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Serment JJM

Au moment d’étre admis a devenir membre de la profession médicale, je m’engage solennellement

a consacrer ma vie au service de I’humanité.

Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur sont dus.

Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de mes malades sera mon
premier but.

Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.

Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir I’honneur et les nobles traditions de la
profession médicale.

Les médecins seront mes fréres.

Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune considération politique et
sociale, ne s’interposera entre mon devoir et mon patient.

Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine dés sa conception. Méme sous la menace,
je n'userai pas mes connaissances médicales d’une facon

contraire aux lois de I'humanité.

Je m’y engage librement et sur mon honneur

Déclaration Geneve, 1948.
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Toutes les lettres ne sauraient trouver les mots qu’il faut...
Tous les mots ne sauraient exprimer la gratitude,
L’amour, le respect, la reconnaissance...

Aussi, c’est tout simplement que

Je dédie cette these... ,@
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Liste des Abréviations

AAP : amputation abdomino-perinéale

ACE : antigéne carcino embryonnaire

ADP : adénopathie

AF : acide folinique

ASCO : American Society of Clinical Oncology

ARCC : association radiochimiotherapie concomitante
CCR : cancers colorectaux

CPT : campto

CTH : chimiothérapie

EER : échographie endorectale

EORTC : European Organisation for Research and Treatment of cancer
FFCD : fédération francaise de cancérologie digestive
FNCLCC : Fédération Nationale de Lutte contre le cancer
GERCOR : Groupe d'Etude et de Recherche Clinique en Oncologie et Radiothérapie
HNPCC . heriditary non polyposis colorectal cancer

MA : la marge anale

IRM : imagerie par résonance magnétique

PDV : perdu de vue

RA : résection antérieure

RLR : récidive locorégionale

RTH : radiothérapie

SOR : Standards Options Recommandations

TDM : tomodensitométrie

TEM : exérese totale du mesorectum
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La stratégie thérapeutique dans la prise en charge du cancer du rectum :
étude rétrospective sur 6 ans (2007-2012)

Le cancer colorectal est un cancer fréquent, (34500 nouveau cas par an) se situe en 2é&me
rang des cancers en Europe et en France tous sexes confondus avec 16800 décés par an. son
pronostic reste grave , méme si la mortalité par cancer est passée sous la barre des 50%, la prise en
charge du cancer colorectal , aujourd'hui multidisciplinaire, ne dépend d'aucune structure
spécialisé , elle devrai appliquer les recommandations des conférences des consensus de 1994
pour le cancer du rectum traité avant 2006 .[1]

Le cancer colorectal survient de facon sporadique dans la majorité des cas : de 90 a 95%
alors que le cancer héréditaire représentent moins de 10% [2]

La chirurgie est le seul traitement a visée curative du cancer du rectum. Avec [|’exérése
totale du mésorectum, cette chirurgie est devenue standardisée permettant, pour des tumeurs non
fixées, non seulement un controle local optimal avec un taux de récidive locale a 5 ans inférieur a
10 %, mais aussi une préservation nerveuse avec des séquelles génito-urinaires minimes. [3]

Le risque de récidive locale reste encore important, entre 15 et 45 %. Il dépend du stade TN
initial et de la technique chirurgicale. Afin d'améliorer au maximum le contréle local et la survie des
patients, la radiothérapie est devenue un traitement adjuvant incontournable dans certaines
situations[4]

Le standard actuellement est la radiothérapie plus chimiothérapie préopératoire pour les
tumeurs T3 T4 N+ car elles permettent de diminuer les récidives locales, sans améliorer la survie
toutefois.[2]

Quelles sont les nouvelles techniques chirurgicales introduites et quel est leur impact sur la
conservation de la fonction sphinctérienne, et sur les complications opératoires et post
opératoires ? Quel est 'apport de l'installation du service de radiothérapie au niveau du CHU
Mohammed VI dans I’'amélioration de la prise en charge multidisciplinaire des malades atteints du

cancer du rectum ?
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La stratégie thérapeutique dans la prise en charge du cancer du rectum :
étude rétrospective sur 6 ans (2007-2012)
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La stratégie thérapeutique dans la prise en charge du cancer du rectum :
étude rétrospective sur 6 ans (2007-2012)

|. Matériels d’étude :

Notre travail est une étude rétrospective intéressant 76 cas de cancer du rectum au sein du
service de chirurgie viscérale CHU Mohammed IV Marrakech, Hopital IBN TOFAIL, durant une
période de 6 ans : de 2007 a 2012.

< Critéres d’inclusion : cancer du rectum histologiquement confirmé.

< Critéres d’exclusion : Tumeur au dela de 15 cm de la MA a la rectoscopie.

Il. Méthodologie de travail :

Notre Analyse s’est basée sur I’évaluation des caractéristiques épidémiologiques, cliniques,
anatomopathologiques et thérapeutique du cancer du rectum durant la période étudiée. Les
données utilisées dans notre étude proviennent de I’exploitation des registres des entrés et des
sortis du service de chirurgie viscérale, les registres des comptes rendus opératoires du bloc
central, des dossiers médicaux du service de chirurgie viscérale et ceux du service d’oncologie.

Les malades ont bénéficié d’'un examen clinigue complet et d’un bilan paraclinique
comportant :

Rectoscopie avec biopsie.
Tomodensitométrie abdomino-pelvienne.
Colonoscopie

Echographie abdominale

Radiographie du thorax

Le dosage des marqueurs tumoraux ( ACE+/- CA 19_9)

YV Vv ¥V VY VYV VYV V¥V

Un bilan d’opérabilité ( NFS, urée, creatininemie, bilan d’hémostase, protidémie)

Autres examens sont demandés en fonction des cas (cystoscopie, IRM, TDM thoracique,

scintigraphie osseuse...)
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La stratégie thérapeutique dans la prise en charge du cancer du rectum :
étude rétrospective sur 6 ans (2007-2012)

Dans notre série, la répartition topographique de la tumeur ( distance par rapport a la
marge anale) a été divisée en 3 groupes :
M Cancer du haut rectum : Cancer du haut rectum : > 10 cm de la MA
M Cancer du moyen rectum : Cancer du moyen rectum :] 5 - 10 cm] de la MA

M Cancer du bas rectum : Cancer du bas rectum :< 5 cm de la MA

La décision thérapeutique a été prise selon la répartition suivante :
e Cancer localisé
e Cancer localement avancé

e Cancer métastatique

Pour apprécier ’extension de la tumeur, nous avons utilisé la classification TNM et Dukes.
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. les données épidémiologiques:

1. la fréguence:

Le nombre de malades atteints de cancer du rectum hospitalisés au service de Chirurgie
viscérale CHU Mohammed VI Marrakech durant une période de 6 ans allant de 2007 a 2012 est 76
soit 13 malades par an.

Le nombre de malades par an est représenté par le tableau suivant :

Tableau lll : hombre de malades par an entre 2007 et 2012.

Année Nombre de malades
2007 11
2008 10
2009 11
2010 14
2011 20
2012 10
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Figure | : le nombre de malades par an de 2007 a 2012

L’age de nos malades se situait entre 17 et 75 ans, donc I'age moyen de nos malades est de

46 ans.

Une répartition des malades selon les tranches d’age a montré que plus que 51% des

malades se situent dans la tranche : [45-65] ans. (Tableau IV et Figure Il)

Tableau IV : repartition des malades selon les tranches d’ages.

Tranche d’age Nombre de patients pourcentage
<45ans 22 29%
[45-65] ans 39 51%
165-75] ans 12 15%
> 75 ans 3 4%
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Figure Il : répartition des patients selon les tranches d’age.

3. le sexe:

> dans notre série, on note une prédominance masculine avec une répartition comme
suite : (Figure Ill)
s 33 femmes soit: 43,4 %

% 43hommes soit 56,6 %

43,4
B femmes

B hommes

Figure lll : répartition des malades selon le sexe

> le sexe ratio de nos malades est de 1,3
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Il. les données étiologiques:

1. les maladies inflammatoires:

1-1 la rectocolite ulcérohemorragique:(RCH)

Dans notre série, aucun cas de RCH dégénérée n'est observé.

1-2 maladie de Crohn:

Dans notre série aucun cas de Crohn dégénéré n'est observé.

2. les lésions tumorales précancéreuses

2-1 polype adénomateux:

Dans notre série un cas de cancer né sur adénome a été noté.

2-2 polypose recto colique familiale

Dans notre série nous avons noté 1 seul cas de PRCF.

lll. diagnostic:

1. circonstances de découverte: signes cliniques: ( Tableau V, Figure Ill)

e Le signe clinique le plus fréquent était représenté par les rectorragies isolées, présentes
dans 62 cas (82 %)

e suivi des troubles de transit dans 40 cas (53 %)

e constipation dans 23 cas (57,5 %), suivi de diarrhée dans 12 cas (30 %) et alternance
diarrhée constipation dans 5 cas (12, 5 %).

e Le syndrome rectal était présent dans 25 cas (33 %).

e L’altération de I’état général était présents chez 33 malades soit 43,4%.
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Tableau V : signes cliniques du cancer du rectum.

symptomatologie Nombre de cas Pourcentage%
Rectorragies 62 82%
Syndrome rectal 25 33%
Troubles de transit 40 53%
Troubles urinaires 5 6,5%
occlusion 10 13%
hépatomégalie 4 5,2%
Fistule anale 2 2,6%
Adénopathies inguinales 4 5,2%
AEG 33 43,4%
20 82
80 —
70 +—
60 +— 53
50 T 43,4
40 +— 33 —
30 +— —
20 +— 13 -
10 Ju E— 6I5 5 2 2,6 5 2 —
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Figure lll : signes clinigues cancer rectum.

2. diagnostic positif:

2-1 le toucher rectal:

Le toucher rectal permet d'évaluer la distance entre le pole inferieur de la tumeur et

I'appareil sphinctérien, de confirmer le caractere mobile de la Iésion par rapport au plan profond et
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de préciser la circonférence qu'elle occupe au sein de la lumiére rectale.

Le tableau suivant représente la distance de la tumeur par rapport a la marge anale

apprécié par leTR.( Tableau VI)

Tableau VI: distance de la tumeur par rapport a la marge anale appréciée par le TR

Intervalle de distance (cm) effectif Pourcentage(%)
<5 43 56,6%
]15-10] 12 15,8%
Accessible mais distance non précisé 2 2,6%
inaccessible 13 17,1%
Non précisé 6 _
total 76 100%

> la mobilité du rectum : La mobilité du rectum a été précisée dans 11

Cas (14,5 %) : elle était normale dans 6 cas et fixe aux organes du voisinage dans 5cas.

> le tonus sphinctérien : Le tonus sphinctérien a été précisé dans 29 cas

Il était normal dans 26 cas et anormal dans 3 cas.

> l'accessibilité de la tumeur : La tumeur était accessible dans 57 cas (75 %). Parmi ces

cas, le toucher rectal nous a aussi permis de préciser le siege de la tumeur sur la paroi rectale.

La tumeur était circonférentielle dans 17 cas et siégeait a la paroi antérieure dans 11 cas.

(Tableau VII)
Tableau VIl : siége de la tumeur sur la paroi rectale.
Siege effectif Pourcentage (%)

circonférentiel 17 30
antérieur 11 19,3
postérieur 8 14
Latéral droite 7 12,2
Latéral gauche 5 8,7

Non précisé 9 15,8

total 57 100
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M circonférentiel
H antérieur

M postérieur

M Latéral droite
M Latéral gauche

B Non précisé

Figure IV : siege de la tumeur sur la paroi rectale

2-2 La rectoscopie:

La rectoscopie a été faite chez tous les malades et a permis de préciser l'aspect
macroscopique de la tumeur, son siége par rapport a la marge anale, et aux parois rectales et la

langueur de la tumeur quand elle est franchissable. (Tableaux VIII et IX)

Tableau VIl : siege de |a tumeur par rapport a la marge anale apprécié par la rectoscopie.

Intervalle de distance (cm) effectif Pourcentage(%)
<5 38 50%
]15-10] 19 25%
Accessible mais distance non précisé 11 14,5%
Non précisé 8 _
total 76 100%
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Tableau IX : siege de la tumeur sur la paroi rectale :

Siege effectif Pourcentage (%)
circonférentiel 25 32,9
antérieur 10 13,2
postérieur 7 9,2
Latéral droite 2 2,6
Latéral gauche 5 6,6
Antérolatérale 3 3,9
posterolaterale 3 3,9
Non précisé 21 27,7
total 76 100

L’aspect macroscopique dominant dans notre série était celui d'une tumeur

bourgeonnante. (60%) (Tableau X, Figure V)

Tableau X : I'aspect macroscopique des tumeurs rectales:

aspect effectif pourcentage
bourgeonnante 46 60,5
ulcerobourgeonnante 21 27,6
ulcérée 1 1,3
nodulaire 1 1,3
imprécisée 7 9,3
total 76 100
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H bourgeonnante

M ulcerobourgeonnante
ulcérée

B nodulaire

H imprécisée

Figure V : les aspects macroscopigues des tumeurs rectales

La taille de la tumeur était précisée dans 22 cas (29 %) ; elle est en moyenne de 7,5 cm avec

des extrémes entre 1 cm et 14 cm.

2-3.1' étude histologique:

L’étude histologique de la biopsie faite par rectoscopie a permis de confirmer le diagnostic

histologique du cancer du rectum. Le type histologique le plus Fréquent était I’adénocarcinome

dans: 68 cas soit 89%.( Tableau XI)

Tableau Xl : types histologigues a la biopsie

Types histologique effectif pourcentage
adénocarcinome 68 89,4
Carcinome épidermoide 1 1,3
Carcinome colloide 2 2,7
ADK associé a une composante colloide 2 2,7
Mélanome malin 1 1,3
Carcinome a cellules en bague a chaton 2 2,7
total 76 100
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> L’ADK bien différencié était le type histologique le plus fréquent : 32 cas, soit 47,3% des
malades, et 52,9 % sur I’ensemble des ADK.

> ADK moyennement différencié : 26 cas soit 36,8% des malades, 41% de I’ensemble des
ADK.

» ADK peu différencié : 10 cas soit 15,7% des malades et 17,6% sur I’ensemble des ADK.

La répartition des ADK est représentée par le tableau suivant (tableau XII)

Tableau XII : répartition du degré de différentiation des ADK

Degré de différentiation de ’ADK effectif Pourcentage / ADK(%)
Bien différencié 36 52,9
Moyennement différencié 22 32,3
indifférencié 10 14,7
total 68 100

IV. le bilan prétherapeutigue:

1. le bilan d'extension clinique:

Des signes en faveur d'une extension locorégionales ou a distance ont été objectivés chez

18 cas soit 23,5%.(tableau XIlII)

Tableau XllI : Signes cliniques en faveur d’une dissémination retrouvés a I’examen clinigue général

Signe clinique effectif Pourcentage(%)
hépatomégalie 8 44,4
adénopathies 10 5,55
inguinale 8 44,4
troisier 1 5,55
Inguinal+troisier 1 5,55
Nodule de la paroi 2 11,1
Anomalie 1 5,55
pleuropulmonaire 3 16,6
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2. le bilan d'extension para clinique:

2-1 tomodensitométrie abdominopelvienne:

Elle a été faite chez tous les malades : 76 cas (100%)

Elle a permis de préciser I’extension locorégionale et a distance. (Tableau XIV)

Tableau XIV Résultats de la TDM abdomino-pelvienne

Aspect de la TDM effectif Pourcentage(%)
Atteinte de la graisse péri rectale 64 84,2
Adénopathies 30 39,5
Métastases hépatiques 20 26,3
Carcinose péritonéale 10 13
Urétéraux-hydronéphrose 4 5,3
Envahissement du vagin 5 6,6
masse ovarienne 2 2,6
atteinte de la vessie 10 13
métastases surrénaliennes 1 1,3
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Figure VI : Tumeur hemicirconferentielle du rectum avec envahissement du mesorectum et de la
graisse presacrée chez un de nos malades
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2-2 la radiographie pulmonaire:

Elle a été faite de facon systématique et a montré des métastases pulmonaires dans 3 cas,

avec un aspect de lacher de ballon.

Figure VII : Image en lacher de ballon

2-31'échographie abdominale :

Réalisée dans 44 cas (58 %), elle a montré des métastases hépatiques dans 11 cas (25 %).
Les autres résultats sont comme suit :
e Carcinome péritonéale dans 9 cas (20 %).
e Adénopathies dans 4 cas (9 %).

e Urétéraux-hydronéphrose dans 2 cas(4,5%)
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Figure VIII : Echographie abdominale avec des metastases hepatique chez un de nos malades

2-4 I'IRM :
Elle a été faite pour 5 malades (6,6%) et a permis dans les 5 cas de preciser :
e La marge de resection longitudinale :
v' 5 cm dans 2cas
v 8cm dans 1 cas
v 10 cm dans 1 cas

v 11 cm dans 1 cas

Figure IX : Tumeur a 8 cm de la MA (service de radiologie CHU Mohamed VI)
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e La marge de resection circonferentielle :

Figure X :Tumeur antéro latérale droite avec infiltration de la graisse du mésorectum mais dont la
limite externe reste a distance du Fascia Recti( service de radiologie CHU Mohamed VI)

e Extension sphincterienne :

Figure Xl et XIl : Tumeur bas située avec infiltration inféro latérale de I’appareil sphinctérien(
service de radiologie CHU Mohamed VI)

e L’extension ganglionnaire :

L -
- \\Lx

Figure XIlIl : Tumeur rectale qui s’accompagne d’un ganglion d’allure maligne( service de radiologie

CHU Mohamed VI)
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2-51’echographie endorectale

Elle a été réalisée chez 2 malades :

Figure XIV : Tumeur rectale T2 N+
Lésion hypoéchogene ne dépassant pas la couche externe hypoéchogene
de la musculeuse+ ADP dans le mésorectum chez un de nos malades

Figure XV : Tumeur T3 du rectum en échoendoscopie :

la tumeur (fleche) dépasse la musculeuse et envahit la graisse périrectale chez un de nos malades

2-6 1a colonoscopie:

Elle a été réalisée de facon systématique. Elle a montré une tumeur sténo sante dans 11 cas

(15 %), une tumeur colique synchrone dans un cas (1,3 %) et un polype associé dans 2 cas (2,6%).
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2-7 le lavement baryté:

Il a été réalisé chez 13 cas (17%) dans tous les cas, il n’a montré aucune anomalie.

2-8 marqueurs tumoraux:

Réalisés chez 23 malades :
e antigéne carcino-embryonnaire : A été réalisé dans 21 cas (91,3 %) : il était normal
dans 9 cas (42 %) et élevé dans 12 cas (58 %)
e CA19-9: Aété réalisé dans 10 cas (43,5 %) : il était normal dans 3 cas (30%) et élevé
dans 7 cas (70 %)
D’autres examens ont été demandés en fonction des signes d’appel :
¢ tomodensitométrie thoracique a été demandée dans 3 cas (chez qui la radio du
thorax a montré des aspects évocateurs de métastases pulmonaires)
e La scintigraphie osseuse a été demandée dans un cas pour suspicion de métastases

osseuse vertébrale et elle s’est avérée normale.

3. le bilan d'opérabilité

Tous les malades ont bénéficié d’un bilan d’opérabilité fait de une numération formule
sanguine, groupage, bilan d’hémostase, bilan rénal, hépatique, bilan hydro-électrolytiques,
glycémie, protidémie, examen cardio-vasculaire, électrocardiogramme et un examen

pleuropulmonaire.

V. classification pré thérapeutique

Dans notre série, les patients ont été classés selon le siége de la tumeur par rapport a la

marge anale et I’extension locorégionale de la tumeur et a distance (Tableau XV)
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Tableau XV : classification pré thérapeutique :

Stade Effectif Pourcentage(%)
Cancer localisé 23 30,2
v Bas rectum 17
v Moyen rectum 4

v/ Haut rectum

Cancer localement avancé 15 20

v/ Bas rectum

v Moyen rectum

v/ Haut rectum 2
Cancer métastatique 24 31,6
v/ Bas rectum 12
v Moyen rectum 10
v  Haut rectum 2
Cancer avec carcinose péritonéale 10 13
Non classé 4 5,2
total 76 100

Selon la classification en stade, les malades sont répartis comme suit (tableau XVI)

Tableau XVI : Classification pré thérapeutique selon les stades :

stade effectif Pourcentage(%)
Stade0 0 -
stade | 0 -
stade |l 35 48,6
stade Il 15 20,8
stade IV 22 30,5
total 72 100

VI. Traitement:

La prise en charge thérapeutique du cancer du rectum nécessite une intervention
multidisciplinaire ; de ce fait, le service de chirurgie viscérale au CHU Mohammed VI organise de

facon hebdomadaire un staff qui réunit des gastroentérologues, des oncologues et des chirurgiens
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dans le but de discuter les dossiers des malades ayant un cancer digestif afin de pouvoir prendre

une décision pour une prise en charge optimal a ces malades.

1. but du traitement:

» curatif dans : 48 cas (63%)

> palliatif dans:28 cas (37%)

2. moyens thérapeutiques:

2-11a chirurgie:

e Parmi les 76 malades, 70 malades ont été opéré avec un taux d’opérabilité de
92,1%.

e La chirurgie de la tumeur primitive complétée par résection des métastases
hépatiques dans 2 cas.

e Larésection de la tumeur a été réalisée chez 57 malades (81,4%)

e La colostomie premiére a été faite chez 13 malades (18,6%)

e la décision de ne rien faire aprés laparotomie exploratrice a été prise pour 5
malades (7,2%)

e Les différents types d’interventions chirurgicales sont illustrés dans le tableau
suivant (tableau XVII)

e Voie d’abord :

< Laparoscopie : 10 malades ont bénéficié d’une intervention par ceelioscopie
(14%) avec une conversion en laparotomie médiane pour 8 malades (80%).

< Laparotomie : 60 malades (86%) ont été abordés par laparotomie médiane.
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Tableau X VII : les types d’interventions chirurgicales réalisées :

Chirurgie Effectif Pourcentage

Résection de la tumeur 57 81,4

> Résection antérieure 38 66,6

» Amputation abdominopelvienne 11 22

> Hemicolectomie gauche 6 10,5

> Intervention de HARTMANN 2 3,5
Colostomie premieére 13 18,6
abstention 5 7,2

Les malades ayant bénéficié d’une résection antérieure, ont eu soit :
% Anastomose colorectale : dans 20 cas (52,6%)
% Anastomose colo anale : dans 18 cas (47,4%)
Ces anastomoses coloanales sont reparties entre :
e Anastomose coloanale différée : dans 10 cas (26,3% des résections antérieures, et
55,6% des anastomoses coloanales)
¢ Anastomose coloanale avec Stomie de protection : dans 8 cas (21% des résections
antérieures, et 44,5% des anastomoses coloanales) avec 6 iléostomies et 2

colostomies.

2-2 radiothérapie:

a- radiothérapie préopératoire:
Faite pour 35 cas (46%),

> protocoles : les protocoles utilisés sont (tableau XVIII)

Tableau XVIII : les protocoles de radiothérapie pré opératoire utilisés :

Protocol effectif Pourcentage(%)
Courte durée (25Gy pendant 5jours) 22 62,8
Classique (45Gy pendant 5 semaines) 6 17
45QGy sur pelvis + 15Gy sur périnée 1 3
non précisé 6 17
total 35 100
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» Délai entre radiothérapie préopératoire et chirurgie :

o délai entre 10 et 26 jours, avec une moyenne de 17,4 jours : 5 cas.
o délaide 1 an et demi : un cas

o délai non précisé : un cas

b- radiothérapie postopératoire :

Elle a été faite dans 2 cas. Le protocole fait était le protocole de courte durée (25 Gy

pendant 5 jours), et le délai séparant de la chirurgie était de 5 mois.

2-3 chimiothérapie:
a- chimiothérapie neoadjuvante

Faite dans 40 cas (52 %). Les protocoles utilisés Sont illustrés par (tableau XIX)

Tableau XX : protocoles de chimiothérapie adjuvante :

Protocole Effectif Pourcentage(%)
LV5FU2 19 47,5
Fufol bolus 7 17,5
Folfiri 6 15
5 FU- platamine 3 7,5
xeloda 3 7,5
folfox 1 2,5
Non précisé 1 2,5

b- chimiothérapie adjuvante:

Elle a été faite dans 18 cas (23,6%)

Les protocoles utilisés sont illustrés par:( Tableau XX)

Tableau XX : protocoles de chimiothérapie adjuvante :

protocole effectif Pourcentage(%)
FuFol 10 55,5
LV5FU2 3 16,6
folfox 3 16,6
folfiri 3 16,6
xeloda 1 5,5
xeleri 1 5,5

Page - 26 -




La stratégie thérapeutique dans la prise en charge du cancer du rectum :
étude rétrospective sur 6 ans (2007-2012)

c- chimiothérapie palliative:

Elle a été faite chez 6 cas (7,8%), les protocoles utilisés sont illustrés par (Tableau XXI)

Tableau XXl : protocoles de chimiothérapie palliative

protocole effectif Pourcentage (%)
LV5FU2 4 66
solfiai 2 33
Fufol bolus 1 16
folfox 1 16
5 FU hebdo 1 16
Campto erbitux 2 33
Campto avastin 1 16

3. Les indications thérapeutiques :

3-1 Les cancers non métastatiques :

a- Les cancers localisés :

a-1 les cancers localisés du bas rectum :

Il a été présent dans 17 cas, les consignes du staff étaient comme suite :

Tableau XXII : consignes du staff pour les cancers localisés du bas rectum

Les consignes du staff effectif Pourcentage¥%
Association radio chimiothérapie suivie de chirurgie 8 47%
RTH suivie de chirurgie 7 41,2%
RTH suivie de chirurgie suivie de CTH 2 11,8%
Total 17 100%

a-2 cancer localisé du moyen rectum :

Il a été présent dans 4 cas, les consignes du staff étaient comme suite :

Tableau XXIIl : consignes des staffes pour les cancers localisés du moyen rectum.

Consignes effectif pourcentage
RTH préopératoire suivie de chirurgie 2 50%
Association radio chimiothérapie suivie de chirurgie 1 25%
Radiothérapie suivie de chirurgie suivie de CTH post op 1 25%
total 4 100%
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Pour le cas chez qui la chimiothérapie post opératoire a été indiquée, le résultat de I’étude
anatomopathologique de la piéce opératoire a montré : un statut ganglionnaire 3N, une limite de

résection saine et un stade B2.

a-4 cancer localisé du haut rectum

Il a été présent dans 2 cas qui ont bénéficié de résection antérieure suivie de CHT

adjuvante.

b- les Cancers localement avancés :

b-1 cancer localement avancé du bas rectum :

Il a été présent dans 7 cas, les consignes du staff étaient comme suit :

Tableau XXIV : consignes des staffes pour les cancers localement avancés du bas rectum

Les consignes effectif pourcentage
Association RCH suivie de chirurgie 5 71,4%
Traitement symptomatique 2 28,6%
total 7 100%

b-2 cancer localement avancé du moyen rectum :

Il a été présent dans 6 cas, les consignes du staff étaient reparties comme suit

Tableau XXV : les consignes du staff pour les cancers localement avancés du moyen rectum

Les consignes effectif pourcentage
RTH préopératoire suivie de chirurgie 3 50%
Chirurgie suivie de chimiothérapie post op 1 16,7%
chimiothérapie 2 33,3%
Total 6 100%

Pour le cas chez qui a été indiquée la CTH post opératoire, le résultat de I’étude anatomo

-pathologie de la piece opératoire a montré : stade PT3NOMO

b-3 cancer localement avancé du haut rectum :

Il a été présent dans 2 cas qui ont bénéficié d’une résection antérieure suivie de CHT

adjuvante.
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3-2 les cancers métastatiques :

a- métastases hépatiques :
La métastase hépatique était présente chez 20 cas, 6 parmi eux ont été perdus de vue.

Les consignes du staff pour les cas traités sont présentées par le tableau suivant :

Tableau XXVI : consignes des staffs pour les metastases hepatiques

Consignes Effectif Pourcentages
Association RCTH néo adjuvante suivie de chirurgie 5 35,7%
CTH suivie de chirurgie sur la tumeur primitive (si réponse) 6 42,9%
Chirurgie suivie de CHT post opératoire 2 14,3
Chirurgie de la tumeur primitive suivie de CHT suivie de la chirurgie 1 7,1%
des métastases (si réponse a la CHT)
Total 14 100%
b- Cancers avec des métastases extra hépatiques :
Les métastases extra hépatiques étaient présentes chez 4 cas :
> 3 cas de métastases pulmonaires
> 1 cas de métastase surrénalienne
Les consignes du staff sont représentées par le tableau suivant :
Tableau XXVII : consignes des staffs pour les metastases extra hepatigues
Les consignes effectif pourcentage
CHT 3 75%
Association RCTH 1 25%
total 4 100%

3-3 Cancer avec carcinose péritonéale :

Elle été présente chez 10 cas, chez qui une chimiothérapie a été indiquée et a été réalisée

dans tous les cas.
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4. Résultats thérapeutiques

L’évolution a été appréciée dans 9 cas (12,9%) qui ont été suivis, alors que 61

ont été perdus de vue.

4-1 Délai des surveillances :

Le délai de surveillance a été en moyenne de 12 mois.

4-2 Résultats :

a- Complications

e Complications liées a la chirurgie

v Tcas de fuite anastomotique
v 2 cas d’infection de la paroi.

v" 1 cas d’éventration.

v 1 cas de lachage de stomie + infection périnéale.

&
N\

Figure XVI : Fuite anastomotiguechez un de nos malades:

1/trajet fistuleux avec des bulles gazeuses
2/ anastomose coloanale

cas (87,1%)
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Figure XVII : Abceés présacré: collection liguidienne contenant de ’air située

en arriére du néorectum chez un de nos malades

VIl. Evolution a long terme :

. Récidives locorégionales :

L’évolution a été marquée par 3 cas de récidives locorégionales.
v' Le premier cas avait bénéficié d’un traitement pour le cancer primitif fait de RTH
préopératoire suivie de chirurgie et de CTH adjuvante.
v Le deuxieme cas a bénéficié du méme schéma thérapeutique pour la tumeur
primitive.

v Le troisiéme cas a bénéficié d’une radio chimiothérapie suivie de chirurgie

VIIIl. étude anatomopathologique de la piéce opératoire :

Parmi les 57 malades qui ont bénéficié d’une résection tumorale, 50 comptes rendus ont

été exploités
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1. type histologique :

Le type histologique prédominant est I’adénocarcinome présent dans 35 cas, soit 70% des cas.

Tableau XXVIII : les types histologiques

Type histologique effectif pourcentage
adénocarcinome 35 70%
Adénocarcinome+ contingent colloide 10 20%
Carcinome colloide muqueux 5 10%
total 50 100%

2. degré de différentiation des adénocarcinomes :

Tableau XXIX : degré de differentiation des adenocarcinomes

Degré de différentiation effectif pourcentage
Bien différencié 15 42,9%
Moyennement différencié 12 34,2%
Peu différencié 6 17,1%
Non précisé 2 5,7%
total 35 100%

3. atteinte ganglionnaire :

Le statut ganglionnaire des piéeces opératoires est présenté dans le tableau suivant :

Tableau XXX : le statut ganglionnaire des pieces operatoires.

Stade ganglionnaire effectif pourcentage
N+ 24 48%

N- 26 52%

total 50 100%

4. |a qualité de résection :

La limite de résection était saine dans 40 cas (80%), suspecte dans 6(12%) cas et non précise

dans 4 cas (8%).
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5. La classification :

Les malades opérés ont été classés selon la classification TNM :

Tableau XXXI : la classification TNM des malades opérés

stade T N M effectif pourcentage
Stade IIA T3 NO MO 16 32
Stade 1IB T3 N1 14 29
T4 N2 5 10
Stade IV T3 NO M+ 6 12
T3 N2 5 9
T4 N2 4 8
Les malades ont été classés également selon la classification de Dukes :
Tableau XXXII : la classification Dukes des malades opérés.
Stade de Dukes Effectif Pourcentage
A 3 6%
B 20 39
C 21 41
D 5
Non précise _
Total 50 100%
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|. EPIDEMIOLOGIE:

1. incidence:[5] et [6]

Le Cancer du rectum est moins fréquent que le cancer du c6lon, ce qui représente5% des
tumeurs malignes, et se classe comme le cinquiéme cancer le plus fréquent chez I'adulte. Environ
140.000 nouveaux cas sont diagnostiqués chaque année en Europe, avec environ 20-50% des cas
de plus chez les hommes que les femmes dans la plupart des populations.

En général, il ya eu augmentation de l'incidence dans les pays ol le risque global du cancer
du gros intestin était faible, alors que dans les pays a risque, il ya eu soit stabilisations ou des
diminutions de l'incidence, en particulier dans les groupes d'dge plus jeunes. Pour la mortalité, la
tendance est similaire, avec une augmentation pour les pays ayant un faible taux initial (Europe de
I'Est, le Japon et Singapour), de légéres augmentations ou des taux stables dans les pays avec des
Taux modérés, et une diminution pour Europe occidentale et Amérique du Nord.

Au Maroc un travail a été fait sur I'épidémiologie des cancers colorectaux dans la région de
Marrakech dans la période 1995-2008, avec une description de la fréquence du cancer du rectum
et du colon selon les différentes séries nationales [7]

Les cancers du rectum survenant chez le sujet jeune (avant 40 ans) sont rares (moins de 5 %

des cas) et sont de pronostic défavorable [8]
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Tableau XXXIII: Fréguence du cancer du colon et du rectum selon les différentes séries nationales

Cas de % colon/
. . . Rapport
serie période cancer rectum
colon/rectum
colorectal | colon | rectum
Service
d’anatomopathologie Oct2003- juin2004 17 52,9 47,1 1,12

CHU Hassan Il Fes

Service chirurgie C CHU

. 1981-2000 549 43,5 56,5 0,76
Ibn Sina Rabat
Service de
srologi
gastroente.:ro ogie et SeE)tembre 504 47.6 524 0.9
d’oncologie CHU | 2003-Décembre 2006
Mohamed VI Marrakech
Service des urgences
chirurgicales viscérales
1991-2000 174 47,7 52,3 0,91
CHU Ibn Rochd
Casablanca
Service de ) 3
i i Janvier2001-Décembre
gastroentérologie CHU 2006 116 31,9 68,1 0,46
Hassan Il Fes
Service de ) ;
i ) Janvier 2001-Décembre
gastroentérologie CHU 2002 49 51 49 1,04
Mohamed VI
Service de chirurgie Janvier 1995-Decem
viscerale CHU Mohamed 1154 41,5 58,5 0,71

2008

VI Marrakech

2. prévalence: [5]

La Prévalence du cancer est le nombre de personnes vivant avec un diagnostic de Cancer.
En Europe, les deux sexes pour les comptes cancer colorectal représentent 5% du total de la
prévalence du cancer.

Environ 267.000 cas prévalents sont estimés en Italie pour I'année 2005. Le taux de prévalence
dans les régions septentrionales s'est avéré étre double que dans les régions méridionales (580 vs 295

pour 100.000 pour les hommes et 477 contre 225 pour 100.000 pour les femmes).
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3. Délai de diagnostic :

De nombreuses études sur le délai de diagnostic de cancer ont rapporté des résultats
contre-intuitifs montrant que les patients ayant un CRC avec des intervalles diagnostiques courts
ont eu une mortalité plus élevé que le reste. Ce, soi-disant «paradoxe du temps d'attente» est
susceptible de provenir de l'investigation rapide des patients qui présentent des symptomes

d'alarme ou qui sont admis a I'h6pital en urgence. [9]

4. facteurs de risque et affections prédisposants:

Les facteurs de risque des cancers du rectum sont les mémes que ceux des cancers du
cblon. Parmi les facteurs associés a une augmentation du risque, on trouve la consommation de
graisse ou de viande, I'obésité, un apport calorique Elevé, la sédentarité et le tabagisme. La
consommation de fibres alimentaires, de légumes cruciféres et de vitamines antioxydantes est en
revanche associée a une diminution du risque.

Les connaissances épidémiologiques et génétiques ont permis de reconnaitre dans la
population générale des groupes présentant des niveaux de risque différents et ainsi de proposer

des stratégies de prévention adaptées [10]

4-1 dégénérescence des polypes rectaux :

Plusieurs voies moléculaires ont été attribuées a la tumorogenese du carcinome colorectal,
il est bien démontré que la transformation pathologique d’un adénome colique en un carcinome
correspond a des altérations moléculaires lors d’une mutation d’un gene appelé APC.

La voie APC, n’intervient pas seulement dans la tumorogenese a partir d’'une polypose
adenomateuse familiale mais aussi dans celle du cancer colorectal sporadique.[11]

Seuls, les polypes néoformés sont susceptibles de dégénérescence maligne 3 types sont

décrits dans la littérature:
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> le polype adénomateux ou adénome tubuleux
> le polype villeux ou adénome villeux

> polype adenovilleux ou adénome tubulovilleux

Le risque de cancérisation de ces polypes dépend de:
v’ criteres macroscopiques : la taille de la Iésion (1% pour taille de moins de 1 cm, 10%
entre 1 et 2 cm, 35% au-dela de 2cm) [2]
v’ critéres microscopiques : la nature histologique : faible pour les polypes
adénomateux (3 a 4%) alors qu'il est élevé pour les polypes villeux (18 a 40%) [12]

v le degré de la dysplasie

L’adénome plan décrit par Muto est de type tubuleux ; il dégénére fréquemment [12]

En ce qui concerne I’age, le pic de survenue des polypes précede de 5 ans celui des cancers
[13]

La distribution des polypes et des cancers est identique sur le plan de la localisation [13]

On observe moins de cancer dans une population surveillée par endoscopie et
polypectomisée que dans une population témoin [13]

Dans notre série un cas de cancer né sur adénome a été noté.

4-2 les cancers colorectaux dans les maladies inflammatoires chroniques

a- la rectocolite ulcérohemoragique:[14]

C’est une MICI responsable dans 1% de cancer colorectal(CCR) I, le risque de cancérisation
apparait apres 10 ans d'évolution et augmente progressivement pour devenir 30% apres 25 ans a
30 ans d'évolution.

Le CCR est plus fréquent en cas de pan colite. Ce cancer se développe sur des lésions
dysplasiques, d'ou I'importance de la mise en place de stratégie de surveillance endoscopique et

histologique.
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b- 1a maladie de Crohn[14]

Un certain nombre de cas de cancérisation survenus sur la maladie de crohn colique ont été

détectés depuis 1970.

4-3 les cancers colorectaux héréditaires :

a- La polypose adenomateuse familiale (PAF) : [15]

La PAF est responsable de 1% des cancers colorectaux, transmission autosomique
dominante, elle est due a une mutation constitutionnelle du géne APC : adenomatous polyposis
coli, ainsi, chez un patient ayant une PAF, chaque cellule colique a déja inactivé de facon innée une
copie de ce geéne suppresseur de Tumeur. L’inactivation des deux copies étape clef de la
cancérogenése colique, est donc beaucoup plus rapide. De fait, dans la PAF, le risque de cancer
colorectal est Proche de 100%, survenant a un age beaucoup plus jeune que pour les patients Ayant

une tumeur sporadique.

b- Cancer colorectal héréditaire sans polypose(HNPCC) : [15] et [16]

Le syndrome HNPCC ( ’ancien syndrome de Lynch) est responsable de 3a5% des cancers
colorectaux, de transmission autosomique dominante, il est due a une mutation constitutionnelle
d’un des génes du MMR (qui code pour des protéines partenaires assurant la réparation des
défauts d’appariement de I’ADN) essentiellement MLH1 et MSH2.

Le spectre tumoral du HNPCC est large mais les risques tumoraux majeurs sont le cancer
colorectal (risque cumulé de 80% a 80 ans) et le cancer de I’endomeétre (42 a 60% a 70 ans).

Son diagnostic repose sur I’existence de 3 criteres :

= au moins 3 apparentés atteints de cancer colorectal, deux

= entre eux étant apparenté au premier degrés, au moins deux générations
successive atteintes.

= au moins un des cancers diagnostiqué avant 50 ans.

En pratique : devant un cancer colique sans polypose, un cancer héréditaire
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Doit étre évoqué, s’il survient avant 50 ans surtout au niveau du colon droit et/ ou avec une
histologie évocatrice (contingent mucineux, infiltrats lymphocytaires), surtout s’il est associé chez
le patient ou ses apparentés a une tumeur du spectre HNPCC (adénocarcinome colorectal, du gréle,
de I'endomeétre du bassinet et Tm

Des voies urinaires, de |'estomac, de l'ovaire, des voies biliaire, Tm cutanée et
glioblastome.

L’instabilité des microsatellites doit étre alors recherchée dans la tumeur selon les critéres

de Bethesda révisés.

c- la polypose associée 2 MUTYH(MAP) :

L’'implication de géne MUTYH dans la prédisposition au cancer colique a été découverte
récemment, [I'inactivation bi allélique d’un gene BER entraine une polypose semblable

cliniquement a la PAF mais a transmission autosomique récessive.

d- la polypose juvénile familiale :

Cette polypose rare est caractérisé par la présence de nombreux polypes du colon et du
rectum mais aussi de I'estomac, du duodénum, et du gréle ; les polypes Sont majoritairement
hamartomateux mais il existe tout de méme une prédisposition au CCR avec un risque évalué a
50%. Il s’agit d’une maladie autosomique dominante pour laquelle des mutations de plusieurs

genes ont été retrouvées : les génes suppresseurs de tumeur SMAD4 et PTEN.
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M cancers
sporadiques

M cancers sur MICI

cancers
heriditaires

Figure : Facteurs de risque du cancer colorectal

5. Dépistage :[5], et [17]

Le Dépistage du cancer colorectal est maintenant proposé pour les personnes en bonne
santé, en vue de la prévention secondaire du cancer, qui est la prévention par la détection des
lésions infra cliniques. Le principal objectif du dépistage est de détecter 90% des cas sporadiques
de cancer colorectal, dont la plupart surviennent chez des personnes agées de plus de 50 ans. Une
étude sur le dépistage chez les personnes agées 40-49 ans a confirmé que les cancers colorectaux
sont rares dans ce groupe d'age, appuyant la recommandation que le dépistage chez les personnes
a risque moyen commence a 50 ans.

Jusqu'a présent, deux stratégies de dépistage sont disponibles: recherche de sang occulte
fécal (RSOS) et I'endoscopie.

La méthode la plus largement étudiée, la RSOS, a été démontrée dans trois études
randomisées pour réduire la mortalité par cancer colorectal de 20% si réalisé de facon biannuelle.

La sensibilité du test est d'environ 50% pour le cancer (de toutes les personnes dépistées
qui ont le cancer, 50% sera détecté) et Pour les polypes elle est inférieure 10%.

La valeur prédictive d'un test positif est d'environ 10% Pour le cancer (sur 10 personnes

détectées comme positive, 9 n'ont pas de Cancer).
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IIl. ANATOMOPATHOLOGIE:

1. Macroscopie

= La taille et le siege de la tumeur [18] :

La situation du bord inferieur par rapport a la marge anale représente un critére important
permettant d’orienter le traitement, elle est facilement accessible, alors que la hauteur de la
tumeur ne peut étre appréciée que si celle-ci se laisse franchir par le doigt ou le rectoscope.

L’extension en largeur est précisée en fonction d’un cadran horaire.

= Le cancer rectal se présente sous plusieurs formes :

v Forme végétante : dans 35% des cas, elle correspond a des masses exophitiques,

largement implantées faisant saillie dans la lumiére colique ou rectale.

v La forme ulcero vegetante :30% des cas; la tumeur est visualisée sous forme

d’ulcération a bord surélevé entourée de bourrelet grossierement circulaire.

v' La forme ulceroinfiltrante : dans 35% des cas.

2. microscopie :

2-1 L’adénocarcinome :

Représente 85% a 95% des cancers du rectum. La forme typique : c’est un épithélioma
cylindrique qui reproduit plus ou moins fidelement les glandes. Cependant, les acini et les
structures tubulaires ou papillaires sont irrégulieres, les cellules sont déformées a noyaux hyper
chromatiques et quittent les positions basales.

L’étude histologique permet de différencier plusieurs stades : [18]

> STADE O : cancer in situ : la Iésion n’a pas rompu la basale glandulaire.
> STADE 1 : cancer invasif avec rupture de la basale mais sans franchissement de la

musculeuse muqueuse.
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> STADE?2 : est au-dela caractérisé par le dépassement de la musculeuse muqueuse
puis I’atteinte progressive des autres tuniques.
A partir de ce dernier stade, I’adénocarcinome se présente comme un épithélioma
glandulaire liberkunien typique ou atypique.
Selon le groupement des cellules et selon la sécrétion de mucine on distingue :

= |’épithélioma tubuleux : ou il n’y a pas de sécrétion de mucine.

= L’épithélioma tubulopapillaire ou végétant : les cellules ont des secrétions

modérées et une activité mitotique importante.

= | ’épithélioma colloide muqueux : tumeur formée de cavités remplies de mucus,

bordée par un épithélium cylindrocubique, siege de monstruosités cellulaires.
L’Adénocarcinomes mucineux constitue un sous-type histologique de cancer colorectal,
dans laquelle les cellules tumorales sécrétent des mucines abondantes extracellulaires impliquant
plus de 50% du volume tumoral. lls représentent 5-15% de tous les cancers colorectaux primaires
[19] selon I’enquéte de I’AFC (B.Nordlinger, C .Penna), le taux de récidive dépend de degrés de
différentiation de I'adénocarcinome : c’est ainsi que le taux de récidives des cancers bien
différenciés est de 38,7%, des cancers moyennement différenciés, il est de 44,6%, alors que le taux

de récidives atteint 56,3% pour les adénocarcinomes peu différenciés.

2-2 Les autres tumeurs malignes :

a. Mélanomes malins : [20] :

0,1% des cancers rectaux, souvent anorectaux.

b. Carcinome épidermoides : [2]

0,1% des cancers rectaux, il s’agit de la dégénérescence d’une

Métaplasie malpighienne au sein de la muqueuse cylindrique.
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¢. Linites plastiques primitives du rectum [2] :

Elles sont souvent secondaires a une linite gastrique qui doit étre recherchée

Systématiquement. La biopsie révele la présence de cellules en « bague a chaton ».

Le carcinome a cellules indépendantes du rectum ou carcinome a cellules en bague a
chaton est une tumeur tres rare qui représente 0,3 a 2,4 % de I'’ensemble des carcinomes

colorectaux. [21]

d. Les tumeurs carcinoides :

Sont exceptionnelles [18]

e. Les lymphomes malins non hodgkiniens : [18] :

Représentent 1 a 2% des tumeurs recto coliques.

f. Les sarcomes: [18]:

Sont rares (0,09% des cas) leur pronostic est grave.

» Les tumeurs secondaires

3. Voies de dissémination :

3.1 _extension locale:

Un model mathématique pour la dynamique des cellules et les étapes de progression du
cancer a été proposé, ce model prend en comptes les caractéristiques exprimées par les cellules
mutées. [22]

Le cancer progresse localement en envahissant les différentes couches de la paroi rectale. Il
s'étend plutot de maniere circonférentielle [2] (évoluant vers la sténose) que dans un plan
longitudinal.

La propagation microscopique au-dessus et au-dessous de la tumeur, se fait surtout dans
la sous muqueuse. (williams) a montré que l'extension distale intra tumorale au-dessous du pole

inferieur de la tumeur était rarement supérieur a 2cm (2,5% des cas) et qu’une marge de sécurité
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de 2cm était nécessaire et suffisante en dessous de la tumeur lors de son exérése.

Cette propagation microscopique distale peut s'observer dans le mesorectum jusqu’a 3a4
cm au-dela du pole inferieur de la tumeur sans extension tumorale intra pariétale [23]

Les extensions rétrogrades existent, mais elles se font par la voie lymphatique dans la sous
séreuse et dans la graisse péri rectale. Elles sont surtout le fait des formes peu différenciées.

La propagation latérale vers les parois pelviennes s'observe surtout pour les tumeurs du bas rectum.

La présence d'emboles tumoraux dans les veines ou les lymphatiques peritumoraux est
retrouvée macroscopiquement dans prés de 50% des cas. L’extension locale peut se faire
également le long des nerfs : I'engainement perinerveux en est le reflet histologique. On le

retrouve dans 30 a 60 % des pieces d’exérese, et il s'agit d'un facteur de mauvais pronostic [24]

3.2 1'extension lymphatique:

Elle se fait tout d'abord dans les ganglions perirectaux juxta tumoraux, puis de proche en
proche vers les ganglions intermédiaires, puis ceux situés a l'origine des pédicules vasculaires.
[25]

Cette extension lymphatique est liée au degré d'infiltration pariétale de la tumeur, mais

aussi a son degré de différentiation.

3.3 _les métastases hématogénes:

Les métastases hépatiques sont les plus fréquentes du fait du drainage veineux Portal.

Le risque d'atteinte métastatique est significativement corrélé a l'infiltration pariétale et a
I'atteinte ganglionnaire.

Les métastases péritonéales sont péjoratives. La dissémination est ensuite par ordre de

fréquence décroissante : pulmonaire, osseuse et cérébrale.

3.4 greffe des cellules tumorales :

Trois types de greffes peuvent se produire :

> dans le champ de l'exérese : lors de la section des lymphatiques envahis ou des
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veines, ces mécanismes pourront expliquer la majorité des récidives locales.

> sur l'anastomose : di au grand nombre de cellules tumorales exfoliées et
flottantes dans la lumiere rectale et la disparition au niveau de la tranche de
section de la muqueuse protectrice.

> sur le péritoine : se voit en cas d’envahissement de la séreuse.

4. C(Classification :

L'amélioration des classifications des cancers basés sur la découverte et la validation des
parametres histopathologiques importants et des nouveaux marqueurs moléculaires se
poursuivent sans relache. Bien que pas encore parfaites, des mises a jour récentes des systémes de
classification en oncologie digestive faites par la Commission américaine conjointe sur le cancer et
I'Organisation mondiale de la santé, stratifient les patients et guident une optimisation des

stratégies thérapeutiques [26]

4-1 classification de DUKES : [27]

Décrite en 1932, elle tient compte de I'’envahissement pariétal mais aussi de I'atteinte
ganglionnaire et viscérale.
e STADE A : tumeur limitée a la paroi
e STADE B : tumeur dépassant la paroi
e STADE C : atteinte des ganglions régionaux

e STADE D : métastases a distance

4-2 classification ’ASTLER COLLER]24]

Décrite en 1954, a l'avantage de séparer linfiltration pariétale des envahissements
ganglionnaires qui ne sont pas toujours liés entre eux,
e STADE A : tumeur limitée a la muqueuse

e STADE B 1 : tumeur envahissant la musculeuse sans la traverser avec ganglions négatifs
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e STADE B2 : tumeur traversant la musculeuse sans extension ganglionnaire

e STADE C1 : tumeur n’ayant pas envahi toute la paroi mais avec envahissement
ganglionnaire.

e STADE C2 : tumeur para pariétale avec envahissement ganglionnaire.

e STADE D (présence de métastases) fut rajouté en 1967 par TURNBULLE et reflété
I'incurabilité.

Actuellement on pourrait le diviser en D1 (méta resecables) et D2 méta non resecable.

4-3 classification TNM : [28]

Plus complexe que les classifications précédents, mais elle différencie les zones situées
entre la muqueuse et la musculeuse ; différents types d’envahissement des organes de voisinage,
ainsi que le nombre et la localisation des ganglions envabhis.

» tumeur primitive T :

e Tx : profondeur de pénétration non spécifiée

e Tis : carcinome in situ

e T1 : tumeur envahit la sous muqueuse

e T2 :tumeur envahit la musculeuse sans la dépasser

e T3 : tumeur envahit la sous séreuse ou les tissus perirectaux, ou pericoliques non
recouverts de péritoine.

e T4 : tumeur envahit directement d’autres organes ou structures ou perfore le
péritoine viscéral
*T4a Tumeur perforant le péritoine viscéral

*T4b Tumeur envahissant directement les autres organes ou structures

» les ganglions régionaux(N)

e NX Renseignements insuffisants pour classer les adénopathies régionales
e« NO Pas de métastase ganglionnaire régionale
e NI Métastase dans 1 a 3 ganglions lymphatiques régionaux

Page - 47 -



La stratégie thérapeutique dans la prise en charge du cancer du rectum :
étude rétrospective sur 6 ans (2007-2012)

- N1a Métastases dans 1 ganglion lymphatique régional
- N1b  Métastases dans 2-3 ganglions lymphatiques régionaux
- N1c Nodule(s) tumoral, satellite(s)* dans la sous-séreuse, ou dans les
tissus  nonpéritonisés péricoliques ou péri-rectaux sans métastase ganglionnaire
régionale.
e N2 Métastase dans = 4 ganglions lymphatiques régionaux
* N2a Métastase dans 4-6 ganglions lymphatiques régionaux
* N2b  Métastase dans > 7 ganglions lymphatiques régionaux.
> métastases (M)
e MO : pas de métastase
e MI : présence de métastase
Mla Métastase localisée a un seul organe (foie, poumon,
ovaire, ganglion(s)
lymphatique(s) autre que régional)

M1b Métastases dans plusieurs organes ou péritonéales.

L’équivalent entre les trois classifications est présenté par le tableau suivant :

Tableau XXXIV : équivalent dans la classification de TNM, DUKES et ASTLER_COLLER

stade T N M DUKES ASTLER ET COLLER

Stade0 Tis NO MO A A
Stadel T1 T2 NO MO A B1
NO MO A B1

Stadell T3 NO MO B B2
T4 NO MO B B2

stadelll T1-T2 | N1-3 MO C Cl1
T3 N1-3 MO C Cc2

T4 N1-3 MO C C3

stade IV Tout T | tout N M1 D D
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I1l. LA PRISE EN CHARGE CLINIQUE:

1. Délai de découverte:

Dans les études européennes, plus de 70% des malades consultent avant 6 mois. Dans les
études marocaines, la plupart des malades (plus de 60%) consultent tardivement au-dela de 6
mois.

Ce retard de diagnostic dans notre contexte est du d’une part a la pudeur et a la
Banalisation des symptomes par les malades, et d’autre part au fait que le toucher Rectal n’est pas
pratiqué de facon systématique devant une symptomatologie Anale méme en présence des

hémorroides. [29]

2. Les signes d’appel :

2-1 rectorragies :

Elles sont secondaires a l'ulcération et la nécrose de la tumeur, et quelque soit leurs
caractéristiques, elles sont souvent attribuées a des hémorroides fictives.
C’est le signe d’alarme majeur imposant un toucher rectal et une rectoscopie systématique.

dans la série de BAICH. H, les rectorragies sont presents dans 83,7% des cas.[30]

2-2 le syndrome rectal :

Il associe : épreintes (douleurs pelviennes soulagées par I’émission des selles, et
ténesmes (douleurs et tension anales et pesanteur pelvienne) [13], [31]

Il est présent dans 63% des cas dans la série de BAICH.

2-3 les troubles de transit :

Ils sont faits de constipation, diarrhée, ou alternance diarrhée constipation. Dans la série de

BAICH, ils étaient présents dans 43,3% des cas.
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2-4 autres signes

Il peut s’agir de signes variés moins spécifiques tels que les douleurs pelviennes ou
troubles urinaires (par compression extrinséque), altération de I'état général, et rarement des
métastases synchrones révélatrices (hépatiques, pulmonaires...) [29] [31]

Dans 20% des cas le diagnostic est fait en urgence devant une perforation digestive,

occlusion aigue, ou une hémorragie digestive aigue [13]

3. Diagnostic positif :

3-1 le toucher rectal :

Aprés un examen de la marge anale et du périnée, c’est I’examen essentiel, trop souvent
négligé, il doit obéir a des régles strictes : le malade doit étre en décubitus dorsal sur un plan dur,
les cuisses fléchis en faisant pousser le malade, 'ampoule rectale étant vide.

Il permet d’explorer le bas et le moyen rectum, alors que les tumeurs du haut rectum sont
inaccessibles au TR [2] [31] [13] [29].

((Tout doigt, méme modéré peut explorer jusqu’a 8 a 9cm de la marge anale a Condition
que le malade soit placé en position adéquate)) Edelmann [2].

((En décubitus dorsal, le doigt le plus court peut faire I’exploration la plus haute))RACHET et
BUSSON) [2].

Le toucher rectal peut apprécier le type de la tumeur, bourgeonnante,
ulcéro-bourgeonnante, infiltrante), sa taille, son siege par rapport aux parois rectales, et par
rapport a la marge anale et surtout au bord supérieur du Sphincter. Il apprécie aussi le caractére
fixe ou mobile, par rapports aux parois pelvienne et aux structures pelviennes. Il est complété chez
la femme par un toucher vaginal appréciant I’envahissement de la cloison recto vaginale

La tumeur est accessible dans le toucher rectale dans environ 80 % des cas [32].
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3-2 la rectoscopie : [10]

La rectoscopie au tube rigide compléte classiquement I'’examen clinique, outre le fait
gu’elle permette de réaliser des biopsies, elle est théoriquement intéressante pour préciser les
limites supérieures et inferieures de la tumeur,

Toutefois, la localisation donnée par apport a la marge anale est peu fiable.

3-3 ]1a biopsie :

Elle permet de poser le diagnostic de certitude, nécessaire pour la mise en route du
traitement, le type histologique, et son degré de différenciation.
Elle est effectuée a la pince. Lorsque la biopsie est non concluante, elle doit étre répétée

voire sous AG. [2]

IV. LE BILAN PRETHERAPEUTIQUE:

1. Le bilan d’extension clinique :

1-1 L’interrogatoire :

Il recherche les antécédents familiaux du cancer colorectal, d’adénome ou d’autres

cancers pouvant évoquer un syndrome de HNPCC [33].

1-2 ’examen clinique complet :

Le toucher rectal qui a permis le diagnostic du cancer permet d’apprécier I'extirpabilité ou
non de la tumeur.
L’examen clinique doit également rechercher une éventuelle dissémination métastatique

(méta hépatique, nodules de carcinose, ascite, ADP susclav) [2].
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2. Le bilan para clinique :

A T'heure actuelle, I'échographie endorectale (URE), la tomodensitométrie (TDM) et
I'imagerie par résonance magnétique (IRM) sont les trois principales techniques utilisées en bilan

préopératoire du cancer du rectum [34]

2-1 Bilan d’extension locorégional :

a- Rectoscopie a tube rigide:

Elle apprécie I’extension circonférentielle, la taille de la tumeur, mesure de la distance entre
le pOle inférieur de la tumeur et la marge anale de facon plus précise .[23] Le rectum est ainsi divisé
en 3 parties qui sont :

e Haut rectum : le pole inférieur de la tumeur est entre 10 et 15 cm de la MA
e Moyen rectum : le pole inférieur de la tumeur est entre 5 et 10 cm de la MA

e Bas rectum : le pole inférieur de la tumeur est a mois de 5 cm de la MA [13]

b- Echo endorectale (EER) :

Cet examen, recommandé par FFCD, joue un rble important dans la prise en charge du
cancer du rectum [23] Il est simple, rapide, peu invasif, ne possédant pas de CI.

La seule contre indication de la méthode est la sténose rectale serrée qui interdit
I’exploration de la totalité de la tumeur rectale [35].Elle est opérateur dépendant mais la qualité de
I’évaluation tend a s’améliorer avec ’expérience du médecin [36].

Elle permet un bilan d’extension précis : il permet de mesurer la distance entre le pole
inférieur de I'infiltration tumorale et le plan pelvien qu’elle soit réalisée avec une sonde aveugle ou

echoendoscope [33].
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Figure XIX : tumeur de la paroi laterale gauche avec envahissement de la graisse
Perirectale associé a un nodule positionné au niveau de 12h

HILD BRANDT a proposé des 1985 de classer les tumeurs rectales en fonction de données
de I’échographie endorectale. Cette classification est basée sur la classification TNM, et on parle de

UT et UN (U : ultrasound)

Tableau XXXV: Classification écho endoscopique du bilan d’extension pariétale
d’une tumeur rectale d’aprés Hildebrandt

Aspect échographique

UT1 Tumeur limitée aux deux premiére couches et centre en
périphérie par la couche hyper echogéene médiane
uT2 Tumeur dépassant la couche hyper echogéne médiane

et envahissant la musculeuse propre mais respectant la
couche hyperechogene

périphérique

uT3 Tumeur dépassant la couche hyper echogéne
périphérique et envahissant la graisse perirectale

UT4 Tumeur envahissant les organes du voisinage

L’EER est plus fiable et précise que le TR pour apprécier I’extension pariétale du cancer du

rectum, sa fiabilité est de 67 a 93 % contre 68 a 83 % pour le TR.
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Pour le diagnostic d’ADP métastatique, la différence est plus marquée avec une valeur de
68 a 88 % pour I'EER, alors que le TR n’est pas un examen fiable pour la détection des ganglions
métastatiques car seuls les ganglions para rectaux mesurant au moins 1 cm peuvent étre percus.
[37]

L’écho endoscopie est aujourd’hui I’examen para clinique le plus fiable pour évaluer la
réponse tumorale aprés chimio radiothérapie dans les cancers du rectum localement évolués, avec

toutefois une moins bonne performance dans I’évaluation ganglionnaire. [38]

Figure XX Figure : echoendorectale :stade uT]1

c- La tomodensitométrie pelvienne : [39]
De nombreuses études, publiées dans les années 1990, rapportaient les résultats du
scanner dans le bilan d’extension locorégionale des cancers du rectum.
La précision diagnostique pour I’évaluation du T variait de 33 a 77 % et de 22 a 73 % pour le
N, avec de meilleurs résultats en cas de tumeurs volumineuses.
Les études comparant I'échographie endorectale et le scanner ont toujours montré que

cette derniere était plus sensible et plus spécifique pour I’évaluation du T Et du N.
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Trés peu d’études récentes ont évalué I'intérét du scanner multi barrettes dans le bilan
locorégional des cancers du rectum.

Kulinna et al. Rapportaient sur un scanner multi barrettes, aprés distension rectale avec
une solution de méthylcellulose, des valeurs de précision diagnostique Importantes en termes
de staging T et N, supérieures a celles de I’échoendoscopie Pratiquée dans leur centre.

La marge circonférentielle n’était pas évaluée dans cette étude. La grande précision,
apportée par les appareils 32 ou 64 barrettes, mérite certainement d’étre Testée dans cette
indication.

Le scanner multi barrettes est aujourd’hui considéré comme I’examen de référence dans la
détection de métastases hépatiques, il permet de détecter des nodules pulmonaires avec une
grande sensibilité et peut mettre en évidence des lésions de carcinose péritonéale. Il est donc
actuellement recommandé dans le bilan De I'extension métastatique en remplacement de

I’échographie hépatique et de la Radiographie thoracique.

Figure XXI :Image scanographique d’un carcinome du bas rectum

montrant un Epaississement circonférentiel de la paroi rectale.
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d- L’imagerie par résonance magnétique [39] et [40]

L’IRM peut étre réalisée avec une antenne externe, endorectale ou en haute résolution et en
réseau phasé.

L’IRM endorectale est intéressante pour évaluer I’extension pariétale, mais son champ de
vue limité ne permet pas d’analyser I’extension en profondeur dans le méso rectum ou les
structures adjacentes. Elle est impossible ou peu informative en cas de lésion sténosante,
volumineuse ou localisée dans le haut rectum. L'IRM en réseau phasé explore trés précisément
I’atmosphére péri rectale.

L’IRM permet de situer le pole supérieur et inférieur de la Iésion par rapport aux vertebres
sacrées, ce qui est tres important en cas de tumeur non percue au toucher rectal ou
infranchissable. Elle manque de précision pour évaluer la distance par rapport au sphincter mais
permet d’apprécier I’envahissement sphinctérien avec une bonne sensibilité et une bonne
spécificité I’extension pariétale est évaluée de facon précise dans 65 a 100 % des cas,

Cette grande variabilité est expliquée par les différents matériels et techniques utilisés
ainsi que par une variabilité inter observateur importante. La plupart des erreurs surviennent en
raison de la difficulté a différencier une tumeur T2 d’une

Tumeur T3 débutante, avec notamment une surestimation fréquente du stade di a
I’existence d’une réaction inflammatoire fibreuse qui accompagne la tumeur .1l est recommandé
de conclure a une extension au-dela de la musculeuse, uniquement lorsqu’il existe une image
d’addition nodulaire ou a base large en continuité avec la tumeur dans la graisse péri rectale.

L’évaluation de I’atteinte ganglionnaire repose sur des critéres morphologiques de taille et
de forme, dont la sensibilité et la spécificité sont tout a fait insuffisantes.

Les auteurs concluent qu’un ganglion apparait suspect si ses contours sont irréguliers ou
bien si son signal est hétérogene, cela avec une sensibilité et une spécificité de respectivement 85
et 95 %. L'IRM peut détecter la présence d’'une adénopathie située en dehors du fascia péri rectal,

ce qui peut modifier le geste chirurgical.
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L’IRM pelvienne en haute résolution parait étre un instrument fiable pour la mesure de la
MCR avec une concordance entre les résultats IRM et histologiques supérieure a 90 % et une bonne
reproductibilité intra et inter observateur. La concordance entre la marge histologique et celle
prédite en IRM était de 92 % dans I'étude de Brown et al. Et de 95 % dans I’étude de Bisset et al. .
Dans leur étude publiée dans le Lancet, Beets-Tan et al. Ont montré que la distance considérée
comme cruciale (2 mm) entre le fascia et la tumeur pouvait étre anticipée avec intervalle de
confiance de 97 %, quand la distance en IRM était d’au moins 6 mm. L’IRM permet d’évaluer
I’envahissement par contiguité des organes pelviens, notamment de la filiere génitale chez la

femme et urinaire chez ’lhomme avec une plus grande fiabilité que le scanner.

Figure XXII : IRM axiale d’un carcinome rectal stade T3a montrant un épaississement pariétal a
Partir de la tumeur avec une extension en péri rectal

e- Opacification radiologique avec cliché de profil

Elle permet aussi de localiser la Iésion et ses rapports aux repéres osseux, cet examen aide
a la décision d’une radiothérapie neoadjuvante indiquée dans les lésions qui franchissent la
musculaire et sont localisées au dessous de S2 (Rectum sous péritonéal par contre I’irradiation

reste discutée pour les lésions localisées entre S2 et la ligne promonto-pubienne [29]
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f- Autres:

Autres explorations seront faites en fonction de la symptomatologie notamment, un bilan
gynécologique ou la cystoscopie en cas de signes d’appel

Faisant craindre un envahissement vésical [2]

2-2 Bilan d’extension général (localisations secondaires) :

a- Radiographie pulmonaire:
Elle a pour but de rechercher les métastases pulmonaires synchrones. Une TDM thoracique
est pratiquée en cas d'image radiologique suspecte [31] [13]
Dans notre série, la radio pulmonaire a été faite dans 58 cas et a montré des métastases

pulmonaires dans 5 cas, chez qui une TDM thoracique a été demandée.

b- Echographie abdominale: [41]

En France, I'échographie trans-pariétale est la technique d'exploration morphologique la
plus facilement accessible pour la recherche de métastases hépatiques. Des travaux déja anciens
montrent que la spécificité de I'échographie pour le diagnostic des métastases est excellente,
comprise entre 85 et 95 %.

En raison de fréquentes difficultés techniques (fenétre acoustique limitée, interposition
colique, obésité) la sensibilité de I'échographie est faible, comprise entre 39 et 68 %. [41]

Utilisée isolément, et compte tenu de sa faible sensibilité pour la détection des métastases
inférieures a 1 cm en particulier, I’échographie n'est pas suffisante dans le cadre du bilan
pré-thérapeutique de métastases hépatiques des cancers colorectaux.

L'échographie est cependant un excellent test pour différencier les lésions hépatiques
solides (métastases, angiomes, tumeurs hépatocytaires) des kystes biliaires simples et des
granulomes calcifiés. Dans cette fonction, I'échographie trans—-pariétale est complémentaire de la

TDM qui a des difficultés pour caractériser les petites lésions qu'elle détecte.
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Figure XXIIl : Image de métastases hépatiques hyperechogenes

d’un adénocarcinome rectal

FigureXXIV : Image de métastases hépatiques hypoechogenes

d’un adénocarcinome rectal

c¢- Tomodensitométrie abdominale [41]

La TDM est actuellement la technique d'imagerie la plus utilisée pour I’évaluation du foie

chez des patients suspects de métastases hépatiques.
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La sensibilité de la TDM pour la détection des métastases hépatiques est comprise entre 75
et 85 %). Les faux négatifs de la TDM ont récemment étaient évalués a 14 %. La TDM est aussi

responsable de faux positifs, environ 4 %.

Figure XXV : TDM montrant des métastases au niveau du lobe hépatique
droit d’un adénocarcinome rectal

d- Imagerie par résonance magnétique abdominale:

L'IRM hépatique est devenue une technique de plus en plus fréquemment utilisée pour le
diagnostic des métastases hépatiques.

En I'absence d'injection de produit de contraste, la sensibilité de I''IRM pour la détection des
métastases hépatiques est comprise entre 44 et 80 % et sa spécificité entre 82 et 95 %. [41]

L’IRM, grace a l'utilisation de séquence en pondération T2, T1 et |'utilisation de la séquence
dynamique apreés injection de produit de contracte est devenu I’examen de référence dans le bilan
d’extension des métastases colorectales et cela lorsque un geste thérapeutique a but curatif est

envisagé pour Ces métastases [29]
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EVED

Figure XXIV: IRM en coupe sagittale : évaluation de la hauteur du pole

Inférieur de la tumeur par rapport a la marge anale.

e- Les marqueurs biologiques [S], [42], [43], [44]

Beaucoup d'efforts ont été consacrés a la recherche de marqueurs sérologiques qui
permettent la détection précoce et le diagnostic du cancer colorectal.

Une variété de protéines, des glycoprotéines et des substances humorales et cellulaires ont
été étudiées comme marqueurs tumoraux potentiels, mais aucun n’a été jugé spécifique pour le
cancer colorectal.

Le marqueur le plus largement étudié, I’ACE, peut étre utile dans le bilan préopératoire et
postopératoire de suivi des patients atteints de cancer du rectum ; mais il a une faible valeur
prédictive pour le diagnostic chez des patients asymptomatiques.

Son manque de sensibilité dans la détection précoce du cancer colorectal fait que I’ACE ait
une détermination particulierement médiocre pour le dépistage.

La sensibilité aux lésions Dukes A et B est de 36%, contre 74% pour les Dukes C et 83%
pour Dukes D avec 2,5 mg / ml comme limite supérieure de la normale.

Plusieurs nouveaux antigenes glucidiques tels que le CA19-9 sont a I'étude et pourrait étre
prometteur en termes de spécificité pour pré néoplasiques et au début des lésions néoplasiques

dans le colon Leur efficacité pour le dépistage reste a déterminer.
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2-3 Bilan des localisations coliques synchrones : la colonoscopie:

Une Maladie synchrone doit étre exclue par une évaluation compléte
Du reste du cdlon. Les Cancers synchrones sont présents dans environ 2% (et Adénomes chez
environ 20%) des patients avec un diagnostic récent de cancer Colorectal [45].

Ainsi, cet examen est recommandé par [aFFCD parmi le bilan initial, et elle est a refaire 3 a
6 mois apres l'intervention si elle a été incompléte en préopératoire. [33]

Lorsque la colonoscopie est contre-indiquée, de réalisation difficile ou incompléete ; le
lavement baryté retrouve son intérét, de méme que dans les occlusion aigues, il peut préciser le
siége de la tumeur (produit opaque hydrosoluble), dans les autres situations, son association a une

colonoscopie totale est inutile. [13]

2-4 le bilan d’opérabilité [29]

Vu que I’'age moyen au diagnostic est avancé (proche de 70 ans), ce bilan
D’opérabilité comporte deux volets :
o Evaluation de la comorbidité, présente chez un malade sur deux,
o (cardio vasculaire...) et les facteurs qui augmentent le risque d’une complication
anastomotique (diabeéte, corticothérapie, ...).
o Evaluation du niveau d’autonomie du patient car I’age civil ne constitue pas a lui
seul une contre indication opératoire, mais une perte d’autonomie importante peut

modifier la stratégie thérapeutique.

V. TRAITEMENT :

1. Traitement chirurgical :

Autrefois considéré incurable, la mortalité du cancer rectal a été réduite de 100% au moins

de 4% dans 250 ans [46]
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Les larges variations internationales dans le traitement du cancer du rectum font que la

comparaison des résultats soit difficile, et I'établissement de consensus devrait étre encouragée.[ 47]

1.1 Les interventions mutilantes :

a- L’amputation abdominopérinéale : AAP

Consiste en la résection de la totalité de I’ampoule rectale, de I’appareil sphinctérien et du
canal anal ainsi que I’latmosphére celluloganglionnaire perirectal (mesorectum)

Elle nécessite deux voies d’abord : abdominale et périnéale I’exérese monobloc du rectum et
des territoires lymphatiques se termine par une colostomie iliaque gauche sous péritonéale. [2]

La technique d’AAP doit donc permettre une exérése avec des marges de sécurité latérales
et distales suffisantes pour éviter le risque de perforation et d’envahissement circonférentiel et
mettre le patient dans une situation carcinologique optimale. [48]

L’amputation abdomino-périnéale (AAP) a longtemps été I'intervention de référence pour
les tumeurs du moyen et du bas rectum. Cette technique a été décrite par Miles il y a plus de
100 ans et elle n’a subi que peu de modifications Jusqu’a il y a une trentaine d’années : I'exérése
totale du méso rectum est devenue une regle carcinologique et la conservation sphinctérienne un
idéal fonctionnel a atteindre, méme pour les tumeurs les plus basses, en particulier grace aux
traitements néo adjuvants.

Malgré les progrés réalisés dans le traitement du cancer du rectum et l'expansion de
I'approche thérapeutique multimodale, il est encore nécessaire d'effectuer une amputation
abdomino-périnéale en tant que traitement radical dans 20 a 30% des cas : en cas de tumeurs
évoluées du bas ou du trés bas rectum.[49].

Mais cette intervention agressive a une mauvaise réputation oncologique. En effet, alors
que les résultats carcinologiques des interventions conservatrices se sont améliorés au cours des
derniéres années les résultats de I’AAP restent médiocres, avec des taux de récidive locale

élevés - jusqu’a 30 % - malgré I'association de traitements néo adjuvants agressifs.
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Récemment, une équipe suédoise a publié une technique d’AAP remarquable par son

caractére radical et la réalisation dans le méme temps opératoire d’une reconstruction périnéale,

avec des résultats carcinologiques immédiats trés encourageants. (AAP dans la prise en charge du

cancer rectum)

Tableau XXXVI : Résultats carcinologigues de 'amputation abdomino-périnéale classique (AAP)

et de la résection antérieure du rectum (RA).

Taux .
de Survie
récidive acing | Envahissement | Perforation
Auteurs Malades/AAP Etude locale ans des marges de | rectale (AAP
[référence] %) prospective (AAP (AAP résection (AAP | versus RA)
versus versus | versus RA) (%) %)
RA) (%)
RA) (%)
47 vs
Heald et al. 136/31 (23) Non 33 vs 1 26 Nr Nr
23 vs 60 vs
Law et al. 504/69 (14) Non v v NI NF
10,2 74
22,3vs | 48 vs
Marretal | 561/190 (32) Non Y N 41 vs 12 Nr
13,5 59
2136/821 15 vs 55 vs
Wibe et al. Oui 12 5 16 vs 4
38) ui 10 68 S S
1219/373 . 30,4 vs | 38,5 vs
Nagtegaal et al Oui 23 vs 12 14 vs 2,5
(31) 10,7 57,6

Nr : non renseigné.
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Figure XXVII : Piece opératoire d’une amputation abdominopérinéale

b- Amputation abdominopérinéale élargie :

Chez la femme, I’AAP est élargie soit a une hystérectomie totale, soit une colpectomie
postérieure en cas d’envahissement de ces organes.

Elle ne doit pas étre systématique, les organes génitaux jouent un role important dans la
statique pelvienne, évitant les troubles post opératoire, en particulier type dysurie et dyspareunie.
Chez la femme ménopause, on peut pratiquer une ovariectomie bilatérale, pour prévenir
d’éventuelles métastases ovariennes. [2]

Chez ’homme, I’AAP peut étre élargie a la face postérieure de la prostate. Son extension a

la vessie nécessite un pelvectomie totale avec double stomie digestive et urinaire.

c- L’intervention de HARTMANN

Ce n’est pas une véritable amputation mais une résection sans rétablissement de
continuité.

Elle se termine par une colostomie iliaque gauche, soit intra péritonéale si on envisage un
rétablissement ultérieur de la continuité digestive, soit sous péritonéale si elle est définitive .Apres

la résection, le moignon rectal est fermé et abandonné dans le pelvis.
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Par rapport a I’AAP classique, elle a I’'avantage de conserver le plancher pelvien, évitant les
suppurations et les escarres chez les sujets agés débilités, elle est plus rapide a réaliser qu’une
résection avec anastomose et elle met a I’abri des fistules anastomotiques.

Elle s’adresse aux cancers du haut et moyen rectum chez les sujets agés, fatigués et en cas
de cancer perforé ou en occlusion [2].

La possibilité de rétablissement de continuité intéresse seulement 10 % des malades vu

I’age, altération de I'état général et le caractere palliatif de la chirurgie [50]

1.2 traitement conservateur (résections conservant le sphincter anal)

a. Résection antérieure avec anastomose colorectale [S0]

Elle comporte les méme temps opératoire que ceux du temps abdominal de I’AAP. Le
rectum est sectionné plus ou moins haut selon le siege de la tumeur et la Continuité digestive est

rétablit par une anastomose colorectale haute ou basse :

» L’anastomose colorectale haute :

Est faite pour les tumeurs de la charniére ou du haut rectum. L’anastomose peut étre
manuelle latéro terminale, qui a I'avantage d’assurer un meilleur comblement de la cavité
pelvienne par le colon, éviter le probleme d’incongruence entre le colon et le rectum et permet
d’assurer un meilleur résultat vu qu’elle est faite sur des tissus bien vascularisés, alors que son

Inconvénient est la difficulté du controle endoscopique du moignon.

> Anastomose colorectale basse mécanique transsuturaire
Cette technique a été décrite par Knignt et Griffen, elle s’adresse aux cancers de la moitié
inférieure du rectum qui ne nécessite pas une AAP ou lorsque I'anastomose haute n’est pas
techniquement réalisable.
Cette technique a fait I'objet d’une étude rétrospective, pour évaluer ses résultats

immédiats et les récidives. Les résultats ont montré un taux de fistules anastomotiques cliniques
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acceptables (7,6 %,) liées principalement a la situation tres basse de I’anastomose et un taux de
sténose de 3,7 % significativement associée a la réalisation d’une radiothérapie préopératoire, sans

majoration des résultats oncologiques. [30]

b. Résection antérieure avec anastomose colo anale [49]

La proctectomie suivie d’anastomose colo-anale s’adresse aux tumeurs du bas rectum dont le
pole inférieur est situé a plus d’un cm du bord supérieur de I'appareil sphinctérien anal. [51]

Avec une protectomie totale, une confection d’un réservoir colique s’impose. on décrit le
réservoir colique en J en repliant I’extrémité colique sur elle-méme.

Si non réalisable, deux alternative sont possible ; I’'anastomose colorectale basse latéro
terminale, ou la confection d’un réservoir colique type colo plastie transversale obtenue par une

incision longitudinale sur le colon puis suturée transversalement [50]

FigureXXVIIl :Confection de reservoir en | Figure XXIX: anastomose colo anale
avec colo plastie transversale
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Figure XXX: Anastomose colo anale mécanigue transsuturale

Les types d’anastomoses colo anales sont:
> L’anastomose colo anale manuelle avec une mucosectomie du canal anale :
Décrite par Parks, elle se fait par voie endoanale ; la muqueuse rectale est incisée au dessus
de la ligne pectinée, la mucosectomie (dissection entre la muqueuse est la sous muqueuse) est
faite de bas en haut jusqu’au niveau de la fermeture du moignon rectal ol la muqueuse et incisée
de facon circulaire libérant la piece de mucosectomie, le réservoir colique est ainsi abaissé dans le

manchon musculaire rectal pour effectuer I’'anastomose. [50]

> anastomose colo anale inter sphinctérienne.
Décrite par schiessel et al. A été reprit et évaluée par Rullier et al. La technique est identique
a celle d’'une anastomose avec une mucosectomie, mais la dissection abdominale est encore plus
poussée descendant entre les deux sphincters interne et externe, la section de la tumeur emporte
ainsi le tiers ou les deux tiers du sphincter interne.
Cette technique s’adresse aux chirurgiens hautement spécialisés dans les tumeurs de la
jonction anorectale et aux tumeurs strictement intra murale T1 ou T2.

Ses résultats fonctionnels et oncologiques semblent étre satisfaisants. [50]
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» anastomose colo anale avec retournement du moignon rectal :

Décrite par Haute feuille et al. Le moignon rectal est fermé et éversé par I’anus, il est
ensuite sectionné, le réservoir colique est abaissé a travers I’anus pour la confection de
I’anastomose.

Cette technique nécessite d’avoir disséqué le rectum le plus bas possible lors du temps

abdominal pour avoir un moignon facilement mobilisable. [50]

> anastomose colo anale par voie trans sphinctérienne :

Décrite par Lazorthes et al ; le temps abdominal de la dissection est rapidement arrétée
pour étre achever lors du temps périnéal, ce dernier démarre par une incision qui s’étend depuis la
marge anale jusqu’a la partie inférieure du sacrum, le sphincter anal est sectionné, la pointe du
coccyx est réséquée pour exposer la face postérieure du rectum, ainsi le colon est extériorisé pour
compléter la dissection, suivie par la section du rectum et I’anastomose du réservoir avec la ligne

pectinée, et en dernier, les faisceaux du sphincter externe sont resuturés [50]

> anastomose colo anale différée [52]

Apres protectomie et exérése totale du mésorectum pour cancer du bas ou moyen rectum,
avec conservation sphinctérienne, le rétablissement de la continuité digestive par anastomose
colo-anale peut étre réalisé selon différentes modalités.

La confection d’un réservoir colique en J, réputé améliorer les résultats fonctionnels
initiaux, nécessite le plus souvent la réalisation d’'une stomie temporaire de protection.

A mi-chemin entre le procédé Pull-Through et I’anastomose colo-anale directe,
I’anastomose colo-anale « différée » est une alternative intéressante.

Son principe est fondé sur la réalisation d’une anastomose colo-anale manuelle de facon
différée (au 5eme jour) apres obtention d’adhérences entre le cblon initialement abaissé en

trans-anal et la future zone anastomotique. Cette technique permet de limiter le risque de
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complications anastomotiques (fistules, abcés) et d’éviter le recours a une stomie de protection,
méme apreés irradiation préalable du pelvis.

Cette technique d’anastomose peut étre proposée en lere intention, soit de facon
systématique, soit en cas de difficultés de réalisation d’un réservoir colique (Pelvis étroit, méso
épais). Elle peut également étre proposée aprés complications anastomotiques colorectale ou
colo-anale (sténose, abces, fistule recto-vaginale) et est alors une alternative a l'intervention de
Soave.[52]

Cette technique ne s’oppose pas aux autres moyens de rétablissement de la continuité
colo-anale, mais doit trouver sa place a leurs cotés, surtout dans les cas spécifiques de difficultés
techniques a réaliser une stomie (chez les obéses morbides) ou de pelvis peu « accueillants »
(étroits, fibreux).[53]

Malgré I’absence de stomie de protection, I’anastomose colo anale différée a un taux de

morbidité acceptable et un bon résultat fonctionnel.[54]

» anastomose colo anale ultra basse (colo sus -anale) :

Indiqué lorsque le moignon rectal est de moins de 2 cm, cette technique est intermédiaire
entre I’anastomose colorectale basse mécanique transsuturaire directe et I’'anastomose colo anale.
Le rectum est sectionné a la pince mécanique a suture linéaire a ras des releveurs et 'anastomose
est faite a la machine introduite par voie transanale [50].

Une étude prospective multicentrique francaise menée sur 238 patients sur les cancers du
rectum sous péritonéal a montré que le traitement chirurgical permet la conservation

sphinctérienne chez 2/3 des patients.
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Figure XXXI: Piece opératoire d’une résection antérieure du rectum

1.3 Exérése locale a visée curative: [55] et [56]

Les traitements locaux a visée curative des cancers du rectum s’opposent a la chirurgie
carcinologique classique qui considere que le meilleur traitement est I’excision de I’organe atteint
et de ses différents relais ganglionnaires. En effet, ces traitements locaux ne s’adressent qu’a la
tumeur et négligent I’éventuel envahissement ganglionnaire.

Ils ont le double avantage par rapport a la chirurgie d’exérése classique d’étre moins
mutilants, en particulier pour les cancers bas situés (évitant une colostomie définitive), et d’étre
moins graves. En revanche, ils ont I'inconvénient d’exposer les patients a des récidives locales qui
peuvent prendre naissance au niveau du lit tumoral si I'exérése a été incompléete, ou au niveau

d’un ganglion envahi, méconnu et laissé en place.

Deux regles carcinologiques primordiales sont a respecter :[57,58,59]
e |'excision doit emporter toute I'épaisseur de la paroi rectale (excision pleine

épaisseur) ceci est sans risque si la tumeur siege a la face postérieure ou latérale,
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alors que pour les tumeurs de la face antérieure le risque est la perforation de la
cloison recto vaginale chez la femme et lésion de 'urétre chez ’lhomme.

¢ la marge péri tumorale de sécurité doit étre de 1 cm.

L’exérese se fait par voie transe anale ou par rectotomie :

M Exérése par voie transe anale

La technique de base est la technique de Parks, qui consiste a pratiquer la résection
tumorale a travers une dilatation anale par des écarteurs adaptés.
Les variantes de cette technique sont [60, 61, 62] :
o la technique de parachute: qui consiste a abaisser la tumeur par des fils tracteurs.
0 exérése par une pince a auto suture : qui est une technique rapide et élégante
mais ne permet pas la maitrise des régles carcinologiques de facon parfaite
0 excision trans anale endoscopique microchirurgicale(TEM) : Cette technique a
I’avantage de pouvoir accéder aux tumeurs du haut rectum mais son inconvénient
est de nécessiter un appareillage spécifique onéreux composés de rectoscope de
40 mm de diametre, un endoscope pour le grossissement et des instruments

longs et fins voisins a ceux utilisés en chirurgie ceolioscopique [57, 58, 59].

M Exéreése locale par rectotomie [57, 58, 59]

0 voie trans sacré de KRASKE :

Le malade est placé en décubitus ventral. Aprés une incision paramédiane, une section
transversale du sacrum est effectuée pour exposer du rectum, une rectotomie postérieure
longitudinale fait le jour sur les tumeurs antérieures du rectum qui seront ainsi réséquées

0 voie trans sphinctérienne de York Masson :

Par rapport a la technique de Kraske, la section se limite a la pointe du coccyx. Les plans

musculaires puborectal, sphincter interne et externe sont sectionnés et écartés, la suite de la

technique est identique a celle de Kraske.
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Si la rectotomie postérieure (kraske et York Masson ) donne un excellent jour sur la face
antérieure et latérale du rectum , ils exposent a une lourde morbidité (Fistule rectale, incontinence,

bride sphinctérienne), ce qui fait qu’elles sont abandonnées.

1.4 la chirurgie des métastases hépatiques :

Le foie est le site de prédilection des métastases du cancer colorectal, les facteurs
favorisant aux métastases hépatiques synchrones ont pu étre identifiés, et I'infiltration veineuse
semble avoir un role tres important dans le développement des métastases a distance.[63]

La moitié des patients atteints de cancer colorectal développent des métastases hépatiques
au cours de leur maladie. La résection chirurgicale des métastases représente le seul traitement
curatif avec une survie prolongée chez plus de 50 % des patients.

Le but de la résection hépatique est I'exérése complete des lésions avec une marge
histologique négative tout en préservant suffisamment de parenchyme hépatique fonctionnel.
Chez les patients porteurs d’une atteinte hépatique diffuse, I’ablation des métastases par
radiofréquence peut étre associée a la résection chirurgicale. L'utilisation de I’embolisation portale
et des chimiothérapies néo-adjuvantes permettent également d’augmenter le nombre de patients
pouvant bénéficier d’un traitement curatif. [64]

Malgré ces progres, 50 a 60 % de patients récidivent apres une résection complete des
métastases hépatiques dans le cancer colorectal (MHCCR). Le traitement chirurgical agressif des
récidives et I'efficacité des chimiothérapies disponibles permettent la survie prolongée de ces
patients[65]

Le traitement moderne des métastases hépatiques des cancers colorectaux ne s’envisage
que dans le cadre d’une approche multidisciplinaire, afin d’augmenter le nhombre de patients
pouvant bénéficier d’un traitement a visée curative. [63] [66] Au moment du diagnostic, 20 a 30 %
des malades atteints d’un cancer colorectal ont des métastases synchrones.

Il n’existe pas de consensus concernant le meilleur délai pour la résection des métastases

hépatiques synchrones d’un cancer du rectum.
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Certains auteurs sont en faveur d’une résection simultanée du cancer du rectum et des
métastases hépatiques synchrones chez des malades sélectionnés ; d’autres sont en faveur d’une
résection différée de plusieurs mois ses métastases hépatiques synchrones Aucun essai controlé
n’a comparé ces deux attitudes.

En 1999, dans les recommandations de la Fédération nationale des centres de lutte contre
le cancer, les experts s’étaient accordés pour dire qu’une résection simultanée
du cancer du rectum et des métastases hépatiques synchrones devait étre discutée au cas par cas,
a la condition que I’extension de la Résection hépatique soit inférieure a trois segments.

S’il n’existe pas de consensus concernant la réalisation d’une résection simultanée, en
revanche, '’ensemble des auteurs s’accordent pour considérer que celle—ci ne doit pas étre réalisée
chez des malades fragiles a haut risque chirurgical, en cas de cancer primitif localement avancé,
en cas de découverte per-opératoire des métastases synchrones, en cas de chirurgie en urgence
pour une complication de la tumeur rectale, en cas de métastases bi lobaires et en cas de
métastases centrales nécessitant une hépatectomie complexe. [66]

Bien que la résection chirurgicale soit le seul traitement curatif, nombre de patients ne
peuvent en bénéficier en raison de [I'importante diffusion des métastases hépatiques.
Chimiothérapies et biothérapies systémiques sont les options conventionnelles de la prise en
charge des métastases hépatiques multiples. C’est dans ces situations cliniques que les thérapies

intra-artérielles peuvent jouer un réle important. [67]

1.5 La chirurgie ceolioscopique [68]

L’abord laparoscopique des cancers coliques s’est développé rapidement apres les
premiéres publications faites en 1991 Depuis lors, la validité de cette approche dans le
traitement du cancer colique a été établie avec un bénéfice qui semble effectif en termes de confort

postopératoire et de durée d’hospitalisation, sans modification des résultats carcinologiques.
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a. Critéres de qualité chirurgicale

En résumé, I'abord laparoscopique permet d’effectuer I’exérése du rectum avec les mémes
criteres de qualité oncologiques qu’en laparotomie. Il faut toutefois noter que les résultats de
I’étude multicentrique du MRC sont un peu inférieurs a ceux des séries unicentriques et suggerent
la possibilité d’une augmentation du risque d’envahissement de la marge de résection

circonférentielle. Le taux de conversion était particulierement élevé dans cette étude (34 %).

b. Survie globale

L’abord laparoscopique ne modifie pas significativement la morbi-mortalité postopératoire
de I'exérese rectale, mais diminue les pertes sanguines préopératoires. La conversion en
laparotomie des procédures laparoscopiques semble avoir un impact délétere avec un doublement

du taux de fistule anastomotique dans I'étude du MRC.( Tableau XXXVII)

Tableau XXXVII : Comparaison de la morbidité en chirurgie ouverte et en chirurgie laparoscopique

Etude n(0/L)a Chirurgie ouverte Laparoscopie Valeur p
Kang et al. 170/170 Préopératoire 23,5 21,2 0,603
Lujan et al. 103/101 Postopératoire < 33,0 33,7 0,956
Ng et al. 30 31,2 30,3 n.d.
Ng et al. 77/76 Postopératoire < 30 52,1 45,1 n.d

j 25,7 10,0 0,012
Braga et al. 48/51 Postopératoire < 30 40,0 28,9 0,180

Postopératoire > 30 j 10,6 2,4 0,070

85/83 Postopératoire < 30
Guillou et al. |j 14,0 18,0 n.d.
Zhou et al. Postopératoire > 30 12,4 6,1 0,016
Laurent et al. 37,7 32 0,139

128/253 Peropératoire

89/82 n.d.

233/238 Postopératoire <

30

a O : chirurgie par voie ouverte ; L : chirurgie par laparoscopie ; n.d. : valeur non disponible. La
morbidité peropératoire rend compte des évenements peropératoires tels que les plaies
intestinales, les traumatismes urétéraux, les plaies vasculaires ou les hémorragies significatives.
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¢. Réhabilitation, durée d’hospitalisation, qualité de vie et validité économique :

La laparoscopie semble bien apporter un bénéfice en termes de confort postopératoire se
traduisant par moins de douleur et une consommation d’antalgiques inférieures. Les données de
qualité de vie postopératoire sont limitées et indiquent un bénéfice modeste a court terme. Il n’y a
aucune amélioration démontrée de la qualité de vie a long terme. La durée d’hospitalisation est
réduite de deux jours en moyenne, ce qui compense partiellement le surcoit de la procédure lié au

matériel et a I’allongement de la durée opératoire.

d. Morbidité globale tardive :

La morbidité tardive semble globalement un peu diminuée, mais sans bénéfice net sur les
complications pariétales ou les occlusions postopératoires.
Les données concernant les séquelles nerveuses ne semblent pas indiquer de différence,

mais elles sont limitées.

2. Les regles carcinologigues [60]

2-1 Marge de résection tumorale :

Les marges de résection correspondent aux marges de sécurité nécessaires pour espérer
obtenir une exérése curative. La régle d’'une marge pariétale distale sous tumoral de 5 cm a été
réévaluée. En effet, une extension pariétale distale est possible au-dela du poéle inférieur de la
tumeur, mais ce risque ne dépasse que tres rarement 2 cm et il est alors toujours le fait de tumeurs
agressives a haut risque métastatique. Williamset alrapportaient 24 % d’envahissement pariétal
distal qui était dans 10 %des cas inférieur a 1 cm et dans 14 % supérieur a 1 cm [10]. Les mémes
auteurs montraient par ailleurs, I’absence de différence, en terme de récidive locale et de survie,
entre une marge distale inférieure ou supérieure a 5 cm et proposaient de diminuer le seuil distal
de 5 cm a 2 cm. En 1995, Shirouzuet al.proposaienta nouveau de réduire cette marge distale a 1

cm, a partir d’'une étude anatomo-clinique portant sur 610 cancers du rectum. Cette série montrait
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gue I’envahissement de la paroi rectale sous tumorale était de 1 % et toujours inférieure a 1 cm
pour les stades | et ll, alors qu’il était de 10 % pour les stades lll avec un envahissement distal de 2
cm dans 3 % des cas. Enfin, une seule étude incluant 596 patients, avec un recul de 5 ans,
rapportait qu’une marge distale< 1 cm était un facteur indépendant de récidive locale avec un taux
de récidive local de 10 % en cas marge > 1 cm et de 27 % en cas de marge< 1 cm (p = 0,01).

En résumé, une marge de sécurité digestive de 2 cm, sur piece fraiche, doit étre respectée.
Mais, pour des lésions trés bas situées, ou peut se discuter un sacrifice sphinctérien, une marge de
sécurité digestive de T cm semble suffisante [60].

La marge la plus importante est celle créée autour du méso rectum (la marge radiale
circonférentielle ou CRM). Plus que la marge inférieure et supérieure, cette marge est souvent le
reflet de I’envahissement direct, mais aussi de la résection incompléte des ganglions lymphatiques
situés sous le plan méso rectal. Tout écart du plan chirurgical correct pourrait favoriser le dépot de

cellules tumorales et compromettre la guérison. [69]

2-2 Exerese du mesorectum :

L’extension tumorale au niveau du mésorectum est un facteur indépendant influencant le
taux de récidive local. Il a été, en effet, montré que des emboles tumoraux extra ganglionnaires
pouvaient se développer jusqu’a 4 cm sous le pole inférieur de la tumeur. Cette dissémination
mésorectale distale est trouvée dans 10 % a 20 % des exéreses a visée curative. Sur le plan
carcinologique une exérése extrafasciale du méso rectum jusqu’a 5 cm sous le pdle inférieur de la
tumeur est suffisante. Ainsi, pour les tumeurs du haut rectum dont le pole inférieur est a plus de 5
cm du bord supérieur du sphincter anal, soit entre 10 et 15 cm de la marge anale, une résection
partielle du mésorectum 5 cm sous le pole inférieur tumoral est préconisée. Pour les tumeurs du
moyen rectum dont le pole inférieur est a moins de 5 cm du bord supérieur du sphincter, soit entre
5 et 10 cm de la marge anale, la résection totale du mésorectum (ETM) est recommandée.

Enfin, I'envahissement de la marge circonférentielle doit étre recherché sur la piece de

résection rectale car elle participe avec la marge distale a la définition de la clairance tumorale qui
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définit une exérése comme curative (R0) ou palliative (R1). Il est en effet démontré que cette marge
est un facteur indépendant de récidive locale et de survie. La majorité des études définissent une

marge circonférentielle comme saine si elle est supérieure a 2 mm.

2-3 La préservation de ’innervation pelvienne [59]

La préservation de l'innervation autonome a destinée génito-urinaire a paru longtemps
Incompatible avec les objectifs carcinologiques du traitement curatif du cancer du rectum, mais
une meilleure connaissance de I’anatomie des nerfs pelviens a montré que leur préservation était
compatible avec I’exérése du mesorectum et fait partie intégrante de cette technique. Cependant,

le risque de lésion des structures nerveuses est élevé si on ne cherche pas a les respecter.

2-4 Le curage ganglionnaire : [50,62

L’extension lymphatique se fait en perirectale dans le mesorectum et dans le mesocolon

vers 'artére mésentérique et éventuellement vers le pédicule iliaque interne.

e Ligature de l'artere mésentérique inférieure a son origine ou apres la naissance de
I’artere colique supérieure.

Les travaux comparant les 2 attitudes ne trouvent pas de différence significative en terme

de survie vu que I'atteinte des ganglions a I'origine de artére mésentérique correspond a une

tumeur déja disséminée plus haut et donc au dela de possibilité de exéréses curative.

e Cellulolympho -adenoctomie iliaque :
En absence d’étude randomisée, la plupart des chirurgiens I’évite en considérant que son
bénéfice n’est pas démontré, surtout en raison de ses complications (urogénitale, lymphorhees).
Pour la FFCD, le curage ganglionnaire mésentérique inférieur est justifié sans toutefois lier
I’artére mésentérique inférieure au ras de I'aorte. Une ligature a 1 cm de 'aorte donne des
résultats carcinologiques comparables et épargne les nerfs a destinée pelvienne qui cheminent a
ce niveau. La réalisation de curage ganglionnaire iliaque n’est pas recommandée. En cas de

ganglion suspect dans ces territoires, un prélévement sera fait pour examen extemporané et un
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clip sera posé en vue d’un repérage ultérieur. Il est nécessaire d’examiner histologiquement 12

ganglions au moins pour classer correctement la tumeur. [33]

3. Les complications de la chirurgie :

3-1 A court terme :

La mortalité postopératoire immédiate varie, selon les études, de 1 a 10 %. La morbidité
postopératoire est d'environ 30 % [30]. Les résultats d’une étude prospective multicentrique
francaise sur 238 patients a conclut a un taux de mortalité de 2,5 % et a une morbidité de 43 %.

L’exérése du mésorectum suivie d'anastomose colorectale basse ou colo anale semble
conduire a un accroissement du risque des complications anastomotiques avec des taux des
fistules variant de 8 a 14 %, ces complications septiques péri anastomotiques justifient le recours
fréquent a des iléostomies latérales de dérivation pour protéger temporairement ces anastomoses.

Les Infection pelvi périnéale s’observent surtout aprés une AAP. Une hémostase parfaite,
I’absence de contamination per opératoire, une epiplooplastie et la suture primaire du périnée

devraient diminuer ce type de complications [2]

3-2 A distance :

a- la colostomie définitive :

La colostomie altere la vie sociale, familiale et sexuelle des malades. Elle change l'image
corporelle et entraine des troubles psychologiques et dépressifs.

Ces conséquences peuvent toutefois étre minimisées grace a des techniques d’irrigation
qui assurent une vacuité colique de 24 a 48 heures et éviter ainsi I'émission spontanée et
anarchique de selles. Il convient de confier ces malades aux soins des infirmiéres

stomathérapeutes et a I'entraide des associations des colostomisés [70]

Page - 79 -



La stratégie thérapeutique dans la prise en charge du cancer du rectum :
étude rétrospective sur 6 ans (2007-2012)

b- Troubles fonctionnels des anastomoses :

Les différentes techniques de conservation sphinctérienne ont été développées devant la
conviction des chirurgiens que la qualité de vie des patients avec colostomie est moins bonne
gu'apres conservation sphinctérienne. Mais, une revue systématique récente ne permet pas de
conclure que la qualité de vie des patients ayant une anastomose colorectale basse était supérieure
a celle des patients ayant une colostomie apres une AAP [71]. En effet, aprés une

Anastomose colorectale trés basse ou anastomose colo-anale directe, la perte du réservoir
rectal est souvent responsable de trouble chez 25 a 40 % des malades [72].

Ces troubles sont a type de selles impérieuses, I’'augmentation de leur fréquence et une
incontinence anale au gaz et/ou aux selles pouvant altérer la qualité de vie des patients.

Trois mécanismes sont a l'origine de ces troubles fonctionnels : la perte du réservoir rectal,
des troubles de la sensibilité et des Iésions de I'appareil sphinctérien [71].

L’intensité des troubles fonctionnels varie en fonction du siége de 'anastomose. En effet,
selon que l'anastomose colorectale est située a 6 ou a 3 cm de la marge anale, le risque
d'impériosité et d'incontinence passe de 40 a 70 % en postopératoire. Ainsi, la préservation d’un
moignon rectal méme court est bénéfique sur le plan fonctionnel [73].

Cing études randomisées ont comparé les résultats d'une anastomose colo-anale directe a
ceux d'un réservoir et ont montré que l'interposition d'un réservoir colique apportait un bénéfice

fonctionnel.

c- Séquelles urinaires et sexuelles

L'innervation pelvienne, sexuelle et urinaire, est assurée par le sympathique issu de L1, L2,
L3 qui régit I'éjaculation et par le parasympathique issu de S1, S2, S3 dont dépend I'érection. Ces
nerfs peuvent étre |ésés lors des divers temps de la proctectomie. [70]

Aprés une chirurgie rectale traditionnelle pour cancer, la fréquence des troubles sexuels
apres exérese rectale est tres variable dans la littérature pouvant atteindre 40 a 100 % des opérés,

et elle est de 10 a 70 % pour les complications urinaires [58]. Les troubles sexuels a type
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d'impuissance sont notés dans 20 % a 46 % des cas, une absence d'éjaculation dans 5 % a 32 % et un
abandon des relations sexuelles dans 20 % des cas. [74]

Le respect de cette innervation est possible sans pour autant compromettre la qualité de
I'exérese carcinologique ment complete. En effet, la préservation de l'innervation autonome a
destinée génito-urinaire fait partie intégrante de la technique de L’exérése totale du mes rectum.
[70,61]

L’age, la radiothérapie préopératoire, la chirurgie a type d’amputation abdominopérinéale
et I’exérese en dehors du plan anatomique du mesorectum sont les quatre facteurs de risque
identifiés de séquelles urinaires et sexuelles postopératoires.

Avec I'avénement de I’exérese totale du mesorectum, le taux de séquelles urinaires s’est

réduit a 0 a 5% et le taux de séquelles sexuelles a 10 a 35% en fonction des scores utilisés.[75]

4. La chirurgie a but palliatif : [76,77]

La chirurgie a but palliatif est essentiellement représentée par la colostomie palliative. Les
prothéses coliques peuvent devenir une alternative prometteuse a la colostomie pour les lésions
hautes situées.

En effet, l'occlusion colique aigué d'origine maligne est la principale indication de ces
protheses, qui sera suivie d’une chirurgie d’exérése programmeée ultérieure (65 % des cas). Chez
des malades a un stade plus avancé de la maladie, la prothése peut constituer le traitement

définitif palliatif (35 % des cas). [76,77]

5. La radiothérapie

L’Adénocarcinome du rectum est une tumeur radiosensible et le role de la radiothérapie
dans cette maladie est devenu clairement définie au cours de la derniere décennie. Trois approches

de radiothérapie sont couramment utilisés pour le cancer rectal au Royaume-Uni: de courte durée
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radiothérapie préopératoire, au long cours chimio radiothérapie préopératoire et radio

chimiothérapie postopératoire. [78, 79,80,81, 82, 83]

5-1 Indications de la radiothérapie [84]

La radiothérapie est au mieux réalisée avant la chirurgie, en combinaison avec une
chimiothérapie concomitante par 5-fluoro-uracile ou capécitabine. Elle s’adresse a toutes les
tumeurs classées T3-4 (de stade Il) ou TxNT1 (de stade Ill) du bas ou du moyen rectum. Les tumeurs
du haut rectum ne relevent pas d’un traitement par irradiation, sauf si elles descendent sur le
moyen rectum ou sont fixées a des organes de voisinages par une extension de contiguité . En cas
de tumeur avec facteurs histologiques de risque de récidive locale (T4, N+, résection incompleéte),
mais n’ayant pas été irradiées avant la chirurgie, une chimioradiothérapie postopératoire doit étre

réalisée.[49]

5-2 détermination des volumes ciblent :[85]

Le volume cible anatomoclinique , dépasse exceptionnellement la troisieme vertébre
sacrée. Il prend en compte I’extension potentielle aux ganglions

Latérorectaux en cas de tumeur bas située. Il inclut les fosses ischiorectales en cas
d’amputation abdominopérinéale programmeée. En cas de chirurgie conservatrice, les muscles
releveurs et le sphincter anal ne sont pas inclus dans le volume cible. Les confrontations avec le
radiologue pour analyse critique de I'IRM

Et avec le chirurgien sont indispensables pour optimiser la radiothérapie.

5-3 les doses prescrites :

Le standard actuel en France est une radiothérapie délivrant 45 Gy en fractionnement
classique, avec éventuellement un complément de 5,4 Gy dans la tumeur macroscopique. La
chirurgie intervient alors cing a sept semaines aprés l'irradiation. L’alternative est un schéma hypo
fractionné délivrant 25 Gy en cinqg fractions et cing jours dans le méme volume, suivi par la

chirurgie une semaine apres. [84]
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5-4 la radiothérapie préopératoire : [86]

La radiothérapie préopératoire est le traitement standard des patients atteints d’un cancer
du rectum résécable. L’irradiation peut étre délivrée selon deux standards validés avec un niveau
de preuve | : soit radiothérapie courte (25 Gy en cing fractions), suivie de la chirurgie dans la
semaine, soit radiothérapie étalée en association avec une chimiothérapie a base de

5-fluoro-uracile, suivie d’une chirurgie aprés un intervalle de six a huit semaines.

5-5 Radiothérapie post opératoire : [87]

Choisir une radiothérapie postopératoire permet de Sélectionner avec une grande précision
les malades a irradier (stades B2 et C), et surtout ceux a ne pas irradier (stades A, Bl et
metastatiques). Aujourd’hui encore, cette sélection est fondue sur les constatations opkratoires
et I’exploration de la cavite abdominale et du foie qui per-met parfois de decouvrir des mttastases
non decelees par le bilan preoperatoire. L‘examen histologique d’une piece optratoire non
remaniée par un traitement préalable permet une classification précise et fiable de la tumeur . Les
inconvénients de la radiothérapie postopératoire sont également bien connus.

La technique d’irradiation a sensiblement améliorée. Ainsi, il faut éviter : de délivrer une

dose totale supérieure a 50 Gy sans cacher I'intestin gréle.

5-6 association radiochimiotherapie :

Le cancer du rectum est trop souvent diagnostiqué tardivement et les thérapeutiques mises
en ceuvre ne permettent une survie de plus de cing ans que dans moins de la moitié des cas. Afin
d’améliorer I'indice thérapeutique, la radiothérapie préopératoire et I’association de radiothérapie
et de chimiothérapie sont indiquées pour les tumeurs évoluées, en permettant ainsi de diminuer la
fréquence des récidives locales de 50 % a cinqg ans et d’augmenter le taux de survie globale pour
les patients opérés a visée curative.[88]

La premiére molécule associée a la radiothérapie dans cette indication a été le

5-fluoro-uracile. Aprés une étude préliminaire testant la faisabilité de I'association, les deux

Page - 83 -



La stratégie thérapeutique dans la prise en charge du cancer du rectum :
étude rétrospective sur 6 ans (2007-2012)

études de phase lll européennes (22 921 de I'European Society for Research and Treatment of
Cancer [EORTC] et 9203 de Fédération francophone de la cancérologie digestive [FFCD]) ont
montré un bénéfice clinique en termes de taux de récidive locale

La diminution significative du taux de récidive locale, dont les symptomes sont invalidants,
a été considérée cliniquement pertinente malgré I’absence d’impact sur la survie globale. [89]

A présent, le 5-fluoro-uracile en infusion, ainsi que les fluoropyrimidines orales, restent

les agents standard se conjuguant avec la radiothérapie préopératoire[69]

5-7 Effets secondaires precoces et tardifs:

a- [Effets secondaires précoces[90]

Les rectites aigués surviennent généralement pendant la radiothérapie, voire beaucoup
plus rarement aprés la fin du traitement. Elles concernent, selon les études, jusqu’a 75 % des
patients tous grades de toxicité confondus , Les lésions sont superficielles, essentiellement
mugqueuses. Le tableau clinique est dominé par un syndrome rectal associant des faux besoins et
une accélération du transit. Plus rarement des douleurs ou des rectorragies peuvent étre
observées. Il est parfois associé a une irritation du canal anal, surtout dans sa partie supérieure

et/ou a une crise hémorroidaire. La régression spontanée en quatre a six semaines est la régle

b- Effets secondaires tardifs

Les rectites tardives, ou chroniques surviennent généralement six mois a deux ans apres la
fin de la radiothérapie, mais parfois se révelent jusqu’a dix ans aprés le traitement. Prés de 80 %
des complications de grades 3-4 surviennent dans les deux premieres années .[90]

e On peut observer cependant de rares cas de gréle radique. Des fractures
post-radiques tardives peuvent également étre observées.[84]
e Le phimosis du prépuce est extrémement rare aprés radiothérapie pour cancer du

rectum et n’a étéprécédemment décrit qu’une seule fois, en 2006. [91]
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6. Lachimiotherapie :[92,93,94,95]

6-1 les molécules :

a- Le 5 fluoro —uracile :[96]

Le 5-FU appartient a la classe des antimétabolites de type antipyrimidique dont l'action

s'effectue essentiellement par l'inhibition de la synthése de I’ADN. Il a été synthétisé a partir de la

constatation que les cellules tumorales utilisaient plus d'uracile que les tissus sains.

La modulation de 5 FU se fait par des agents chimiques dont le mécanisme le plus

fréquent est I'inhibition de la thymidate synthétase ( TS) qui est une enzyme essentielle a la

réplication de I’ADN et joue un role important dans la prolifération cellulaire . Ces facteurs

chimiques sont :

L'acide folinique est le principal modulateur du 5-FU. Une méta analyse a montré une
augmentation des réponses tumorales objectives (23 % vs 11 %), sans gain de survie
(11,5 vs 11 mois), en faveur de l'association 5-FU et acide folinique.

Cisplatine, outre son action propre d'agent alkylant altérant I'ADN, il augmente la
quantité de folates réduites, ce qui potentialise l'inhibition de la TS. Cependant,
I'association du 5-FU au cisplatine n'a pas apporté d'avantage en terme de survie par
rapport au 5-FU seul dans le cancer du c6lon métastatique.

Le PALA (N-phosphonacétyl L-aspartate) est une enzyme essentielle a la synthése de
novo des pyrimidines. Des résultats encourageants d'essais de phase Il dans le cancer
colorectal métastatique n'ont pas été confirmés dans un essai comparatif avec un plus
grand effectif testant I'association de PALA avec le 5-FU versus le 5-FU seul.

Le méthotrexate inhibe la synthése des purines, Une méta-analyse de huit essais dans le
cancer colorectal métastatique a mis en évidence une augmentation nette du taux de
réponse (19 % vs 10 %), mais modeste de la survie (10,7 vs 9,1 mois) en faveur du

traitement par 5-FU associé au méthotrexate par rapport au 5-FU seul.[96]
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b- Le raltitrexed ( Tomudex) :

Le raltitrexed inhibe de facon directe et spécifique la TS [93].

c- Les prodrogues de 5-FU : les fluoropyrimidines orales :

De nouvelles molécules permettent d'espérer que les perfusions a base de 5-FU soient
remplacées totalement ou en partie par la voie orale. Ces drogues reproduisent une
pharmacocinétique proche de celle du 5-FU en perfusion continue. Elles sont :

e L'Uracil-Ftorafur (UFT) : est une combinaison d'uracil et de tegafur qui peut s'administrer

par voie orale.

« La capécitabine (Xeloda®) : prodrogue orale du 5-FU, semble encore plus intéressante.

Elle est administrée par voie orale et métabolisé dans le foie en métabolite actif sur les
cellules tumorales .[93]
e L'irinotécan (CPT-11) : Campto :

L'irinotecan ou CPT-11 (CAMPTO ©) est un inhibiteur sélectif d'une enzyme clef de la

réplication cellulaire, la topo isomérase |. En effet, cet enzyme joue un réle important dans la

coordination, la réplication, la transcription et la réparation de I'ADN. [93,94]

d- L'oxaliplatine :

L'oxaliplatine appartient a une famille cytotoxique distincte du cisplatin et du carboplatine
par ses mécanismes d'action et de résistance. L'oxaliplatine ou LOHP (Eloxatine ®) contrairement
au cisplatine, une activité intrinséque contre les cellules de cancer du célon.

La dose recommandée d'oxaliplatine est de 130 mg/m 2 en perfusion intraveineuse courte

(2 a 3 heures) toutes les 3semaines ou de 85 mg/m 2 toutes les 2 semaines[93]

6-2 les protocoles de chimiothérapie :

Les différents protocoles de chimiothérapie utilisés dans le traitement des cancers

colorectaux sont :[94,97]
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a

FUFOL faible (Mayo clinic ) [94]

e5FU: 425 mg/m 2 /jdeJ1 aJ5 IV bolus ou en 15 minutes
e puis ac. Folinique 20 mg/m 2 /j de J1 aJ5 IV bolus ou en 15 minutes

e tous les 28 jours

b- FUFOL fort [94]
¢ Acide folinique: 200 mg/m 2 /j (J1 aJ5) + 5 -FU bolus 400 mg/m2/j(J1a
J5)

ede J1 aJ5, de facon mensuelle

(<]
1

LV5FU2 [97]
e acide folinique 200 mg/m 2 (ou I-folinique 100 mg/m 2 )en 2 h
e puis 5 FU 400 mg/m 2 en 10 min

e puis 5 FU 1 200 mg/m 2 en perfusion continue de 44 h tous les 14 jours

d

LV5FU2 simplifié [97]

e acide folinique 400 mg/m 2 (ou I-folinique 200 mg/m 2 )en 2 h
e puis 5 FU 400 mg/m 2 en 10 min
e puis 5 FU 2 400 mg/m 2 en perfusion continue de 44 h

e tous les 14 jours

e- SFU hebdomadaire (AIO) [97]
¢ 5FU 2 600 mg/m 2 en perfusion continue de 24 h une fois par semaine 6

semaines sur 7.

f-  Chrono FUFOL 4-10 [97]
e 5FU : 900 mg/m 2 /j et ac. folinique : 150 mg/m 2 /jde 22:00ha10: 00
h avec un pic a 04 : 00 h pdt 4 jours

e tous les 14 jours
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g- FOLFOX 4 = oxaliplatine (Eloxatine®) + LV5FU2 [97]
e Oxaliplatine 85 mg/m 2 en 2 h en Y de I'a.folinique au J1 du LV5FU2 toutes
les 2 semaines
h- FOLFOX 6 = oxaliplatine + LVSFU2 simplifié [97]

e Oxaliplatine 100 mg/m 2 en 2 h en Y de l'a.folinique au J1 du LV5FU2

simplifié toutes les 2 semaines

i- FOLFOX 7 = oxaliplatine + LV5FU2 simplifié [97]
e Oxaliplatine 130 mg/m 2 en 2 h en Y de l'a.folinique au J1 du LV5FU2

simplifié

e toutes les 2 semaines

Chrono FFL 5-16 [97]

Qo o
1

e 5FU: 700 mg/m 2 /j et acide folinique : 300 mg/m 2 /jde 22:00ha10:00
h avec un pic de débit a 04 : 00 h pendant 5 jours

e Oxaliplatine 25 mg/m 2 /jde 10:00a 22 : 00 avec un pic de débita 16 : 00h
pendant 5 jours

e toutes les 3 semaines

k- Chrono FFL 4-10 [97]
e 5FU : 850 mg/m 2 /j et acide folinique : 300 mg/m 2 /jde 22 : 00ha 10: 00

h avec un pic de débit a 04 : 00 h pendant 4 jours
e Oxaliplatine 25 mg/m 2 /jde 10 : 00 a 22 : 00 avec un pic de débita 16 : 00
h pendant 4 jours

e toutes les 2 semaines

[
1

Irinotécan (campto®) monothérapie [97]

¢ 350 mg/m 2 en perfusion de 90 min.
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e toutes les 3 semaines

m- Irinotécan + LV5FU2 (IRIFU2)[97]
e Irinotécan 180 mg/m 2 en perfusion de 90 min. au J1 du LV5FU2

e toutes les 2 semaines

n- FOLFIRI (irinotécan + LV5FU2 simplifié) [97]

e irinotécan 180 mg/m 2 en perfusion de 90 min. auJ1 du LV5FU2 simplifié en
Y d'acide folinique 400 mg/m 2 (ou I-folinique 200 mg/m 2)en 2 h

e puis 5 FU 400 mg/m 2 en 10 min

e puis 5 FU 2 400 mg/m 2 en perfusion continue de 44 h

e tous les 14 jours

o- Raltitrexed (Tomudex®) [97]
e Raltitrexed 3 mg/m 2 en 15 min

e toutes les 3 semaines

p- Capécitabine (Xéloda®) [97]

¢2 500 mg/m 2 /j en 2 prises matin et soir, 2 semaines sur 3.

q- Tégafur-uracile (UFT®) [97]
¢ 300 mg/m 2 /j de tégafur et 672 mg/m 2 /j d'uracile + 90 mg/j d'acide

folinique en 3 prises (toutes les 8 h) 4 semaines sur 5.

6-3 Les modalités de chimiothérapie :

a- La chimiothérapie adjuvante :

La chimiothérapie adjuvante a pour but de stériliser la maladie résiduelle en post

opératoire, au cours d’un traitement a visée curative.
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La majorité des études de phase Il publiées, qui ont étudié la CTH adjuvante, ont concerné
les cancers colorectaux sans distinction particuliere entre c6lon et rectum.

La premiére génération d'essais concernant exclusivement des cancers rectaux a été
réalisée entre 1970 et 1980, elle comparait une chimiothérapie ou une radiothérapie adjuvante a la
chirurgie seule.

Deux essais ont évalué spécifiquement la CTH adjuvante dans le cancer du rectum L’essai
de GITSG qui a montré que la différence de survie n’était pas significative. Par contre, I’essai de
NSABP a rapporté une augmentation significative de la survie dans le bras de CTH adjuvante selon
le protocole de MOF( association MeCCNU-vincristine-5-FU) par rapport au groupe témoin, mais le
MeCCNU ne peut pas étre utilisé en routine du fait de son risque leucémigéne.

La meta-analyse de Marc Buyse a montré que la chimiothérapie adjuvante permet une
amélioration de survie identique pour les cancers du colon et ceux du rectum, celle de Dubé a

montré un bénéfice supérieur pour les cancers du rectum avec un risque relatif de 2[98,31,62,2].

b- La chimiotherapie neoadjuvante :

La chimioradiothérapie préopératoire étalée a base de 5-fluoro-uracile ou la radiothérapie
préopératoire courte sans chimiothérapie sont les traitements néoadjuvants standard des cancers
du rectum résécables de stades II-Ill. Les taux de rechutes locales sont faibles et reproductibles,
variant entre 6 et 15 % aprés une chirurgie de type « exérése totale du mésorectum [99, 100, 101,
102, 103, 104, 105, 106, 107]

Le cancer du rectum est trop souvent diagnostiqué tardivement et les thérapeutiques mises
en ceuvre ne permettent une survie de plus de cing ans que dans moins de la moitié des cas. Afin
d’améliorer I'indice thérapeutique, la radiothérapie préopératoire et I’association de radiothérapie
et de chimiothérapie sont indiquées pour les tumeurs évoluées, en permettant ainsi de diminuer la
fréquence des récidives locales de 50 % a cing ans et d’augmenter le taux de survie globale pour

les patients opérés a visée curative .[88]
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Lachimiotherapie post operatoire :

Les preuves du bénéfice de Ila chimiothérapie postopératoire adjuvante aprés
chimio-radiothérapie préopératoire sont insuffisantes pour arriver a un consensus sur son
utilisation . [108]

Des analyses exploratoires post-hoc de sous-groupe suggérent que les cancers qui
répondent et passent de cT3-4 a ypTO0-2 bénéficieraient de la chimiothérapie adjuvante a base de
5-fluoro-uracile[109] .

D’autres essais, comme celui QUASAR (qui a inclus plus de 800 patients) ou un essai
japonais, examinant respectivement du 5-fluoro-uracile et de I'acide folinique ou de I"UFT, ont
montré un bénéfice significatif en termes de survie de 3 a 4 % avec la chimiothérapie a base de
5-fluro-uracile [111]

Malgré tout, dans certaines recommandations nationales, comme celles hollandaises, il n’y

a jamais indication a une chimiothérapie adjuvante.

% La chimiotherapie intraarterielle hepatique :

v' Chimioembolisation artérielle
L’hypothése principale de ce type de traitement est que la réduction du flux artériel
hépatique permet de produire une ischémie tumorale favorable a la pénétration intratumorale de
tres fortes concentrations de chimiothérapie sans conséquence systémique majeure. Plusieurs

techniques existent.[67]

M Chimioembolisation intra-artérielle hépatique régionale :
Cette technique consiste a cathétériser par voie artérielle transcutanée le tronc de I’artere
hépatique propre et a y injecter, de facon non sélective, une préparation extemporanée faite d’une

émulsion de Lipiodol® (Guerbé, Roissy-France) et d’un agent cytotoxique [67]
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M Chimioembolisation intra-artérielle hépatique hypersélective
Elle différe de la chimioembolisation régionale par le cathétérisme hypersélectif d’un ou de
plusieurs pédicule(s) vasculaire(s) a destinée tumorale. Cette technique permet de traiter
sélectivement les nodules tumoraux en préservant le parenchyme sain adjacent et d’obtenir un

taux de nécrose tumorale supérieur a celui obtenu avec la chimioembolisation régionale [67]

M Chimioembolisation régionale ou hypersélective par microspheéres

chargeables (DC Beads™, HepaSphere®)
Les microsphéres chargeables sont des microparticules d’embolisation ayant la
particularité de pouvoir relarguer un agent de chimiothérapie une fois placées dans le systeme
vasculaire hépatique. Ces microparticules sont biocompatibles, non résorbables, calibrées (entre

100 et 900 um).[112]

v" La chimiotherapie intra arterielle
Le but de la chimiothérapie intra-artérielle est de délivrer aux tumeurs hépatiques des
doses de chimiothérapie supérieures a celles que I’on peut obtenir par voie systémique. En effet, la
sensibilité de nombreuses métastases est directement liée a la concentration de I'agent dans la
tumeur. Cette technique permet de s’affranchir également de I’effet de premier passage hépatique
de la substance. Un cathéter en silicone est directement implanté depuis I'artere fémorale

commune jusque dans I'artére hépatique commune [113]

7. 'immunotherapie :

7-1 Pimmunotherapie active :

Elle consiste a stimuler l'activité antitumorale de I'h6te par des mécanismes cellulaires ou
tumoraux. On distingue I'immunothérapie spécifique (vaccins élaborés a partir de tumeur) et non
spécifique (stimulation de la réponse immunologique contre |'antigéne par l|'activation d'une

cascade de cytokines ou d'immunomodulateurs comme le BCG ou le [évamisole).
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7-2 _Pimmunotherapie passive :

L'immunothérapie passive, par I’anticorps monoclonal murin (Mab 17-1A) dirigés contre la
glycoprotéine de surface épithéliale (CO 17-1A) exprimée par les cellules colorectales malignes, a
été récemment étudiée.

Un essai randomisé, comportant des patients opérés d'un cancer colorectal de stade C de
Dukes, a comparé I'administration de I'anticorps 17-1A a une simple surveillance. Cet essai a noté
une élévation de la survie globale sans récidive et de la survie globale avec une toxicité
satisfaisante en faveur du bras comprenant I'anticorps monoclonal 17-1A. Cependant, le taux de
rechutes locales comparativement au taux de rechutes global n'a pas été pour autant diminué.

[114]

8. la biotherapie :

Les avancées récentes dans la compréhension de la cancérogenese colorectale ont donné
lieu au développement de thérapies « ciblées » qui sont désormais utilisées dans le traitement des
CCR métastatiques, en particulier les agents anti-EGFR. Ces thérapies ciblées, adaptées a chaque
patient selon les caractéristiques génétiques de la tumeur, en association avec la chimiothérapie,
permettent d’obtenir, dans certains cas, des survies prolongées, ainsi que la résécabilité de
métastases hépatiques jugées inextirpables. Cependant, ces traitements ne sont pas efficaces
chez tous les malades. De plus, ils sont colteux et potentiellement toxiques, ce qui rend
nécessaire la détermination de facteurs prédictifs de réponse, afin de sélectionner au mieux les

malades pouvant en bénéficier.[116]

8-1 Le bevacizumab ( Avastin® )

Il fixe le VEGF (Vascular Endothelial Growth Factor) qui est le principal facteur de croissance

des neovaisseaux tumoraux, ainsi, il provoque une véritable asphyxie tumorale. En association
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avec une chimiothérapie, il augmente la survie des patients traitée pour cancers colorectaux
métastatiques, la médiane de survie pour les patients traitée en premiere intension est de 20 mois,

alors que pour les patients traités par chimiothérapie seule, elle est de 15 mois [116, 117]

8-2 Le cetuximab (Erbitux ®)

La cible de cet anticorps est I’'EGF (Epidermal Growth Factor) qui un facteur de croissance

cellulaire majeur. Il permet de controler 20 % des patients échappant a la chimiothérapie [118]

9. Le traitement endoscopique : [119]

Le traitement endoscopiques pour les cancers superficiels (mugueux et intra- muqueux)

comportent plusieurs techniques qui sont :

9-1 La mucosectomie endoscopique :[119]

1. délimitation de la lésion, se fait par des colorations (le lugol), ou par
coagulation (avec la pointe de I'anse diathermique).

2. séparation de la muqueuse et de la musculaire propre par une injection de
sérum physiologique dans la sous-muqueuse, afin de limiter le risque de
perforation (la Iésion plane devient polypoide).

3. résection de la Iésion par un matériel adapté (anse a griffe) avec une marge de
muqueuse saine.

Le taux de résection curative des adénocarcinomes coliques plans superficiels varie de 87 %
(moins de 2 cm) a 38 % (plus de 2 cm). Les complications de la mucosectomie sont rares au niveau
colique (0,7 % de perforations, 0,4 % d'hémorragies) par rapport aux autres localisations Plusieurs
autres méthodes de destruction endoscopique sont disponibles. Par définition, elles ne permettent
pas I'analyse histologique des Iésions traitées. Elles sont : la photocoagulation (laser Nd-YAQG), la

thérapie photodynamique et la coagulation par plasma argon
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9-2 Photocoagulation : laser Nd-YAG [119]

Elle implique un risque de perforation. Seules, les tumeurs sessiles peuvent étre traitées de

cette maniére en utilisant un faisceau laser appliqué de facon tangentielle a la paroi digestive.

9-3]a thérapie photodynamique [119]

Elle est une alternative thérapeutique au laser Nd-YAG adaptée a la destruction des cancers
plans. Elle repose sur l'administration, le plus souvent par voie systémique, d'un agent
photosensibilisant qui est capté par les cellules tumorales. Un faisceau laser monochromatique est

ensuite appliqué sur ces cellules, qui sont ainsi détruites.

9-4 Electrocoagulation : coagulation par plasma Argon (APC)[119]

Elle permet une destruction ne dépassant pas 2 mm de profondeur d'une lésion plane. La
sonde est munie d'une électrode a son extrémité, et délivre un jet de gaz argon qui permet une

coagulation sans contact direct avec la muqueuse digestive.

10. Les indications therapeutiques :

Les indications thérapeutiques dépendent du siege de la tumeur (accessible ou non au
toucher rectal), de l'extension tumorale a travers la paroi (T) et d'un éventuel envahissement
ganglionnaire (N). Pour les tumeurs du haut rectum, il n'y a aucune indication a un traitement
néoadjuvant, ces tumeurs sont réséquées d'emblée. Il n'en est pas de méme pour les tumeurs du
moyen et du bas rectum.

En cas de tumeur T1 NO, il faut faire une chirurgie conservatrice. Si la tumeur est tres bas
située et doit imposer une amputation abdominopérinéale, on a alors la possibilité d'un traitement
local par voie endoanale avec des indications extrémement strictes et rigoureuses .

En cas de tumeur T2 NO, la plupart des auteurs proposent une chirurgie d'emblée sans
traitement préopératoire. Cependant, dans certains cas, une radiothérapie ou une

radiochimiothérapie préopératoire peuvent étre proposées pour certaines tumeurs classées T2 :
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en cas de tumeur de siége antérieur car le mésorectum est inexistant a ce niveau et le

risque d'une résection R1 est important ;
en cas de tumeur T2 N+ a I'échoendoscopie ;

enfin, en cas de tumeur T2 juxtasphinctérienne qui imposerait initialement une
amputation abdominopérinéale et dont on peut espérer une chirurgie conservatrice apres une

bonne réponse a un traitement néoadjuvant.

Pour les tumeurs T3 T4, quel que soit le N, on peut proposer une inclusion dans un
protocole thérapeutique randomisé. Hors protocole, on proposera une radiochimiothérapie

préopératoire. [2]

11. Les résultats thérapeutiques :

11-1 Surveillance :

Les recommandations américaines suggeérent un examen clinique avec le dosage des
marqueurs (ACE) tous le trois a six mois pendant deux ans, puis tous les six mois pour un total de
cing ans. La coloscopie devrait étre effectuée un an apres la fin des traitements et puis selon les
situations cliniques.

Pour 'EURECA-CC2 Multidisciplinary Rectal Cancer Treatment: looking for an European
Consensus », une anamnése et un examen physique pertinent devraient étre exécutés tous les
trois a six mois pendant les trois premieres années et ensuite annuellement. Une coloscopie doit
étre faite tous les trois a cing ans pour détecter de nouveaux cancers et polypes. Les coloscopies
annuelles ne sont pas recommandées en routine. Les autres examens doivent étre prescrits selon
les situations cliniques, méme si une scanographie annuelle pour des patients a haut risque

semble étre justifiée.[69]

11-2 La survie :
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En Europe, la survie relative pour les adultes atteints de cancer du rectum pendant la
période 1995-1999 a été de 78% a 1 an et 54% a 5 ans. Cing ans de survie relative diminuait avec
I'age passant de 60% chez les plus jeunes (15-45 ans) a 46% dans le groupe le plus agé des
patients (75 ans et plus). Il existe de grands écarts entre les pays en matiére de survie, pour les
patients européens atteints de cancer rectal la Survie dans les pays d'Europe orientale, le
Danemark et le Royaume-Uni est inférieure a la moyenne européenne.

La survie est plus élevé dans la plupart des pays nordiques et d'Europe occidentale, mais
méme dans les pays ou les taux de survie sont plus élevés, la survie a 5 ans est encore inférieur a

60%.[5]

11-3 Reprise evolutive :

a- Recidives locoregionales :

Les récidives locales aprés chirurgie a visée curative des cancers du rectum (RLCR)
surviennent dans 4 a 33 % des cas, avec les taux les plus élevés pour une chirurgie sous optimale
(sans exérese totale du mésorectum). Le diagnostic est souvent effectué a un stade avancé en
raison du nombre important de récidives locales asymptomatiques.L’'IRM pelvienne et le TEP-Scan
sont actuellement les 2 examens de référence dans I’appréciation de I’extension locale et générale,
avec une performance diagnostique élevée.

Le traitement chirurgical, associé ou non a une irradiation pré ou per-opératoire,
représente le seul traitement curatif des récidives locales avec un taux de résécabilité RO se situant
entre 30 et 45 %.

La morbi-mortalité est élevée, en particulier pour les exentérations totales et
abdominosacrées. La survie globale a 5 ans des malades réséqués RO varie entre 30 et 40 %. Les
résections R2 n’ont pas d’intérét en terme de survie, ni de confort postopératoire. La sélection des

malades en vue d’une chirurgie a visée curative est déterminante dans la prise en charge.[120]
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b- Les metastases :

Les métastases représentaient environ les 2/3 des reprises évolutives.

Une fois sur deux, elles siégeaient dans le foie, 1 fois sur 5 dans les poumons ou le
péritoine. Les métastases étaient d'emblée multi viscérales une fois sur cinq .

Le facteur principal de survenue d'une métastase était le stade au moment du diagnostic.

Par rapport a un cancer de stade TNM |, le risque de métastase était multiplié par 1 a 3 pour

les cancers de stade TNM Il et par 4 a 9 pour les cancers de stade TNM Ill. [121]
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Le cancer du rectum est le 2 eme cancer le plus frequent au maroc et dans le monde.

Son diagnostic repose sur le résultat de I’examen anatomopathologique d’un fragment
biopsié lors d’une rectoscopie.

Le bilan d’extension loco régionale est basé sur le toucher rectal, et I’échographie
endorectale, alors que celui de I’extension a distance repose sur la TDM abdominale, I’echographie
abdominale et la radiographie de thorax.

La chirurgie demeure le traitement de base du cancer colorectal. La radiothérapie, En
diminuant le risque de récidive locorégionale, fait actuellement partie intégrante du traitement du
cancer du rectum. Quant a la chimiothérapie, de nouvelles molécules ont prouvé leur efficacité et
ont trouvé leur place dans le traitement adjuvent et palliatif.

L’association radio chimiothérapie notamment en pré opératoire est le standard suivi,
permettant d’augmenter les chances d’un traitement conservateur.

Dans notre série, le taux des AAP a connu une légére baisse du faite de I'introduction de
nouvelles techniques chirurgicales privilégiant la conservation sphinctérienne.

Quant aux complications chirurgicales surtout celles liées aux stomies de protection ,
I’introduction de la technique de I'anastomose colo anale différée a permis d’en réduire
I’incidence.

En ce qui concerne le traitement adjuvant, I'installation d’un service de radiothérapie au
CHU Mouhamed VI a permis d’augmenter le taux de respect des protocoles indiqués aux malades ,
néanmoins, le flux des malades dépasse la capacité du service et les rendez vous s’étendent

jusqu’a 2 mois.
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Résumé

Le cancer du rectum est un cancer fréquent a I’échelle mondiale et au Maroc. Son traitement
a connu plusieurs progres, mais son pronostic reste mauvais en raison du retard diagnostic. Notre
étude a porté sur 76 cas de cancer du rectum, de 2007 a 2012, recrutés au sein du service de
chirurgie viscérale du centre hospitalier universitaire Mohamed VI a Marrakech. L’age moyen des
malades a été de 46 ans, avec une prédominance masculine (56,6 %). Les signes cliniques étaient
prédominés par les rectorragies (82%). Au toucher rectal, la tumeur siégeait au bas rectum dans 43
cas (56,6%).La rectoscopie a été faite dans tous les cas, Le type histologique a la biopsie était un
adénocarcinome lieberkuhnien dans 68 cas (89,4%), bien différencié dans 52,9%. Le bilan
d’extension basé sur la tomodensitométrie abdominopelvienne fait dans tous les cas, le stade Il
était le plus fréquent (48,6%). Le traitement neoadjuvant fait en pratique a été, surtout, de type
chimiothérapie chez 52 % des cas, radiothérapie chez 46 % des cas, alors que I’association radio
chimiothérapie n’a pas été faite que chez 19% des cas. Le taux d’opérabilité était de 92,5% . dans
14,3% des cas, la voie d’bord était par laparoscopie, avec conversion dans 80% des cas, alors que
la laparotomie a été adopté dans 86% des cas. La chirurgie était conservatrice chez 66,6 % des cas,
avec 26,3% d’anastomose colo anale différée, et mutilante chez 22 % des cas. Dans notre série,
I’association radio chimiothérapie préopératoire devient le standard suivi, comme le
recommandent les différents consensus récents. le taux des patients bénéficiant de la
radiothérapie a connu une augmentation du fait de I'installation d’un service de radiothérapie au
niveau du centre hospitalier universitaire. Le taux de la chirurgie conservatrice est élevé dans
notre série, ce qui rejoint les constations des différentes séries , et ceci en raison des nouvelles

techniques d’anastomoses et du traitement neoadjuvant.
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Summary

Rectal cancer is a common cancer in the world and in Morocco. its treatment has been progressed
, but its prognosis remains poor because of the late diagnosis. Our study included 76 cases of
rectal cancer from 2007 to 2012, recruited in the service of Visceral Surgery, Mohamed VI
University in Marrakech. The average age of patients was 46 years, with a male predominance
(56.6%). The Clinical signs were predominated by rectal bleeding (82%). At rectal examination, the
tumor was in the lower rectum in 43 cases (56.6%). Rectoscopy was made in all cases, the histology
at biopsy was: lieberkuhnian adenocarcinoma in 68 cases (89.4%), well differentiated in 52.9%.
the Staging was based on abdomen and pelvis CT which has been done in all cases, stage Il was
the most common (48.6%).the Neoadjuvant treatment has been done by Chemotherapy in 52%
of cases, radiotherapy in 46% of cases while the association radichemotherapy has been done in
19% of cases. The operability rate was 92.5%; and in 14.3%, the surgical intervention was by
laparoscopy that has been conversed in 80% of cases, whereas laparotomy was adopted in 86% of
cases. Surgery was conservative in 66.6% of cases with 26.3% of deferred coloanal anastomosis and
mutilating in 22% of cases. In our series, the preoperative association radio chemotherapy
becomes the followed standard, as recommended by several recent consensuses; the rate of
patients receiving radiotherapy has increased due to the installation of a radiotherapy department
at the university hospital. The rate of conservative surgery is high in our series that joins the
findings of the various series and thanks to the new technology of anastomoses and neoadjuvant

treatment.
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