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ABSTRACT

Background

The growing interest in the optimization of patient management has led to the creation
and implementation of protocols aimed at collecting the knowledge of the literature in
order to create coherent and effective paths to be applied in the various surgical
specialties. The ERAS (Enhanced Recovery After Surgery) protocol represents one of
these programs and aims to accelerate patient recovery after surgery and improve
clinical outcomes. A fundamental role of the protocol remains the integration and the
collaboration between the various professional figures involved, as well as continuous

monitoring of the patient along the phases of the protocol.

Objectives

The purpose of the study conducted was to evaluate the impact that the application of
the ERAS protocol has had on patients undergoing major lung resections at the U.O.C
of Thoracic Surgery of the Hospital - University of Padua. In this sense, the quality of
life of the patients included in the protocol before and after the surgery was described,

underlining the benefits and any critical issues.

Methods

The prospective analysis used data from patients who underwent major pulmonary
resections between 01/01/2021 and 31/07/2022 who fulfilled the ERAS protocol
inclusion criteria along the way. In order to evaluate the clinical impact of the protocol,
various methods were used, including the administration of the SF-36 Questionnaire,
daily evaluation forms during hospitalization, the Barthel Index and the Barthel
Dyspnea Index, the achievement of physiatric objectives and finally the evaluation of
the progress of telemonitoring through the Fast Track Thoracic Surgery platform

(https://www.fasttrackthoracicsurgery.eu/).



https://www.fasttrackthoracicsurgery.eu/

Results

The sample obtained after the adoption of the inclusion criteria was made up of 31
patients, 15 males and 16 females, aged between 20 and 77 years. The surgeries to
which the patients in the sample underwent - of which 16 lobectomies and 15
segmentectomies performed in most cases using the triportal VATS approach (81%) -
were distributed homogeneously between the right lung (45%) and the left lung (55%).
Pain, assessed by the VAS scale, showed a decreasing trend along the days of
hospitalization, presenting as median the values 4, 3, 3, 2 respectively for Day 0, 1, 2
and 3. During post-operative physiotherapy, which started for the whole sample before
24 hours post-operative, the proposed objectives have been achieved by the patients

very well.

Conclusions

The study performed was able to confirm the results of the application of the ERAS
protocol found in the literature, however it has showed several limitations. First, the
restricted sample size, determined by selective inclusion criteria and drop-outs verified
during the study due to conditions independent of the peri-operative pathway of the
patients. A further limitation of the study is represented by the duration of observation,
limited to the period between 01/01/2021 and 31/07/2022. Further studies comparing
patients included in the protocol and patients excluded in order to analyze the
contribution of individual personal, anamnestic, diagnostic and therapeutic

characteristics on the patient's quality of life are required.



RIASSUNTO

Introduzione

I crescente interesse verso |’ottimizzazione della gestione del malato, lungo tutto il
percorso di cura, ha portato alla realizzazione e all’implementazione di protocolli atti
a raccogliere le conoscenze della letteratura per poter creare percorsi coerenti ed
efficaci da applicare nelle diverse specialitd chirurgiche. Il protocollo ERAS
(Enhanced Recovery After Surgery) rappresenta uno di questi programmi € si pone
come obiettivo il recupero accelerato del paziente dopo un intervento chirurgico e il
miglioramento dell’outcome clinico. Ruolo fondamentale del protocollo rimane
I’integrazione e la collaborazione tra le diverse figure professionali coinvolte, nonché
un continuo monitoraggio del paziente lungo le diverse fasi di cui ¢ composto il

protocollo stesso.

Scopo

Lo scopo dello studio ¢ stato quello di valutare I’impatto che 1’applicazione del
protocollo ERAS ha avuto nei pazienti sottoposti a resezioni polmonari maggiore
presso 1’U.O.C di Chirurgia Toracica dell’Azienda Ospedale — Universita Padova. In
tal senso si ¢ descritta la qualita di vita dei pazienti inclusi nel protocollo prima e dopo

I’intervento, sottolineando i benefici e le eventuali criticita.

Materiale e metodi

L’analisi prospettica ha utilizzato i dati dei pazienti sottoposti a resezione polmonare
maggiore trail 01/01/2021 e i1 31/07/2022 che hanno soddisfatto lungo tutto il percorso
1 criteri di inclusione del protocollo ERAS. Per poter valutare I’impatto clinico del
protocollo sono state utilizzate diverse metodiche, tra cui la somministrazione del
Questionario SF-36, schede di valutazione giornaliera durante il ricovero, il Barthel
Index e il Barthel Dispnea Index, il raggiungimento degli obiettivi fisiatrici ed infine
la valutazione dell’andamento del telemonitoraggio tramite la piattaforma Fast track

Thoracic Surgery (https://www.fasttrackthoracicsurgery.eu/).
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Risultati

Il campione ottenuto in seguito all’adozione dei criteri di inclusione ¢ stato composto
da 31 pazienti, di cui 15 maschi e 16 femmine, di eta compresa tra i 20 e i 77 anni. Gli
interventi chirurgici alla quale sono stati sottoposti i pazienti del campione - di cui 16
lobectomie e 15 segmentectomie eseguite nella maggior parte dei casi tramite
approccio VATS triportale (81%) - si sono distribuiti in maniera omogenea tra il
polmone destro (45%) e il polmone sinistro (55%). Il dolore, valutato tramite scala
VAS, ha mostrato una tendenza in diminuzione lungo le giornate di ricovero,
presentando come mediana i valori 4, 3, 3, 2 rispettivamente per il Giorno 0, 1, 2 e 3.
Durante la fisioterapia post-operatoria, iniziata per la totalita del campione prima delle

24h post-operatorie, sono stati raggiunti egregiamente gli obiettivi proposti.

Conclusioni

Lo studio eseguito ha potuto confermare i risultati dell’applicazione del protocollo
ERAS riscontrati in letteratura, mostrando tuttavia diversi limiti. In primo luogo la
dimensione del campione ristretta, a sua volta determinata da criteri di inclusione
selettivi e da drop-out verificati durante lo studio a causa di condizioni indipendenti dal
percorso peri-operatorio dei pazienti. Un ulteriore limite dello studio ¢ rappresentato
dalla durata di osservazione, limitata al periodo intercorso tra il 01/01/2021 e il
31/07/2022. Sono inoltre necessari ulteriori studi che abbiano come obiettivo il
confronto tra pazienti inclusi nel protocollo e pazienti esclusi, al fine di poter analizzare
il contributo delle singole caratteristiche anagrafiche, anamnestiche, diagnostiche e

terapeutiche sulla qualita della vita del paziente.



I. INTRODUZIONE

1.1 Cos’¢ PERAS

Il protocollo ERAS (Enhanced Recovery After Surgery) rappresenta un percorso di
recupero accelerato dopo un intervento di chirurgia maggiore. Il protocollo ¢ costituito
da un approccio peri-operatorio multimodale nella gestione del paziente (1), che
riguarda I’intero percorso del malato, dal ricovero alla sua dimissione (2).

In letteratura si ¢ evidenziato come 1’applicazione di tali disposizioni ha portato ad una
riduzione dell’uso degli oppiacei, del carico di fluidi, delle complicanze cardiache e
polmonari, del tempo di degenza ospedaliera (Length Of Stay - LOS) e di conseguenza
dei costi assistenziali per singolo paziente (3). L’evidenza di tale efficacia ha suscitato
notevole interesse in ambito sia scientifico che amministrativo, dando vita a diverse
iniziative per applicare il protocollo ERAS nei diversi ambiti chirurgici (4), tra cui

recentemente anche la Chirurgia Toracica.

1.2 Breve storia del’ERAS

Un insieme di motivazioni demografiche, infrastrutturali ed economiche ha portato ad
un aumento dell’interesse nello sviluppo di programmi mirati all’ottimizzazione delle
risorse disponibili e di conseguenza ad un miglioramento dell’efficienza della gestione
peri-operatoria. La crescita della popolazione mondiale ha infatti superato le capacita
infrastrutturali ospedaliere portando alla necessita, soprattutto in alcuni paesi, di gestire
nella maniera piu standardizzata possibile la degenza dei pazienti (5). Inoltre,
nonostante il miglioramento delle tecniche chirurgiche ed anestesiologiche, il tasso di
complicazioni post-operatorie nei pazienti ricoverati appare ancora elevato,
approssimativamente attorno al 25% (6), di cui la meta potenzialmente prevenibile (7).
L’esigenza di standardizzazione e di miglioramento dei percorsi assistenziali spiega

quindi la crescita di interesse nel programma ERAS per la gestione peri-operatoria



(Figura 1), allo scopo di migliorare sia qualitativamente che quantitativamente le
prestazioni dei servizi sanitari nazionali a parita di risorse impiegate.
Pubblicazioni indicizzate relative al protocollo ERAS
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I Figura 1. Numero di pubblicazioni indicizzate su PubMed per anno relative al protocollo ERAS (8)

La chirurgia con percorso accelerato (Fast-track surgery) nasce negli Stati Uniti come
I’applicazione clinica di vari elementi noti in letteratura con documentato beneficio
riguardo 1 tempi di recupero dopo un intervento di cardiochirurgia (9), ma che trova
successivamente sfogo e ampio utilizzo in chirurgia generale nell’ambito delle
resezioni coliche.

In Europa 1 primi riscontri si hanno nel 2001 a Londra, dove accademici provenienti da
numerose sedi universitarie si sono riuniti per raggiungere un consensus in merito
all’applicazione delle recenti scoperte, tra cui ricordiamo K.F.C Fearon (Universita di
Edimburgo, Regno Unito), H. Kehlet (Universita di Copenaghen, Danimarca), A.
Revhaug (Universita di Tromse, Norvegia), M. von Meyenfeldt (Paesi Bassi), C.
DeJong (Universita di Maastricht, Paesi Bassi), O. Ljungqvist (Istituto Karolinska di
Stoccolma, Svezia). In quella sede H. Kehlet evidenzio che pazienti trattati con
approccio multimodale in tutta la fase peri-operatoria potevano esser dimessi dopo 2
giorni dall’intervento, contro la media di 9-10 giorni di degenza senza tale approccio
(10,11). Successivamente, I’inziale denominazione Fast-Track Surgery fu abbandonata
in favore di ERAS per sottolineare 1’appropriatezza della dimissione breve, piuttosto

che la sua precocita.



Il crescente interesse nei confronti del protocollo diede vita nel 2010 a

EnhancedRecoveryAfterSurgery for Perioperative Care (Www.erassociety.org), ente

non-profit volto all’unificazione ed applicazione nei diversi ambiti clinici del neo-nato
protocollo ERAS. Attualmente si contano centri di eccellenza in piu di 15 paesi fra
Europa, America, Asia Meridionale e Australia, con un trend in espansione (Figura 2).
Il primo congresso mondiale fu nell’Ottobre del 2012 a Cannes, in Francia, il secondo

invece in Spagna, a Valencia nel 2014.
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I Figura 2. Paesi con programma ERAS in atto colorati in blu (8)

1.3 Obiettivi del’ERAS

La filosofia alla base del protocollo ERAS ¢ di oltrepassare il concetto di segregazione
dei vari reparti che costituiscono un ospedale al fine di ottimizzare il percorso del
paziente durante tutto il tempo di cura, migliorando la trasmissione delle informazioni
fra tutte le figure professionali coinvolte nel processo assistenziale.

A questo scopo, chirurghi, anestesisti, intensivisti, infermieri, dietologi e fisioterapisti
formano un unico gruppo dedito all’applicazione locale del protocollo (12). La gestione
multidisciplinare permette di conseguire un effetto sinergico mediante la combinazione
e I’integrazione delle figure coinvolte, mentre ¢ stato dimostrato che i singoli elementi

non apportano necessariamente un significativo miglioramento (13).


http://www.erassociety.org/

1.4 11 Protocollo ERAS

I1 protocollo ERAS coinvolge tutto il percorso terapeutico del malato, e si suddivide in
diverse fasi: la fase pre-operatoria, la fase peri-operatoria, la fase post-operatoria e la

fase post-dimissione (Tabella I).

PROTOCOLLO ERAS
Fase pre-operatoria

Visita pre-operatoria e valutazione

Educazione del paziente e spiegazione del protocollo
Interruzione dell’abitudine tabagica

Riabilitazione pre-operatoria

Ricovero

Carico di carboidrati

Nk W=

Assenza dell’utilizzo di farmaci sedativi pre-anestetici

Fase intra-operatoria

Profilassi antibiotica

Anestesia regionale con catetere paravertebrale

Evitare il carico di cristalloidi

Evitare ipotermia intra-operatoria

Profilassi del tromboembolismo venoso

Evitare il catetere vescicale

Utilizzare un approccio mini-invasivo quando possibile
Utilizzo di un singolo drenaggio toracico

el BN O i i M

Fase post-operatoria

Evitare fluidi intravenosi

Ridurre al minimo I’uso di oppioidi
Ripresa nutrizionale precoce
Gestione della PONV
Mobilizzazione entro 24 h

AN

Rimozione precoce del drenaggio toracico e del catetere vescicale

I Tabella 1. Fasi del protocollo ERAS e principali attivita in esse contenute (3)

Il protocollo ERAS cosi presentato ¢ trasversale a molte specialita chirurgiche, e pud
presentare modifiche a seconda del settore in cui questo viene applicato.
In ambito Chirurgico Toracico esistono linee-guida internazionali che ne definiscono

gli elementi fondamentali (14). Di seguito vengono esposte le singole fasi del



programma, al fine di comprendere in maniera dettagliata le attivita e le valutazioni
che costituiscono nel loro insieme il protocollo ERAS che sono state applicate presso

1’U.O.C. Chirurgia Toracica presso I’AOUP di Padova.

1.4.1 Fase pre-ricovero

Nella fase pre-ricovero, ancor prima dell’ammissione, la consulenza eseguita da parte
del chirurgo toracico rimane un momento fondamentale, in quanto delinea le
aspettative del paziente riguardo alle procedure chirurgiche ed anestesiologiche ed
aiuta a diminuire la paura, I’astenia ed il dolore (15). L’educazione del paziente in
forma verbale, scritta o multimediale pud migliorare infatti il controllo del dolore, la
nausea ¢ I’ansia post-intervento (16), obiettivi che saranno fondamentali poi all’interno
del protocollo. Una volta adeguatamente informato e valutato, il paziente puo essere

incluso nel protocollo.

1.4.1.1 Screening e gestione dell’anemia

Prima del ricovero, si procede allo screening delle condizioni che richiedono una loro
correzione, quali I’anemia e la malnutrizione. Il paziente esegue quindi esami
ematochimici comprendenti anche emocromo, ferritina e sideremia. L’anemia ¢
definita quando la concentrazione di emoglobina ¢ inferiore a 13g/dL nell’uomo e 12
g/dL nella donna. L’anemia pre-operatoria ¢ associata ad una maggior morbidita e
mortalita post-operatoria (17) nonché ad una riduzione della sopravvivenza a lungo
termine (18) ed ¢ quindi una condizione che deve essere riconosciuta e corretta per
evitare gli effetti avversi sia dell’anemia stessa che 1 rischi derivanti dalla necessita di
trasfusione (19). In aggiunta 1’identificazione e il trattamento rapido di questa
condizione riduce la necessita dell’utilizzo di fattori stimolanti I’eritropoiesi o di
trasfusioni ematiche, entrambi associati ad un peggior outcome nei pazienti neoplastici
(20). Una volta riconosciuto e caratterizzato lo stato anemico, il paziente viene
sottoposto a trattamento specifico. Nei pazienti con anemia ferropriva (ferritina < 30
pg/L e sideremia bassa) ¢ indicata una supplementazione con 100 mg di ferro/die per

os oppure la supplementazione di ferro con acido folico. Una volta eseguita la terapia
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marziale € opportuno ripetere gli esami ematochimici (in particolare emocromo,
ferritina e sideremia) per valutare la risposta al trattamento, in quanto qualora questa
fosse inadeguata ¢ consigliabile programmare una terapia marziale e.v (Ferinject
500/1000 mg/sett.) presso un ambulatorio dedicato. In alternativa ¢ possibile eseguire
la somministrazione la sera prima dell’intervento. Tale approccio deve essere eseguito
anche qualora non ci fosse tempo a disposizione sufficiente per la terapia marziale
orale. Infatti, nei pazienti con sospetto di neoplasia la correzione dell’anemia deve tener
conto del rischio di progressione di malattia, per questo si ritiene che una terapia della
durata di 14 giorni sia un buon compromesso. | pazienti con anemia da altre cause
(anemia da malattia cronica) invece non sono suscettibili di trattamento poiché la

terapia con eritropoietina ¢ sconsigliata in caso di neoplasia sospetta o confermata.

1.4.1.2 Screening della malnutrizione

Oltre all’anemia, anche la malnutrizione ¢ un importante fattore di rischio determinante
un outcome post-operatorio avverso. In recenti studi di chirurgia toracica si ¢
evidenziato come la malnutrizione e/o la perdita di peso fossero legati a maggiori
complicazioni dopo un intervento di chirurgia maggiore (21).
La malnutrizione viene definita secondo 1 criteri GLIM (22), 1 quali prevedono che si
possa parlare di malnutrizione in presenza di uno o piu dei seguenti criteri:

I. Perdita di peso >5% negli ultimi 6 mesi, 0 >10% in piu di 6 mesi

II. BMI <20 se <70 anni o <22 se >70 anni

ITI. Ridotta massa muscolare (Handgrip <2 DS per sesso ed eta)
Per 1 pazienti in cui ¢ stata rilevata una condizione di malnutrizione ¢ previsto un
trattamento con drink immuno-nutrizionale pre-operatorio della durata di 7 giorni
(rispetto ai 5 giorni di trattamento previsti normalmente) ed una valutazione da parte

dello specialista Nutrizionista Clinico al momento del ricovero.

1.4.1.3 Interruzione dell’abitudine tabagica

I fumo ¢ associato ad un alto rischio di complicanze post-operatorie ma fortunatamente

le conseguenze polmonari possono essere attenuate interrompendo 1’abitudine tabagica
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entro le 4 settimane prima dell’intervento (23). Recenti studi hanno infatti dimostrato
come 1 pazienti non fumatori o che avessero interrotto 1’abitudine tabagica almeno 4
settimane prima dell’intervento, mostrassero una probabilita di presentare
complicazioni polmonari pari alla meta di quella presentata dai fumatori attivi (24).
Appare percio ragionevole ritardare I’intervento chirurgico di 4 settimane per
permettere al paziente di smettere di fumare nonostante sia stato dimostrato che
ritardare la chirurgia in pazienti con neoplasia polmonare porti ad una diminuzione
della sopravvivenza a lungo termine (25). In aggiunta ¢ stato osservato recentemente
che nei pazienti fumatori sottoposti ad intenso regime fisioterapico pre-operatorio il

fumo non si ¢ dimostrato esser fattore di rischio per complicanze polmonari (26).

1.4.1.4 Gestione della dipendenza da alcol

L’abuso cronico di alcol influisce sulla funzionalita cardiaca, sulla coagulazione e sul
sistema immunitario. Questi effetti, combinati allo stress operatorio, contribuiscono
all’aumento della morbidita. Poich¢ I’abuso di alcol ¢ correlato ad un aumento di
complicazioni polmonari e ad un aumento della mortalita (27) ¢ una priorita attuare
interventi correttivi gia in fase pre-operatoria, almeno nelle 4 settimane precedenti, al

fine di ridurre le complicanze post-operatorie.

1.4.1.5 Immunonutrizione pre-operatoria

Il paziente candidato ad intervento chirurgico toracico, nell’ambito del protocollo
ERAS, pud beneficiare di supplementazione dietetica a base di prodotto
immunonutrizionale (28), raccomandata dalle linee guida di diverse societa scientifiche
internazionali (ESPEN, ASPEN/SCCM e SFNEP) (28,29). Per i pazienti inclusi nel
protocollo € previsto un programma di immuno-nutrizione pre-operatorio della durata
di 5 giorni, che si prolunga a 7 giorni qualora il paziente fosse malnutrito secondo 1
criteri GLIM. Una recente meta-analisi conclude tuttavia che non ci sia un beneficio
nell’utilizzo degli immunodrink (IEN) al posto degli ONS (supplementi nutrizionali
orali) nella chirurgia addominale, sebbene questi possano migliorare 1’outcome,

soprattutto nei pazienti che presentavano malnutrizione prima dell’intervento. In
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conclusione, non ci sono evidenze per preferire gli IEN rispetto agli ONS in fase pre-
operatoria, ma questi potrebbero avere comunque un ruolo dopo I’intervento nei

pazienti malnutriti (28,30,31).

1.4.1.6 Carico di carboidrati

La somministrazione di carboidrati nei pazienti inclusi nel protocollo ¢ stata dimostrata
efficace al fine di ridurre I’insulino resistenza post-operatoria e diminuire i rischi ad
essa associati. In particolare, la somministrazione si articola nel seguente modo:

e La sera prima dell’intervento, in aggiunta ad una normale cena, 50 gr di
maltodestrine in 200 ml d’acqua;

e Esclusi i pazienti che scendono in sala come primo caso, la mattina presto, una
seconda somministrazione di 50 gr di maltodestrine in 200 ml di acqua ¢
raccomandata dalle 6 alle 2 ore prima dell’induzione dell’anestesia;

e E compito del medico di reparto prescrivere le maltodestrine in terapia con
I’orario di somministrazione pit opportuno in relazione alle tempistiche
dell’intervento chirurgico.

Sebbene 1 benefici siano stati osservati soprattutto in interventi di cardiochirurgica e di
chirurgia addominale, ci sono dati che sostengono il loro utilizzo anche nelle altre
specialita (32). Studi randomizzati hanno dimostrato che il carico di carboidrati pre-
operatorio migliora il benessere generale e riduce la nausea e il vomito post-operatorio
(33). Non sono stati svolti tuttavia studi indirizzati in maniera specifica ai pazienti
diabetici, anche se dati limitati sembrano sostenere la sicurezza dell’utilizzo di

carboidrati in pazienti con diabete ben controllato (34,35).

1.4.1.7 Digiuno pre-operatorio e ripresa dell’alimentazione

Le Linee Guida Europee consigliano il digiuno dai liquidi chiari 2 ore prima della
chirurgia e dai solidi 6 ore prima (36). Studi hanno dimostrato come 1’apporto di liquidi
chiari fino a 2 ore dall’intervento non aumenta il contenuto gastrico, non riduce il pH
del fluido gastrico e non aumenta il tasso di complicanza. Percio, in pazienti senza

condizioni di ritardato svuotamento gastrico, ¢ raccomandato ’apporto di liquidi chiari
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fino a 2 ore dall’inizio dell’anestesia e di cibi solidi fino a 6 ore dalla stessa (37). Per
quanto riguarda invece la ripresa dell’alimentazione ¢ raccomandata dopo 2 ore dal

rientro del reparto per i liquidi chiari e dopo 6 ore invece per i cibi solidi.

1.4.1.8 Profilassi del tromboembolismo venoso

In chirurgia toracica, il periodo post-operatorio comporta un aumento del rischio di
tromboembolismo venoso (VTE), rischio che raddoppia se si tratta di pazienti
oncologici (38). In piu, il VTE post-operatorio si ¢ dimostrato aumentare la mortalita a
30 giorni dopo una chirurgia in pazienti oncologici dal 1.2% all’8.0% (39). Poiché
I’incidenza del VTE post-operatorio dopo un intervento di chirurgia toracica ¢ stata
stimata dallo 0.4% al 51% per quanto riguarda le trombosi del circolo venoso profondo
e da meno dell’1% al 5% per gli emboli polmonari (con il 2% di embolismi polmonari
risultati poi fatali) (40,41), i pazienti sottoposti ad interventi di chirurgia toracica
devono essere considerati pazienti ad alto rischio per eventi tromboembolici venosi.
L’uso della profilassi € per lo pit basato sul consenso clinico e sulla stima del rischio
di VTE e del sanguinamento post-operatorio. Le linee guide dell’American College of
ChestPhysicians e del National Institute for Health and Care Excellence (NICE)
consigliano 1’inizio della profilassi meccanica (calze elastiche antitrombo o
compressione pneumatica intermittente attraverso un manicotto) dal momento del
ricovero fino al recupero della piena mobilita (42,43). La profilassi farmacologica con
eparina a basso peso molecolare, o eparina non frazionata per pazienti con insufficienza
renale, dovrebbe esser aggiunta nei pazienti che hanno un basso rischio di
sanguinamenti maggiori. Per i pazienti invece ad alto rischio di sanguinamento
maggiore dovrebbe esser usata la profilassi meccanica.

Vari studi hanno dimostrato che il prolungamento della profilassi fino ad un mese dalla
chirurgia riduce il rischio di VTE negli interventi maggiori svolti in pazienti oncologici
(44-47). A parte cid, la necessita di estendere la profilassi nei pazienti di chirurgia
toracica rimane non provata e controversa, con diverse pratiche a seconda del chirurgo
e del centro (48). L’estensione della profilassi farmacologica del VTE ¢ da considerarsi

in uno dei seguenti casi (43):
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e Intervento con durata > 3h
e [FEta> 64 anni
e Obesita (BMI > 30 kg/m?)
e Anamnesi positiva per pregresso episodio di VTE
e Aritmie durante il ricovero
In questi pazienti la terapia viene proseguita con eparina a basso peso molecolare per

30 giorni.

1.4.2 Fase operatoria

Sebbene I’efficacia del protocollo derivi dall’integrazione delle diverse fasi e dalla
sinergia delle diverse figure coinvolte, sembrano esserci fattori piu influenti rispetto ad

altri. Tra questi vi ¢ I’adozione di una chirurgia mini-invasiva (13).

1.4.2.1 Antibiotico profilassi

Le infezioni post-operatorie quali polmonite, empiema e infezione delle ferite,
complicano il decorso post-procedurale nel 7-14% dei pazienti sottoposti a resezione
polmonare (49-51). La colonizzazione delle vie aeree da parte di patogeni, la cui
incidenza ¢ stimata essere tra il 10% e 1’83% (52), ¢ stata identificata come un fattore
di rischio per le complicanze infettive polmonari post-operatorie (53). La
somministrazione di antibiotici a scopo profilattico diminuisce le infezioni del sito
chirurgico (SSI) dopo un intervento di chirurgia toracica ma non ¢ dimostrato aver
effetti sul tasso di polmonite ed empiema. Per questo, la profilassi antibiotica post-
operatoria non ¢ raccomandata di routine. Una singola dose di antibiotico prima
dell’incisione ¢ efficace quanto la profilassi nelle 48 ore successive all’intervento
(49,50,53-55). La somministrazione intravenosa di antibiotico dovrebbe esser data non
piu di 60 minuti, ma almeno 30 minuti prima dell’incisione cutanea, di solito si effettua
in concomitanza con 1’induzione dell’anestesia (56). Nei pazienti obesi con un indice
di massa corporea (BMI) >35 kg/m? la dose di antibiotico deve essere adeguata ed

aumentata (57). La dose di antibiotico potrebbe dover esser ripetuta, a seconda
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dell’emivita del farmaco, negli interventi di lunga durata o qualora le perdite ematiche
superino 1 1500 ml (58). In questo caso la ripetizione puo essere valutata dopo 3h.

Le infezioni causate dai diversi organismi ritrovati nella cute o a livello dell’apparato
respiratorio come ad esempio Staphylococcus pneumoniae, Staphylococcus Coagulasi-
negativo, Streptococcus pneumoniae o altri bacilli Gram negativi, possono essere
adeguatamente controllate con ’utilizzo delle cefalosporine. Quest’ultime sono infatti
considerate lo standard per la profilassi nella chirurgia polmonare grazie al loro ampio
spettro d’azione, al basso costo ¢ al ridotto potenziale allergenico (55). In particolare,
secondo le linee guida europee 1’antibiotico piu usato ¢ la cefazolina (59) ma la
combinazione Amoxicillina-acido clavulanico ¢ una scelta alternativa. Nel paziente
allergico alle penicilline e/o alle cefalosporine o nei pazienti colonizzati con MRSA ¢
suggerito 1’utilizzo di levofloxacina 750 mg. Linee guida specifiche dovrebbero
tuttavia prendere in considerazione I|’antibiogramma e il possibile sviluppo di

antibiotico resistenze (52,53).

1.4.2.2 Preparazione della cute

La notte prima dell’intervento, o la mattina stessa, 1 pazienti dovrebbero farsi la doccia
(60). L’utilizzo di un sapone semplice si ¢ rivelato essere ugualmente efficace nel
ridurre le infezioni cutanee (SSI) all’utilizzo di clorexidina (61). Non ci sono evidenze
che la tricotomia riduca le SSI, indipendentemente dal metodo utilizzato (lametta,
rasoio o crema depilatoria). Tuttavia, ove necessario, la tricotomia mediante rasatura si
associa ad un minore rischio di SSI rispetto agli altri metodi. Inoltre, una riduzione del
40% delle SSI ¢ stata riportata dopo 1’utilizzo della combinazione alcol-clorexidina per
la pulizia della cute rispetto ad una soluzione iodo-povidone nella pulizia di diverse
procedure contaminate, per questo la soluzione clorexidina-alcol deve essere preferita,
sebbene si debba prestare attenzione al suo utilizzo in presenza di elettrocauterizzatore

al fine di evitare possibili ustioni (62,63).
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1.4.2.3 Prevenzione dell’ipotermia intra-operatoria

Durante ’anestesia e gli interventi di chirurgia maggiore, il paziente pud andare
incontro ad un abbassamento della temperatura corporea a causa dell’esposizione alla
temperatura della sala operatoria e ad un indebolimento del sistema di
termoregolazione. I pazienti di chirurgia toracica sono pazienti ad alto rischio di
ipotermia, con un’incidenza stimata essere tra il 35% ed il 50%, poiché durante
I’intervento la superficie pleurica di un emitorace ¢ esposta all’aria con bassa umidita,
comportando una possibile ed importante perdita di calore per via evaporativa (64,65).
L’ipotermia peri-operatoria, definita da una temperatura corporea inferiore ai 36° C, ¢
associata ad un peggioramento del metabolismo dei farmaci, ad un aumento delle
infezioni sul sito di incisione chirurgica, ad un aumento della comorbidita
cardiovascolare, ad un aumento della probabilita di risposta inflammatoria sistemica e
infine ad un aumento di sanguinamento secondario ad un’inibizione dei meccanismi
pro coagulativi (66—69). In aggiunta, il tremore post-operatorio conseguente
all’ipotermia aumenta il consumo di ossigeno e puo peggiorare il dolore (70). La
corretta temperatura corporea pud essere mantenuta mediante differenti approcci: (1)
procedure atte a diminuire la dispersione di calore mediante una sua redistribuzione
quali la vasodilatazione; (II) sistemi di riscaldamento passivo come, ad esempio, il
controllo della temperatura della stanza o la copertura delle superficie corporee esposte;
(IIT) sistemi di riscaldamento attivo come la somministrazione endovenosa di fluidi
riscaldati (67). Tra queste tre metodiche il riscaldamento attivo ¢ quello maggiormente
utilizzato. Coperte termoattive, materassi riscaldanti o indumenti con sistemi di
circolazione d’acqua sono associati a simili outcomes senza che uno prevalga sull’altro.
La temperatura corporea deve essere costantemente monitorata al fine di evitare
I’ipertermia. La metodica piu adatta per tale misurazione durante un intervento di

chirurgia toracica ¢ il posizionamento di una sonda nasofaringea.

1.4.2.4 Medicazione pre-anestesia

L’utilizzo di benzodiazepine a breve e a lunga emivita ¢ stato associato ad un’over

sedazione, ostruzione delle alte vie aeree, diminuzione delle funzioni cognitive post-
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intervento e delirium, specialmente nei pazienti piu anziani e fragili (71). Uno studio
osservazionale non ha trovato associazione tra I’uso di agenti ansiolitici-sedativi prima
dell’intervento e la riduzione dell’ansia percepita dal paziente (72). La premedicazione
con Lorazepam non ha portato a miglioramenti della percezione dell’ansia nel primo
giorno post-operatorio (73). In aggiunta, uno studio caso-controllo randomizzato ha
mostrato come 1’utilizzo di benzodiazepine a lunga emivita sia associato ad un aumento
del tempo di estubazione e ad una diminuzione del tasso di recupero cognitivo precoce.
Dunque, I’utilizzo di routine delle benzodiazepine per diminuire 1’ansia pre-operatoria
dovrebbe essere evitato, se non in piccole dosi durante il posizionamento di un blocco
regionale o in pazienti estremamente ansiosi. A questo proposito, I’educazione del
paziente riguardo agli obiettivi e alle aspettative del suo percorso gioca un ruolo
importante nella riduzione dell’ansia (16,74). Inoltre, il carico di carboidrati, la
riduzione del digiuno e della disidratazione sono in grado di ridurre il disagio post-
operatorio (33). Una review di Cochrane ha inoltre osservato che la somministrazione
di melatonina 1-2 ore prima dell’intervento ¢ efficace quanto il Midazolam nella
riduzione dell’ansia pre-operatoria nell’adulto (75). Soluzione non farmacologiche
quali tecniche di rilassamento e musicoterapia potrebbero rappresentare dei sostituti

alla terapia ansiolitica standard (76).

1.4.2.5 Ventilazione

I pazienti sottoposti ad interventi di chirurgia toracica hanno un maggior rischio di
danno polmonare, la cui eziologia ¢ multifattoriale. La tecnica chirurgica, 1’alterazione
del drenaggio linfatico, la ventilazione meccanica, 1’aspirazione, 1’infezione, lo stress
ossidativo e il meccanismo di ischemia-riperfusione sono tutti aspetti che incidono sia
sul polmone operato che sul polmone ventilato. Per questi motivi si consiglia una
strategia ventilatoria protettiva basata sull’impostazione di piccoli Tidal Volume: 6
ml/kg durante la ventilazione bipolmonare (TLV) e 4 ml/kg in ventilazione
monopolmonare (OLV), basandosi sul peso ideale (77). Durante la ventilazione
meccanica ¢ sconsigliato I’utilizzo di elevate concentrazioni di FiO2 di routine per la

sua nota tossicita per stress ossidativo e la produzione di radicali liberi durante il
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meccanismo di  ischemia-riperfusione (78). Si consiglia la sua minima
somministrazione durante la ventilazione monopolmonare per mantenere la
saturazione attorno al 92-94%. Durante la ventilazione mono-polmonare sono
raccomandati i seguenti parametri respiratori:

e Ventilazione protettiva con Tidal Volume 4-6 ml/kg su peso ideale.

e Impostazione della PEEP consigliata 5-10 cmH>0O (da ridurre a 2-5 cmH>0 nei

pazienti con deficit ventilatorio ostruttivo severo).

E necessario un monitoraggio operatorio dei parametri vitali standard quali SpOa,
monitoraggio della PAO con catetere arterioso radiale, FC, etCO», catetere venoso
periferico di grosso calibro (14 o 16G). Si consiglia inoltre il monitoraggio della
profondita di anestesia tramite il metodo BIS (valutazione tramite 1’analisi delle onde
all’EEG) mantenendo i valori indicati tra 40 e 60. Salvo indicazioni specifiche, infine,
non ¢ previsto il posizionamento di accessi venosi centrali.
Non ci sono evidenze scientifiche a favore di anestesia inalatoria o endovenosa in
chirurgia toracica; dunque, la scelta riguardo la metodica viene lasciata all’anestesista.
In caso di elevato rischio PONV (scala 3 e 4) viene consigliato 1’uso di anestesia

endovenosa con Propofol.

1.4.2.6 Anestesia locoregionale e analgesia intra-operatoria

Al fine di minimizzare 1’utilizzo di oppioidi ¢ raccomandato I’impiego sinergico di
tecniche di anestesia locoregionale e locale con un approccio multimodale per la
gestione intra e post-operatoria del dolore. Si devono percio considerare 1 blocchi
locoregionali (ESP e paravertebrale) (Figura 3) in sostituzione all’analgesia peridurale
per interventi con accesso VATS. Inoltre, € necessario somministrare a tutti i pazienti
— in assenza di controindicazioni — paracetamolo e farmaci antinfiammatori non
steroidei (FANS), considerare il Desametasone con il duplice effetto di controllo della
nausea e del vomito post-operatori e di adiuvante antalgico. Infine, il chirurgo deve a
fine intervento procedere con un’infiltrazione locale di lidocaina 1% e ropivacaina

0.5%.
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Figura 3. Blocco locoregionale ESP eseguito nella parte posteriore della regione toracica,
omolateralmente al sito dell'intervento a livello del processo trasverso di T5. Si tratta di una
tecnica facile e sicura da eseguire, anche grazie al metodo ecoguidato e all'assenza di strutture
vascolari-nervose a rischio di danno in prossimita del sito di iniezione. Consente l’analgesia della
parete toracica posteriore e anterolaterale e della regione ascellare (79)

L’analgesia preventiva ha come obiettivi sia la riduzione acuta del dolore post-
operatorio, che la riduzione della possibilita di sviluppare una sindrome dolorosa
cronica. Una review sistematica non ha trovato evidenze sul beneficio dell’utilizzo in
fase preventiva di oppioidi sistemici, antiinfiammatori non steroidei o Ketamina e solo
poche evidenze sul beneficio dell’analgesia epidurale continua (80).
I primi protocolli ERAS consideravano 1’analgesia epidurale come una parte essenziale
del controllo del dolore intra-operatorio, ed ¢ stata quindi il gold standard dopo
interventi maggiori di chirurgia toracica per qualche tempo. Tuttavia, 1 rischi
conseguenti all’uso dell’analgesia epidurale nel momento peri-operatorio stanno
sempre diventando piu chiari e potrebbero esser maggiori di quanto si pensava in
precedenza (81). Effetti avversi includono la ritenzione urinaria, I’ipotensione e la
debolezza muscolare. In aggiunta, un numero sempre maggiore di pazienti utilizza
anticoagulanti orali o presenta un’insufficienza renale, aumentando potenzialmente il
rischio della presenza di effetti collaterali. L’analgesia paravertebrale comporta un
blocco unilaterale dei nervi somatici e simpatici che si trovano negli spazi

paravertebrali ed ¢ particolarmente utile nelle procedure toraciche unilaterali. Diversi
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studi randomizzati hanno comparato gli outcomes dopo 1’anestesia epidurale toracica
(TEA) e il blocco paravertebrale. I risultati suggeriscono che il blocco paravertebrale ¢
piu efficace nel ridurre le complicazioni respiratorie rispetto al TEA e che dopo le
prime ore permette di raggiungere uno stesso grado di analgesia (82—84). Il blocco
paravertebrale percutaneo riduce il rischio di sviluppare complicanze minori quali il
PONYV, prurito, ipotensione e ritenzione urinaria rispetto al TEA, senza differenze nel
dolore acuto, nella mortalita a 30 giorni, nelle complicazioni cardiache e respiratorie e
nella durata della degenza ospedaliera (82,85). L’infiltrazione di anestetico locale
mediante catetere intercostale puo essere efficace quanto il TEA in termini di dolore
post-operatorio. Sono meno costosi, richiedono meno tempo, possono essere
posizionati dal chirurgo alla fine dell’intervento e sono associati a minori
complicazioni (86). Anche il blocco intercostale si ¢ dimostrato in grado di ridurre il
dolore post-toracotomia in confronto al placebo e non aumenta in modo significativo
il tempo operatorio (83,87). Il blocco del piano del serrato anteriore ¢ una nuova tecnica
che potrebbe essere usata nell’analgesia di soccorso (88,89) e sebbene manchino
ancora evidenze, potrebbe avere un ruolo nella VATS uniportale o quando il blocco
paravertebrale non ¢ idoneo (ad esempio per la pleurectomia o per la decorticazione).
Anche la bupivacaina ha mostrato risultati interessanti quando iniettata a livello
intercostale su piu livelli, portando ad un blocco del nervo intercostale fino a 96h
(90,91). La crioanalgesia non ¢ invece raccomandata in quanto sembrerebbe aumentare

il dolore cronico (92,93).

1.4.2.7 Prevenzione nausea e vomito post-operatorio (PONYV)

Nausea e vomito post-operatori (PONV) rimangono tra le complicazioni piu frequenti
in seguito ad intervento (94,95) e hanno un importante impatto sulla qualita del
recupero precoce, rappresentando la ragione principale della mancanza di
soddisfazione nell’immediato periodo post-operatorio. L’eziologia della PONV ¢
multifattoriale. Sono stati identificati diversi fattori di rischio correlati alle
caratteristiche del paziente, all’anestesia e all’intervento chirurgico. Le donne, i non

fumatori e 1 pazienti che hanno gia in passato avuto episodi di PONV o cinetosi, sono



21

considerati i1 pazienti a maggior rischio (96). Per quanto riguarda 1’anestesia, 1’utilizzo
di anestetici volatili rappresenta il piu forte fattore predittivo (97). In aggiunta, il
diossido di azoto e 'utilizzo di oppioidi dopo I’intervento si associano ad aumentata
incidenza di PONV (98). La durata dell’anestesia e dell’intervento chirurgico sono stati
identificati come predittori (99), sebbene la chirurgia toracica non sia in generale
considerata una chirurgia ad alto rischio emetico.

La PONYV puo essere prevenuta con adeguata terapia medica, ed i pazienti vengono
stratificati a seconda del rischio grazie a diversi score. Il piu semplice da eseguire nella
realta clinica ¢ lo score di Apfel semplificato (95), il quale stratifica il paziente come a

basso, medio e ad alto rischio di presentare PONV (Tabella II).

Fattori di rischio Punteggio

Genere Femminile 1

Non fumatore 1
Storia pregressa di PONV 1
1

Utilizzo di farmaci oppioidi post-operatori
Apfel Score 0...4

% Rischio PONV
100%

80%

60%

40%

20%

0%
Numero di fattori di rischio

0]l m2m3 m4

I Tabella II. Score di Apfel e percentuale di rischio nausea e vomito post-operatorio associato (100)

La gestione della PONV si articola in un approccio multimodale, sia farmacologico che
non farmacologico. Tra le misure non farmacologiche si annovera il carico di

carboidrati pre-operatorio, I’elusione del digiuno e della disidratazione, entrambi
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associati ad un ridotto rischio di PONV (101,102). La scelta del blocco del nervo
periferico (intercostale o paravertebrale) o I’anestesia del neuro asse (epidurale o
spinale) per il trattamento del dolore puo ridurre la necessitda di oppioidi post-
intervento. In ugual modo, I’utilizzo peri-operatorio di farmaci anti-infiammatori non
steroidei puo ridurre la necessita di oppioidi (103). Infine, anche la stimolazione
elettrica del punto P6 (Neiguan) in agopuntura ha un significativo impatto nella
riduzione della PONV, stimolazione ugualmente efficace se fatta sia prima che dopo
I’intervento (104,105). Tra le metodiche farmacologiche invece vi ¢ I'utilizzo di un

singolo farmaco antiemetico o di una combinazione di piu farmaci (Tabella III).

Risk score Farmaci

0 Ondansetron 4mg

Ondansetron 4mg

1
+ desametasone 4mg

Ondansetron 4mg
2 + desametasone 4mg
+ infusione di propofol

Ondansetron 4mg
+ desametasone 4mg

3 + infusione di propofol
Ondansetron in terapia post-operatoria ad orari per 2 giorni
Ondansetron 4mg

4 + desametasone 4mg

+ infusione di propofol
Ondansetron in terapia post-operatoria ad orari per 2 giorni

I Tabella I1l. Schema di trattamento della PONV in relazione allo Score di Apfel (105)

Ci sono piu classi raccomandate di farmaci antiemetici, tutte dimostratesi superiori al
placebo nella riduzione della nausea e del vomito post-operatorio. Gli antagonisti del
recettore della 5-idrossitriptamina (5-HT3), gli antagonisti del recettore della
neurochinina 1 (NK1), i corticosteroidi, le fenotiazine e gli anticolinergici sono tutti
farmaci che possono esser utilizzati. Altre classi quali 1 butirrofenoni e gli antistaminici
dovrebbero invece esser evitati per i loro significativi effetti sedativi. Un approccio
molto utilizzato per la gestione del PONV ¢ quello di usare un singolo farmaco, di
solito I’Ondansetrone, come profilassi in tutti 1 pazienti. Nei pazienti che presentano
un rischio moderato-alto le linee guida piu recenti raccomandano I’utilizzo di un

approccio multimodale, ovvero un metodo non farmacologico e almeno due classi
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differenti di antiemetici. Il trattamento della PONV dovrebbe esser fatto utilizzando un

farmaco di una classe diversa rispetto al farmaco utilizzato durante la profilassi (106).

1.4.2.8 Riabilitazione polmonare e pre-riabilitazione

I1 condizionamento fisico pre-operatorio o pre-riabilitazione ¢ il processo mediante il
quale si migliora la funzionalita e la capacita del paziente al fine di guadagnare una
maggior resistenza allo stress operatorio ed aiutare al recupero successivo (107). I
pazienti che hanno una capacita fisica peggiore sono gli stessi che hanno maggior
possibilita di guadagno da un intervento pre-operatorio (108). Gli studi riportano un
miglioramento nel picco del consumo di ossigeno o nella capacita funzionale (misurata
con il test del cammino in 6 minuti) dal tempo zero al post-intervento. Anche la

funzione polmonare ¢ migliorata dopo la pre-riabilitazione (109).

1.4.2.9 Chirurgia mini-invasiva

Tra 1 criteri di inclusione al protocollo ERAS - esposti in seguito in maniera completa
(s1 veda “3.1 Campione analizzato” nella sezione Materiali e Metodi) - vi € la necessita
di un’ottima probabilita di poter impiegare un approccio videotoracoscopico per
I’intervento chirurgico. In confronto alla toracotomia, la videotoracoscopia (VATS) ¢
associata a minor dolore, ad una mobilizzazione precoce, ad una riduzione del tempo
di degenza, ad una miglior conservazione della funzionalita polmonare ed infine ad una
miglior qualita di vita (110). I benefici clinici di un approccio mini-invasivo sono
particolarmente evidenti nei pazienti ad alto rischio in cui si prevede una funzionalita
polmonare ridotta nel post-operatorio (111). Questi risultati sono alla base delle
raccomandazioni nelle piu recenti linee guida dell’American College of Chest
Physicians nella gestione del tumore polmonare. Un approccio videotoracoscopico ¢
da preferire nei pazienti con neoplasia non a piccole cellule allo stadio I (112). In
recenti studi ¢ stato diffuso un approccio uniportale con importanti benefici, tra cui
meno dolore e disagio, ma ad ora non ci sono dati sufficientemente validi per
giustificare un approccio uniportale rispetto a quello convenzionale multiportale

(triportale e biportale). Un recente studio randomizzato non ha dimostrato infatti
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differenze tra i due tipi di approcci VATS eseguiti per lobectomie (113): il dolore post-
operatorio, la durata della degenza ospedaliera e il tasso di complicanze erano
equivalenti. E inoltre da ritenersi equivalente anche I’approccio robot-assistito, in
quanto sebbene porti importanti vantaggi in termini di ergonomia, riduzione del
tremore, miglior visuale e ampiezza di movimento, non ha ancora mostrato un
miglioramento nell’outcome clinico (114,115).

Al fine di ridurre al massimo la probabilita di perdite aeree ¢ da preferire la tecnica
chirurgica che minimizzi la necessita di dissezione della scissura senza suturatrici
automatiche, tenendo tuttavia conto della necessita di garantire al tempo stesso il
massimo livello di sicurezza e di radicalitd oncologica, e a permettere una
soddisfacente ri-espansione del parenchima restante.

Al fine di ridurre il rischio/l’entita delle perdite aeree, il chirurgo ¢ tenuto a:

e Controllare accuratamente 1’aerostasi; se opportuno con 1’utilizzo di patch,
colle di fibrina e/o sutura di eventuali brecce parenchimali;

e Eseguire una prova idropneumatica;

e (Quantificare le perdite aeree intra-operatorie alla re-inclusione e
all’estubazione (calcolate come volume in ml perso al ventilatore ad ogni atto
respiratorio, dopo aver ridotto la PEEP a 0 cmH20);

Infine, ¢ necessario un accurato controllo dell’emostasi, eventualmente mediante
ricorso a patch e/o colle di fibrine, soprattutto in considerazione del regime

antidolorifico post-operatorio a base di FANS.

1.4.2.10 Gestione del drenaggio pleurico

La gestione del drenaggio toracico rimane un aspetto critico nel percorso post-
operatorio del paziente sottoposto a resezione polmonare. Il drenaggio influenza,
infatti, in maniera importante la fase di recupero e la degenza ospedaliera. Sebbene sia
necessario per la maggioranza dei casi, pud provocare dolore, ridurre la funzione
polmonare e scoraggiare la mobilizzazione, indipendentemente dall’approccio
chirurgico utilizzato (116). Trials clinici randomizzati hanno comparato I’aspirazione

esterna tramite tubo toracico e il drenaggio senza aspirazione. Teoricamente la suzione
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favorisce 1I’apposizione tra le pleure e la fuoriuscita di aria ma ha anche mostrato
I’aumento del flusso attraverso il tubo di drenaggio (117) e la riduzione della
mobilizzazione del paziente. La mancanza di aspirazione, dall’altro lato, si ¢ dimostrata
essere efficace in alcune circostanze nel ridurre la durata di perdite aeree,
presumibilmente diminuendo il flusso d’aria (118,119). In ogni modo, 1’assenza di
suzione potrebbe essere inefficace nel drenare grandi quantita di aria ed ¢ stata
associata ad un aumentato rischio di altre complicanze, in particolar modo polmonite
ed aritmia (120). La questione se la suzione esterna o la sua assenza abbia un effetto
sull’outcome clinico ¢ stata oggetto di numerosi studi e sebbene i risultati siano
contrastanti, non sembra esserci un vantaggio della suzione esterna in termini di
diminuzione della durata delle perdite aeree, del drenaggio toracico e dei tempi di
degenza (121-124). 1l drenaggio va tenuto in aspirazione a partire dal momento
dell’estubazione, almeno fino al giorno successivo. Vi sono infine sistemi di drenaggio
digitali, 1 quali presentano diversi vantaggi rispetto al tradizionale sistema con valvola
ad acqua. Sono piu leggeri, compatti € non necessitano di essere attaccati alla suzione
a muro, avendo una pompa di aspirazione incorporata e permettendo cosi la
mobilizzazione precoce del paziente. Sono inoltre in grado di quantificare in maniera
oggettiva il volume di perdita d’aria, registrano le informazioni e le tendenze nel tempo
permettendo una piu precisa decisione riguardante momento della rimozione del
drenaggio, diminuendo la variabilita della pratica clinica (125). Sia la durata del
drenaggio toracico (di 1.1 giorni) che la durata di degenza (di un giorno) dopo una
resezione polmonare si sono mostrare piu corte con il sistema digitale rispetto al

tradizionale (126,127).

1.4.2.11 Drenaggio del liquido pleurico

L’ammontare del liquido pleurico perso influenza il tempismo della rimozione del tubo
toracico.  Tradizionalmente, molti  chirurghi considerano come cut-off
approssimativamente 200 ml/die, valore sotto al quale ¢ sicuro rimuovere il drenaggio.
Questo valore ¢ tuttavia basato piu su dogmi che su dati scientifici. Studi su strategie

di rimozione incluse nei programmi di fast track si sono dimostrati altrettanto sicuri.
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Una soglia piu alta di 500 ml/die in seguito ad una lobectomia eseguita tramite VATS
ha portato ad un’incidenza di effusioni rilevanti e ricorrenti (che necessitavano di

drenaggio o aspirazione) in solo il 2.8% dei pazienti (128).

1.4.2.12 Il numero dei drenaggi toracici

I chirurghi toracici hanno tradizionalmente usato 2 tubi di drenaggio per drenare lo
spazio pleurico dopo una lobectomia. Diversi studi hanno dimostrato che 1’utilizzo di
un singolo tubo dopo lobectomia ¢ sicuro ed efficace senza differenze nelle effusioni o
necessita di reinserimento, ma ¢ molto meno doloroso rispetto a due tubi (129-131).
L’utilizzo di un singolo tubo di drenaggio ¢ supportato inoltre dal fatto che le scale del
dolore - sia statiche che dinamiche, del dolore - diminuiscono di circa il 40% mentre la
funzionalita polmonare aumenta del 13% in seguito alla rimozione del tubo stesso, sia
che I’intervento sia stato eseguito tramite metodica VATS che tramite toracotomia. In
definitiva in seguito a lobectomia o segmentectomia in VATS ¢ quindi raccomandato
I’utilizzo di un solo drenaggio pleurico, posizionato con I’estremita distale in
prossimita dell’apice della cavita pleurica. E suggerito un decorso posteriore nelle
lobectomie inferiori ed un decorso anteriore nelle lobectomie superiori € del medio.
Sara poi a discrezione del chirurgo valutare possibili eccezioni in cui sara necessaria
I’apposizione di piu di un drenaggio, eventualita che comporterebbe 1’esclusione del

paziente dal protocollo ERAS.

1.4.3 Fase post-operatoria

1.4.3.1 Analgesia post-operatoria

Il dolore conseguente ad un intervento di chirurgia toracica € spesso severo e puo essere
dovuto alla retrazione, alla frattura o alla dislocazione delle coste, alla lesione dei nervi
intercostali, all’irritazione della pleura o degli spazi intercostali da parte dei tubi di
drenaggio. Una strategia analgesica standard e multimodale ¢ necessaria al fine di
mantenere il paziente a proprio agio, permettere una mobilizzazione precoce e ridurre

il rischio di complicazioni polmonari. Una gestione analgesica non ottimale dopo una
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toracotomia o una videotoracoscopia (VATS) determina infatti la compromissione
dell’apparato respiratorio. Potrebbe infatti portare ad un’insufficienza respiratoria
secondaria all’immobilizzazione o ad una polmonite a causa della diminuita capacita
di clearance delle secrezioni. Il dolore aumenta il rischio immediato per il paziente di
andare incontro ad ipossiemia, ipercapnia, aumento del lavoro a carico del miocardio,
aritmia ed ischemia. Un dolore molto intenso post-operatorio pud anche agevolare lo
sviluppo di una sindrome dolorosa post-toracotomia. Per questo, un percorso di
recupero accelerato dopo chirurgia deve combinare un approccio analgesico
multimodale enterale e parenterale con analgesia regionale e tecniche anestesiologica
locali, sempre cercando di evitare 1’uso degli oppioidi e i conseguenti effetti collaterali
che potrebbero impattare sulla capacita del paziente di raggiungere gli obiettivi del
protocollo ERAS, quali la ripresa della motilita intestinale, il recupero funzionale
respiratorio, il controllo della nausea e del vomito post-operatorio ed una
mobilizzazione precoce (14). Nella Tabella riportata vi ¢ uno schema di trattamento

standard (Tabella IV).

Paracetamolo lg Ogni 6 ore ev
Giorno 0 Artrosilene 160 mg 6 ore dopo s.o ev
Tramadolo 100 mg a.b. se NRS=>4 ev
Paracetamolo cpr lg x3 0s
Giorno 1 Brufen cpr 600 mg X2 0s
Tramadolo cpr 100 mg a.b. se NRS=>4 0s
Paracetamolo cpr lg lgx3 0s
Giorno 2 Brufen cpr 600 mg 600 mg x 2 0s
Tramadolo cpr 100 mg a.b. se NRS =>4 0s
Paracetamolo cpr lg 1gx3 0s
Giorno 3 Brufen cpr 600 mg a.b. se NRS =>4 0s
Tramadolo cpr 100 mg a.b. se NRS =>4 (2% scelta) 0s
Tabella 1V. Schema di trattamento standard per il controllo della nausea e del vomito post-
operatorio (105)

L’educazione del paziente ¢ altrettanto importante in quanto dimostrata diminuire la

percezione del dolore (15).
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1.4.3.2 Gestione del drenaggio toracico

La rimozione del drenaggio toracico deve esser effettuata quanto piu precocemente
possibile. Per i pazienti che entro la terza giornata post-operatoria fossero ancora
portatori di drenaggio toracico, a causa di perdite aeree e/o liquide eccessive, ¢
opportuno valutare la dimissione con drenaggio toracico in sede, collegato a valvola di
Heimlich, valvola che impedisce il reflusso di aria al paziente, permettendo la
continuazione del drenaggio senza la necessita di clampare il catetere. Qualora questo

non fosse possibile il paziente uscira dal protocollo ERAS (Tabella V).

GESTIONE DEL DRENAGGIO TORACICO
G-1 GO Gl G2 G3
DRENAGGIO | NA In A caduta + rimozione | + rimozione
TORACICO aspirazione | + rimozione + dimissione
+ rimettere in aspirazione con valvola
di Hemlich

I Tabella V. Schema per la gestione del drenaggio toracico (132)

1.4.3.3 Gestione peri-operatoria dei fluidi

La gestione dei fluidi deve essere effettuata nel periodo pre, intra e post-operatorio
(133,134). Nel momento pre-operatorio il carico di carboidrati e I’elusione del digiuno
assicurano che il paziente non sia disidratato prima dell’induzione dell’anestesia. Nelle
resezioni polmonari, la gestione dei liquidi € complessa in quanto 1 pazienti sono proni
sviluppare edema alveolare ed interstiziale. La presenza di una malattia polmonare, in
aggiunta ad eventuale chemio radioterapia, ventilazione a singolo polmone,
manipolazione diretta del polmone da parte del chirurgo e al fenomeno dell’ischemia
da riperfusione pud danneggiare il glicocalice e lo strato sottostante di cellule
endoteliali, cosi come influenzare 1’epitelio alveolare e il surfattante (135,136).
Generalmente, una restrizione del volume dei fluidi di 1-2 ml/kg/h ¢ stata raccomandata
sia nel periodo intra-operatorio che post-operatorio, con un bilancio dei fluidi positivo
<1500 ml. L’obiettivo ¢ quello di controllare il carico dei fluidi ¢ minimizzare la
pressione idrostatica nei capillari polmonari (137). Dall’altra parte, una gestione

restrittiva dei fluidi potrebbe portare ad uno stato ipovolemico con inadeguata
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perfusione dei tessuti, disfunzione degli organi e insufficienza renale acuta (AKI).
Numerosi studi hanno tuttavia evidenziato che regimi restrittivi possono portare ad una
condizione di oliguria peri-operatoria ma non sono associati ad aumento del rischio di
AKI (138,139). All’interno del protocollo ERAS, i cristalloidi bilanciati sono da
preferire rispetto alla soluzione salina al 0.9% (140). Nell’immediato periodo post-
operatorio dovrebbe esser posta particolare attenzione al bilancio dei fluidi e al peso
corporeo del paziente. Dovrebbero inoltre essere reintrodotti 1 fluidi per via enterale

non appena il paziente ¢ lucido e capace di deglutire (141).

1.4.3.4 Drenaggio urinario

I1 catetere vescicale ¢ spesso usato durante e dopo interventi di chirurgia toracica per
monitorare 1’output urinario. Tuttavia, in pazienti con una funzione renale nella norma
prima dell’intervento, 1’output urinario intra-operatorio non predice conseguenze sul
sistema renale o AKI (142) e aggiustare un’eventuale oliguria con boli di fluidi non
sembra influenzare la funzione renale post-intervento (138,143). Risultati simili sono
stati trovati dopo resezione polmonare eseguita tramite VATS (139), suggerendo come
la somministrazione dei fluidi per migliorare I’output urinario non ¢ necessaria. In
aggiunta il catetere vescicale impedisce una mobilizzazione precoce ed ¢ associato ad
un maggior rischio di infezioni del tratto urinario (UTI) (144). Il posizionamento del
catetere urinario nei pazienti inclusi nel protocollo ¢ quindi da evitare con le uniche
eccezioni:
e Pazienti con cardiopatia severa e/o insufficienza renale cronica severa
(verosimilmente non includibili nel protocollo per ASA >2)
e Pazienti che, operati nel pomeriggio, rientrano in reparto dopo le 16.00, poiché
I’orario pomeridiano del rientro in reparto non consente un’adeguata assistenza

alla mobilizzazione da parte del personale sanitario.
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1.4.3.5 Presa in carico riabilitativa

La mobilizzazione precoce ¢ una componente intuitiva del programma di recupero
accelerato dopo chirurgia atta a contrastare 1’insorgenza di numerose complicazioni
legate all’immobilizzazione e a diminuire quindi la durata della degenza ospedaliera.
L’allettamento ¢ infatti correlato a diverse conseguenze quali il decondizionamento
fisico, la diminuzione della massa muscolare, I’aumento del rischio di complicazioni
polmonari quali atelettasia e polmoniti e ’aumento del rischio di tromboembolismo
venoso (145,146). 1 tubi di drenaggio, il catetere vescicale, la somministrazione
intravenosa di fluidi e un inadeguato controllo del dolore sono importanti barriere per
la mobilizzazione precoce.

Il paziente incluso quindi nel protocollo ERAS intraprendera un programma
riabilitativo suddiviso in tre fasi: fase pre-operatoria, immediato post-operatorio ¢ a
domicilio. Nella fase pre-operatoria rimane fondamentale il colloquio con il paziente
al fine di ridurre I’ansia, lo stress e la paura per I’intervento, nonché hanno un ruolo
chiave la raccolta anamnestica e 1’esame obiettivo. Durante questa fase, inoltre, il
paziente viene informato ed addestrato al corretto uso di devices quali incentivatori di
Volume e apparecchi di espirazione a pressione positiva. Si spiegheranno infine gli
esercizi respiratori (esercizi di respirazione profonda e tosse auto-assistita con
protezione del sito chirurgico, esercizi di espansione toracica, allenamento dei muscoli
inspiratori con 1’ausilio del coach/esercitatore respiratorio IMT), esercizi di
mobilizzazione delle spalle e di correzione posturale ed esercizi che favoriscano
I’allenamento aerobico (cyclette con carico progressivo, cyclette da letto, tapis roulant,
5000 passi/die). Nell’immediato post-operatorio dovranno essere valutati giornalmente
1 paramenti ematochimici (con particolare riferimento alla conta dei globuli bianchi e
alla PCR), la variazione dell’assunzione farmacologica (con particolare attenzione agli
analgesici e all’antibioticoterapia) e le indagini di diagnostica per immagini, quando
disponibili. Durante la seduta verranno poi valutati i parametri vitali, in particolare
SpO:> e FC, soprattutto durante la mobilizzazione del paziente. Deve infine essere
riportata I’eventuale somministrazione di O e la sua variazione nel tempo o a seconda

dell’attivita proposta.
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II. SCOPO DELLO STUDIO

Lo scopo dello studio ¢ stato quello di analizzare i benefici conseguenti all’applicazione
del protocollo ERAS all’interno dell’U.O.C di Chirurgia Toracica dell’Azienda
Ospedale - Universita Padova di cui possono avvalersi i pazienti sottoposti a resezioni
polmonari maggiori, quali segmentectomie o lobectomie, al fine di ridurre i tempi di

degenza post-operatoria, le complicanze, € i costi.
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III. MATERIALE E METODI

3.1 Campione analizzato

Lo studio effettuato si ¢ avvalso di un modello di studio osservazionale prospettico il
quale ha considerato come popolazione iniziale 1 pazienti sottoposti a resezione
polmonare maggiore presso I’U.O.C di Chirurgia Toracica dell’Azienda Ospedale —
Universita Padova, operati nel periodo che intercorre tra il 01/01/2021 e il 31/07/2022.
Di questi sono stati selezionati solamente i pazienti che rispettassero 1 criteri di
inclusione proposti dal protocollo ERAS ed esposti nella Tabella VI. Tali pazienti sono
percio stati seguiti nel tempo al fine di valutarne gli outcomes clinici in seguito

all’applicazione del protocollo ERAS.

CRITERI DI INCLUSIONE NEL PROTOCOLLO
Criteri Generali

o Il paziente viene ritenuto in grado di comprendere il protocollo e di rispettarli in tutte le
sue parti

o Il paziente, dopo essere stato adeguatamente informato, accetta tutte le componenti del
protocollo, inclusa la dimissione precoce e I’eventualita di dimissione con drenaggio
toracico

e Vicinanza geografica

e Non controindicazioni alla fisioterapia e mobilizzazione precoce

Criteri Chirurgici

e Resezione polmonare anatomica fino alla lobectomia (bilobectomia esclusa)

e  Ottime probabilita di condurre I’intervento con tecnica mini-invasiva (VATS)

e Qualsiasi diagnosi certa o presunta

e Non previste resezioni estese (diaframma, coste)

e Includibili anche i pazienti ove € prevista una ricostruzione bronchiale o vascolare,
purché vengano rispettati i criteri precedenti

Criteri Anestesiologici

e ASA<2
e Non prevista terapia intensiva post-operatoria

Tabella VI. Criteri di inclusione nel protocollo ERAS, suddivisi in criteri generali, chirurgici
e anestesiologici
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Accanto ai criteri di inclusione, nella delineazione del campione oggetto di studio ¢
stato fondamentale considerare 1 criteri di esclusione dal protocollo, 1 quali hanno
portato alla fuoriuscita di un importante numero di pazienti dallo studio. Questi
possono essere ulteriormente divisi in cause di esclusione che hanno portato al mancato
ingresso del paziente all’interno del protocollo, e cause di drop-out, ovvero condizioni
che ne hanno determinano la fuoriuscita in momenti successivi. Tra le principali cause
di esclusione vi ¢ stata la presenza di un ASA score maggiore di 2, un impedimento
tecnologico per un adeguato telemonitoraggio ed il rifiuto da parte del paziente di
essere inserito nel programma ERAS. Invece tra le piu frequenti cause di drop-out che
si sono presentate, si trova la necessita di conversione dell’approccio
videotoracoscopico a toracotomico durante 1’intervento, la presenza di complicazioni
durante il ricovero, uno scarso controllo del dolore, un prolungato periodo di perdite
aeree ed infine una mancata compliance al telemonitoraggio. Nella tabella di seguito
riportata sono elencate nel completo le cause di esclusione e di drop-out incontrate

durante lo studio (Tabella VII).

CAUSE DI ESCLUSIONE

e ASA score>2

e Impedimento tecnologico

e Rifiuto del paziente

e Comorbidita

e Cambiamento dell’indicazione chirurgica
e Riprogrammazione delle sale operatorie

CAUSE DI DROP-OUT

e Complicanze durante il ricovero

e Perdite aeree prolungate

e Conversione a toracotomia

e Non compliance al telemonitoraggio
e Necessita di re-intervento

e  Scarso controllo del dolore

I Tabella VII. Cause di esclusione e di drop-out riscontrate nel corso dello studio
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Considerando dunque I’insieme dei pazienti presentanti i criteri di inclusione ed
escludendo tra questi coloro che hanno durante il loro percorso presentato
complicazioni o impedimenti al completamento del protocollo, si ¢ giunti ad un

campione composto da 31 pazienti.

Per i pazienti partecipanti allo studio sono state quindi analizzate diverse variabili

presentate nella tabella seguente (Tabella VIII).

ANAGRAFICA, ANAMNESI, DIAGNOSI E TRATTAMENTO

e Data di nascita

e Sesso

o Eta all’intervento

e  Peso, altezza e BMI

e Storia di fumo

e  Charlson Comorbidity Index
e  Motivo del ricovero (oncologico o non oncologico)
e CT/RT neoadiuvante

e  Spirometria

e EGA

e ASA score

GESTIONE PRE-OPERATORIA

e Presenza di anemia al 1° controllo

e  Correzione dell’anemia

e Anemia pre-operatoria

e  Malnutrizione pre-operatoria

e  Somministrazione di immuno-drink
e Carico di carboidrati pre-operatorio
e  Valutazione fisiatrica pre-operatoria
e  Barthel dispnea score d’ingresso

GESTIONE ANESTESIOLOGICA INTRA-OPERATORIA

e Digiuno pre-operatorio

e Profilassi antibiotica

e Presenza di catetere vescicale

e  Somministrazione e.v di fluidi riscaldati
e Posizionamento di sonda nasofaringea
e Score di Apfel

e  Trattamento del PONV

e Tipo di anestesia locoregionale

e Presenza o meno di elastomero/peridurale
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e Infiltrazione accessi chirurgici
e Perdite aeree al ventilatore

INTERVENTO CHIRURGICO

e Lateralita

e Numero di accessi VATS

e Segmento/lobo resecato/i

e Sede di resezione

e Durata dell’intervento

e  Morte perioperatoria

e Complicanze intra-operatorie

e Giornata di rimozione del drenaggio toracico
e Giornata di degenza ospedaliera

e Complicanze post-operatorie durante il ricovero
e Necessita di re-intervento

GESTIONE POST-OPERATORIA

e Durata profilassi antibiotica

¢ Ripresa nutrizionale post-operatoria

¢ Giornata rimozione del catetere vescicale
e  Utilizzo di oppiacei

CONCLUSIONE RICOVERO

e Giornata di dimissione

e Dimissione con drenaggio

e Profilassi TVP

e Dolore il giorno della dimissione

e Barthel dispnea score il giorno della dimissione

I Tabella VIII. Variabili analizzate durante lo studio suddivise per fasi del protocollo ERAS

Tali variabili sono state raccolte tramite il portale informatico Galileo e, in assenza di
dati reperibili su tale piattaforma, sono state consultate le cartelle cliniche cartacee. In
aggiunta a questi due strumenti ¢ stato possibile raccogliere ulteriori dati dalla

piattaforma REDCap, programma web per la raccolta dati e la gestione di database.



3.2 Applicazione del protocollo ERAS

Una volta incluso il paziente all’interno del programma ERAS, sono state applicate al
percorso terapeutico le varie tappe del protocollo, descritte nell’introduzione. Sono
state in particolar modo seguiti gli algoritmi di seguito riportati (Figura 4-7), i quali

descrivono in maniera sequenziale i diversi passaggi eseguiti nell’applicazione locale

del protocollo presso 1’U.O.C Chirurgia Toracica dell’AOUP.

Chirurgo Toracico

Anestesista

Psicologo

Valutazione in
predegenza

Criteri di candidabilita:
generale e chirurgica

Candidabilita

ERAS

Colloquio con il
paziente

Si
Inclusione ERAS

Somministrazione

Valutazione
anestesiologica

Criteri di candidabilita:
anestesiologica

Conferma
ERAS

No

Questionario SF-36

Inserimento nella
piattaforma telematica

Valutazione stato
nutrizionale e screening
anemia

Necessaria
integrazione

Prescrizione

immunonutrizione efo
terapia marziale

Valutazione psicologica

Colloguio con il
paziente

| Figura 4. Algoritmo decisionale dell applicazione del protocollo ERAS nell’U.O.C Chirurgia

Toracica dell’ AOUP; Ammissione al protocollo
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Chirurgo Toracico

Infermiere

Fisiatra

Fisioterapista

Accoglimento del paziente

I

Colloquio pre-operatorio
Verifica dell’avvenuto
raggiungimento degli
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ematochimici

|

Raccolta consensi per
intervento chirurgico

N
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preparazione pre-
operatoria
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preparazione
pre-operatoria
—

Digiuno preparatorio per
6h da solidi e 2h da
liquidi

Carico di carboidrati

Profilassi
tromboembolica

Valutazione fisiatrica

- Colloquio

preoperatorio

- Anamnesi ed EO
- Prescrizione

programma
riabilitativo

Presa in carico FKT

Educazione a FKT e
all’uso dei devices,
anche mediante
piattaforma telematica;
Fornire informazioni sul
percorso riabilitativo;

Figura 5. Algoritmo decisionale dell’applicazione del protocollo ERAS nell’U.O.C
Chirurgia Toracica dell’ AOUP; Fase pre-operatoria
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Prediligere suturatrici
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Figura 6. Algoritmo decisionale dell applicazione del protocollo ERAS nell’U.O.C Chirurgia
Toracica dell’AOUP, Fase operatoria
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Chirurgo Toracico
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Fisioterapista
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Figura 7. Algoritmo decisionale dell’applicazione del protocollo ERAS nell’U.O.C
Chirurgia Toracica dell’AOUP, Fase post-operatoria
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3.3 Valutazione dell’impatto clinico

Al fine di poter valutare I’impatto clinico dell’applicazione del protocollo esposto, sono

stati utilizzati diversi strumenti di seguito riportati:

Schede di valutazione giornaliere durante il ricovero
Valutazione del raggiungimento degli obiettivi fisioterapici

Analisi dell’andamento del telemonitoraggio dopo la dimissione tramite la

piattaforma Fast thoracic surgery
Barthel dispnea score

Questionario SF-36

3.3.1 Schede di valutazione giornaliere durante il ricovero

La compilazione delle schede di valutazione ed il consulto del diario clinico da parte

del terapista ha permesso di tracciare I’andamento clinico del paziente durante il

ricovero, suddividendo questa fase giorno per giorno e valutandone quotidianamente:

Livello di sintomatologia dolorosa valutata tramite la Visual Analogue Scale
(VAS), scala di valutazione del dolore costituita da una linea di 10 cm
all’interno della quale ¢ richiesto al paziente di indicare il livello del dolore
percepito.

Presenza o assenza di perdite aeree

Quantita di liquidi persi

Rimozione del drenaggio toracico

Tali parametri sono quindi stati valutati al Giorno 0, al Giorno 1, al Giorno 2 ed infine

al Giorno 3. Si ricorda infatti che qualora la degenza dovesse oltrepassare i tre giorni,

per complicanze sorte dopo I’inclusione del paziente nel protocollo, il soggetto uscira

dal programma di recupero accelerato dopo chirurgia maggiore.
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3.3.2 Raggiungimento degli obiettivi fisioterapici

\

Durante le giornate di ricovero ¢ stato inoltre analizzato il raggiungimento degli

obiettivi fisioterapici cosi suddivisi:
e Giornata 0

o Mantenimento della stazione seduta per un tempo >2h

o Esecuzione degli esercizi respiratori

e Giornata 1

o Deambulazione assistita per un tratto di 80 metri
o Esecuzione degli esercizi respiratori

o Esecuzione di esercizi attivi dei 4 arti

e Qiornata 2

o Deambulazione assistita per un tratto > di 80 metri
o Esecuzione degli esercizi respiratori

o Esecuzione di esercizi attivi dei 4 arti

e Giornata 3

o Deambulazione assistita per un tratto > di 80 metri
o Esecuzione degli esercizi respiratori

o Esecuzione di esercizi attivi dei 4 arti

3.3.3 Analisi dell’andamento del telemonitoraggio

La valutazione dell’impatto clinico dell’applicazione del protocollo si ¢ inoltre avvalsa
di ulteriori dati raccolti durante il telemonitoraggio post-dimissione. Al momento della
dimissione il paziente viene infatti incluso nel programma di telemonitoraggio

effettuato tramite la piattaforma informatica “FTTS” Fast track thoracic surgery
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(https://www.fasttrackthoracicsurgery.eu/). Su tale piattaforma il paziente puo

raccogliere 1 seguenti parametri giorno per giorno:

e Peso (Kg)

e Temperatura corporea (°C)
e Frequenza cardiaca (bpm)
e Saturazione ossigeno (%)

e Dolore (VAS)

Ci0 ha permesso di individuare durante i 15 giorni del telemonitoraggio la presenza o
meno di alert, indicativi di valori al di fuori dei range di normalita. Tali complicanze
sono state quindi prese in considerazione nell’analisi dei dati per la valutazione
dell’impatto dell’applicazione del protocollo sugli outcomes clinici dei pazienti. In
particolar modo ¢ stata valutata la giornata del telemonitoraggio in cui I’alert ¢ stato
segnalato e la tipologia dello stesso, discernendo tra alterazioni della temperatura
corporea, della frequenza cardiaca, della saturazione d’ossigeno o, infine, nella

sintomatologia dolorosa.

La piattaforma Fast Track Thoracic Surgery da inoltre la possibilita al paziente di
comunicare con il medico, richiedendo la chiarificazione di dubbi oppure evidenziando
complicazioni insorte che esulano dai paramenti presentati prima come alert. Le
complicazioni lamentate dai pazienti sono state analizzate valutandone la durata (come
numero di giornate del telemonitoraggio in cui queste si sono presentate), la tipologia

e la gravita. Le tipologie di complicanze analizzate sono state classificate in:

e Polmonare
e C(Cardiaca

e Neurologica
e Renale

e Infettiva

e Chirurgica
e Psichiatrica

e Vascolare
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e Altro

Inoltre, ¢ stata considerata la gravita della complicanza utilizzando il sistema di
classificazione secondo Clavien-Dindo, un sistema di classificazione delle

complicanze dopo intervento riportato in Tabella IX.

CLASSIFICAZIONE CLAVIEN-DINDO

Grado

Qualsiasi deviazione dal normale percorso post-operatorio senza la necessita di
trattamento farmacologico o chirurgico, endoscopico o radiologico. Trattamenti
1 accettabili includono I’utilizzo di farmaci antiemetici, antipiretici, analgesici,
diuretici, elettroliti e I’esecuzione della fisioterapia. Questo grado include anche le
infezioni delle ferite aperte a letto del paziente.

Necessita di trattamento farmacologico con farmaci non inclusi nel grado I.
Necessita di trasfusioni di sangue, antibiotici o nutrizione parenterale totale.

3 Necessita di intervento chirurgico, endoscopico o radiologico

3a | Intervento eseguito anestesia locale/regionale

3b | Intervento eseguito con anestesia generale

Complicazioni che mettono a rischio la vita del paziente e che richiedono pertanto
il trasferimento in reparto di terapia intensiva

4a | Disfunzione di un solo organo

4b | Disfunzione multiorgano

5 Decesso del paziente

I Tabella IX. Classificazione Clavien-Dindo delle complicanze post-operatorie

3.3.4 Barthel-Index e Barthel Dispnea Index

I1 Barthel-Index rappresenta una scala di valori composta da 10 item corrispondenti
alle comuni attivita quotidiane (ADL — Activities of Daily Living) che ha lo scopo di
stabilire il grado di indipendenza del paziente. Ad ogni item ¢ attribuito un punteggio
di 10 (punteggio massimo totale pari a 100) a seconda se il paziente sia nell’esecuzione

di tale attivita:

e dipendente: 0 punti
® necessitante assistenza: 5 punti

e indipendente: 10 punti
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I vari item sono:

e Alimentazione

e Vestirsi/svestirsi

e Igiene personale

e Fare il bagno/doccia

e Controllo sfinterico intestinale

e Controllo sfinterico vescicale

e Spostamenti sedia-letto

e Utilizzo della toilette

e Mobilita e deambulazione su terreno piano

e Salire o scendere le scale

Tale questionario ¢ stato compilato sia al momento del ricovero, sia al momento della
dimissione, consentendo dunque confronti nel cambiamento dell’autonomia del

soggetto.

Il Barthel Dispnea Index ¢ invece uno strumento utile, affidabile e sensibile nella
misurazione del livello di dispnea percepito dal paziente durante I’esecuzione delle
normali attivita quotidiane (DLA — Daily Living Activities). E richiesto al paziente di
indicare la sensazione di dispnea percepita durante I’esecuzione delle attivita descritte

precedentemente all’interno del Barthel-Index e di indicare se tale percezione ¢

e Assente
e [eggera
e Moderata
e Severa
e Massima
Al contrario del Barthel-Index, tale questionario viene compilato sulla piattaforma Fast

Thoracic Surgery dal paziente al 5° e al 15° giorno di telemonitoraggio.
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3.3.5 Questionario SF-36

I1 questionario SF-36 (Short Form Health Survey 36) (Figura 8) € un questionario auto-
somministrato, compilato dal paziente stesso, il cui obiettivo ¢ quello di quantificare lo
stato generale del paziente e misurarne la qualita di vita. Il questionario proposto in

formato cartaceo prevede una serie di domande riguardanti il suo stato di benessere.

& U0,

Questionario per il paziente (SF-36)

13

Versicne Italiana ufficiale, di Apolone et al. 1997 (progetio IQOLA), dall'originale inglese di Ware and Sherbourne, 1992

Scelga una risposta per ogni domanda

1. In generale direbbe che la Sua salute &....
Eccellente Molto buona Buona Passabile Scadente
1 2 3 4 5
2. Rispetto a un anno fa, come giudicherebbe, ora, la Sua salute in generale?

Decisamente Un po’ migliore Pill 0 meno uguale Un po’ peggiore Decisamente
migliore adesso | adesso rispetto a un | rispetto a un anno fa | adesso rispetioaun |  peggiore adesso
rispetto a un anno fa anno fa anno fa rispetto a un anno fa
1 2 3 4 5

Le seguenti domande riguardano alcune attivita che potrebbe svolgere nel corso di una qualsiasi giornata. Ci dica,
scegliendo una risposta per ogni riga, se attualmente la Sua salute La limita nello svolgimento di queste attivita.

EN B No,
mi limita milimita | non mi limita
parecchio | parzialmente | per nulla
3. Attivita fisicamente impegnative, come correre, sollevare 1 2 3
oggetti pesanti, praticare sport faticosi
4, Aftivita di moderato impegno fisico, come spostare un tavolo,
usare |'aspirapolvere, giocare a bocce o fare un giretto in 1 2 3
bicicletta
5. Sollevare o portare le borse della spesa | -] 3
6. Salire qualche piano di scale 1 2 3
7. Salire un piano di scale 1 2 3
8. Piegarsi, inginocchiarsi o chinarsi 1 2 3
9. Camminare per un chilometro /] 2 3
10. Camminare per qualche centinala di metrl 1 2 3
11. Camminare per circa cento metri 1 2 3
12. Fare il bagno o vestirsi da soli 1 2 3

Nelle ultime quattro settimane, ha riscontrato i seguenti problemi sul lavoro o nelle altre attivita quotidiane, a causa
della Sua salute fisica?

“Hisponda Si o No a ciascuna domanda. Si No

} 13. Ha ridotto Il tempo dedicato al lavoro o ad altre atfivita 1 2
14. Ha reso meno di quanto avrebbe voluto 1 2

i 15. Ha dovuto limitare alcuni tipl di lavoro o di altre attivita 1 2
16. Ha avuto difficolta nell'eseguire il lavoro o altre attivita (ad esempio, ha fatto pit fatica) 1 2




Nelle ultime quattro settimane, ha riscontrato | seguenti problemi sul lavoro o nelle altre attivita quotidiane, a causa
del Suo stato emotivo (guale il sentirsi depresso o ansioso)?

Risponda Si o No a ciascuna domanda. Si No
17. Ha ridotto il tempo dedicato al lavoro o ad alfre attivita 1 2
18. Ha reso meno di quanto avrebbe voluto 1 2
19. Ha avuto un calo di concentrazione sul lavoro o in altre atfivita 1 2

20. Nelle ultime quattro settimane, in che misura la Sua salute fisica o il Suo stato emotivo hanno interferito con le
normali attivita sociali con la famiglia, gli amici, i vicini di casa i gruppi di cui fa parte? (Indichi un numero)

Per nulla Leggermente Un po’ Molto Moltissimo

1 2 3 4 5

21. Quanto dolore fisico ha provato nelle ultime quattro settimane? (Indichi un numero)

Nessuno Molto lieve Lieve Moderato Forte Molto forte

1 2 3 4 5 6

22. Nelle ultime quattro settimane, in che misura il dolore L'ha ostacolata nel lavoro che svolge abitualmente, sia in
casa sia fuori? (Indichi un numero)

Per nulla Molto poco Un po’ Molto Moltissimo

1 2 3 4 5

Le seguenti domande si riferiscono a come si & sentito nelle ultime quattro settimane. Risponda a ciascuna domanda
scegliendo la risposta che pil si avvicina al Suo caso.

Per quanto tempo nelle ultime quattro settimane si & sentito...

Sempre Quasi Molto Una parte | Quasimai Mai
sempre tempo del tempo
23. Vivace e brillante? 1 2 3 4 5 6
24. Molto agitato? 1 2 3 4 5 6
25. Cosi gill di morale che
niente avrebbe potuto tirarla su? 1 2 3 4 5 6
26. Calmo e sereno? 1 2 3 4 5 6
27. Pieno di energia? 1 2 3 4 5 6
28. Scoraggiato e triste? 1 2 3 4 5 6
29. Sfinito? 1 2 3 4 5 6
30. Felice? 1 2 3 4 5 6
31. Stanco? 1 2 3 4 5 6
32. Nelle ultime quattro settimane, per quanto tempo la Sua salute fisica o il Suo stato emotivo hanno interferito nelle
Sue attivita sociali, in famiglia, con gli amici? (Indichi un numero)
Sempre Quasi sempre Una parte del tempo Quasi mal Mai
1 2 3 4 5

Scelga, per ogni domanda, la risposta che meglio descrive quanto siano Vere o False le seguenti affermazioni.

Certamente  In gran Ingran  Certamente

vero parte vero Non 30 parte falso falso
33. Mi pare di ammalarmi un po’ pili facilmente
degli altri 1 2 3 4 5
34, La mia salute & come quella degli aftri 1 2 3 4 5
35. Mi aspetto che la mia salute andra
peggiorando 1 2 3 4 5
36. Godo di ottima salute 1 2 3 4 5

I Figura 8. Questionario SF-36
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I risultati di tali questionari sono stati poi inseriti nella piattaforma Orthotoolkit

(https://orthotoolkit.com/sf-36/), adibita alla conversione delle risposte qualitative in

percentuali delle seguenti voci:

Funzionamento fisico

Ruolo della salute fisica nella limitazione del soggetto
Ruolo dei problemi emotivi nella limitazione del soggetto
Energia/fatigue

Stato di benessere emotivo

Funzionamento sociale

Dolore

Stato di salute generale

Cambiamento dello stato di salute

3.4 Analisi statistica dei dati

Per I’analisi statistica dei dati ¢ stato utilizzato un foglio di calcolo Excel tramite il

quale sono stati calcolati 1 percentili (primo e terzo) e la mediana delle variabili

continue prese in considerazione nello studio. Inoltre, sempre tramite Excel sono state

costruite tabelle e grafici riportati di seguito.


https://orthotoolkit.com/sf-36/
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IV. RISULTATI

4.1 Anagrafica, anamnesi, diagnosi e trattamenti pre-operatori

La popolazione presa in esame nello studio prospettico svolto ¢ stata composta da 31
pazienti di eta compresa trai 20 e i 77 anni (mediana 65, IQR25 53, IQR75 70). Come
si puo notare nella Tabella X, non vi ¢ stata una netta differenza di sesso. Dei 31
pazienti infatti 15 sono stati di sesso maschile e 16 di sesso femminile. Del campione
analizzato 8 pazienti si erano dichiarati “fumatori”, 11 “non fumatori” e 12 “ex-
fumatori” (per poter rientrare in tale categoria bisogna aver smesso di fumare da
almeno 3 mesi). Quasi la totalita dei pazienti (29 pazienti su 31 — 94%), ha presentato
un ASA Score pari a 2, mentre i rimanenti 2 pazienti (6%) avevano un punteggio ASA
pari a 1. Nessun paziente ha mostrato un punteggio ASA superiore, in quanto esso

avrebbe costituito criterio di esclusione dal protocollo ERAS.

CARATTERISTICHE DEL CAMPIONE — VARIABILI ORDINALI

Numero pazienti

Numero totale 31
Sesso

Maschi 15

Femmine 16

Storia di fumo

Fumatori 8

Ex fumatori 12

Non fumatori 11
ASA Score

ASA 1 2

ASA?2 29

I Tabella X. Caratteristiche del campione analizzato — variabili ordinali

L’indice di massa corporea (Body Mass Index), calcolato tramite il rapporto del peso
espresso in Kg e il quadrato dell’altezza misurata in metri, ha presentato una mediana
di 25.07 Kg/m?, corrispondente alla categoria di BMI definita come “Sovrappeso”
(BMI compreso tra 25 e 29.99), mentre il primo e terzo quartile sono stati

rispettivamente di 22,45 e 28,66 Kg/m®.
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Il Charlson Comorbidity Index (CCI), il cui scopo ¢ quello di classificare le
comorbidita che potrebbero influenzare la mortalita post-operatoria, ha mostrato invece
come mediana un valore di CCI pari a 3, corrispondente ad una sopravvivenza stimata

a 10 anni dall’intervento del 77% (Tabella XI).

CARATTERISTICHE DEL CAMPIONE — VARIABILI CONTINUE
mediana IQR25 IQR75
Eta all'intervento (anni) 66 51,5 70
BMI 25,07 22,45 28,66
Charlson Comorbidity Index (nr) 3 2 4

I Tabella XI. Caratteristiche del campione — variabili continue

I risultati della spirometria e dell’emogasanalisi (EGA), esami utilizzati per la

valutazione della funzionalita polmonare, sono mostrati invece nella Tabella XII.

PARAMETRI RESPIRATORI

mediana IQR25 IQR75
FEV1 (%) 99,5 88,5 100
FEV1/FVC (%) 78,4 74,4 82,2
DLCO/VA (%) 80 65 92
pH 7,41 7,4 7,43
pa02 [mmHg] 82 79,85 93,5
paCO2 [mmHg] 37 36,4 39
SatO2 (%) 97 95,9 97,05

I Tabella XII. Parametri respiratori misurati prima dell intervento

4.2 Gestione pre-operatoria

All’ingresso ¢ stato valutato il Barthel Dispnea Score, i cui valori di mediana, primo e

terzo quartile si sono mostrati pari a 100/100 per tutti e tre 1 valori.

Inoltre, nella fase pre-operatoria si ¢ proceduto allo screening dell’anemia e della
malnutrizione. Il numero di pazienti che presentavano tali condizioni e che hanno

necessitato la correzione ¢ esposto nella Tabella XIII.

Infine, a 27 pazienti ¢ stato somministrato il carico di carboidrati pre-operatorio,

Mentre 25 su 31 sono stati valutati dal fisiatra nella fase pre-operatoria.
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GESTIONE PRE-OPERATORIA

Numero pazienti

Si No
Anemia al 1° controllo 3 28
Correzione anemia con terapia marziale 3 28
Anemia pre-operatoria 2 29
Malnutrizione 0 31
Immunodrink 12 19
Carico di carboidrati 27 4
Valutazione fisiatrica pre-operatoria 25 6

I Tabella XIII. Gestione pre-operatoria dei pazienti

4.3 Gestione anestesiologica intra-operatoria

La gestione anestesiologica intra-operatoria del campione analizzato si ¢ distribuita nel

seguente modo (Tabella XIV). Si pud notare come il 9,7% del campione abbia

necessitato dell’inserimento del catetere vescicale e come invece per nessun paziente

vi ¢ stato il bisogno del posizionamento di una sonda nasofaringea.

GESTIONE ANESTESIOLOGICA INTRA-OPERATORIA

Numero pazienti

Digiuno pre-operatorio

<8 ore 10
> 8ore 21
Profilassi antibiotica
Singola dose 28
Seconda dose entro 24h 3
Catetere vescicale
Si 3
No 28
Posizionamento di sonda nasofaringea
Si 0
No 31

I Tabella XIV. Gestione anestesiologica intra-operatoria
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Nella Tabella XV si puo vedere invece la distribuzione del punteggio ottenuto allo
Score di Apfel e, di conseguenza, il relativo schema terapeutico per il trattamento della

nausea ¢ del vomito post-operatorio applicato.

GESTIONE ANESTESIOLOGICA - PONV
Score di Apfel Trattamento PONV Numero pazienti
0 Ondansetron 13
1 Ondansetron + Desametasone 14
2 Ondansetron + Desametasone + Propofol 3
3 Ondansetron + Desametasone + Propofol + Ond. post SO
4 Altro 0

Tabella XV. Gestione della PONV durante la fase anestesiologica intra-operatoria in
correlazione allo score di Apfel ottenuto

La tipologia di anestesia locoregionale piu utilizzata all’interno del campione ¢ stato il
blocco del piano spinale (ESP), usata nel 55% dei pazienti. Seguono il blocco del nervo
intercostale (29%) e il blocco del nervo paravertebrale (10%). In 2 pazienti su 31 (6%)

non ¢ stato utilizzato nessun tipo di anestesia locoregionale (Tabella XVI).

TIPO DI ANESTESIA LOCOREGIONALE

Numero pazienti

Nessuno 2

Blocco paravertebrale 3

Blocco del nervo intercostale
ESP 17

Blocco del piano anteriore del serrato 0

I Tabella XVI. Tipo di anestesia locoregionale utilizzata

In 9 pazienti ¢ stato utilizzato 1’elastomero/peridurale per I’infusione endovenosa
continua di farmaci. In 23 pazienti ¢ stata invece necessaria I’infiltrazione degli accessi

chirurgici.

Infine, nella fase intra-operatoria, la mediana delle perdite aeree al ventilatore misurate
in mL/min, ¢ risultata essere di 0 mL/min, I’'IQR25 di 0 mL/min e I’IQR75 di 11,5

mL/min.
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4.4 Intervento chirurgico

1145% degli interventi svolti nei pazienti coinvolti € stato eseguito a livello del polmone
destro, mentre il restante 55% ha interessato il polmone sinistro. Non ci sono stati
interventi che coinvolgessero entrambi i lati. L.’approccio videotoracoscopico utilizzato
¢ stato per la maggior parte dei casi di tipo triportale (81%) mentre gli interventi restanti
hanno utilizzato un approccio VATS a due accessi. Non sono stati eseguite VATS con
un unico accesso. La mediana relativa alla durata dell’intervento chirurgico ¢ stata di

90 minuti.

Per quanto riguarda invece la tipologia di intervento, la totalita dei casi si distribuisce
equamente tra lobectomie (52%) e segmentectomie (48%). Anche le sedi di intervento
sono distribuite in maniera pit 0 meno omogenea lungo il campione, come ¢ possibile

vedere dalla Tabella X VII.

CARATTERISTICHE DELL’INTERVENTO — VARIABILI ORDINALI

Numero pazienti

Lato
Destro 14
Sinistro 17
Bilaterale 0
Numero accessi VATS
Biportale 6
Triportale 25
Tipo di intervento sul polmone
Lobectomia 16
Segmentectomia 15

Sede di resezione

LSD (Lobo superiore destro)
LM (Lobo medio)

LID (Lobo inferiore destro)
LSS (Lobo superiore sinistro)

XN ||

LIS (Lobo inferiore sinistro)

I Tabella XVII. Caratteristiche dell’intervento chirurgico — variabili ordinali
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Un solo paziente ha avuto una complicanza intra-operatoria — lacerazione della vena
cava superiore, prontamente clampata — cosi come un solo paziente ha avuto una

complicanza post-operatoria durante il ricovero.

Non c’¢ invece stata necessita di re-intervento per nessun paziente né tantomeno ci

sono stati casi di morte peri-operatoria.

I risultati delle ulteriori varabili continue analizzate nella fase operatoria sono esposti

nella Tabella X VIII.

FASE OPERATORIA — VARIABILI CONTINUE
mediana IQR25 IQR75

Giornata Rimozione DT (n) 1 1 2
Giornate perdita aerea (n) 0 0 1
Giornate degenza ospedaliera (n) 5 3,5 5
Giornata dimissione (gpo) 2 2 3

I Tabella XVIII. Caratteristiche della fase operatoria — variabili continue

4.5 Gestione post-operatoria

Nella fase post-operatoria si € posta particolare attenzione alla giornata di rimozione
del catetere vescicale, qualora presente (mediana 1? giornata, IQR25 1% giornata, IQR75
1?* giornata), nonché alla durata della profilassi antibiotica, alla ripresa nutrizionale e

all’utilizzo di farmaci oppiacei (Tabella XIX).

GESTIONE POST-OPERATORIA

Numero pazienti

Durata profilassi antibiotica

<24 ore 25
>24 ore 6
>72 ore 0
>5 giorni 0
Ripresa nutrizionale
<12 ore 18
>12 ore 13
Utilizzo di oppiacei
No 12
<12 ore 17
>12 ore 2

I Tabella XIX. Gestione post-operatoria — variabili ordinali



4.6 Valutazione del ricovero

Durante il ricovero sono stati valutati per ogni giornata (Giorno 0, Giorno 1, Giorno 2,
Giorno 3) il dolore percepito dal paziente, le perdite liquide dal drenaggio toracico, la
presenza di perdite aeree e, infine, ¢ stata registrata la giornata in cui ¢ stato possibile

rimuovere il drenaggio toracico. I risultati dei valori ottenuti sono visibili nella Tabella

XX e nella Tabella XXI.

VALUTAZIONE DEL RICOVERO — VARIABILI CONTINUE

| mediana | IQR25 | IQR75

Dolore (VAS)
Giorno 0 4 3 6
Giorno 1 3 2 5
Giorno 2 3 2 4,75
Giorno 3 2 1 4
Giorno della dimissione 3 1,5 4
Perdite liquide (ml)

Giorno 0 50 20 70
Giorno 1 185 90 232,5
Giorno 2 190 100 275
Giorno 3 50 25 75

I Tabella XX. Valutazione del ricovero — variabili continue

VALUTAZIONE DEL RICOVERO — VARIABILI ORDINALI
Numero pazienti
Si No
Perdite aeree
Giorno 0 8 23
Giorno 1 4 26
Giorno 2 1 7
Giorno 3 0
Rimozione del Drenaggio Toracico
Giorno 0 1 30
Giorno 1 23 7
Giorno 2 5 2
Giorno 3 2

I Tabella XXI. Valutazione del ricovero — variabili ordinali
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4.7 Fisioterapia post-operatoria

I risultati relativi al periodo di fisioterapia post-operatoria sono mostrati in base al

raggiungimento o meno degli obiettivi fisioterapici durante le giornate di ricovero.

La mobilizzazione precoce del paziente, con lo svolgimento di esercizi fisioterapeutici
prima delle 24h, rappresenta un elemento fondamentale all’interno del protocollo.
Nessun paziente ¢ stato infatti mobilizzato oltre le 24h, e le tempistiche della

fisioterapia si sono distribuite nel seguente modo (Tabella XXIII).

TIMING FISIOTERAPIA
Numero di pazienti
Entro 4h 5
Entro 8h 9
Entro 12h 8
Entro 24h 9
Oltre 24h 0

I Tabella XXIII. Timing della fisioterapia post-operatoria

Come si puo vedere dalla Tabella XXIV, gli obiettivi sono stati raggiunti per la maggior

parte dei pazienti.

RAGGIUNGIMENTO DEGLI OBIETTIVI FISIOTERAPICI
Numero pazienti
Si No

Giorno 0

Stazione seduta >2h 26

Esercizi respiratori 25 6
Giorno 1

Deambulazione assistita 80 m 31 0

Esercizi respiratori 30

Esercizi attivi dei 4 arti 29 2
Giorno 2

Deambulazione autonoma >80m 30

Esercizi respiratori 30

Esercizi attivi dei 4 arti 29
Giorno 3

Deambulazione autonoma >80m 11

Esercizi respiratori 11

Esercizi attivi dei 4 arti 11
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Tabella XXIV. Raggiungimento degli obiettivi fisioterapici nella giornata 0, giornata I,
giornata 2 e giornata 3 post-operatoria. Si puo notare come il campione non é costante in
quanto parte dei pazienti sono stati dimessi prima della 2 o 3“ giornata post-operatoria

4.8 Conclusione del ricovero

Al termine del ricovero nessun paziente ¢ stato dimesso con il drenaggio toracico
ancora in sede e a 10 pazienti (32%) ¢ stata protratta la profilassi antibiotica oltre la
dimissione. Il Barthel Dispnea Score al momento della dimissione non ¢ variato rispetto

al punteggio ottenuto all’ingresso (mediana 100, IQR25 100, IQR75 100).

Almeno il 50% dei pazienti ¢ stato dimesso in seconda giornata post-operatoria (IQR25

2, IQR75 3).

4.9 Telemonitoraggio

Tutti 1 pazienti costituenti il campione, al termine del loro percorso di cura, sono stati
inclusi nel telemonitoraggio, con una compliance tuttavia variabile. Solo 13 di essi
(42%) ha completato il percorso di telemonitoraggio per tutti i 15 giorni previsti, 12
(38%) per un periodo compreso tra 10 e 14 giorni, 3 pazienti (10%) per un periodo
inferiore a 10 giorni mentre altri 3 pazienti (10%) non sono stati complianti al

telemonitoraggio.

Durante il monitoraggio 4 pazienti (13%) hanno avuto complicanze di cui una ¢ stata
di tipo chirurgico, una di tipo vascolare e due sono state complicanze di altro tipo. La
giornata in cui si sono verificate queste complicanze ha un valore di mediana pari a

2,75 (IQR25 1,75; IQR75 3,5).

La gravita delle complicanze ¢ stata classificata secondo la classificazione di Clavien-

Dindo e i risultati ottenuti dal campione sono stati i seguenti (Tabella XXV).
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GRAVITA COMPLICANZE SECONDO CLAVIEN-DINDO

Grado Numero pazienti
0 25
1
2
3
3a
3b
4
4a
4b
5

O|IO|IO|IO|O|— ||| W

Tabella XXV. Valutazione della gravita delle complicanze secondo la classificazione di
Clavien-Dindo. Si rimanda alla Tabella IX nella sezione “IIl. Materiali e Metodi” per
l’esposizione della classificazione

Accanto alle complicanze, 13 pazienti (42%) hanno inserito almeno un alert nella
piattaforma Fast track thoracic surgery. Di questi 1 lamentava un’alterazione della
temperatura corporea, 4 pazienti segnalavano un aumento della frequenza cardiaca, 2
pazienti un abbassamento della saturazione di ossigeno ed infine 6 pazienti
registravano una sintomatologia dolorosa. La sintesi del telemonitoraggio ¢ presentata

nella Tabella XXVI.

SINTESI TELEMONITORAGGIO
mediana IQR25 | IQR75
Giornata complicanza (nr) 2,5 1,75 3,5
Giornata alert dalla dimissione 5 2 10
Barthel Dispnea score a 7 giorni (nr/100) 93,5 46,25 100
Barthel Dispnea Score a 15 giorni (nr/100) 89 56 97

I Tabella XXVI. Sintesi del telemonitoraggio

Nonostante le complicazioni, per nessun paziente ¢ stato necessario intervenire

ricoverando nuovamente il soggetto.

Dei 31 pazienti inclusi nel telemonitoraggio, infine, 25 (81%) hanno completato il
Questionario sulla qualita della vita al termine del telemonitoraggio, i cui risultati sono

esposti nella Tabella XX VII.
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QUESTIONARIO QoL AL TERMINE DEL MONITORAGGIO

mediana | IQR25 | IQR75
Physical functioning (%) 75 57,5 90
Role limitations due to physical health (%) 25 0 37,5
Role limitations due to emotional problems (%) 0 0 100
Energy/fatigue (%) 50 40 62,5
Emotional well-being (%) 68 52 82
Social functioning (%) 75 50 87,5
Pain (%) 55 22,5 55
General health (%) 60 45 70
Health change (%) 25 25 50

Tabella XXVII. Questionario sulla qualita della vita somministrato alla fine dei 15 giorni di

telemonitoraggio
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V. DISCUSSIONE

I1 protocollo ERAS nasce con 1’obiettivo primario di gestire in modo ottimale 1’intero
percorso peri-operatorio del paziente. Il programma mira, percio, a riconoscere i fattori
che influiscono in maniera negativa sul recupero post-operatorio allungando di
conseguenza il periodo di degenza ospedaliera (Lenght Of Stay). Un aumento del LOS
¢ infatti associato ad un aumento delle complicazioni mediche e ad un maggior

consumo di risorse, sia economiche che di personale sanitario (147).

Il programma ERAS, nel contesto della chirurgia generale applicato alle
gastroresezioni e alle resezioni coliche (148), ha dimostrato ridurre la degenza di 1
giorno e ha portato ad una riduzione del tasso di complicanze post-operatorie del 60%
(149). 11 tasso di re-ricovero invece, cosi come il tasso di mortalita, contrariamente a
quanto era stato supposto, non si ¢ dimostrato essere superiore nei pazienti ERAS

rispetto ai pazienti in cui non era stato applicato il protocollo (150).

In virta di questi risultati, tale approccio si ¢ esteso ad altre specialita chirurgiche
(151,152), quali la chirurgia ginecologica (153), ortopedica (154), urologica (155),
pediatrica (156) e molte altre. Anche nella Chirurgia Toracica (157) ¢ stato applicato il

programma ERAS con risultati altrettanto positivi (158).

Lo studio svolto ha quindi voluto analizzare 1’impatto clinico dell’applicazione del
protocollo all’interno dell’U.O.C di Chirurgia Toracica presso I’AOUP. Per far cio si
¢ posta particolare attenzione alla valutazione dell’outcome clinico, misurato tramite
diversi sistemi di valutazione qualitativi e quantitativi, somministrati sia durante il

ricovero sia nei 15 giorni successivi alla dimissione.

Sebbene un approccio chirurgico mini-invasivo (VATS) ¢ stato applicato a tutti i
pazienti del campione studiato, sono stati necessari ulteriori accorgimenti per ridurre il
dolore post-operatorio. La VATS ¢ infatti associata ad un tasso minore di complicanze
post-operatorie € ad un maggior tasso di sopravvivenza complessiva rispetto alla
chirurgia open (159-161), ma il rischio di sviluppare complicanze polmonari post-
operatorie (PPC) rimane comunque presente, in particolar modo nei pazienti fumatori

(162). Nel protocollo ERAS, dunque, rimane fondamentale la collaborazione tra
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I’anestesista e il chirurgo affinché venga prevenuto al meglio il dolore post-operatorio,
in quanto principale fattore negativo sull’outcome clinico e sull’efficacia del protocollo
stesso. L’anestesia locoregionale (LA) ha mostrato benefici significativi nel controllo
del dolore in confronto al solo utilizzo sistemico degli oppioidi (163), il quale,

all’interno del protocollo ERAS, dovrebbe essere ridotto il piu possibile (164).

Le tecniche di anestesia locoregionale utilizzate nello studio sono state principalmente
il blocco del piano spinale (ESP), usata nel 55% dei pazienti e il blocco del nervo
intercostale (29%). Il blocco del nervo paravertebrale ¢ stato usato nel 10% dei pazienti

mentre in 2 pazienti non ¢ stato utilizzato nessun tipo di anestesia locoregionale.

In letteratura ¢ infatti ampiamente dimostrato come I’utilizzo di blocchi regionali ¢
stato associato ad una diminuzione della necessita di narcotici nel periodo post-
operatorio ¢ alla diminuzione dei relativi effetti indesiderati quali, ad esempio,
costipazione, delirio e ritenzione urinaria, effetti che possono determinare un
prolungamento dell’ospedalizzazione (165). Il blocco ESP ¢ un nuovo approccio per il
controllo del dolore la cui letteratura, riguardante il suo utilizzo nella chirurgia toracica,
¢ ancora esigua, a differenza di quella relativa al suo impiego in altre discipline (166-
168). Tale blocco si ¢ dimostrato essere piu sicuro sia dell’anestesia epidurale sia del
blocco paravertebrale, in quanto 1’iniezione e il posizionamento del catetere sono
raramente associati ad eventi avversi quali ematoma epidurale, cefalea, ritenzione

urinaria o ipotensione, derivanti dalla somministrazione di farmaci nel neuroasse (169).

Nel campione analizzato dallo studio, tuttavia, il blocco del nervo intercostale, cosi
come |’anestesia paravertebrale, ha portato ad una minore sintomatologia dolorosa
(valutata tramite la scala visuo-analogica del dolore) post-operatoria rispetto all’ESP.
Come si puo notare dal grafico sottostante (Figura 9), infatti, 1 valori delle mediane
risultano inferiori lungo tutte le giornate di ricovero, ad eccezione del terzo giorno, in
cui il valore mediano del dolore nei pazienti con ESP risulta inferiore a quello dei

pazienti in cui ¢ stata impiegata un’analgesia paravertebrale.
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VAS mediano per giorno e per tecnica anestesiologica
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Figura 9. Distribuzione del dolore secondo scala VAS nelle giornate di ricovero post-
operatorio in relazione al tipo di anestesia locoregionale utilizzata

Un adeguato controllo del dolore fin dalle prime giornate post-operatorie ¢
fondamentale per evitare 1’insorgenza del dolore cronico post-chirurgico (CPSP),
definito come un dolore che si sviluppa in seguito all’intervento e che permane per
almeno 3 mesi, avendo prima escluso altre possibili cause (ad esempio infezioni) o il
riacutizzarsi di un sintomo preesistente (170). Sono stati evidenziati in letteratura
diversi fattori di rischio per lo sviluppo di CPSP quali un’eta <60 anni, il sesso
femminile ed un tempo prolungato di mantenimento del drenaggio toracico (>4
giorni)(171), nonché una storia di fumo, I’utilizzo di accesso VATS triportale rispetto
ad un accesso uniportale ed una maggiore durata d’intervento (172). L’importanza
della prevenzione dell’insorgenza del dolore cronico post-chirurgico ¢ evidenziata dal

suo impatto sulla qualita della vita del paziente.

Nessuno dei pazienti valutati nello studio ha sviluppato CPSP, al contrario la

sintomatologia dolorosa ¢ diminuita lungo le giornate di ricovero (Figura 10).
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Dolore mediano (VAS) per giornate di ricovero
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Figura 10. Distribuzione del valore mediano della Visual Analogue Scale del dolore (ordinata)
nelle giornate di ricovero post-operatorio (ascissa)

Un importante fattore che ha contribuito a tale diminuzione ¢ stata la precoce rimozione
del drenaggio toracico. Come si pud infatti notare dai dati raccolti e dal grafico
sottostante (Figura 11), nessun paziente ha avuto il drenaggio toracico in sede oltre la

3% giornata post-operatoria.

Numero di pazienti per giornata di rimozione del drenaggio toracico

20
8
— |

Giorno 0 Giorno 1 Giorno 2 Giorno 3 Dimissione con
drenaggio in sede

Numero pazienti

Figura 11. Giornata di rimozione del drenaggio toracico. 1l grafico pone in ascissa il giorno
post-operatorio e in ordinata il numero di pazienti a cui é stato rimosso il drenaggio nel giorno
indicato
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La presenza del tubo di drenaggio nella cavita pleurica ¢ infatti strettamente correlata
a complicazioni post-operatorie come una sintomatologia dolorosa e il rischio di
infezione, le quali possono determinare un prolungamento dell’ospedalizzazione (173).
Nonostante gli evidenti vantaggi della rimozione precoce, ci sono criteri specifici per
individuare 1 pazienti in cui questa puo essere eseguita. Tra questi vi sono (I) ’assenza
di perdite aeree dalla cavita toracica, (II) I’assenza di effusioni pleuriche purulente e
(IIT) I’assenza di atelettasia alla radiografia (174). Tutti i criteri sono stati soddisfatti
all’interno del campione (Figura 12), potendo quindi permettere la precoce rimozione

del drenaggio toracico.

Percentuale dei pazienti con perdite aeree durante il ricovero

26

13

% pazienti

Giorno 0 Giorno 1 Giorno 2 Giorno 3

Figura 12. Percentuale dei pazienti (ordinata) che hanno presentato durante il ricovero perdite
aeree e relativa giornata (ascissa)

La rimozione precoce del drenaggio toracico consente inoltre la mobilizzazione
precoce del paziente, elemento fondamentale all’interno del programma ERAS. Tale
obiettivo puo essere ostacolato inoltre dalla presenza di catetere urinario e dalla
somministrazione endovenosa di fluidi. Questi elementi sono stati presi in
considerazione nello studio, applicandoli solo quando strettamente necessario (solo 3
pazienti del campione hanno avuto il catetere urinario, rimosso entro la prima giornata

post-operatoria.

La mobilizzazione del paziente permette da una parte di evitare gli effetti di

decadimento di diversi organi dovuti all’allettamento (175), dall’altra permette di
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migliorare la funzione muscolare e di diminuire il rischio di complicanze
tromboemboliche (176). In aggiunta, il passaggio dalla posizione supina a quella
seduta, o in piedi, permette di migliorare la funzione polmonare del paziente (177-180).
E noto infatti come dopo interventi maggiori di chirurgia toracica la funzionalita
polmonare diminuisca (181), soprattutto a causa del dolore e della risposta

infiammatoria conseguente all’intervento.

Nello studio la mobilizzazione precoce - avvenuta per tutti i pazienti entro le 24 ore -
¢ stata valutata tramite il raggiungimento degli obiettivi fisioterapici, esposti nella
sezione “IIl. Materiali ¢ Metodi”, durante le giornate di ricovero. Le caratteristiche
anamnestiche dei pazienti insieme all’applicazione del programma ERAS ha permesso

alla maggioranza dei pazienti di completare gli obiettivi proposti (Figura 13).

Raggiungimento degli obiettivi fisioterapici
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Figura 13. Percentuale dei pazienti che hanno raggiunto gli obiettivi fisioterapici suddivisa per
giorno post-operatorio e tipologia di obiettivo
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In conclusione, le indicazioni contenute all’interno delle diverse fasi del protocollo
ERAS hanno portato ad una diminuzione del LOS e ad una diminuzione delle
complicanze post-operatorie (182). Tuttavia, se in letteratura ci sono numerosi studi
volti a sostenere quanto appena esposto, non ci sono altrettanti studi che abbiano posto
il loro focus sul periodo successivo alla dimissione. Ci0 rappresenta un limite in quanto
¢ stato dimostrato che programmi di supporto telematico influenzano la qualita di vita
del paziente, migliorandone la soddisfazione e consentendo 1’esposizione di dubbi e
necessita (183). In quest’ottica la Chirurgia Toracica dell’AOUP ha implementato il
protocollo ERAS, prevedendo un periodo di telemonitoraggio della durata di 15 giorni
dopo la dimissione. Durante questo periodo il paziente puo prendere contatto telefonico
con il personale medico e segnalare eventuali problematiche tramite una piattaforma di
messaggistica. Al termine del telemonitoraggio viene infine somministrato il
questionario SF-36 per la valutazione della qualita di vita del paziente. Il limite dei
risultati ottenuti — esposti in Figura 14 e confrontati con i risultati della popolazione

generale (184) — sono principalmente legati al ridotto periodo di telemonitoraggio.

Valori delle mediane del questionatio SF-36
GH
PF

RP

&

SF

S

10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

Popolazione generale B Popolazione dello studio

Figura 14. Mediane dei risultati ottenuti, in percentuale, dal questionario SF-36 nella
popolazione presa in esame e nella popolazione generale (183); GH = General Health; PF =
Physical Functioning, RP = Role function — Physical aspect; RE = Role function — Emotional
aspect; P = Pain; E = Energy,; SF = Social functioning;
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Sarebbe opportuno, infatti, valutare la qualita della vita almeno 12 settimane dopo
I’intervento (185) per valutare in maniera idonea 1’impatto del protocollo. Numerosi
studi relativi ad altre specialita (186-188) e relativi alla chirurgia toracica stessa (189),

hanno pero gia dimostrato il miglioramento della qualita di vita.

Per concludere, ¢ necessaria una maggior educazione ¢ promozione dei benefici
conseguenti all’applicazione del protocollo. E stato infatti osservato in un sondaggio
come, nonostante il progetto ERAS si stia diffondendo sempre piu, solo il 49% di
coloro che hanno risposto aveva utilizzato parte degli approcci contenuti nel
programma e il 30% non ne aveva mai sentito parlare o non ne era familiare (190). Tali
risultati sottolineano la necessita di un maggior studio e di una piu efficace

divulgazione affinché sempre piu pazienti possano trarne beneficio (191).
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VI. CONCLUSIONI

Lo studio eseguito ha potuto confermare 1 risultati dell’applicazione del protocollo
ERAS riscontrati in letteratura, mostrando tuttavia diversi limiti.

In primo luogo, la dimensione del campione ristretta, a sua volta determinata da criteri
di inclusione selettivi. In aggiunta, parte dei pazienti inseriti nel protocollo sono stati
successivamente esclusi per condizioni indipendenti dal loro percorso peri-operatorio,
quali il rifiuto del protocollo ERAS quando tale approccio era stato proposto nella fase
iniziale, la riprogrammazione delle sale operatorie ed infine un impedimento
tecnologico per la concretizzazione del monitoraggio telematico.

Inoltre, parte dei pazienti non ha completato appieno il monitoraggio dopo la
dimissione non registrando il proprio stato di salute giorno per giorno o non

compilando il questionario sulla qualita della vita al termine dello stesso.

Un ulteriore limite dello studio ¢ rappresentato dalla durata di osservazione, circoscritta
al periodo intercorso tra il 01/01/2021 e il 31/07/2022. Presso la U.O.C di Chirurgia
Toracica dell’AOUP, tuttavia, la valutazione del protocollo ERAS rimane ancora in
corso, permettendo cosi I’aggiunta di dati che possano, auspicabilmente, avvalorare

I’impatto clinico della gestione peri-operatoria proposta dal programma.

Sono inoltre necessari ulteriori studi che abbiano come obiettivo il confronto tra
pazienti inclusi nel protocollo e pazienti esclusi per cause non correlate a complicazioni
mediche, al fine di poter analizzare il contributo delle singole caratteristiche
anagrafiche, anamnestiche, diagnostiche e terapeutiche sulla qualita della vita del
paziente. Quest’ultima puo essere inoltre meglio valutata tramite la somministrazione
del questionario SF-36 a 6 mesi e ad 1 anno dall’intervento, pratica gia in atto presso
I’U.0.C Chirurgia Toracica dell’AOUP per tutti i pazienti, indipendentemente
dall’inclusione nel programma ERAS.

Un’ulteriore valutazione necessaria sara 1’analisi del bilancio economico, al fine di

poter confermare anche nella realta locale i guadagni dell’applicazione del protocollo
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in termini di riduzione dei costi, legati sia alla durata della degenza ospedaliera, sia alla

gestione delle complicazioni post-intervento.

Una volta accertato il fatto che I’applicazione del protocollo, cosi come ¢ stata esposta
in questa tesi, porti ai diversi vantaggi riscontrati nello studio e ben documentati in
letteratura, ci si augura come prospettiva futura la possibilita di ridurre le restrizioni
insite nei criteri di inclusione e quindi di poter proporre il programma anche a pazienti
ad ora non candidabili, quali per esempio pazienti con importanti comorbidita o
pazienti con rischio anestesiologico maggiore (ASA score >2), nell’ottica di una piu

ampia implementazione del protocollo ERAS.
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