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UNIVERSITE MOHAMMED V- SOUISSI
FACULTE DE MEDECINE ET DE PHARMACIE - RABAT

1962 — 1969 : Docteur Abdelmalek FARAJ

1969 — 1974 : Professeur Abdellatif BERBICH
1974 — 1981 : Professeur Bachir LAZRAK

1981 — 1989 : Professeur Taieb CHKILI

1989 — 1997 : Professeur Mohamed Tahar ALAOUI
1997 — 2003 : Professeur Abdelmajid BELMAHI
ADMINISTRATION :

Doyen : Professeur Najia HAJJAJ

Vice Doyen chargé des Affaires Académiques et estudiantines

Professeur Mohammed JIDDANE

Vice Doyen chargé de la Recherche et de la Coopération

Professeur Ali BENOMAR

Vice Doyen chargé des Affaires Spécifiques a la Pharmacie

Professeur Yahia CHERRAH

Secrétaire Général : Mr. El Hassane AHALLAT

PROFESSEURS :
Février, Septembre, Décembre 1973
1. Pr. CHKILI Taieb

Janvier et Décembre 1976
2. Pr. HASSAR Mohamed

Mars, Avril et Septembre 1980
3. Pr. EL KHAMLICHI Abdeslam
4. Pr. MESBAHI Redouane

Mai et Octobre 1981

5. Pr. BOUZOUBAA Abdelmajid
6. Pr. EL MANOUAR Mohamed
7. Pr. HAMANI Ahmed*

8. Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajih
9. Pr. SBIHI Ahmed

10. Pr. TAOBANE Hamid*

Mai et Novembre 1982

11. Pr. ABROUQ Ali*

12. Pr. BENOMAR M’hammed

13. Pr. BENSOUDA Mohamed

14. Pr. BENOSMAN Abdellatif

15. Pr. LAHBABI ép. AMRANI Naima

Neuropsychiatrie

Pharmacologie Clinique

Neurochirurgie
Cardiologie

Cardiologie
Traumatologie-Orthopédie
Cardiologie

Chirurgie Cardio-Vasculaire
Anesthésie —Réanimation
Chirurgie Thoracique

Oto-Rhino-Laryngologie
Chirurgie-Cardio-Vasculaire
Anatomie

Chirurgie Thoracique
Physiologie



Novembre 1983

16. Pr. ALAOUI TAHIRI Kébir*

17. Pr. BALAFREJ Amina

18. Pr. BELLAKHDAR Fouad

19. Pr. HAJJAJ ép. HASSOUNI Najia
20. Pr. SRAIRI Jamal-Eddine

Décembre 1984

21. Pr. BOUCETTA Mohamed*

22. Pr. EL GUEDDARI Brahim El Khalil
23. Pr. MAAOUNI Abdelaziz

24. Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajdi

25. Pr. NAJI M’Barek *

26. Pr. SETTAF Abdellatif

Novembre et Décembre 1985

27. Pr. BENJELLOUNHalima

28. Pr. BENSAID Younes

29. Pr. EL ALAOUI Faris Moulay El Mostafa
30. Pr. IHRAI Hssain *

31. Pr. IRAQI Ghali

32. Pr. KZADRI Mohamed

Janvier, Février et Décembre 1987

33. Pr. AJANA Ali

34. Pr. AMMAR Fanid

35. Pr. CHAHED OUAZZANI Houria ép. TAOBANE
36. Pr. EL FASSY FIHRI Mohamed Taoufiq
37. Pr. EL HAITEM Naima

38. Pr. EL MANSOURI Abdellah*

39. Pr. EL YAACOUBI Moradh

40. Pr. ESSAID EL FEYDI Abdellah

41. Pr. LACHKAR Hassan

42. Pr. OHAYON Victor*

43. Pr. YAHY AOUI Mohamed

Décembre 1988

44. Pr. BENHAMAMOUCH Mohamed Najib
45. Pr. DAFIRI Rachida

46. Pr. FAIK Mohamed

47. Pr. HERMAS Mohamed

48. Pr. TOLOUNE Farida*

Pneumo-phtisiologie
Pédiatrie
Neurochirurgie
Rhumatologie
Cardiologie

Neurochirurgie
Radiothérapie

Médecine Interne
Anesthésie -Réanimation
Immuno-Hématologie
Chirurgie

Cardiologie

Pathologie Chirurgicale

Neurologie

Stomatologie et Chirurgie Maxillo-Faciale
Pneumo-phtisiologie
Oto-Rhino-laryngologie

Radiologie

Pathologie Chirurgicale
Gastro-Entérologie
Pneumo-phtisiologie
Cardiologie
Chimie-Toxicologie Expertise
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie
Meédecine Interne
Meédecine Interne
Neurologie

Chirurgie Pédiatrique
Radiologie

Urologie

Traumatologie Orthopédie
Médecine Interne



Décembre 1989 Janvier et Novembre 1990
49. Pr. ADNAOUI Mohamed

50. Pr. AOUNI Mohamed

51. Pr. BENAMEUR Mohamed*

52. Pr. BOUKILI MAKHOUKHI Abdelali
53. Pr. CHAD Bouziane

54. Pr. CHKOFF Rachid

55. Pr. KHARBACH Aicha

56. Pr. MANSOURI Fatima

57. Pr. OUAZZANI Taibi Mohamed Réda
58. Pr. SEDRATI Omar*

59. Pr. TAZI Saoud Anas

Février Avril Juillet et Décembre 1991
60. Pr. AL HAMANY Zaitounia

61. Pr. ATMANI Mohamed*

62. Pr. AZZOUZI Abderrahim

63. Pr. BAYAHIA Rabéa ép. HASSAM
64. Pr. BELKOUCHI Abdelkader

65. Pr. BENABDELLAH Chahrazad
66. Pr. BENCHEKROUN BELABBES Abdellatif
67. Pr. BENSOUDA Yahia

68. Pr. BERRAHO Amina

69. Pr. BEZZAD Rachid

70. Pr. CHABRAOUI Layachi

71. Pr. CHANA EI Houssaine*

72. Pr. CHERRAH Yahia

73. Pr. CHOKAIRI Omar

74. Pr. FAJRI Ahmed*

75. Pr. JANATIIdrissi Mohamed*

76. Pr. KHATTAB Mohamed

77. Pr. NEJMI Maati

78. Pr. OUAALINE Mohammed*

79. Pr. SOULAYMANI Rachida ¢p.BENCHEIKH
80. Pr. TAOUFIK Jamal

Décembre 1992

81. Pr. AHALLAT Mohamed

82. Pr. BENOUDA Amina

83. Pr. BENSOUDA Adil

84. Pr. BOUJIDA Mohamed Najib

85. Pr. CHAHED OUAZZANI Laaziza
86. Pr. CHRAIBI Chafiq

87. Pr. DAOUDI Rajae

Médecine Interne
Médecine Interne
Radiologie

Cardiologie

Pathologie Chirurgicale
Urologie

Gynécologie -Obstétrique
Anatomie-Pathologique
Neurologie
Dermatologie
Anesthésie Réanimation

Anatomie-Pathologique
Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réanimation
Néphrologie

Chirurgie Générale
Hématologie

Chirurgie Générale
Pharmacie galénique
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Biochimie et Chimie
Ophtalmologie
Pharmacologie
Histologie Embryologie
Psychiatrie

Chirurgie Générale
Pédiatrie
Anesthésie-Réanimation
Médecine Préventive, Santé Publique et Hygiéne
Pharmacologie

Chimie thérapeutique

Chirurgie Générale
Microbiologie
Anesthésie Réanimation
Radiologie
Gastro-Entérologie
Gynécologie Obstétrique
Ophtalmologie



88.
89.
90.
91.
92.
93.
94.
95.
96.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

DEHAYNI Mohamed*

EL HADDOURY Mohamed

EL OUAHABI Abdessamad

FELLAT Rokaya

GHAFIR Driss*

JIDDANE Mohamed

OUAZZANI TAIBI Med Charaf Eddine
TAGHY Ahmed

ZOUHDI Mimoun

Mars 1994

97. Pr. AGNAOU Lahcen

98. Pr. AL BAROUDI Saad
99. Pr. BENCHERIFA Fatiha

100.
101.
102.
103.
104.
105.
106.
107.
108.
109.
110.
I11.
112.
113.
114.
115.
116.
117.
118.
119.
120.
121.
122.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

BENJAAFAR Noureddine
BENJELLOUN Samir

BEN RAIS Nozha

CAOUI Malika

CHRAIBI Abdelmjid

EL AMRANI Sabah ép. AHALLAT
EL AOUAD Rajae

EL BARDOUNI Ahmed

EL HASSANI My Rachid

EL IDRISSI LAMGHARI Abdennaceur
EL KIRAT Abdelmajid*
ERROUGANI Abdelkader
ESSAKALI Malika

ETTAYEBI Fouad

HADRI Larbi*

HASSAM Badredine

IFRINE Lahssan

JELTHI Ahmed

MAHFOUD Mustapha

MOUDENE Ahmed*

OULBACHA Said

RHRAB Brahim

SENOUCI Karima ¢ép. BELKHADIR

123. Pr. SLAOUI Anas

Mars 1994

124. Pr. ABBAR Mohamed*
125. Pr. ABDELHAK M’barek
126. Pr. BELAIDI Halima

127. Pr. BRAHMI Rida Slimane

Gynécologie Obstétrique
Anesthésie Réanimation
Neurochirurgie
Cardiologie

Médecine Interne
Anatomie

Gynécologie Obstétrique
Chirurgie Générale
Microbiologie

Ophtalmologie

Chirurgie Générale
Ophtalmologie
Radiothérapie

Chirurgie Générale
Biophysique

Biophysique
Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Gynécologie Obstétrique
Immunologie
Traumato-Orthopédie
Radiologie

Médecine Interne

Chirurgie Cardio- Vasculaire
Chirurgie Générale
Immunologie

Chirurgie Pédiatrique
Médecine Interne
Dermatologie

Chirurgie Générale
Anatomie Pathologique
Traumatologie — Orthopédie
Traumatologie- Orthopédie
Chirurgie Générale
Gynécologie —Obstétrique
Dermatologie

Chirurgie Cardio-Vasculaire

Urologie

Chirurgie — Pédiatrique
Neurologie

Gynécologie Obstétrique



128.
129.
130.
131.
132.
133.
134.
135.
136.
137.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

BENTAHILA Abdelali
BENYAHIA Mohammed Ali
BERRADA Mohamed Saleh
CHAMI Ilham
CHERKAOUI Lalla Ouafae
EL ABBADI Najia

HANINE Ahmed*

JALIL Abdelouahed
LAKHDAR Amina
MOUANE Nezha

Mars 1995

138.
139.
140.
141.
142.
143.
144.
145.
146.
147.
148.
149.
150.
Hygiéne
151.
152.
153.
154.
155.
156.
157.
158.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABOUQUAL Redouane
AMRAOUI Mohamed
BAIDADA Abdelaziz
BARGACH Samir
BEDDOUCHE Amograne*
BENAZZOUZ Mustapha
CHAARI Jilali*

DIMOU M’barek*

DRISSI KAMILI Mohammed Nordine*
EL MESNAOUI Abbes
ESSAKALI HOUSSYNI Leila
FERHATI Driss

HASSOUNI Fadil

HDA Abdelhamid*

IBEN ATTYA ANDALOUSSI Ahmed
IBRAHIMY Wafaa

MANSOURI Aziz

OUAZZANI CHAHDI Bahia

RZIN Abdelkader*

SEFIANI Abdelaziz

ZEGGWAGH Amine Ali

Décembre 1996

159.
160.
161.
162.
163.
164.
165.
166.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AMIL Touriya*

BELKACEM Rachid

BELMAHI Amin

BOULANOUAR Abdelkrim

EL ALAMI EL FARICHA EL Hassan
EL MELLOUKI Ouafae*

GAOUZI Ahmed

MAHFOUDI M’barek*

Pédiatrie

Gynécologie — Obstétrique
Traumatologie — Orthopédie
Radiologie

Ophtalmologie
Neurochirurgie

Radiologie

Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Réanimation Médicale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Gynécologie Obstétrique
Urologie
Gastro-Entérologie
Médecine Interne
Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réanimation
Chirurgie Générale
Oto-Rhino-Laryngologie
Gynécologie Obstétrique
Médecine Préventive, Santé Publique et

Cardiologie

Urologie

Ophtalmologie

Radiothérapie

Ophtalmologie

Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale
Génétique

Réanimation Médicale

Radiologie

Chirurgie Pédiatrie

Chirurgie réparatrice et plastique
Ophtalmologie

Chirurgie Générale
Parasitologie

Pédiatrie

Radiologie



167. Pr. MOHAMMADINE EL Hamid
168. Pr. MOHAMMADI Mohamed
169. Pr. MOULINE Soumaya

170. Pr. OUADGHIRI Mohamed

171. Pr. OUZEDDOUN Naima

172. Pr. ZBIR EL Mehdi*

Novembre 1997

173. Pr. ALAMI Mohamed Hassan
174. Pr. BEN AMAR Abdesselem
175. Pr. BEN SLIMANE Lounis
176. Pr. BIROUK Nazha

177. Pr. BOULAICH Mohamed
178. Pr. CHAOUIR Souad*

179. Pr. DERRAZ Said

180. Pr. ERREIMI Naima

181. Pr. FELLAT Nadia

182. Pr. GUEDDARI Fatima Zohra
183. Pr. HAIMEUR Charki*

184. Pr. KANOUNI NAWAL

185. Pr. KOUTANI Abdellatif
186. Pr. LAHLOU Mohamed Khalid
187. Pr. MAHRAOUI CHAFIQ
188. Pr. NAZI M’barek*

189. Pr. OUAHABI Hamid*

190. Pr. SAFI Lahcen*

191. Pr. TAOUFIQ Jallal

192. Pr. YOUSFI MALKI Mounia

Novembre 1998

193. Pr. AFIFI RAJAA

194. Pr. AIT BENASSER MOULAY Ali*
195. Pr. ALOUANE Mohammed*

196. Pr. BENOMAR ALI

197. Pr. BOUGTABADbdesslam

198. Pr. ER RIHANI Hassan

199. Pr. EZZAITOUNI Fatima

200. Pr. KABBAJ Najat

201. Pr. LAZRAK Khalid ( M)

Novembre 1998

202. Pr. BENKIRANE Majid*
203. Pr. KHATOURI ALI*
204. Pr. LABRAIMI Ahmed*

Chirurgie Générale
Médecine Interne
Pneumo-phtisiologie
Traumatologie-Orthopédie
Néphrologie

Cardiologie

Gynécologie-Obstétrique
Chirurgie Générale
Urologie

Neurologie

O.RL.

Radiologie
Neurochirurgie

Pédiatrie

Cardiologie

Radiologie

Anesthésie Réanimation
Physiologie

Urologie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Cardiologie

Neurologie

Anesthésie Réanimation
Psychiatrie

Gynécologie Obstétrique

Gastro-Entérologie
Pneumo-phtisiologie
Oto-Rhino-Laryngologie
Neurologie

Chirurgie Générale
Oncologie Médicale
Néphrologie

Radiologie

Traumatologie Orthopédie

Hématologie
Cardiologie
Anatomie Pathologique



Janvier 2000

205.
206.
207.
208.
209.
210.
211.
212.
213.
214.
215.
216.
217.
218.
219.
220.
221.
222.
223.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABID Ahmed*

AIT OUMAR Hassan

BENCHERIF My Zahid

BENJELLOUN DAKHAMA Badr.Sououd
BOURKADI Jamal-Eddine

CHAOUI Zineb

CHARIF CHEFCHAOUNI Al Montacer
ECHARRAB EI Mahjoub

EL FTOUH Mustapha

EL MOSTARCHID Brahim*

EL OTMANY Azzedine

GHANNAM Rachid

HAMMANI Lahcen

ISMAILI Mohamed Hatim

ISMAILI Hassane*

KRAMI Hayat Ennoufouss
MAHMOUDI Abdelkrim*
TACHINANTE Rajae

TAZI MEZALEK Zoubida

Novembre 2000

224.
225.
226.
227.
228.
229.
230.
231.
232.
233.
234.
235.
236.
237.
238.
239.
240.
241.
242.
243,

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AIDI Saadia

AIT OURHROUI Mohamed
AJANA Fatima Zohra
BENAMR Said
BENCHEKROUN Nabiha
CHERTI Mohammed
ECH-CHERIF EL KETTANI Selma
EL HASSANI Amine

EL IDGHIRI Hassan

EL KHADER Khalid

EL MAGHRAOUI Abdellah*
GHARBI Mohamed EIl Hassan
HSSAIDA Rachid*
LACHKAR Azzouz
LAHLOU Abdou

MAFTAH Mohamed*
MAHASSINI Najat
MDAGHRI ALAOUI Asmae
NASSIH Mohamed*

ROUIMI Abdelhadi

Pneumophtisiologie
Pédiatrie

Ophtalmologie

Pédiatrie
Pneumo-phtisiologie
Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Pneumo-phtisiologie
Neurochirurgie
Chirurgie Générale
Cardiologie

Radiologie
Anesthésie-Réanimation
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie
Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimation
Meédecine Interne

Neurologie

Dermatologie

Gastro-Entérologie

Chirurgie Générale

Ophtalmologie

Cardiologie

Anesthésie-Réanimation

Pédiatrie

Oto-Rhino-Laryngologie

Urologie

Rhumatologie

Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Anesthésie-Réanimation

Urologie

Traumatologie Orthopédie
Neurochirurgie

Anatomie Pathologique

Pédiatrie

Stomatologie Et Chirurgie Maxillo-Faciale
Neurologie



Décembre 2001

244,
245.
246.
247.
248.
249.
250.
251.
252.
253.
254.
255.
256.
257.
258.
259.
260.
261.
262.
263.
264.
265.
266.
267.
268.
269.
270.
271.
272.
273.
274.
275.
276.
277.
278.
279.
280.
281.
282.
283.
284.
285.
286.
287.
288.
289.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABABOU Adil

AOUAD Aicha

BALKHI Hicham*
BELMEKKI Mohammed
BENABDELJLIL Maria
BENAMAR Loubna
BENAMOR Jouda
BENELBARHDADI Imane
BENNANI Rajae
BENOUACHANE Thami
BENYOUSSEF Khalil
BERRADA Rachid
BEZZA Ahmed*
BOUCHIKHI IDRISSI Med Larbi
BOUHOUCH Rachida
BOUMDIN El Hassane*
CHAT Latifa
CHELLAOUI Mounia
DAALI Mustapha*
DRISSI Sidi Mourad*

EL HAJOUI Ghziel Samira
EL HIJRI Ahmed

EL MAAQILI Moulay Rachid
EL MADHI Tarik

EL MOUSSAIF Hamid
EL OUNANI Mohamed
EL QUESSAR Abdeljlil
ETTAIR Said

GAZZAZ Miloudi*
GOURINDA Hassan
HRORA Abdelmalek
KABBAJ Saad

KABIRI EL Hassane*
LAMRANI Moulay Omar
LEKEHAL Brahim
MAHASSIN Fattouma*
MEDARHRI Jalil
MIKDAME Mohammed*
MOHSINE Raouf
NABIL Samira

NOUINI Yassine
OUALIM Zouhir*
SABBAH Farid

SEFIANI Yasser

TAOUFIQ BENCHEKROUN Soumia

TAZI MOUKHA Karim

Décembre 2002

290. Pr. AL BOUZIDI Abderrahmane*
291. Pr. AMEUR Ahmed *

292. Pr. AMRI Rachida

293. Pr. AOURARH Aziz*

Anesthésie-Réanimation
Cardiologie
Anesthésie-Réanimation
Ophtalmologie
Neurologie

Néphrologie
Pneumo-phtisiologie
Gastro-Entérologie
Cardiologie

Pédiatrie

Dermatologie
Gynécologie Obstétrique
Rhumatologie

Anatomie

Cardiologie

Radiologie

Radiologie

Radiologie

Chirurgie Générale
Radiologie

Gynécologie Obstétrique
Anesthésie-Réanimation
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique
Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Radiologie

Pédiatrie
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique
Chirurgie Générale
Anesthésie-Réanimation
Chirurgie Thoracique
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Vasculaire Périphérique
Médecine Interne
Chirurgie Générale
Hématologie Clinique
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Urologie

Néphrologie

Chirurgie Générale
Chirurgie Vasculaire Périphérique
Pédiatrie

Urologie

Anatomie Pathologique
Urologie

Cardiologie
Gastro-Entérologie



294.
295.
296.
297.
298.
299.
300.
301.
302.
303.
304.
305.
306.
307.
308.
309.
310.
311.
312.
313.
314.
315.
316.
317.
318.
319.
320.
321.
322.
323.
324.
325.
326.
327.
328.
329.
330.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

BAMOU Youssef *
BELMEJDOUB Ghizlene*
BENBOUAZZA Karima
BENZEKRI Laila
BENZZOUBEIR Nadia*
BERNOUSSI Zakiya

BICHRA Mohamed Zakariya
CHOHO Abdelkrim *
CHKIRATE Bouchra

EL ALAMI EL FELLOUS Sidi Zouhair
EL ALJ Haj Ahmed

EL BARNOUSSI Leila

EL HAOURI Mohamed *

EL MANSARI Omar*
ES-SADEL Abdelhamid
FILALI ADIB Abdelhai
HADDOUR Leila

HAJIJI Zakia

IKEN Ali

ISMAEL Farid

JAAFAR Abdeloihab*
KRIOULE Yamina
LAGHMARI Mina
MABROUK Hfid*
MOUSSAOUI RAHALI Driss*
MOUSTAGHFIR Abdelhamid*
MOUSTAINE My Rachid
NAITLHO Abdelhamid*
OUIJILAL Abdelilah

RACHID Khalid *

RAISS Mohamed

RGUIBI IDRISSI Sidi Mustapha*
RHOU Hakima

SIAH Samir *

THIMOU Amal

ZENTAR Aziz*

ZRARA Ibtisam*

Biochimie-Chimie
Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Rhumatologie
Dermatologie
Gastro-Entérologie
Anatomie Pathologique
Psychiatrie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Chirurgie Pédiatrique
Urologie

Gynécologie Obstétrique
Dermatologie

Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie
Ophtalmologie

Urologie

Traumatologie Orthopédie
Traumatologie Orthopédie
Pédiatrie

Ophtalmologie
Traumatologie Orthopédie
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie
Traumatologie Orthopédie
Médecine Interne
Oto-Rhino-Laryngologie
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Générale
Pneumophtisiologie
Néphrologie

Anesthésie Réanimation
Pédiatrie

Chirurgie Générale
Anatomie Pathologique



PROFESSEURS AGREGES :
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Thérapeutiques actuelles du cancer du colon localement avancé : A propos de 25 cas

Introduction




Thérapeutiques actuelles du cancer du colon localement avancé : A propos de 25 cas

Lincidence du cancer colorectal varie dans un rapport de 1 a 25 dans le
monde. Elle est la plus élevée en Amérique du Nord et Nouvelle-Zélande et la
plus faible en Inde, Asie, Afrique du Sud. En Europe, elle est plus élevée au

Nord qu’au Sud et a I'Ouest qu’a I'Est.

En France, le cancer colorectal représente 13 % de I’ensemble des cancers.
Il vient en 3e position apres les cancers du sein et de la prostate, les deux sexes

réunis (39/100 000 chez 'lhomme et 24/100.000 chez la femme).

Avec le vieillissement de la population mondiale, une augmentation

importante du nombre de cas est attendue.

Le Maroc constitue une zone de basse prévalence par rapport aux pays

occidentaux d’apres les différentes études menées dans ce sens.

Notre étude consiste a étudier I'évolution de 25 malades atteints de
cancer du colon localement avancé colligés a la clinique chirurgicale « C » entre

2006 et 2010 .

Le but de cette étude est de cerner les problemes que pose le cancer du
colon localement avancé et de déterminer les facteurs influengant le pronostic

et la survie de ces patients
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Matériel et méthodes
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Nous avons effectué une analyse rétrospective sur 25 patients ayant subi
une chirurgie radicale pour les stades histologiques p T3 et p T4 du cancer du
colon, avec ou sans envahissement ganglionnaire, sans métastases a distance, a
la clinique chirurgicale C de I'hopital IBN SINA de Janvier 2006 a Décembre
2010.

Nous nous sommes basés sur le registre des malades entrants-sortants du
service de chirurgie C, sur la base de données du cancer du colon chez les
patients ayant été hospitalisés au cours de cette période, des dossiers

d’hospitalisation, des comptes rendus opératoires et anatomopathologiques.

Le suivi des malades a été recueilli a partir de 'examen du suivi noté sur le
dossier d’hospitalisation lors du contréle des patients et des informations
fournies par le malade lui-méme ou —en cas de déces de ce dernier- de son

représentant le plus proche, via téléphone.
Criteres d’inclusion :

Nous avons repéré 25 malades qui ont bénéficié d'une résection
chirurgicale pour cancer du colon, localisé a la paroi ou infiltrant les organes de

voisinage, constaté en péri-opératoire ou en per-opératoire.
Tous ces malades ont été bien suivis selon un protocole standard.
Criteres d’exclusion

Nous avons exclu de notre étude, les tumeurs rectales et les tumeurs avec

métastases a distance ou carcinose péritonéale .
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Les parameétres analysés

En examinant les dossiers médicaux des patients, nous avons étudié les
facteurs clinicopathologiques suivants :
< L'age
<> Le sexe

<> Le délai d’apparition des symptomes motivant la consultation et ainsi

I’"hospitalisation

¢

Les signes cliniques que présentent les patients ainsi que les
complications

Le siege de la tumeur

Les données des examens paracliniques

Le type et la différenciation histologique

L’envahissement ganglionnaire

Les organes ou structures envabhis.

Le type de résection chirurgicale

Les suites a court terme et au long cours

R T R SR SIS

Le recul

Les tumeurs ont été classées selon la classification de I"'UICC 2002 (union

internationale contre le cancer.

La morbidité post opératoire et la mortalité ont été évaluées a partir d'un

examen de suivi médical des dossiers d’hospitalisation.
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Pour repérer les patients ayant bénéficié d’'une résection chirurgicale,
nous avons accédé au registre des malades entrants —sortants de la clinique
chirurgicale « C », a la base de données du cancer du colon du service, des
dossiers  d’hospitalisation, des comptes rendus opératoires et

anatomopathologiques.

Le suivi des malades a été recueilli a partir de I'examen clinique du suivi
de contréle noté sur le dossier d’hospitalisation et des informations fournies
par le malade lui-méme, ou, en cas de déces de celui-ci, par son représentant

physique, via téléphone.
Analyse statistique

Dans notre étude, I'analyse statistique a été effectuée par un logiciel SPSS

18 pour Windows 7.

La survie globale et la survie sans récidive ont été calculées par la

méthode de Kaplan — Meier.
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Fiche drescploitation : cancer du colon localement avance
Nom : prénom : age: NE : NO: année :
Tel : adresse :

Motif d’hospitalisation :

ATCD: RCH: polypose : crohn: autres :
Clinique : Délai d’apparition : sd subocclusif :
Rectorragies : masse : signes associés :

Données de I'examen physique :

Paraclinique :
Echographie abdominale :
Coloscopie :
Lavement baryté :
TDM :
Rx pulmonaire :
Examen anatomopathologique :
Marqueurs tumoraux :
Traitement néo-adjuvant :

Radiothérapie

Chimiothérapie
Bilan biologique : TP:  TCA: Hb : groupage : protidémie : Alb:
Intervention chirurgicale :
Suites immédiates :
Résultats fonctionnels :
Résultat anapath de la piéce opératoire :
Traitement adjuvant :

Suites au long cours : récidives métastases autre
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Tableau synoptique

N°du | NE Age | Sexe | Clinique Siege Bilan d’extension Intervention Suites Anapath Ttt adjuvant Recul
Date- Délai-sp Coloscopie-LB Echo-TDM réalisée opératoire
cas int s
1 3366G6 | 70 F Délai : A.colique Dt Echo : pas de Hémicolectomie Dte Simples ADK Aucun Vivant a 62 mois
10/10/0 5mois localisation Il +anailéocolique TT lieberkuhnien
6 Rectorragi | Processus tum ulcéré et peu diff
es+Sd hgique avec berges pT3NOMO
subocclusif | irrégulieres o nv transverse-
Angle colique Dt(95 cm de
la MA)
2 4073E6 | 56 F Délai : 20j Caecum TDM :Grosse masse Pas de métastases Simples ADK Chimiottt DCD a 8 mois
25/9/06 Sd tum tissulaire au nv hépatiques lieberkuhnien | indiquée non | 05/2007
subocclusif | Colo et LB non faits caecum infiltrant la Hémicoléctomie Dte peu diff faite Méta osseuses
+masse de graisse de voisinage élargie aux tissus T4N2MO
la FID associée a de multiples | voisins

nodules hép d’allure Il

Structures envahies :

graisse de voisinage
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1376G6 | 64 Délai : Sigmoide Echo : epaississemnt Coléctomie Simples ADK Chimiottt : 6 Vivant a 55 mois
16/5/06 3mois digestif nodulaire segmentaire Gche+ lieberkuhnien | séances
Sd Processus bourgeonnant d’allure tum au nvde la | anacolocolique TT T3N2MO
subocclusif | circonférentiel sténosant a FIG
40cmde la MA.
LB :image en trognon de
pomme a la jonction
sigmoido-iliaque
sténosante
Aspect en faveur d’'un ADK
sigmoidien
35H7 69 Délai : Sigmoide Echo :pas de loc lI Coléctomie subtotale | Simples ADK moy diff Chimiottt Vivant a 42 mois
29/6/07 3mois +anailéorectale T3N1MO 6 séances
Rectorragi | 1 polype a 15cmde la
es+Sd MA+2 polypes plans a 10cm
subocclusif | de la MA
LB :aspect de sténose tum
agressive o du sigmoide
70H7 41 Délai: 12 Caecum Echo : Volumineuse HémicoléctomieDte Simples ADK colloide Chimiottt Vivant a 42 mois
11/6/07 mois masse tissulaire +résection de I'anse mugqueux bien | indiquée non
Processus hypoechogéne de iléale envahie diff faite
Masse de ulcérobourgeonnant contours irrég o nv de +ana iléotransverse et T4AN1MO
la FID étendu jusqu’au coecum le | FIDte=>processus iléoileale

comblant.la valvule de
Bauhin est probablement
prise par le processus

expansif malin du
carrefour ileocaecal.
TDM :processus des 1/3
moy et inf du colon Dt
avc extension locoreg
sans loc Il a distance.

Structures envahies :
gréle
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1018F8 | 34 Délai : Angle colique Dt Echo :epaississemt Hémicoléctomie Dte Simples ADK peu diff Chimiottt Vivant a 31 mois
20/5/08 3mois pariétal digestif+aspect | +ana iléocolique TT T4ANOMO 6 séances pdt
Processus de pseudorein suspect 6 mois= 1
Constipati ulcérobourgeonnant de processus tum Structures envahies : séance/mois
on sténosant empéchant la colique segment VI du foie +
progression Muscle petit oblique
LB :image en trognon de (pas de méta
pomme o nv du colon hépatique)
ascendant
1856F8 | 82 Délai: 7 Sigmoide Echo-TDM :pas de loc Il | Hémicoléctomie Simples ADK bien Aucun Vivant a 26 mois
30/9/08 mois Gche+ana différencié
O nv du colon G : processus colosigmoidienne T3NOMO
Masse de bourgeonnant occupant le
la FIG % de la circonférence
Rectosigmoidoscopie :polyp
e plan a 50cm de la MA
étalé sur 0.5cm
LB :image lacunaire o nv de
la jonction
rectosigmoidienne avc
dilatation du segmnt en
amont
1706E8 | 30 Délai : Sigmoide TDM : Epaississemnt Résection Simples ADK Chimiottt Vivant a 41 mois
22/7/08 2mois circonférentiel de la segmentaire du lieberkuhnien | Derniere
Tm ulcérovégétante du région sigmoide sous coelio bien diff séance regue
Masse de sigmoide a 30 cm de la MA rectosigmoidienne T4NOMO le 8/9/2008
la FIG d’origine tum. Pas Structures envahies :

d’extension locoreg ou
a distance

Infiltration de la paroi
colique jusqu’ala
séreuse

10
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9 2516 E8 | 79 Délai : Sigmoide TDM : Processus Résection Simples ADK Chimiottt Vivant a 37 mois
10/11/0 1mois d’allure tum sténosant | segmentaire lieberkuhnien
8 Processus du colon G et une emportant la Tm+ bien diff
Sd ulcérobourgeonnant partie du sigmoide anastomose colique T3NxMO
subocclusif | sténosant du colon G réalisant une distension | TT
dig et infiltrant en
amont
10 794H9 53 Délai: 1 Colon ascendant TDM :masse abdo 1- ADK Chimiottt Vivant a 9 ans
20/2/09 sem oblongue 89x53mm 2002 :Hémicolectomi lieberkuhnien | 8 séances: (100 mois)
Masse de Anastomose iléocolique d’allure tum faisant e dte emportant la moy diff Fufol Méta pulmonaire
I’'HDt et propre sans récidive saillieds lalum du derniere anse iléale et pT4N2MO suspectée
FIDte tum.siege d’un pt polype. colon ascendant colon ascendant +
Opéré pr Le reste de la coloscopie est | Greffe nodulaire ana.iléocolique TT
Tm caecale | normale péritonéale venant en PUIS
7ans contact intime avc les 2-2009 :Résection
auparavan anses gréles tum emportant
t avoisinantes entrafnant | I'ancienne
par le biais obstructif. anastomose ac
Importante distension collerette
digestive en aval sigmoidienne+ana
jéjuno-colique
Structures envahies :
gréle
11 2025G9 66 Délai : 24 Angle colique G Echo : dilatation des anses Colectomie Gche emportant Surinfection ADK peu diff Chimiottt Vivant a 8 mois
11/6/09 mois intestinales ds le pelvis. les 2/3 Gche du transverse de la paroi T3N2MO 8 séances : Méta osseuse

Vomissement
s

Tm colique ulcéroinfiltrante et
nodulaire de I’A.colique G a 90cm
de la MA.

LB :image de sténose irréguliére de
I’A.colique G, inchangée pdt tte la
durée de I'examen+ image
lacunaire du colon transverse
suggérant un polype

TDM :blindage en regard de la
Ix de I'angle colique G sous
forme d’une plage de
37x42mm

+anacolique TT

xeloda+ zomita

11
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12 6619 84 Délai : Angle colique Dt TDM : processus tum Hémicoléctomie Dte Simples ADK colloide aucun Vivant a 18 mois
11/6/09 1mois Colo et LB non faits de I'angle colique dt. +ana iléotransverse muqueux
Epaississemnt tissulaire T3NOMO
Masse du de I'ang.colique dt en
fl Dt faveur d’une atteinte
+moelena néopl avc envahissemnt
périphérique.
13 2876G9 | 58 Délai : Colon descendant Echo : epanchemnt au Coléctomie Péritonite ADK aucun DCD 6 mois apres
1/09/09 2mois nv du mousson en segmentaire Gche post op lieberkuhnien I'op ds un état
Zone de sténose fixée o nv | périphérique interanses | haute+anacolocolique | par bien diff avc cachectique
Rectorragi | du colon G avc aspect et du Douglas T lachage composante
es+ sd déchiqueté des bords TDM :important Reprise colloide
subocclusif | évoquant en premier une Ix | epaississemnt pariétal chir stomie | muqueuse
tum au nv du colon G avc un (40%)
flou de la graisse T3N1IMO
régionale péricolique,
I’ensemble evoquant
une Ix tum du colon G
14 1470E9 | 54 Délai : Colon Dt (02/2009) Echo : epaississemnt dig | Coléctomie Simples ADK Chimiottt : Vivant a 18 mois
08/7/09 5mois Colon ascendant au nv du flanc Dt+FIDte | subtotale+ana iléo lieberkuhnien | 8 séances:
apres op Processus TDM : processus rectale bien diff xeloda
pr Kc colon | ulcérobourgeonnant Iésionnel circonférentiel T3NOMO
G Du 1/3 Dt du colon de la portion moy du
transverse. colon ascendant avc
Masse du Polype sessile a 85 cm de la | infiltration de la graisse
fl Dt MA+polype a 5cm de la MA | périlésionnelle+ ADP

iliaque Ive Dte

12
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15 1491 E9 | 34 Délai : Colon Dt Echo-TDM : pas de loc Il | Découverte en per Simples ADK Chimiottt Vivant a 17 mois
22/7/09 2mois opératoire d’une lieberkuhnien | 2 séances
LB :processus expansif du polypose colique bien diff
rectorragie | colon Dt avec image + T3NOMO
S atypique en trognon de Coléctomie totale
pomme +ana iléo rectale
16 919 E9 46 Délai : Colon Dt TDM post op: pasde Ix | Hémicolectomie Dte | Simples Carcinome Aucun Vivant a 20 mois
4/05/09 2mois Colo post op : evolutive a I'étage colloide
Anastomose iléotransverse | abdo-pelv et thoracique muqueux
Vomissem | siege d’un pt bourrelet sans T3NOMO
ents +.
17 1850 E9 | 67 Délai : Sigmoide Echo: pas delocl 15/06/09 /Résection simples ADK Chimiottt Vivant a 13 mois
20/11/0 6mois sigmoidienne+ana lieberkuhnien | 2 séances
9 Colo et LB non faits car Tm colorectale et stomie bien diff dontla
Sd sténosante colique de protection T3N1IMO derniére
subocclusif Repris le 20/11/09 pr recue le
rétablissemnt de 2/12/09
continuité par voie
déclive
18 | 524 E9 54 Délai : Sigmoide Résection Simples ADK Chimio Vivant a 22 mois
13/3/09 2mois TDM : epaississemnt segmentaire du lieberkuhnien | Indiquée nn
Processus tumoral du circonférentiel sigmoide bien diff faite
Tbs de sigmoide a 18 cmde la MA | tissulaire au nc de la T3N1MO
transit portion distale du

sigmoide

13
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19 908J0 78 Délai: 15 Caecum Echo : processes tissul Hemicolectomie Dte Simples ADK Chimio Vivant a 8 mois
26/4/10 jrs dig de I'hypochondre Dt | +ana iléotransverse lieberkuhnien | Indiquée nn
Processus ulcéro TDM : processes tum terminolatérale T4N2MO faite
Déc bourgeonnant du bas fond caecal avc Résection
fortuite caecal+polype de infiltration de la graisse | endoscopique du
I’A.colique Dt + polype a 15 | adjacente sans atteinte | polype a 15cmde la
cm de la MA hép ou adénomégalie MA
profonde Structures envahies :
graisse de voisinage
20 634F10 | 68 Délai : Angle colique Droit Echo : pas de loc lia Hémicolectomie Dte Simples ADK moy diff Chimiottt Vivant a 1 mois
22/12/1 2mois T4NOMO
0 Tm sténosante de Structures envahies :
Tbs de I’A.colique Dt infiltrante graisse de voisinage
transit infranchissable dure a la
biopsie+ polype pediculé
rouge de la charniere
rectosigmoidienne (15cm
de la MA) mesurant 1cm de
gd axe.
LB : arrét de type tumoral
de I’A.colique Dt en rapport
avc l'infiltration de la
graisse périphérique
21 862M0 | 65 Délai : Angle colique Gauche Echo : foie Colectomie Simples ADK Chimiottt Vivant a 8 mois
7/04/10 4mois Tm végétante sténosante a | dysmorphique sans segmentaire lieberkuhnien | 6séances
40 cm juste avant métastases + HTP . haute+ana olocolique moy diff
rectorragie | I'A.colique G Epaississemnt de T T3N1MO

S

LB :rétrecissemnt irrégulier
o nvde I'A.colique G

la mug colique. Pas
d’ascite.

14




Thérapeutiques actuelles du cancer du colon localement avancé : A propos de 25 cas

22 861K0 45 Délai : Sigmoide TDM :epaississemt Résection Simples ADK Chimiottt Vivant a 7 mois
27/4/10 1mois tissulaire segmentaire du lieberkuhnien | 2 séances
Ascension du coloscope circonférentiel au nc de | sigmoide+ ana moy diff puis arrét par
Sd jusqu’au sigmoide a 50 cm la portion distale du colorectaleTT+curage T4AN1MO le patient
subocclusif | dela MA, au-dela- sigmoide irrég avc ggaire
>progression impossible infiltration de la graisse
(matieres fécales) autour, mesurant Structures envahies :
Mugq rectale et 20x35mm + importante | graisse de voisinage
sigmoidienne d’aspect distension
normal. hydroaérique
LB :image d’arrét grélocolique
polypoide et irrégulier o nv
de la jonction colon
descendant-sigmoide,
évoquant un processus tum
agressif colique
23 2104M 45 Délai : Sigmoide TDM : Ix hypodense Résection Simples ADK Chimiottt Vivant a 4 mois
0 4mois apres injection colorectale+ana lieberkuhnien Méta ovariennes
23/8/10 Processus tum du sigmoide | centimétrique du segmt | latéroterminale bien diff
Tbs de a 20cm de la MAau dela et VIl hép lia probable colorectale T3N2MO
transit jusqu’au caecum

15
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24 1115M 40 Délai: 1lan | Sigmoide TDM : 2 formations Colectomie subtotale | Simples ADK moy diff Chimiottt Vivant a 8 mois
0 arrondies +ana iléorectale T4N2MO 10 séances :
28/4/10 Rectorragi Processus bourgeonnant en | bourgeonnantes Oxapalatine +

es+ sd lobe d’oreille rectosigmoidiennes Structures envahies : xeloda
subocclusif | hémicirconférentiel a 18 cm | endoluminales en graisse de voisinage
Opéré a de la MA rapport avc les polypes

meknes pr Infiltration de la graisse

ADK périphérique

colique a

30 cmde

la MA=>

colectomie

G

segmentai

re

basse+ana

stomose

colorectale

T-T

25 1598J0 | 50 Délai: 8 Colon descendant Echo :epaississemnt Hémicolectomie simples ADK Chimiottt Vivant a 4 mois

23/7/10 mois Colo et LB non faits pariétal de I'angle Gche+ana lieberkuhnien | 8 séances:
colique G colosigmoidienne TT T4NOMO Eluxatine
Sd TDM : processus 200mg
subocclusif Iésionnel colique Structures envahies :

étendu interessant le
colon descendant

infiltration de toute la
paroi colique
(séreuse)

16




Thérapeutiques actuelles du cancer du colon localement avancé : A propos de 25 cas

Résultats
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I. DONNEES DEMOGRAPHIQUES DES PATIENTS

Notre étude intéresse 25 patients qui ont été sélectionnés selon la

classification TNM UICC 2002.

Il s’agit de patients ayant une tumeur du colon classée T3,T4,NO, N1 ou N2
mais sans carcinose et sans métastases colligées a la clinique chirurgicale « C »

entre Janvier 2006 et Décembre 2010 sur une période de 5 ans.
A- Casuistique

Sur un total de 73 patients hospitalisés au service de chirurgie « C » pour
un cancer du colon, de la période allant de Janvier 2006 a Décembre 2010, 25

patients présentaient un cancer du colon localement avancé.
B-Profil épidémiologique
I- Fréquence

Les cas de cancers du colon localement avancé inclus dans cette étude
représentent 34.24% de I'ensemble des cas du cancer du colon pris en charge

entre 2006 et 2010.( tableau n°1 ; figure n°1)
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Tableau N°1 : Répartition annuelle des cas de cancer du colon localement avancé

2006 2007 2008 | 2009 | 2010 total
effectif des cancers du colon
3 2 4 9 7 25
localement avancé
effectif des cancers du colon 10 8 12 20 23 73
pourcentage 30 25 33,33 45 30,43 | 34,24
25 A 23
20 |
20 -
15 1 1 m effectif des cancers du
10 colon localement avancé
10 - 3 T effectif des cancers du
| | colon
| |
O 1 1 1 1 I7
2006 2007 2008 2009 2010

Figure N° 1 : Répartition annuelle des cas de cancer du colon localement avancé
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Il- Age

L’age de nos patients variait de 30 a 84 ans avec une moyenne d’age de

57,28 +ou- 15,58.

Les patients agés de plus de 40 ans étaient la tranche d’age la plus

touchée, avec un taux de 92 %
<> Patients agés de moinsde40ans:n=4
<> Patients dgés entre 41 et70 ans: n =17

<> Patients agés de plus de 70 ans :n =4 ( Voir Figure n°2)

Tableau N° 2: Répartition des cas selon la tranche d'age

tranche d'age effectif Pourcentage(%)
<ou=40ans 4 16
41 a 70 ans 17 68
>70ans 4 16
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pourcentage

W <ou= 40ans
41370ans

m>70ans

68

Figure N° 2: Répartition des cas selon la tranche d'age

Il Sexe :

On note que le sexe masculin est plus touché que le sexe féminin par le

cancer localement avancé. (Tableau n°3, figure n°3)

Tableau N° 3 : Répartition des cas selon le sexe

effectif Pourcentage (%)
hommes 16 64
femmes 9 36
total 25 100
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pourcentage

H masculin

féminin

Figure N°3: Répartition des cas selon le sexe

le sexe masculin représente presque le double du sexe féminin (64% vs

36%), avec un sexe ratio de 1.7.

Tableau N°4 : Répartition des patients par sexe en fonction de tranche d'age

sexe <ou=40 ans 41a70ans >70 ans
masculin 3 7 1
féminin 1 10 3
total 4 17 4
pourcentage 16 68 16

Le sexe féminin prédomine légérement a partir de 40 ans
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C- Antécédents pathologiques
Les antécédents des patients de notre série sont les suivants :
s Antécédents familiaux de cancer : 1 cas
<> Frére : tumeur osseuse
<> Cousines : cancer du colon
+* Antécédents personnels de cancer du colon : 4 cas
2 du colon gauche et deux du colon droit avec récidive controlatérale.
% Adénome de prostate : 1 cas
%* Hypertension artérielle : 4 cas
%* Hépatite C: 1cas
+* Diabete : 1 cas
** Cirrhose : 1 cas
% Hémorroides :1 cas
% Angine de poitrine : 1 cas

% Hernie inguinale opérée : 2 cas

% Appendicectomie : 1 cas

23



Thérapeutiques actuelles du cancer du colon localement avancé : A propos de 25 cas

D -Diagnostic
I. Circonstances de découverte

1. Délai de découverte

Le délai de découverte moyen chez nos patients était de 03 mois avec des

quartiles a 2 et a 6 mois des extrémes allant de 15 jours a 2 ans .

2. Signes révélateurs

<> Syndrome subocclusif
<> Rectorragies
<> Masse de la fosse iliaque ou du flanc
<> Autres
(Voir figure n°4)

Tableau n° 5 : répartition des cas selon les signes révélateurs

Signes Effectifs Pourcentage (%)
Subocclusion 10 40
Rectorragies 2 8

Masse abdominale 6 24

autres 7 28

24




Thérapeutiques actuelles du cancer du colon localement avancé : A propos de 25 cas

pourcentage

masse abdominale

M pourcentage
rectorragies

0 10 20 30 40 50

Figure N° 4 : Répartition des cas selon les signes révélateurs

Le tableau de subocclusion représente le signe révélateur le plus fréquent

(40%) suivi de la perception de masse abdominale (24%)
Il. Examens complémentaires

1. Explorations endoscopiques

a. Colonoscopie totale

Elle a été réalisée chez 21 patients soit 84 % de I'ensemble de nos

malades. Elle a confirmé le diagnostic ainsi que le siege de la tumeur.
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Elle joue un rble clé pour la détection de polypes. D’ailleurs elle a
objectivé la présence de polypes chez 36% de nos patients. dans notre série, ce

fut le cas pour 9 patients, soit 16% des cas.
b. Rectosigmoidoscopie

Elle a été réalisée chez un seul patient. Elle a permis de mettre en
évidence la présence d un polype plan a 50 cm de la marge anale, étalé sur 0,5

cm, chez un patient présentant une tumeur localisée au niveau du sigmoide.

2. Examens radiologiques

a. Echographie (Tableau n° 6, Figure n° 5)

Elle a été réalisée chez 15 patients. Elle a permis de montrer différents

aspects :
Un épaississement digestif chez 4 patients
Un processus tumoral chez 3 patients

Une masse tissulaire chez 2 patients

R

Chez les six autres patients, I'échographie est revenue normale. Elle

n’a pas détecté de localisation secondaire.
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Tableau N° 6 : Répartition des cas selon le résultat de I'échographie

Examen
Pourcentage (%)
échographique

normal 33,33
anormal 66,66
total 100

H normale

H anormale

Figure N° 5 : Répartition des cas selon le résultat de I'échographie

L échographie a montré des anomalies chez les 2/3 des patients
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b. Tomodensitométrie

Elle permet de faire le bilan d’extension de la tumeur en question, de
mieux la localiser par rapport aux tissus et organes adjacents et de préciser son

caractere et sa taille tumorale.
Elle a été réalisée chez 18 de nos patients
Elle a objectivé I'extension locorégionale chez 12 patients de notre série.
c. Lavement baryté
Il 2 été réalisé chez 09 patients de notre série.
Il a montré les aspects suivants :
<> Image en trognon de pomme chez 3 patients
<> Aspect de sténose chez 2 patients
<> Image lacunaire chez un seul patient
<>

Image d’arrét chez 2 patients, dont un cas d’image d’arrét

polypoide

1 patient présentait au lavement baryté les 2 aspects en méme temps :

image lacunaire+aspect de sténose (cas n11)

Le LB a permis de détecter la présence de polype chez un patient chez qui

la coloscopie était difficile a réaliser (cas 22)
d. Radiographie standard du thorax

Elle a été réalisée chez tous nos patients. Tous les clichés étaient normaux.
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Tableau N° 7: Examens complémentaires

examen complémentaire réalisé % de réalisation
coloscopie 21 84
rectosigmoidoscopie 1 4
échographie 15 60
lavement baryté 9 36

TDM 18 72

radio du thorax 25 100
marqgueurs tumoraux 17 68

marqueurs tumoraux
radio du thorax

TDM

lavement baryté
echographie
rectosigmoidoscopie

coloscopie

% de réalisation

100

B % de réalisation

80

100

120

Figure N° 6 : Examens complémentaires

29




Thérapeutiques actuelles du cancer du colon localement avancé : A propos de 25 cas

3- Marqueurs tumoraux

Le dosage de l'antigéne carcino-embryonnaire a été réalisé chez 17
patients soit 68%

Il était inférieur a la normale(<5 ng/l) chez 10 patients, soit 40% des
malades

Il était supérieur a 05 ng/l chez 07 patients, soit 28% de nos malades

La valeur ACE moyenne était de 3.38 [2.6—10.6], avec une minimale de
1.6 ng/l et une maximale de 212 ng/I.

4- Résultat des examens complémentaires :

Le diagnostic de tumeur du colon a été porté sur les données
histologiques lors de la colonoscopie chez 21 malades.

Les 04 autres malades, sur les données de I'échographie et de la
tomodensitométrie abdomino-pelvienne.

lll- Siege de la tumeur

Au terme des explorations endoscopiques et radiologiques, le siege de la
tumeur a pu étre déterminé avec précision. (Tableau n°8, figure n°7)

La localisation sigmoidienne dominait le tableau, comme le montre les
résultats ci-dessous:

< Sigmoide : n =10

Angle colique droit: n=4
Colon ascendant : n=4
Caecum:n=3

Colon descendant : n =2

R

Angle colique gauche : n=2

30



Thérapeutiques actuelles du cancer du colon localement avancé : A propos de 25 cas

Tableau N° 8 : répartition des cas selon la localisation

localisation nombre de cas | pourcentage
sigmoide 10 40
angle colique droit 4 16
colon ascendant 4 16
caecum 3 12
2
2

colon descendant 8
angle colique gauche 8

pourcentage

angle colique gauche
colon descendant
caecum

colon ascendant M pourcentage

angle colique droit

sigmoide

Figure N° 7 : Répartition des cas selon la localisation

Le sigmoide est le siege le plus fréquent avec 40% des cas, suivi de I'angle

colique droit et du colon ascendant (16% chacun).
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E- Bilan d’opérabilité

Tous nos patients ont bénéficié d’un bilan pré-opératoire comprenant un
examen  cardiovasculaire  avec  électrocardiogramme, un examen
pleuropulmonaire avec radiographie standard du thorax, un bilan biologique
fait d’'une numeération formule sanguine, d’un ionogramme sanguine avec

protidémie, d’un groupage sanguine et d‘un bilan d’hémostase.

Au terme de ce bilan, aucun de nos patients n’avait une contre-indication

opératoire d’ordre anesthésique.
F- Opérabilité et résécabilité

Notre étude n’a inclus que des malades opérables et résécables. Nous

avons donc une opérabilité et une résécabilité a 100%.
La réséction a été réalisée en intention curative chez tous les malades
Tous nos patients étaient opérables. Donc elle était de 100% dans notre
série.
G- Types de résection
<> 09 patients ont subi une hémicolectomie droite
<> 07 patients ont subi une résection segmentaire
<> 06 patients ont subi une colectomie subtotale
<>

03 patients ont subi une hémicolectomie gauche
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Tableau N°9 : Répartition des cas selon le type de résection

Type de résection nombre de patients Pourcentage (%)
hémicolectomie droite 9 36
résection segmentaire 7 28
Colectomie subtotale 6 24

hémicolectomie gauche 3 12
e
hémicolectomie gauche
colectomie subtotale _ 24
N 28 ¥ pourcentage
résection segmentaire i
hémicolectomie droite TR 36

Figure N°8 : Répartition des cas selon le type de résection

L’hémicolectomie a été réalisée chez la moitié des patients (36% a droite

et 12% a gauche)
24% ont subit une colectomie subtotale

La résection segmentaire n’a été faite que chez 28% des patients
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H. Organes macroscopiquement envahis par la tumeur et
réséqués
La graisse de voisinage est infiltrée chez 05 patients, soit 16% des patients
L'intestin gréle est infiltré chez 02 patients, soit 8% des patients

Le foie est infiltré chez 01 patient soit 4% des patients

17% des patients n’avaient pas d’organe envahi en dehors du colon lui-

méme.

Tableau n°10: distribution des cas selon les structures envahies par la tumeur
Structure envahie nombre de cas Pourcentage (%)
graisse de voisinage 05 20
gréle 01 4
Gréle + sigmoide 01 4
foie 01 4
aucun 17 68

Le patient présentant un envahissement hépatique, s’avérait avoir des
adhérences inflammatoires lors de [I|'acte chirurgical, et [I'examen

anatomopathologique a éliminé I'invasion tumorale .

La résection chirurgicale a été élargie aux structures voisines envahies par

la tumeur colique chez 08 patients, soit 32% des cas de notre série .

Les 68% des patients restants, autrement dit, les 17 autres patients

avaient bénéficié d’'une résection limitée au colon
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pourcentage
aucun
gaisse de voisinage
foie
B pourcentage
gréle +sigmoide
gréle
0 20 40 60 80

Figure N° 9 : Distribution des cas selon I'envahissement des organes de voisinage

Les 2/3 des patients n’avaient pas d’ envahissementd’ organes de

voisinage
I. Résultats anatomopathologiques de la piece opératoire

Le diagnostic clinique et radiologique de linfiltration tumorale a été
complété par un examen anatomopathologique systématique de la piece

opératoire chez tous nos patients.

L’adhérence ou infiltration inflammatoire des organes de voisinage sans
envahissement carcinologique a été détectée chez 01 patient, a savoir, les
patients qui présentait un aspect d’envahissement hépatique a la

tomodensitométrie et en per-opératoire.
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L’envahissement métastatique de ganglions lymphatiques était présent

chez 15 patients dans notre série, soit 60% de I'ensemble des patients.
I. Aspect macroscopique
Dans notre série, I'aspect macroscopique a été précisé dans 14 cas
< Forme infiltrante : 13 cas
<> Forme ulcéro-bourgeonnante : 1 seul cas
<> Forme non précisée
Il. Type histologique
Chez nos 25 malades, I’ADK était le seul type retrouvé :
<> L’ADK bien différencié est retrouvé chez 12 patients, soit 48%

<> L’ADK moyennement différencié est retrouvé chez 06 patients, soit

24%
<> L’ADK peu différencié est retrouvé chez 04 patients, soit 16%
<> L’ADK colloide muqueux est retrouvé chez 3 patients, soit 12%
lll. Stade TNM

Dans notre série, I'extension a la paroi colique et |'extension aux
ganglions lymphatiques ont été établies d’apres les données des compte-
rendus anatomopathologiques de la piece opératoire, les données de

I’exploration opératoire et d’apres les bilans de la maladie
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La classification selon T est répartie chez nos 25 patients ainsi :

Notre étude ne comporte que les patients ayant une tumeur du colon

classée stade T3 ou T4. (Tableau n°11, Figure n°10)
» T3 :15 cas, soit 60%

Il s’agit de tumeurs touchant la paroi colique jusqu’a la séreuse sans la

dépasser.
» T4 :10 cas, soit 40%

Il s’agit la de tumeurs touchant la séreuse colique a I'étude de la piece
opératoire, avec envahissement d’une structure adjacente ou un organe de

voisinage ou encore la paroi abdominale.
Corrélation entre les données opératoires et les données histologiques :

Les 07 patients ayant un organe adjacent envahi ont une infiltration

histologique et 03 patients ont une tumeur infiltrant la séreuse colique.
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Tableau N° 11 : Répartition des cas selon le stade de la tumeur

stade nombre de cas Pourcentage (%)
T3 15 60
T4 10 40
pourcentage

mT3
T4

Figure N° 10 : Répartition des cas selon le stade de la tumeur

60% de nos patients étaient au stade T3 et 40% au stade T4 lors de la prise

en charge.

La classification selon N est répartie chez nos patients comme suit
(Tableau n°12, figure n°11) :

NO : 10 cas, soit 40%
N1 : 07 cas, soit 28%
N2 : 07 cas, soit 28%

Nx : 01 cas, soit 4%
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La classification selon M

L’absence de métastase a distance est un critere d’inclusion de base dans
notre étude. Par conséquent, tous nos patients avaient un stade MO, au

moment de la chirurgie .

Regroupement en stades TNM: (Tableau n° 12, figure n°11)

stade | : T1 NOMO, T2NOMO,

stade Il : T3 NOMO, T4 NOMO,

stade lll: quelque soit le T, N1, N2 ou N3, MO,

stade IV: quelque soit le T ou le N, M1.
Dans notre série :
- Stade ll : 10 cas

- Stadellll : 14 cas

Stade N nombre de cas Pourcentage (%)
No 10 40
N1 7 28
N2 7 28
Nx 1 4
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pourcentage

m No
N1
m N2

m Nx

Figure N° 11 : Répartition des cas selon le stade N

40% de nos patients n’avait d’envahissement ganglionnaire
28% sont au stade N1 et 28% au stade N2

Un cas est classé Nx

Tableau N° 13 : Répartition des cas selon la classification TNM

nombre de cas Pourcentage (%)

T3NxMo 1 4
T3NoMo 6 24
T3N1Mo 5 20
T3N2Mo 3 12
T4NoMo 4 16
TAN1Mo 2 8
TAN2Mo 4 16

total 25 100
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pourcentage

TAN2Mo
TAN1Mo
T4NoMo
T3N2Mo
M pourcentage
T3N1Mo
T3NoMo

T3NxMo

Figure N° 12 : Répartition des cas selon la classification TNM

Tous nos malades sont classés Mo (critere d’inclusion)

Le stade T3NoMo est légerement prédominant sur les autres stades qui se

répartissent de maniére variable

J. Suites opératoires immédiates

Dans notre série ,23 patients, soit 92 % de nos malades avaient des suites

simples.

Un patient avait développé une surinfection postopératoire de la paroi

(casn11)

Un patient avait présenté une péritonite post opératoire (cas n 13)
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K. Suites au long cours
I- Survie

On a étudié I'évolution sur 5 ans chez tous nos patients. (figures n° 12 et
13)

23 d’entre eux sont vivants jusqu’au jour de I'enquéte, soit 92%,0n a noté
seulement deux déces, soit 8% au cours de notre étudel’un est décédé a 8
mois de l'acte opératoire dans un contexte de métastases osseuses,le
deuxieme a 6 mois du geste dans un état cachectique.

Ces deux patients avaient un envahissement ganglionnaire : T4AN2MO et
T3N1MO respectivement.

La survie moyenne est de 102,6 mois avec un intervalle de confiance a
95% entre 90 et 115 mois .la survie sans récidive est de 91%. la survie moyenne

et la survie sans récidive ont été étudiées par la méthode de Kaplan-Meier.
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Fonction de survie
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Figure n°13 : fonction de survie

Courbe de survie sans récidive
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Figure n°14 : courbe de survie sans récidive
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Tableau N° 14 : Répartition des cas selon le stade de la tumeur
et I'évolution des malades

Evolution des malades T3 T4
vivant sans récidives 13 7
vivant avec métastases 2 1
Décédés 1 1
Total 16 9

décedés
M-

vivant avec métastases
- T

T3
vivant sans récidives
I

0 5 10 15

Figure N° 15 : Répartition des cas selon le stade de la tumeur

et I'évolution des malades

23 patients parmi 25 sont encore en vie soit ( 92 %) dont :

- 20 sans récidives ; classé T3 :13 caset T4 : 7 cas

- 3 avec métastases : 2 classés T3 et 1 classé T4
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II-Récidives

Le délai moyen de récidive est de 07 mois avec un intervalle de confiance

a 95%, entre 05 mois et 09 mois.
Le délai moyen de récidive a été étudié par la méthode de Kaplan —Meier

Dans notre étude, aucun patient n’a présenté de récidive locorégionale
sur le site initial de la tumeur.
s 21 patients, soit 84% de nos patients, n‘ont présenté aucune
métastase.
s 4 patients ont présenté des métastases, soit 16%.
<> Métastases osseuses : n = 2
<> Métastases pulmonaires : n=1
<> Métastases ovariennes : n=1
- La patiente présentant une métastase osseuse dans |’évolution est
décédée 08 mois apres l'intervention chirurgicale (cas n 2)
- Le patient présentant une métastase pulmonaire est toujours en
vie. Son recul est de 09 mois (cas n 10)
- Un patient présentant une métastase osseuse est toujours en vie .
Son recul est de 08 mois (cas n 11)

- La patiente présentant une métastase ovarienne est toujours

vivante. Son recul est de 04 mois (cas n 23)
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Tableau N° 15 : Proportion des cas avec métastases

métastases nombre de cas Pourcentage (%)
présentes 4 16
absentes 21 84
total 25 100
pourcentage

M présentes

absentes

84

Figure N° 16 : Proportion des cas avec métastases

Les patients ayant développé des métastases au cours de I'évolution ne

représentent que 16% de I'’ensemble des patients de notre série
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L- Traitement néo-adjuvant

Aucun de nos patients n’a eu de chimiothérapie avant le geste

opératoire. lls ont tous bénéficié d’'une chirurgie premiere.
M- Traitement adjuvant

Parmi nos 25 patients, 16 d’entre eux ont bénéficié d’un traitement

adjuvant, détaillé comme suit :

Chez 04 patients, la chimiothérapie adjuvante a été indiquée mais n’a pas

été faite (casn 2, casnb5, casn 18 et cas n 19).

L'une d’entre elles est décédée par métastases osseuses 8 mois apres

I'intervention chirurgicale

Notons que les deux patients décédés dans notre série n'ont pas regu de

traitement adjuvant.

01 patient a recu une chimiothérapie adjuvante associée a une

radiothérapie faite pour métastase osseuse a visée antalgique.

» 09 patients ayant recu un traitement adjuvant sont des T3

» 07 patients ayant recu un traitement adjuvant sont des T4
Parmi ces 16 patients :

<> 06 patients ayant recu un traitement adjuvant n’avaient pas de
métastase ganglionnaire

<> 05 patients ayant regu un traitement adjuvant sont des N2

<> 04 patients ayant regu un traitement adjuvant sont des N1

<> 1 seul patient ayant regu un traitement adjuvant est un Nx.
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Tableau N° 16 : Distribution des cas selon le traitement adjuvant recu

traitement adjuvant nombre de patients Pourcentage (%)

chimiothérapie 15 60

radiothérapie+chimiothérapie 1 4

aucun 9 36

total 25 100
pourcentage

radiothérapie+chimiothérapie I 4
H pourcentage

chimiothérapie m 60

0 10 20 30 40 50 60 70

Figure N° 17 : Distribution des cas selon le traitement adjuvant recu

60 % de nos patients ont bénéficié d’'une chimiothérapie seule et 4%

associée a la radiothérapie

36% n’ont regu aucun traitement adjuvant.
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Avec une fréquence de 34.24% en moyenne, d’apres les résultats de notre
étude, le Maroc constitue une zone de basse fréquence en comparaison avec

les pays occidentaux notamment ’Amérique et la Nouvelle Zélande.

Le cancer du colon localement avancé est un cancer qui peut étre curable

par résection chirurgicale.
Néanmoins, il pose 3 principaux problemes :

< L'occlusion
<> La résécabilité de la tumeur

<> La récidive locorégionale et surtout les métastases a distance.
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I. DONNEES EPIDEMIOLOGIQUES
1. Fréquence

En France, les cancers représentent la deuxieme cause de mortalité,
derriere les affections cardio-vasculaires ; avec 147 000 déces (en 1997) ils sont
responsables d'environ 28% des déces en France et le plus meurtrier est le
cancer du poumon, responsable de 24 000 déces en 1995, 20 500 chez les

hommes et 3500 chez les femmes (données Réseau FRANCIM). « 1 »

En effet les cancers colorectaux correspondaient a 61% des cancers
digestifs, ainsi le nombre annuel de nouveaux cas de cancer colorectal était de

36.257 cas « 2 »

Les données de l'incidence sur le cancer colorectal a travers le monde font
apparaitre des différences considérables avec des rapports de 1 a 15 entre les
pays a bas risque comme les régions rurales d'Afrique, la Chine et I'Inde, et les
régions a haut risque comme I'Australie, I'Amérique du Nord et la plupart des

pays d'Europe occidentale et nordique. « 1 »

Le cancer du cblon a Rabat est relativement peu fréquent. Son incidence
est proche des incidences retrouvées par les autres registres de cancer au
Maghreb (excepte en Libye) et reste trés inférieure aux incidences observées

dans les pays occidentaux, au Japon ou en Chine. « 3 »
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Tableau n°17 : Incidence du cancer du colon - registre des cancers a Rabat « 3 »

Total Hommes | Femmes
Nombre de cas 16 10 6
Incidence brute (pour 100000 cas) 2.5 3.3 1.8
Incidence standardisée sur la population 2.5 3.3 1.8
mondiale (IC a 95%) (1.2-3.7) (1.2-5.4) | (0.3-3.2)
Incidence standardisée sur la population 2.0 2.6 1.5
marocaine (IC a 95%) (1.0-3.0) (1.0-4.2) | (0.3-2.7)
Risque cumulé 0-74 ans (%) 0.3 0.4 0.2

A l'institut national d’oncologie (INO), une étude épidémiologique des cas

de CCR faite entre le 15 janvier 1985 et le 31 décembre 2000 a montré que le

cancer du colon occupait la premiere place apres celui du sein, col, peau,

lymphome ganglionnaire, cavum et poumon et qui représente 39.8% des

cancers digestifs. « 4 »

A la clinique chirurgicale « C» entre 1990- 2000, le nombre des cas

rapportés de cancer colique est de 158 dont 102 cas de cancer du colon

localement avancé, soit 64% « 6 »
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A la clinique chirurgicale « B » entre 1995-2005 :75 cas de cancers coliques

ont été admis dont 43 patients présentaient un stade avancé, soit 60.71% « 5 »

Dans une ancienne série intitulée « prise en charge du cancer du colon
localement avancé », allant de 2000 a 2010, 204 patients présentaient un

cancer du colon dont 129, soit 63% sont a un stade avancé « 7 »

Au canada, I'estimation du nombre de cas de cancer colorectal par an en
2004 est de 19100 cas, il constitue ainsi le 4°™ type de cancer le plus

fréiguemment diagnostiqué. « 8 »

Dans notre série, allant de Janvier 2006 a Décembre 2010, sur un total de
73 patients hospitalisés a la clinique chirurgicale « C » pour un cancer du colon,

25 patients présentaient un cancer du colon localement avancé.
La fréquence étant de 34.24% en moyenne.
2.Age

Selon le registre marocain du cancer a Rabat ,élaboré en 2005 ,la moitié

des cas de cancer du coOlon survient entre 25 et 54 ans.

L’age moyen des malades est un peu plus élevé chez les femmes (59,5 ans)

que chez les hommes (53,6 ans).
L'incidence du cancer du c6lon a Rabat augmente avec l'age. «3 »

Dans la série de Melle Bark, I'age moyen des patients atteints de cancer
colique était de 54.7 +ou- 17.1 ans . 17, 5 % des patients avaient moins de 40

ans. « 9 »
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Une étude de série de 83 patients, faite a la clinique chirurgicale « C »,
incluant la période 1980-1990, montrait un age moyen des patients de 50.6
+ou- 12.8 ans, avec des extrémes d’age allant de 20 ans a 85 ans, et un age

médian de 50 ans. « 10 »

Dans notre série, L'age des malade est relativement élevé puisqu’il oscille

de 30 ans a 84 ans, avec une moyenne d’age de 57.28 +ou- 15.58.
Néanmoins, il est relativement jeune par rapport aux séries occidentales.

En effet, 'étude de M.ADLLOF portant sur 1122 malades opérés pour un
cancer du colon, on trouve une moyenne de 70 ans avec des extrémes d’age
allant de 19 ans a 93 ans, alors que 9% des patients (102 cas), avaient plus de
80 ans, avec un pic de fréquence entre 60 et 80 ans. Seuls 3.5% avaient moins

de 40%. « 11 »

En Amérique, une étude portant sur 118 cas de cancer du colon

localement avancé faite entre 1973 et 1983, I’age moyen était de 64 ans. « 12 »

Par rapport a la série de Melle Bark, nous avons une proportion moindre
représentée par la tranche d’age des patients ayant moins de 40 ans, puisqu’ils
représentent dans notre série seulement 16% de I'ensemble des patients de

notre série.

Il semblerait donc que l'age jeune de survenue est l'une des

caractéristiques du cancer du colon au Maroc
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3. Sexe

Dans la série de Mlle Bark, il existe une prédominance masculine (101

hommes contre 57 femmes) avec un sexe ratio de 1.8

Cette prédominance est confirmée par plusieurs études menées au service
de chirurgie « C », dont une série incluant la période allant de 1966 a 1978 avec

69 hommes et 49 femmes. « 10 »

Une autre série plus récente incluant la période située entre 1980 et 1990,

comportait 48 hommes et 35 femmes,avec un sexe ratio de 1.8 « 13 »

Dans notre série,il y’avait 16 hommes et 09 femmes, d’ou on remarque

une nette prédominance masculine, avec un sexe ratio de 1.7

On constate que le sexe ratio demeure presque constant dans toutes les
études de série faites a la clinique chirurgicale « C », quelque soit la période

d’étude, commencant par 1966 et s’achevant par 2010.
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III. APPROCHE CLINIQUE ET PARACLINIQUE DU CANCER DU
COLON LOCALEMENT AVANCE

Les patients atteints de cancer du colon localement avancé peuvent
présenter divers tableaux cliniques : douleurs au niveau du flanc ou d’une fosse
iliaque, masse abdominale palpable, troubles de transit, nausées ou
vomissements, faisant penser a un tableau subocclusif, ou encore des
rectorragies franches.

Rappelons que les rectorragies et le syndrome subocclusif étaient présent
chez 48% de nos patients ; ils constituaient 8% et 40% des signes révélateurs de
la maladie, respectivement.

La coloscopie réalisée chez 84% de nos patients, a permis de visualiser le
processus tumoral, qui prenait un aspect végétant, sténosant, bourgeonnant,
ulcéro-bourgeonnant ou un aspect ulcéro-infiltrant.

Elle a permis également de détecter la présence de polypes chez 9
patients .

Le lavement baryté, en optionnel, compléete I'apport de la coloscopie. |l
tient toute son importance quand cette derniere est difficile a réaliser . (cas du
patient num 22)

La tomodensitométrie, elle, demeure I'examen de choix pour une
meilleure précision du siege de la tumeur, de sa nature, de sa taille, et permet
également de faire un bilan d’extension. Elle a été réalisé chez 72% de nos
patients . cependant, elle ne pourrait distinguer entre une adhérence

inflammatoire péritumorale et une infiltration tumorale .
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Plusieurs études antérieures ont indiqué que 33-84% de la résection en
bloc des adhérences du cancer colorectal primitif avaient histologiquement
prouvé linfiltration carcinomateuse aux structures adjacentes parce que
I'infiltration carcinomateuse et inflammatoire est connue variable. « 14-20 »

Si cliniguement une infiltration locale est suspectée, une résection
multiviscérale doit étre envisagée pour faire une chirurgie radicale curative

quand cela est possible.
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IV. ETUDE ANATOMOPATHOLOGIQUE
1. Siege de la tumeur

La localisation exacte de la tumeur colique a pu étre déterminée chez tous
les patients de notre série.

Ces cancers siegent au niveau du colon droit chez 11 patients (44%)et au
niveau du colon gauche chez 14 patients (56%), dont 10 intéressent le sigmoide
(40%).

Dans notre série, aucun patient ne présentait une tumeur localisée au
colon transverse.

Dans la série de Melle Bark, les 154 cancers ayant pu étre déterminés se
répartissent en 65 cas (41%) de cancers du colon droit et 09 cas du cancer du
colon du transverse et 80 cas (5%)du colon gauche dont 58 cas au niveau du
sigmoide (38%) « 21 »

Dans la série de Melle Moufid, sur les 19 patients qu’elle regroupe, 31.5%
d’entre eux avaient un cancer du colon droit, 10.5% un cancer du colon
transverse et 57.5% du colon gauche dont 47% au niveau du sigmoide . « 22 »

Dans une étude de série faite en Amérique comportant 113 patients, 19%
des cas avaient une tumeur du colon droit, 9.5% avaient une tumeur du
transverse et 71% avaient une tumeur du colon gauche dont 55% se
concentrent au niveau du sigmoide. « 23 »

En comparant les résultats des précédentes études, nous constatons une
prédominance relative de la localisation gauche, notamment de la localisation

sigmoidienne.
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2. Aspect macroscopique

Dans notre série, 'aspect macroscopique a été précisé dans 15 cas dont 1
cas présentait un aspect macroscopique mixte :

eLa forme infiltrante est présente chez 14 patients

eLa forme ulcéro-bourgeonnante est présente chez 1 seul patient

Alors qu’un patient présente a la fois une forme infiltrante et

ulcérobourgeonnant
3. Type histologique

On note une prédominance évidente de I'adénocarcinome dans
différentes cultures, ainsi que I'appuie notre étude, puisqu’il était le seul type
histologique retrouvé.

L’adénocarcinome lieberkuhnien bien et moyennement différencié
représente 72% des cas

Tandis que I'adénocarcinome peu différencié représente 16% des cas .

Quant a l'adénocarcinome colloide muqueux, il ne représente que 12%
des cas.

Dans une étude antérieure faite a la clinique chirurgicale «C»,
I'adénocarcinome lieberkuhnien représentait 80% alors que I'adénocarcinome
colloide ne représentait que 20%. « 24 »

On remarque que l'adénocarcinome est le type le plus représentatif du

cancer du colon localement avancé.
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5. Classification TNM

Dans notre série, I'extension a la paroi colique et I'extension aux ganglions
lymphatiques ont été établies d’apres les données des compte-rendus
anatomopathologiques de la piece opératoire, les données de |'exploration

opératoire et d’apres les bilans de la maladie.

Les facteurs pronostiques comme notamment le degré d'envahissement
tumoral transpariétal et ganglionnaire et la présence ou non de métastases ont
été intégrés dans des classifications. Le standard pour la classification post-
thérapeutique des cancers du cblon est représenté par les classifications UICC -

AJCC, Astler - Coller et Dukes dont I'utilisation facilite la décision thérapeutique.
a ) Classification commune UICC (TNM) et AJCC

Tumeur primitive (T) :

TX : tumeur non évaluable,

- TO: pas de tumeur sur le prélevement,
- Tis : carcinome in situ,

- T1: atteinte de la sous-muqueuse,

- T2 : atteinte de la musculeuse,

- T3 : atteinte de la sous-séreuse, de la séreuse ou de la graisse

péricolique,

- T4 : atteinte de la cavité péritonéale a travers la séreuse ou extension

par contiguité a un organe de voisinage a travers la séreuse.
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Adénopathies régionales (N) :

NX : adénopathies non précises,

NO : pas d'adénopathies régionales,

N1 :1 a 3 adénopathies péricoliques métastatiques,

N2 : 4 ou + adénopathies péricoliques métastatiques,

N3 : adénopathies centrales (des troncs vasculaires) métastatiques.
Métastases a distance (M) :

- MX: non précisé,

- MO : pas de métastases,

- M1 : métastases.
Tumeur résiduelle (R) (AJCC) :

- RO: berges de résection microscopiquement indemnes de tumeur

résiduelle,
- R1: berges de résection microscopiquement envabhies,
- R2:tumeur résiduelle macroscopique (constatation chirurgicale).
Regroupement en stades :
- stadel: T1 NOMO, T2NOMO,
- stade Il : T3 NOMO, T4 NOMO,
- stade lll: quel que soit le T, N1, N2 ou N3, MO,

- stade IV: quel que soitleTou le N, M1.
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b) Classification de Dukes

Elle a été adaptée pour le cancer du colon par Kirklin.

- Stade A : atteinte de la muqueuse ou de la sous- muqueuse ou de la

musculeuse sans atteinte de la sous-séreuse.
- Stade B : atteinte transpariétale au-dela de la sous-séreuse.
- Stade C: envahissement ganglionnaire.

c) Classification de Astler-Coller (Dukes modifié)

Elle a été adaptée par Turnbull pour ajouter le stade D {invasion de

voisinage ou métastases) [TURNBULL 1967].

Stade A : atteinte muqueuse ou sous-muqueuse.

- Stade Bl : atteinte de la musculeuse sans atteinte de la

sous-séreuse .

- Stade B2 : atteinte de la musculeuse avec atteinte de la sous-séreuse

ou de la séreuse ou au-dela .
- Stade C1 : B1 avec envahissement ganglionnaire.
- Stade C2 : B2 avec envahissement ganglionnaire.
- Stade D : métastases.
d) Correspondance entre Astler-Coller et TNM
- A:T1INOMO
- B1:T2NOMO

- B2 :T3NOMO, TANOMO,
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- C1:TIN1ouN2ouN3MO, T2N1 ou N2 ou N3MO,
- C2:T3N1 ou N2 ou N3MO, TAN1 ou N2 ou N3MO,

- D:M1, quel que soitle Toule N

Dans notre série, le stade T3 est présent dans 15 cas soit 60% . en

revanche le stade T4 est présent dans 10 cas, soit 40%.
L’envahissement ganglionnaire était présent dans 60% des cas.

Dans la série de Melle Moufid, le stade T3 était présent chez 15.8% des
malades et le stade T4 était a 84.2%, et I'envahissement des ganglions

lymphatiques était présent chez 10 patients.

Traitement chirurgical du cancer du colon localement avancé

Le but de la chirurgie curative pour le cancer du colon est la résection
complete de la tumeur. Dans les carcinomes du colon localement avancés avec
adhésion aux organes de voisinage, les procédures chirurgicales standard se

transforment souvent en une résection multiviscérale.

L’exérese chirurgicale demeure un traitement de référence a visée
curative des cancers coliques. Dans notre série, I'opérabilité ainsi que la
résécabilité étaient a 100%.

Dans la série tunisienne, ce taux était de 83.7%. Il se rapproche des taux

retrouvés dans la littérature qui variaient entre 87 et 97%, avec 79% a 82%

d’exéréses a visée curative. « 25 »
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Dans une étude rétrospective portant sur 1122 malades opérés ; le taux

de résécabilité a visée curative était a 75.2% . « 26 »

Dans notre série, seulement 8 patients, soit 32% des patients ont
bénéficié d’'une résection élargie aux structures adjacentes envahies par la

tumeur.

La graisse de voisinage était infiltrée chez 04 patients, soit 16% des

patients
L'intestin gréle était infiltré chez 02 patients, soit 8% des patients
Le foie était infiltré chez 02 patients soit 8% des patients.

Moynihan décrit le cancer du colon localement avancé en 1926 et il a
préconisé d’élargir la résection en bloc pour tous les organes ou structures

impliquées « 29 »

Sugarbaker a présenté en 1946 la premiere série de grandes résections
étendues multiviscérales pour 42 cancers colorectaux, et il a réalisé ce type de
chirurgie en évitant toute diffusion des cellules tumorales lors de la découpe

tumorale. « 30 »

Une étude en Floride portant sur 25 patients traités par résection
multiviscérale a montré qu’il y’avait 12 patients ayant bénéficié d’une résection
d’un organe adjacent, 10 patients d’une résection de 02 organes adjacents et

03 patients d’une résection de 03 organes adjacents. « 27 »
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Une étude prospective regroupant 174 patients du registre Erlangen pour
carcinomes colorectaux ayant subi une résection multiviscérale pour le cancer
du colon, de 1978 a 2002, rapporte que les organes les plus fréquemment
impliqués sont l'intestin gréle (31.6%), la vessie (27%) et la paroi abdominale
(15.5%). La résection RO (pas de tumeur résiduelle) a été obtenue dans 93.1%.
Pour ces patients la, I'estimation de Kaplan-Meier liée a |la survie a 5ans était de

80.7% « 28 »

Une récente étude menée en Corée a comporté 1288 patients ayant subi
une résection curative pour le cancer du cblon pT3-4 sans métastases a

distance de 1994 a 2004.

84 patients (6,5%) avec un cancer du c6lon envahissant les organes de
voisinage (CT4) ont subi une résection multiviscérale. La précision de la
décision intra-opératoire pour l'invasion vraie (PT4) était de 35,7%. La Majorité
de la morbidité chirurgicale est survenue chez 11 patients du groupe résection
standard (0,9%) et chez 2 patients du groupe RMV (2,3%) (p = 0,206). La plupart
des récidives a été des métastases a distance (20 patients, 23,8%). La récidive

locale était survenue chez 05 patients (6,0%).

Les facteurs pronostiques de récidive et de survie ont été l'invasion
tumorale pathologique (p = 0,033 et p = 0,016, respectivement) et les

métastases ganglionnaires (p = 0,010 et p <0,001, respectivement).

Les auteurs de cette étude « 47 » ont conclu que la résection multi-
viscérale était une procédure slre et curative par rapport a la résection

standard pour les patients atteints de cancer du cblon localement avancé. La
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cause d'un mauvais pronostic dans la résection multiviscérale ne fut pas une
récidive locale, mais les métastases a distance. L’'envahissement tumoral et les

métastases ganglionnaires ont été les facteurs pronostiques potentiels.

Ceci nous permet de conclure que la résection chirurgicale multiviscérale

doit étre réalisée chaque fois que possible.
Voies d'abord et exploration

L'incision la plus souvent utilisée est une médiane, permettant la meilleure

exploration de la cavité abdominale et une extension a la demande.

Cependant, une voie transversale droite peut étre préférée pour la
résection des cancers du coOlon droit. On explore soigneusement la cavité
abdominale. On palpe attentivement le foie et le pelvis. Tout nodule suspect
est prélevé et éventuellement examiné extemporanément par
I'anatomopathologiste. On palpe les chaines ganglionnaires lomboaortiques (en
cas de cancer colique gauche) en prélevant tous ganglions suspects a ce niveau.

« 31 »
Place de la coelioscopie

Plusieurs études randomisées publieées récemment, ayant inclus
suffisamment de patients et ayant pour certaines un recul suffisant,
permettent de situer la place de la coelioscopie dans le traitement des cancers
coliques. Actuellement, on peut répondre a une question longtemps débattue :

peut-on opérer les cancers coliques par coelioscopie ?
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, . . 1
Une étude chinoise “3!”

monocentrique, a inclus 403 patients ayant un
cancer du sigmoide ou du haut rectum. Il n'a pas été observé de différence
significative sur la survie entre les 203 patients opérés par coelioscopie et les
200 patients opérés par laparotomie (76% versus 73 %) ni sur le taux des

récidives (22% versus 18 %).

Une étude américaine 3% (COST : Clinical Outcomes of Surgical Study
group) ) a inclus 872 patients dans 48 centres. Il y avait 54 % de cancers du
cOlon droit et 46 % de cancers du célon gauche. Le recul médian est de 4,4 ans.
Il n'y avait aucune différence sur la survie globale a 3 ans entre la coelioscopie
(435 patients) et la laparotomie (428 patients) : 86 % versus 85 % ni sur la

survenue des récidives (16 % versus 18 %).

Une étude européenne 134] (COLOR : Colon, Cancer, Laparoscopic or Open

Resection ) a inclus 1 248 patients et s'est terminée en mars 2003.

Enfin, une étude anglaise 1351 (CLASSIC : Conventional versus Laparoscopic
Assisted Surgery In Colorectal cancer ) a inclus 794 patients dans 27 centres. Il y
avait deux interventions par coelioscopie (526 patients) pour une intervention

par laparotomie (268 patients).

L’abord coelioscopique a été utilisé par les auteurs dans 92% des cancers
du colon en 1997.le taux de conversion a été inférieur a 5% depuis 1995. La
mortalité postopératoire a été de 0.4% et la morbidité postopératoire de 5.5%.
apres exérese curative, le taux actuariel de survie a 5 ans calculé selon la

méthode de Kaplan-Meier a été 65%. « 36 »
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Concernant la mortalité, la morbidité et la qualité de I'exérese
carcinologique, la coelioscopie permet de faire aussi bien que la laparotomie.
En particulier, le nombre de ganglions examinés est identique quelle que soit la
technique. Quant aux risques de greffes tumorales sur les sites de trocart, ils
n'ont pas été mis en évidence dans ces études : 0,5 % versus 0,2 %. Le taux de

conversion de la coelioscopie en chirurgie conventionnelle est de 14 a 29 %.

Les avantages en faveur de la coelioscopie sont la voie d'abord (moindre
cicatrice, moins de complications pariétales : éventration, le risque d'abces de
paroi est réduit de moitié), le bénéfice esthétique est indiscutable. Les autres
avantages : moins de douleurs postopératoires (diminution de Ia
consommation d'antalgiques), reprise plus précoce du transit, hospitalisation
plus courte et reprise plus précoce de l'activité sont indiscutables mais

modestes par rapport a une chirurgie classique moderne.

Les deux inconvénients majeurs de la coelioscopie sont la durée de
I'intervention (c'est plus long : plus 18 a 87 minutes) et c'est plus cher ( plus de

2 000 euros a plus de 2 100 dollars).

Concernant les résultats sur la survie a 4 ans, il n'y a aucune différence

entre les deux techniques dans les deux études ayant un recul suffisant.

Prise en charge du cancer localement avancé du colon en stade

d’occlusion

En France, 70 %, des occlusions coliques sont dues au cancer, et 16% des

cancers colo-rectaux sont diagnostiqués au stade d'occlusion.
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Deux occlusions néoplasiques sur 3 siegent entre le tiers gauche du
transverse et la charniere recto-sigmoidienne. La colostomie de proche amont
par une voie d'abord élective avec exérese de la tumeur 8 a 15 jours plus tard
est I'attitude recommandée par la Conférence de Consensus Frangaise et par

I’Association Américaine des chirurgiens colo-rectaux.

L'exérése de la tumeur sans rétablissement de la continuité, la colectomie
subtotale d’amont et la colectomie segmentaire avec lavage peropératoire sont
plus difficiles dans les conditions de 'urgence. La mise en place d’une prothese
métalligue auto-expansive au travers de la tumeur par voie transanale sous
controle radiologique ou endoscopique tient toute sa place dans l'arsenal

thérapeutique. « 37 »
Les complications sont la perforation du c6lon (4%), ou les hémorragies.

Les échecs sont soit techniques (impossibilité de mise en place : 8%), soit
cliniques (absence de levée de I'occlusion malgré la prothese en place : 12%).

« 38 »

En intention curative, la colectomie a lieu quelques jours plus tard, dans
des conditions proches de la chirurgie élective. Cette méthode thérapeutique
n’est pas validée par rapport a la chirurgie premiere et une étude randomisée

est en cours depuis janvier 2003 en France.

Lorsque le bilan d'extension ou le pronostic a court terme sont péjoratifs,
la prothese est laissée en place a titre palliatif. Les risques secondaires sont la

migration de la prothese (10%), ou son obstruction (10%). « 39 »
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Place de la chimiothérapie systémique : chimiothérapie adjuvante

Apres résection curative d'un cancer du coblon stade Il (N+), une
chimiothérapie adjuvante systémique (intraveineuse) doit étre proposée.

4 s « s s
[ O], en 1990, dans une étude randomisée, ont observé une

Moertel et al.
diminution de 40 % du risque de récidive a 5 ans et de 32 % du risque de déces
par cancer en utilisant I'association 5-fluoro-uracile (5FU) plus levamisole
pendant 1 an. Cette chimiothérapie a ensuite été supplantée par l'association
5-fluoro-uracile-acide folinique délivrée pendant 6 mois et cette
chimiothérapie est restée jusqu'en 2004 le traitement de référence, entériné

en 1998 par la conférence de consensus de Paris.

A la suite des résultats récents de I'étude Mosaic [41], le FOLFOX (5FU -
acide folinique - oxaliplatine) a supplanté le LV5 FU2 et est devenu le

traitement de référence.

Cette étude, qui a inclus 2 246 patients, a comparé apres résection
colique deux chimiothérapies adjuvantes : le LV5-FU2 (qui associe 5-fluoro-

uracile et acide folinique) et le FOLFOX qui ajoute au LV5-FU2 de I'oxaliplatine.

Dans le sous-groupe des 1 377 patients stade Ill, le taux de survie sans
récidive a 3 ans atteint 72,2 % pour le FOLFOX versus 65,3 % pour le LV5-FU2,
soit une réduction du risque de récidive de 24 % (p < 0,05). On peut cependant
reprocher au FOLFOX sa neurotoxicité mais celle-ci serait réversible a la fin du
traitement (neurotoxicité de grade 3 : 0,5 % avec 24 mois de survie) « 42 » .
Ainsi, depuis janvier 2005 le FOLFOX est le traitement de référence en adjuvant

des cancers coliques stade Ill. Qu'en est-il des autres substances ?
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Le 5-fluoro-uracile par voie orale : I'uracile-tegafur (UFT) a été étudié chez
1 608 patients dans un essai de phase 3 du NSABP qui a conclu a I'équivalence
d'efficacité entre UFT-acide folinique per os et |'association 5FU-acide folinique
en bolus. De méme, la capecitabine est équivalente au schéma 5FU-acide
folinique de la Mayo Clinic dans une étude incluant pres de 2000 patients de

stade Ill.

Trois examinateurs ont résumé les résultats des essais randomisés et de
méta-analyses contenant des données sur les patients de stade Il du cancer du

colon ,de 2005 a 2006 ,subissant un traitement adjuvant versus chirurgie seule.

En ce qui concerne l'effet du traitement adjuvant des cancers du c6lon de
stade Il, le ratio du risque relatif pour la survie globale était de 0,96 (intervalle

de confiance 95% 0,88- 1,05).

En ce qui concerne la survie sans maladie, le ratio du risque relatif était de

0,83 (intervalle de confiance 95% 0,75- 0,92). « 43 »

Malgré les avantages prouvés de la chimiothérapie adjuvante dans le
cancer du cblon, les résultats restent hétérogenes. Plusieurs facteurs

pronostiques non validés ont été proposés.

Une étude américaine « 44 » a étudié la valeur pronostique des facteurs
de la tumeur réséquée et du patient actuellement inclus dans le calcul ainsi que
les réponses inflammatoires locales et systémiques chez les patients recevant

une chimiothérapie adjuvante pour cancer du célon.
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Elle regroupait 348 patients ayant subi une résection entre 1997 et 2007.
Parmi eux, 76 ont recu une chimiothérapie adjuvante. La chimiothérapie a été
de 5-FU base (simple ou combiné). L'indice de Petersen a été utilisé pour
évaluer les caractéristiques des tumeurs considérés a risque élevé de récidive
(envahissement veineux, la participation séreuse, I'implication des marges de
résection chirurgicale et [I'envahissement par la tumeur).l’ infiltrat
inflammatoire local a été marqué par les criteres de Jass et Klintrup, la réponse

inflammatoire systémique par le score pronostique de Glasgow (POP).

Le suivi médian était de 78 mois. La prescription de chimiothérapie était
plus élevé chez les jeunes patients ayant le moins de comorbidités ou le plus
d’envahissement ganglionnaire tumoral ou I'élevation du stade T et a haut
risque des caractéristiques (tous p <0,05). En analyse univariée,
caractéristiques de la tumeur a haut risque tels que le stade T et a haut risque
Indice Petersen en plus de la POP liés a la survie. Seul le GPS conserve une

signification pronostique de I'analyse multivariée (p <0,005).

Une récente étude multicentrique randomisée portant le nom de X-ACT
randomisée a comparé la capécitabine par voie orale avec des bolus IV 5-
fluorouracile (5-FU) / acide folinique (FA) comme traitement adjuvant du

cancer du colon de stade Ill. « 45 »

Les patients ont été assignés a 24 semaines de la capécitabine 1250
mg/m2 deux fois par jour, les jours 1-14 tous les 3 semaines ou 5-FU/AF (Mayo

Clinic). Le point final primordial était la survie sans maladie (DFS).
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Avec un suivi médian de 6,9 ans, la capécitabine a été au moins
équivalente a 5-FU/AF en termes de DFS [hazard ratio (HR) = 0,88, intervalle de
confiance 95% (IC) de 0.77 a 1.01] et la survie globale (OS ) (HR = 0,86, IC 95%
0.74 a 1.01), I'IC a 95% limites supérieures ont été significativement inférieure a
la marge de non infériorité prédéfini de 1,20 (P <0,0001) et 1,14 (p <0,001),
respectivement. Ce modele a été maintenu dans tous les sous-groupes, y
compris les patients agés de > 70 ans. Les analyses Préplanifiées et multivariées
ont montré que la capécitabine avait statistiguement une différence
significative des effets bénéfiques sur DFS (p = 0,021) et OS (p = 0,020) par
rapport 5-FU/AF. Une analyse post hoc a suggéré que la survenue du syndrome
main-pied peut étre associée a de meilleurs résultats chez les receveurs de

capécitabine.

Cette étude a conclu que la capécitabine par voie orale est une
alternative efficace aux bolus 5-FU/AF comme traitement adjuvant pour les
patients atteints de cancer du cblon de stade Il avec des avantages d'efficacité

maintenue a 5 ans et chez les patients agés.

Une étude de cohorte menée au Canada a sélectionné les patients
résidents en Alberta chez qui on a diagnostiqué un adénocarcinome du c6lon
de stade lll dans les années 2000 a 2005 qui ont subi une résection chirurgicale

.« 46 »

Il 'y avait 1053 patients de I'étude; 648 (61%) ont commencé une
chimiothérapie adjuvante dans les 16 semaines de la chirurgie. Il n'y avait

aucune différence dans la survie globale entre ceux qui ont regu une
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chimiothérapie adjuvante de 8 a 12 semaines apres la chirurgie,
comparativement a ceux qui l'ont recu dans les 8 semaines. Toutefois, ceux qui
ont recu une chimiothérapie 12 a 16 semaines apres la chirurgie et ceux qui,
soit ont recu leurs cures de chimiothérapie dans les 16 semaines suivant le
geste chirurgical ,ou n'ont regu aucun traitement, ont eu 43% et 107% du
risque plus élevé de déces, respectivement, que ceux qui ont recu une

chimiothérapie dans les 8 semaines de chirurgie.

Les résultats de cette étude étaient conformes aux recommandations des
lignes directrices actuelles ,que les patients ayant un adénocarcinome de stade

lIl devraient recevoir une chimiothérapie dans les 12 semaines de chirurgie.
La thérapie ciblée
Place de la biothérapie dans la prise en charge des cancers du colon

Des progres thérapeutiques majeurs ont été effectués depuis 1995 ou le
cancer colorectal était traité par le fluorouracile seul, grace a |'adjonction
d’autres drogues de chimiothérapie : notamment I'oxaliplatine, l'irinotécan et
la capécitabine (pro-drogue orale du 5 Fluorouracile). A partir des années 2000,
des progres importants dans la connaissance des mécanismes moléculaires de
la biologie tumorale, en particulier la description des voies de transduction de
signaux activateurs dans les cellules cancéreuses, ont permis l'identification de
nouvelles thérapeutiques, dites ciblées ou biothérapies : spécifiques, bloquant
une ou plusieurs fonctions indispensables au développement tumoral ou a la
prolifération cellulaire. Ces biothérapies ont permis d’atteindre des taux de
survie médiane de 25 a 30 mois.

Deux classes d’anticorps monoclonaux sont actuellement admises dans le
traitement des cancers colorectaux : les anti-VEGF (vascular endothelial growth

factor receptor), des anti-angiogéniques, représentés par le Bevacizumab. Les
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anti-EGFR (epidermal growth factor receptor), représentés par le Cetuximab et
le Panitumumab. Par ailleurs des facteurs prédictifs de réponse a ces
biothérapies ont été identifiés, conduisant a une individualisation de la

stratégie thérapeutique en fonction de ces facteurs.
Bevacizumab

Le bevacizumab est un anticorps monoclonal chimérique humanisé qui
bloque I'angiogenése en formant des complexes avec le VEGF. En combinaison
avec I'IFL (irinotecan 125 mg/m?, 5-FU en bolus 500 mg/m?, AF 20 mg/m2 selon
un schéma hebdomadaire 4 semaines /6 de Saltz), en premiére ligne de

traitement.

Une étude de phase Ill 37 a montré que les patients métastatiques
randomises dans le bras IFL et bevacizumab avaient significativement plus de
réponse que les patients du bras IFL et placebo (44,9 % vs 34,7 %, P= 0,003), la
survie sans progression était significativement améliorée (10,6 vs 6,2 mois, p <
0,00001) ,de méme que la survie globale (20,3 vs 15,6 mois, p = 0,00003). Les
toxicités principales de grade 3-4 n'étaient pas significativement différentes et
étaient représentées par une diarrhée (33 vs 25 %) et une neutropénie (37 vs
32 %). Le profil de toxicité propre au bevacizumab se caractérisait par une
hypertension artérielle grade Il (22,4 \IS 8,3 %), plus fréquente mais
contrblable par thérapeutiques orales. Les manifestations thromboemboliques
emboliques (19,3 vs 16,1 %) ou hémorragiques (3,1 vs 2,5 %) n'étaient pas
différentes entre les deux groupes. Six patients (1,9 %) du bras bevacizumab

ont présenté une perforation digestive.
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Saltz et Al avaient rapporté les résultats d’un essai de phase Ill randomisé,
évaluant en premiere ligne de traitement des cancers colorectaux
métastatiques, un protocole de type XELOX (capécitabine+Oxaliplatine) ou
FOLFOX4 versus XELOX ou FOLFOX4+Bevacizumab. Le bras Bevacizumab était
significativemnt supérieur en terme de survie sans progression( 9.4vs 8.0mois),
sans bénéficeni en réponseobjective(RO) ni en survie globale. L'analyse en sous
groupe avait démontré que seul le bras XELOX+Bevacizumab était responsable

du bénéfice en survie sans progression.

L’étude BRITE, une étude observationnelle, avait suggéré l'intérét de
poursuivre le Bevacizumab en 2eme ligne métastatique apres progression sous
chimiothérapie plus Bevacizumab (SM=31.8 vs 19.9 mois). A ce jour, aucun

facteur prédictif de réponse au Bevacizumab n’a été identifié.

Les thérapeutiques ciblées anti-EGFR ( Epidermal growth factor receptor) :

le cetuximab et le panitumumab.
Le cetuximab

C'est un anticorps monoclonal chimérique qui inhibe le récepteur de
I'EGF. Il est a I'heure actuelle le premier et le seul anticorps monoclonal ciblant
I'EGFR a avoir obtenu l'autorisation de mise sur le marché dans le traitement
de 1" et de 2'lignes CCRM, en association avec les chimiothérapies

conventionnelles précédemment décrites.
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En lere ligne de traitement du CCRM, combiné a une chimiothérapie
associant 5FU, acide folinique et irinotecan chez des patients porteurs d'un

cancer colorectal métastatique, on observe un taux de réponse de 44 %.

Les toxicites (grade 3-4) les plus fréguemment observées ont été la
leucopénie 07 %), la diarrhée 04 %), les vomissements 01 %), et les éruptions

cutanées (7 %).

L'association du cetuximab avec le protocole FOLFOX-4 a été évaluée au
cours de I'étude de phase 1|l ACROBAT 42. Les résultats sont parmi les meilleurs

jamais observes dans cette indication.

En effet, le taux de réponse global était de 81 % (5 % de réponse
compléete ). Le taux de contrble de la maladie atteignait 98 % (RC + RP +maladie
stable 17 %). Les taux de réponse de cette association apparaissent d'emblée
encourageant par rapport a ceux observés avec le FOLFOX-4 seul dans cette

indication (44 % et 49 %).

Chez les patients souffrant de CCRM, le cetuximab permet, en cas de
résistance a l'irinotecan et en association avec ce dernier, un meilleur contréle
de la maladie et un allongement du temps sans progression mais sans

augmentation de la survie.
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Le panitumumab

Le panitumumab, anticorps monoclonal anti-EGFR, entierement humain,
présente |'avantage d’avoir moins de toxicité que le cetuximab, notamment en
ce qui concerne les réactions allergiques. Le panitumumab a connu le méme
développement que le Cetuximab. Il y’a tout d’abord eu un essai testant le
panitumumab versus soins de confort, chez des patients réfractaires aux
protocoles de chimiothérapie standards, a base de 5FU, Oxaliplatine et
Irinotecan. Les patients en progression sous soins de confort, étaient éligibles a
un cross over pour le panitumumab. Celui-ci réduisait le risque de progression

de plus de 50%.

Certes, I'avenement de la biothérapie a permis d’améliorer le pronostic
des patients atteints d’un cancer du colon, mais il a également conduit a

I’émergence d’un nouveau spectre de toxicités.

Le traitement du cancer du colon est trés couteux et reste dans la plupart
des cas, inaccessible aux patients, d’ou l'intérét d’'un dépistage précoce pour un

meilleur pronostic.

Bien que la coloscopie conventionnelle soit le test le plus sensible
disponible pour la détection des polypes au niveau du cblon et du rectum, il ya
des données qui soulévent des préoccupations quant a sa sensibilité. La
Chromoscopie peut étre un moyen d'accroitre la capacité de la coloscopie pour
détecter des polypes en particulier des lésions planes qui peuvent en étre —

autrement- difficiles a détecter.
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La Chromoscopie améliore la détection de polypes par rapport a la
coloscopie conventionnelle bien que cette derniere soit un test diagnostique
qui permet de détecter les polypes. Ces lésions peuvent évoluer en cancer
dans environ 5% des cas. Malgré la sensibilité de ce test dans la détection de
ces excroissances, certaines peuvent y échapper. Si un simple colorant en
technique de pulvérisation (chromoscopie) est utilisé avec le test de coloscopie,
la détection de ces lésions ne peut étre que meilleure. Plusieurs études ont
examiné l|'effet de la chromoscopie sur la détection de polypes, mais les
données ont été incohérentes. Cette révision visait a savoir si la chromoscopie
pourrait améliorer la détection des polypes par rapport a la coloscopie
conventionnelle.

Cing essais randomisés avec un total de 1059 participants ont été inclus.
Malgré les différences dans les modeles d'étude il semble y avoir
des preuves solides que la chromoscopie améliore la détection des polypes

aussi bien au niveau du célon que du rectum.
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Conclusion
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Le cancer du colon représente au Maroc 39.8% des cancers digestifs et

par conséquent constitue un véritable probleme de la santé publique.

Le diagnostic se fait a un stade tardif d’ou lI'importance d’'un dépistage

précoce voire en pré-opératoire.

Les facteurs pronostiques du cancer du colon localement avancé sont:
I’age avancé, la qualité de I’exérese chirurgicale, I'envahissement des ganglions

lymphatiques et la survenue de métastases dans I'évolution post-opréatoire.

Depuis plusieurs années, la chimiothérapie adjuvante a prouvé son

efficacité dans les stades Il (N+). Elle reste discutée pour les stades Il (N).

Les standards thérapeutiques ont évolué avec l'apparition de nouvelles
molécules efficaces. Les anticorps monoclonaux, qui ont prouvé leur efficacité

en situation métastatique, sont testés en situation adjuvante.

Cependant, ces traitements adjuvants, toxiques et onéreux, ne doivent

pas étre utilisés pour rattraper une chirurgie inadéquate et incompléete.
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Annexes
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Statistiques

recul age delai dc
N Valide 25 25 22
Manquante 0 0 0
Moyenne 19,88 57,28 5,00
Médiane 13,00 56,00 3,00
Ecart-type 21,850 15,587 17,660
Minimum 1 30 1
Maximum 100 84 84
Centiles 25 6,00 45,00 2,00
50 13,00 56,00 3,00
75 26,50 68,50 6,50

FREQUENCIES VARIABLES=sexe signe siege ptnm resection
COLOIDE histo adj dcd
/ORDER=ANALYSIS.

Tableau de fréquences

elargie organe

sexe
Pourcentage Pourcentage
Effectifs Pourcentage valide cumulé
Valide H 16 64,0 64,0 64,0
F 9 36,0 36,0 100,0
Total 25 100,0 100,0
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signe revelateur

Pourcentage Pourcentage
Effectifs Pourcentage valide cumulé
Valide subocclusion 10 40,0 40,0 40,0
RECTORRAGIE 2 8,0 8,0 48,0
MASSE 6 24,0 24,0 72,0
AUTRE 7 28,0 28,0 100,0
Total 25 100,0 100,0
siege tm
Pourcentage Pourcentage
Effectifs Pourcentage valide cumulé
Valide COLON ASCD 4 16,0 16,0 16,0
colon descd 2 8,0 8,0 24,0
ACD 4 16,0 16,0 40,0
ACG 2 8,0 8,0 48,0
SIG 10 40,0 40,0 88,0
Caecum 3 12,0 12,0 100,0
Total 25 100,0 100,0
pTNM
Pourcentage Pourcentage
Effectifs Pourcentage valide cumulé
Valide 1 4,0 4,0 4,0
T3NOMO 6 24,0 24,0 28,0
T3N1MO 5 20,0 20,0 48,0
T3N2MO 3 12,0 12,0 60,0
T4NOMO 4 16,0 16,0 76,0
T4N1MO 2 8,0 8,0 84,0
T4N2MO 4 16,0 16,0 100,0
Total 25 100,0 100,0
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RESECTION
Pourcentage Pourcentage
Effectifs Pourcentage valide cumulé
Valide HCD 9 36,0 36,0 36,0
HCG 3 12,0 12,0 48,0
Col seg 7 28,0 28,0 76,0
TOTALE 1 4,0 4,0 80,0
SUBTOTALE 5 20,0 20,0 100,0
Total 25 100,0 100,0
resection elargie
Pourcentage Pourcentage
Effectifs Pourcentage valide cumulé
Valide non 17 68,0 68,0 68,0
Ooul 8 32,0 32,0 100,0
Total 25 100,0 100,0
organe envahi
Pourcentage Pourcentage
Effectifs Pourcentage valide cumulé
Valide aucun 17 68,0 68,0 68,0
GRELE 1 4,0 4,0 72,0
GRAISSE 5 20,0 20,0 92,0
FOIE 1 4,0 4,0 96,0
GRELE+SIG 1 4.0 4,0 100,0
Total 25 100,0 100,0
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COLOIDE
Pourcentage Pourcentage
Effectifs Pourcentage valide cumulé
Valide NON 20 80,0 80,0 80,0
Ooul 5 20,0 20,0 100,0
Total 25 100,0 100,0
histologie
Pourcentage Pourcentage
Effectifs Pourcentage valide cumulé
Valide 0 3 12,0 12,0 12,0
1 12 48,0 48,0 60,0
2 6 24,0 24,0 84,0
3 4 16,0 16,0 100,0
Total 25 100,0 100,0
0 : ADK colloide
1 :ADK bien différencié
2 : ADK moyennement différencié
3 : ADK peu différencié
ttt adjuvant
Pourcentage Pourcentage
Effectifs Pourcentage valide cumulé
Valide = AUCUN 9 36,0 36,0 36,0
CHIMIO 15 60,0 60,0 96,0
RADIO+CHIMIO 1 4,0 4,0 100,0
Total 25 100,0 100,0
dcd
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Pourcentage Pourcentage
Effectifs Pourcentage valide cumulé
Valide VIVANT 23 92,0 92,0 92,0
DCD 2 8,0 8,0 100,0
Total 25 100,0 100,0
N+
Pourcentage Pourcentage
Effectifs Pourcentage valide cumulé
Valide NO 10 40,0 40,0 40,0
N+ 15 60,0 60,0 100,0
Total 25 100,0 100,0
Fonction de survie
—I1Fonction de survie

1,0 +H] —+— Censuré

0,8
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Résumé
Titre : Thérapeutiques actuelles du cancer du colon localement avancé: A
propos de 25 cas
Auteur : Hind NAFIAA
Mots clés : cancer du colon localement avancé- résection multi viscérale-
survie — traitement — pronostic

Notre étude inclut 25 malades, dont 16 hommes et 9 femmes, d’age
moyen de 57.28 +ou- 15.58 (extrémes 30 ans — 84 ans), ayant été opérés d’un
cancer colique localement avancé. Les lésions siégeaient au niveau du caecum
(n=3), colon ascendant (n=4), angle colique Droit(n=4), colon transverse (n=0),
angle colique gauche (n=2), colon descendant (n=2),et du sigmoide (n=10) . Le
délai diagnostic moyen était de 3 mois . La symptomatologie motivant
I’"hospitalisation la plus fréquente était le syndrome subocclusif (40%), les
masses abdominales (24%) et les rectorragies (8%). L'opérabilité était a 100%
dans notre série. La résection multiviscérale élargie a été pratiquée chez 32%
des patients .

Les facteurs pronostiques de récidive et de survie ont été I'age avancé,
I'infiltration carcinologique des organes de voisinage et I'envahissement
ganglionnaire. 64% des patients de notre série ont bénéficié d’un traitement
adjuvant . La médiane de survie était de 102.6 mois avec un intervalle de
confiance a 95% entre 90 et 115 mois . La survie moyenne sans récidive est de
91%. Deux patients sont décédés durant la premiere année, au-dela de 8 mois.
Leur déces est di a une récidive a distance.

La résection chirurgicale doit étre réalisée chaque fois que possible. La
cause d'un mauvais pronostic apres une résection multiviscérale ne fut pas une
récidive locale, mais les métastases a distance. Depuis plusieurs années, la
chimiothérapie adjuvante a prouvé son efficacité dans les stades Il (N+). Elle
reste discutée pour les stades Il (N). Les standards thérapeutiques ont évolué
avec l'avenement de nouvelles molécules efficaces telles les anticorps
monoclonaux.
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Abstract

Title: Current therapy of locally advanced colon cancer: About 25 cases

Author: Hind NAFIAA

Key words: colon cancer - multi-visceral resection- survival - treatment -
prognosis

Our study included 25 patients, 16 men and 9 women, mean age of 57.28
(range 30 years - 84 years) who underwent surgery for locally advanced colon
cancer. The lesion in the ascending colon (n = 4), descending colon (n = 2),
Right Angle colon (n = 4), splenic flexure (n = 2), sigmoid (n = 10) and cecum (n
3). Average time of diagnosis was 3 months. The most common
symptomatology motivating hospitalization was subocclusif syndrom (40%),
abdominal masses (24%) and rectal bleeding (8%). The operability was 100%
in our series. Extended multivisceral resection was performed in 32% of

patients. This usually entails resection: peripheral fat neighborhood (16%),
part of the small intestine (8%) and liver (8%).

Prognostic factors for recurrence and survival were advanced age,
oncologic infiltration of adjacent organs and lymph nodes. 64% of patients in
our series received adjuvant therapy. The median survival was 102.6 months
with a confidence interval of 95% between 90 and 115 months. The average
survival without recurrence was 91%. Two patients died during the first year, in
excess of 8 months. Their death is due to a distant recurrence.

Surgical excision should be performed whenever possible. The cause of a
poor prognosis of multivisceral resection was not a local recurrence, but distant
metastasis. For several years, adjuvant chemotherapy has proven effective in
stage Il (N +). Still, it remains controversial for stage Il (N). The standard
therapy has evolved with the advent of effective new drugs such as monoclonal
antibodies
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