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La prise en charge chirurgicale des cancers du bas cesophage et du cardia

Les cancers de I'cesophage et de I'’estomac figurent au premier plan des causes de décés
par cancer dans le monde. Alors que la prévalence du cancer gastrique distal décroit, I'incidence
et la prévalence du cancer de la jonction cesogastrique sont en constante augmentation depuis

plusieurs décennies [1,2].

Les cancers du bas cesophage et du cardia sont des tumeurs dont le centre est situé a
moins de 5 cm de la jonction cesogastrique anatomique [3]. Celle-ci est une zone de transition

entre le thorax et I'abdomen, et entre I’cesophage et I’estomac.

Certains auteurs les considerent comme cancer de ’;esophage, d’autres les considéerent
comme des cancers gastriques, d’autres encore comme une entité séparée du cancer de
I’;esophage et de I’estomac [4,5] .ces divergence s’expliquent par la localisation de ces tumeurs
a la frontiére entre I';esophage et I'estomac, et au manque de recommandation pour le

traitement chirurgical et médical.

IIs différent des cancers épidermoide de I’cesophage non seulement par I'histologie mais
aussi en raison d’une histoire naturelle et pronostic différents [6,7], lls différent également des
adénocarcinomes gastriques sous jacents par une épidémiologie propre, un envahissement
lymphatique précoce, une propagation bidirectionnelle vers le Médiastin et I'abdomen [8] et un

pronostic plus sombre [9].

Des divergences persistent dans la littérature concernant I'étiologie, la classification, les
traitements chirurgical et oncologique de ces tumeurs. Plus de la moitié des patients présentent
un stade avancé au diagnostic avec déces dans les cing ans suivant le diagnostic, malgré un

traitement a visée curative [10,11].

Compte tenu de la sévérité du pronostic, une approche multidisciplinaire est nécessaire
combinant a des degrés divers I’endoscopie, la chirurgie, la chimiothérapie et la radiothérapie,

en fonction des situations cliniques.
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La prise en charge chirurgicale des cancers du bas cesophage et du cardia

|. Matériels:

Il s’agit d’une étude descriptive rétrospective portant sur 24 patients atteints de cancer
du bas cesophage et du cardia, opérés dans le service de chirurgie viscérale de 2007 jusqu’a

2013au CHU Mohamed VI.

1. Critéres d’inclusion:

Les patients inclus dans notre série étaient tous atteints d’un cancer de la jonction
cesogastrique, ce sont des tumeurs dont le centre est localisé a moins de 5 cm au dessus de la

jonction cesogastrique et a moins de 5 au dessous de cette jonction.

2. Criteres d’exclusion

Ont été exclu les patients atteints de cancer du bas cesophage et du cardia non opérables

pour des raisons anesthésiques ou lorsque la tumeur était non résécable.

Il. Méthodologie

Les renseignements cliniques, paracliniques, et évolutifs ont été recueillis a partir des
dossiers et du suivi des malades en consultation, a I’aide d’une fiche d’exploitation qui précisait:

O Les données anamnestiques : dge, sexe, antécédents,...

[1 Les circonstances de découverte.

[J Le tableau clinique.

[0 Les données de I'endoscopie

O Les données anatomopathologiques.

O La prise en charge thérapeutique.

O Les suites postopératoires.

[ L’évolution.
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La prise en charge chirurgicale des cancers du bas cesophage et du cardia

I. Epidémiologie:

1. Fréquence:

Notre étude porte sur 24patients hospitalisé au service de chirurgie viscerale au CHU

Mohammed VI durant les 7 ans allant du Janvier 2007 au écembre 201 3.

2. Age

La moyenne d’age dans notre série est de 61 ans, avec des extrémes allant de 45 ans a
83 ans, il est respectivement chez les hommes et chez les femmes de : 69 ans [extrémes : 45 a

83 ans] et 57 ans [extrémes 50 a 70]. La figure 1 résume les différences d’age enregistrées.

Tableau I: Répartition des malades par tranche d’age de 10 ans et selon le sexe

Hommes Femmes Total
Age
Nombre % Nombre % Nombre %

< 50ans 2 8,33% 0 - 2 8,33%
50-60 7 29,16% 6 25% 13 54,16%
61-70 4 16.66% 1 4,16% 5 20,83%
71-80 2 8 ,33% 0 - 8,33%
> 80ans 2 8,33% 0 - 2 8,33%
Total 17 71% 7 29% 24 100%

8

7

6

> M Hommes

4

3 H femmes

2 .

- i

0 A T T T T )

<50 ans 50-60 61-70 71-80 >80ans

Figurel: Répartition des patients par tranches d’age et selon le sexe.
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3. Sexe:

Nous avons noté une prédominance masculine: 17 hommes et 7 femmes, soit un

ratio de 2 ,42 hommes pour 1 femme (Figure 2).

H homme

H femme

Figure 2 : répartition selon le sexe

4. Antécédents:

Sur les 24 malades, 6 étaient suivis pour une maladie chronique soit 25% des cas:

[1 1 malade suivi pour hypertension artérielle.
[1 2 malades suivi pour diabéte sous antidiabétiques oraux.

[0 1 malade suivi pour une cardiopathie.

sex-
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Et 33,33% des cas étaient tabagiques avec une consommation moyenne de 30PA.

D’autres tares retrouvées chez nos malades sont résumés dans le tableau ci-dessous:

Tableau Il : les tares retrouvées chez nos malades

Les tares Nombre de patients %
Tabac 8 cas 33,33%
Diabete 2 cas 8,33%
Hypertension artérielle 3 cas 12,5%
Alcool 2 cas 8,33%
Hernie hiatale 0 cas -
Lithiase rénale 1 cas 4 .,16%
Cardiopathies 1 cas 4,16%
Cholécystectomie 1cas 4 .16%
Reflux gastro-cesophagien 0 cas —
Gastrite 0 cas -
Ulcére gastrique 0 cas -
Gastrectomie 0 cas -
Ingestion de produit caustique 0 cas -
Familiaux Cancer pulmonaire chez un frere | 1cas 4.16%
Cancer gastrigue chez un pére 1cas 4,16%

Il. Données cliniques:

1. Délai de consultation:

Le délai moyen de consultation des patients a été de 5 ,5 mois avec des extrémes de 1 et

12 mois.

Le motif de consultation le plus fréquent est la dysphagie suivi de la douleur

épigastrique.
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Figure 3: Le délai de consultation chez nos patients

2. Signes d’appel :

Les signes cliniques étaient dominés par I'altération de I'état général, la dysphagie, et les
épigastralgies retrouvés respectivement dans 18, 15 et 10 cas.
Les vomissements ont été notés dans 7 cas et I’hémorragie digestive dans 4 cas.

Les différents signes cliniques notés dans cette étude sont résumés dans le tableau ci-

dessous:
Tableau lll: les signes d’appel de nos malades
Manifestations cliniques Nombre de patients %

Dysphagie 15 patients 62,5%
Douleur épigastrique 10 patients 41,66%
Vomissements 7 patients 29,16%
Hémorragie digestive 4 patients 16 ,66%
Altération de I’état général 18 patients 75%
Pyrosis 1 patient 4.16%
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3. Signes physiques :

L’examen clinique de I'ensemble des patients a montré que 77% avaient un IMC inferieur
a18,5.

D’autres signes ont été retrouvés avec une fréquence moindre:

Tableau IV: Signes physiques retrouvés dans notre série.

Nombre de cas %
Déshydratation 5 cas 20,83%
(Edémes des membres inferieurs 2 cas 2,33%
Sensibilité épigastrique 3 cas 12,5%
Décoloration des conjonctives + paleur 2 cas 2,33%
Une masse palpable 1 cas 4,16%
Ictére 1 cas 4,16%
ADP inguinal gauche 1 cas 4.,16%
ascite de grande abondance 1 cas 4,16%

lll. Les examens complémentaires:

Notre bilan a comporté :
v Un bilan a visée diagnostique.
v" Un bilan d’extension.

v" Un bilan préopératoire.

1. Bilan a visé diagnostic:

1-1Fibroscopie oesogastro-duodénale:

Elle constitue I’élément principal du diagnostic, effectuée chez tous les malades.
Elle a permis de visualiser la Iésion, préciser sa localisation, son aspect macroscopique et

de faire des biopsies multiples pour examen anatomopathologique.
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L’endoscopie gastrique a objectivé un aspect ulcéro-bourgeonnant et sténosant dans 25%
des cas ; un aspect Sténosant dans 20,8% ; un aspect ulcéro-infiltrant dans 12,5% des cas ; un
aspect infiltrant dans 12,5%; le cancer était ulcéro-bourgeonnant dans 8,33% des cas ; un

aspect bourgeonnant dans 4 ,16 % I’aspect a été non précisé dans 16,66% des cas.

Tableau V: différentes aspects endoscopiques des cancers de la JOG

Aspect de la tumeur Nombre de patients %

Aspect ulcero-bourgeonnant et sténosant 6 cas 25%

Aspect sténosant 5 cas 20,8%
Aspect ulcéro-infiltrant 3 cas 12,5%
Aspect infiltrant 3 cas 12,5%
Ulcéro-bourgeonnant 2 cas 8,33%
Aspect bourgeonnant 1 cas 4,16%
Aspect non précis 4 cas 16,66%

1-2Etude anatomo-pathologique:

Elle a été pratiquée chez tous les malades de notre série sur des biopsies per
endoscopiques ou sur des piéces opératoires, elle a permis de préciser le grade de
I’adénocarcinome en le classant en bien différencié dans 20,83% des cas ; en moyennement
différencié dans 54,16% des cas ; en peu différencié dans 16,66% des cas et indifférencié dans

8,33% des cas.

TableauVl: grades anatomo-pathologiques des ADK de la JOG

Type d’adénocarcinome Nombre de cas %
Adénocarcinome bien différencié 5 cas 20,83%
Adénocarcinome moyennement différencié 13 cas 54,16%
Adénocarcinome peu différencié 4 cas 16,66%
Adénocarcinome indifférencié 2 cas 8,33%
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2. bilan d’extension :

Le bilan d’extension a été fait de :
e Une tomodensitométrie thoraco-abdominale faite chez 100% des malades.
e Une échographie abdominale faite chez 12 patients.

e Une radiographie du thorax faite chez 7 patients.

2.1. La tomodensitométrie:

La tomodensitométrie thoraco-abdominale a pu préciser la localisation tumorale ainsi le
bilan d’extension (figure 9) :
e Processus tumoral du bas cesophage : 14 patients.
e Processus tumoral du cardia chez : 6 malades.

e Processus tumoral de la jonction oeso-gastrique : 4 malades.

Tableau VII: localisation de la tumeur a la TDM

Localisation de la tumeur Nombre de malades %
Processus tumoral du bas cesophage 14 cas 58,33%
Processus tumoral du cardia 6 cas 25%
Processus tumoral de la jonction oeso-gastrique 4 cas 16,66%

L’envahissement locorégional était observé chez huit patients, sept d’entre eux avaient
des métastases dans les ganglions régionaux :
e ADP péri-gastrique: 4 cas.
e ADP péri-aeesophagienne: 2 cas.
e ADP Mediastinale postérieures en sous carinaire : 1cas

e Et une infiltration de la graisse Mediastinale chez 2 patients.
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Tableau VIII: I’envahissement locorégional chez nos malades.

Nombre de patient %
ADP péri-gastrique 4 cas 16,66%
ADP péri-esophagienne 2 cas 8,33%
ADP mediastinales postérieures en sous carinaire 1 cas 4,16%
Infiltration de la graisse mediastinale 2 cas 8,33%

Métastases a distance:
¢ Les métastases hépatiques étaient présentes chez deux de nos patients. Un avait
une métastase surrénalienne droite.
e Les métastases ganglionnaires :ADP coelio-mesentérique, péri-pancréatique et

péri-aorto-cave haute chez un patient.

Tableau IX: Métastase a distance chez nos patients

Nombre de malades %
métastase hépatique 2 cas 8,33%
métastase surrénalienne droite 1 cas 4.16%
ADP coelio-mesentérique, péri-pancréatique et péri- | 1 cas 4,16%
aorto-cave haute

D’autres manifestations retrouvées chez nos patients :

Tableau X: manifestations retrouvées a la TDM

Résultats de la TDM Nombre de cas %
Nodules et micronodules pulmonaires avec DDB de la pyramide | 1 patient 4,16%
basale gauche et HTAP
Pneumopathie lobaire inferieure droite probablement par |2 patients 8,33%
inhalation
Hypertrophie surrénalienne gauche 1 patient 4,16%
Emphyseme centro-lobulaire des sommets 1 patient 4,16%
Stéatose hépatique 1 patient 4,16%
Hypertrophie auriculaire gauche 1 patient 4,16%
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Figure 4: un processus tumoral du tier inferieur de I’cesophage

2.2 Echographie abdominale :

L’échographie abdominale a été normale dans 2cas, elle a montré :
- Une masse épigastrique chez 4 cas.
- Des métastases hépatiques chez 2 cas.
- Une ascite chez 2 cas.
- Carcinose péritonéale chez 1cas.

- Kyste hydatique du segment VIl du foie chez 1 cas.

Tableau XI: Les résultats de I’échographie chez nos malades.

Nombre de malades %
Echographie abdominale normale 2 cas 8,33%
Une masse épigastrique 4 cas 16,66%
Des métastases hépatiques 2 cas 8,33%
Une ascite 2 cas 8,33%
Carcinose péritonéale 1 cas 4,16%
Kyste hydatique du foie 1 cas 4,16%
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2.3 La radiographie du thorax :

La radiographie du thorax a été normale chez 5 patients tandis que chez 2 patients elle a
révélé :
- Emphyséme chez 1 cas.

- Nodules bilatérales chez 1 cas.

3. Bilan préopératoire:

Le bilan préopératoire a révélé :
e Une hyponatrémie chez 1 cas.
e Une hypokaliémie chez 1 cas.
e Une hypochlorémie chez 1 cas.
¢ Une anémie chez 1 cas.
¢ Une augmentation des transaminases chez 1 cas.
e Une hyperbilirubinémie chez 1cas.
e BBD complet + trouble de repolarisation a ’'ECG chez 1 cas.
e ACFA+ rythme irrégulier a 'ECG chez 1 cas.

e RM lache + |IA grade | + IT grade Il + HTAP chez 1 cas.

IV. Prise en charge thérapeutique:

Parmi nos 24 malades opérés, 6 malades (soit 25%) ont bénéficié d’une chirurgie curative,

18 malades (soit 75%) ont bénéficié d’une chirurgie palliative.

Tableau XII: répartition des malades selon le traitement

Nombre de malades %
Traitement curatif 6 25%
Traitement palliatif 18 75%
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M traitement curatif

M traitement paliatif

Figure5 : répartition des malades selon le traitement

1. Traitement chirurgical a visé curatif:

La technique chirurgicale choisie chez 6 patients était I’oesogastrectomie polaire
supérieure par voie abdominale et thoracique selon Lewis Santy.
Le rétablissement de la continuité digestive a été réalisé par une anastomose ceso -
gastrique.
La chirurgie curative a été complétée par :
e Une chimiothérapie chez 3 malades.
e Une association radio-chimiothérapie chez un patient, la radiothérapie a été faite

pour un but antalgique sur le rachis D9-L4.

2. Traitement chirurgical a visé palliatif :

La chirurgie palliative a été pratiquée chez 18 malades:
> Malades cachectiques au stade ultime de la maladie.

> malades porteurs de métastases viscérales, de carcinose péritonéal avec ascite.
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Elle comprenait :
e Une jéjunostomie d’alimentation par une laparotomie médiane sus ombilicale.
e La chirurgie palliative a été complétée chez 6 patients par une chimiothérapie
post opératoire.
¢ Nous constatons d’aprés ces résultats, que nos malades sont vus a un stade tardif

limitant toute attitude thérapeutique a prétention curative.

V. mortalité et morbidité:

1. La mortalité:

La mortalité dans notre série a été étudiée selon que les malades ont été reséqués ou non
reséqués :
> Malades reséqués :

e Un patient est décédé en postopératoire par lachage anastomotique cesogastrique

> Malades non reséqués:
e 7 malades étaient décédés suite a I'altération de I’état général, la dénutrition et la
déshydratation :
o 2 malades apres 20 jours.
o 3 malades aprés un mois.
o 1 malade aprés 45 jours.
o 1malade apres 2 mois.

e Les autres malades sont perdus de vue.
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2. Morbidité :

2.1 Les suites postopératoires :

Dans notre série la morbidité est surtout constituée de:

» Chez les malades qui ont bénéficié d’un traitement curatif :
¢ Epanchement pleural gauche chez 1 malade.
e Broncho-pneumopathie qui a bien évolué sous traitement chez 1 malade.
e Paralysie récurrentielle chez 1 malade.
e Fistule digestive chez 1 malade.

» Chez les malades porteurs d’une jéjunostomie :
e Suppuration pariétale au niveau de la sonde de jéjunostomie chez 2 malades.

e Sténose de la stomie chez 1 patient.

Tableau XIllI: Morbidité postopératoire chez nos patients

Morbidité Apres traitement curatif Apres traitement palliatif
Epanchement pleural 1 cas -
Broncho-pneumopathie 1 cas -

Paralysie récurrentielle 1 cas -

Fistule digestive 1 cas -

Suppuration pariétale au niveau de | - 2 cas

la sonde de jéjunostomie

Sténose de la stomie - 1 cas

1.2 Les suites lointaines:

> Pour les malades reséqués, on a trouvé :
e Une altération de I’état général avec amaigrissement 20 jours apres I’OGPS
chez un 1 malade.
e Métastase dorsolombaire aprés 3mois chez un malade, le malade a été mis

sous radio-chimiothérapie.
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> Pour les malades qui ont été dérivés:
e Onarevu 7 malades aprés et qui étaient en mauvais état général, dénutris,

et déshydratés.
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|. Rappel anatomique :

1. L’eesophage:

1.1 Anatomie descriptive:

a. Situation :

L’;esophage est un conduit musculo-membraneux reliant le pharynx a I’estomac.
C’est un organe médian, il descend en avant de la colonne vertébrale, traverse
successivement la partie inférieure du cou, le thorax, le diaphragme, pénetre dans I’labdomen et

s’ouvre dans I'estomac par le cardia [12] [13] [14].

b. Direction :

L’;esophage est un élément médian dévié a gauche par rapport a la trachée dans sa partie
cervicale et thoracique supérieure jusqu’au croisement aortique (T4), puis rejeté légerement a
droite avant de se porter a nouveau vers la gauche a partir de T7 jusqu’au hiatus cesophagien et
au cardia.

Sagitalement, il est au contact de la colonne vertébrale dont il épouse la concavité
antérieure jusqu’en T6-T7, puis il est progressivement refoulé en avant par 'aorte descendante.

On lui distingue quatre portions : cervicale, thoracique, diaphragmatique et enfin

abdominale [15].

¢. Dimensions :

L’cesophage a une longueur de 25cm, dont :
e 5cm pour la portion cervicale.
e 16 a 18 cm pour I'eesophage thoracique.

e Et 3cm pour le segment abdominal.

Son diametre varie entre 2 a 3cm.
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Figure 6: Vue antérieure de I';esophage [16}

1.2 Rapports [12]:

a. P’esophage cervical :

Il s’étend de C6 a T2, ses différents rapports sont les suivants:

> En avant : la trachée et le nerf récurrent gauche

> En arriere : I';esophage est séparé de |'aponévrose prévertébrale, des muscles
prévertébraux et de la colonne vertébrale par les gaines viscérales et par I'espace
celluleux.

> Latéralement : I';esophage cervical répond de dedans en dehors : au récurent droit
a droite et I'artere thyroidienne inférieure ; aux lobes thyroidiens ; au paquet
vasculaire cervical englobant la carotide primitive, la jugulaire interne, la branche
descendante de [I’hypoglosse, et le nerf pneumogastrique ; a la chaine
ganglionnaire jugulaire interne et plus en dehors aux muscles sous-hyoidiens et

sterno-cléiido-mastoidien [17].
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b. L’cesophage thoracique :

Il fait suite a ';esophage cervical et il occupe dans le thorax, le médiastin postérieur, ses
rapports sont [12]:

> En avant, et de haut en bas : la trachée, la bifurcation trachéale, la bronche souche

gauche, les ganglions intertrachéo-bronchiques, les artéres bronchiques et

I'artére pulmonaire droit et enfin le péricarde et la base du cceur.

> En arriére : I';esophage est appliqué sur la colonne En arriére vertébrale depuis
son origine jusqu’a T4. A partir de la quatrieme vertebre thoracique, I'cesophage
s’éloigne du rachis et réponds : a I'aorte thoracique descendante, a la grande
veine azygos, au canal thoracique, aux culs-de-sac pleuraux, a la petite veine
azygos et aux premieres artéres intercostales droites.

> Latéralement :

e A droite : I'esophage est croisé a la hauteur de la quatrieme vertébre
thoracique par la crosse de I'azygos (figure7 et 8) [12][17] : au dessus et au
dessous d’elle, il est en rapport avec la plévre et le poumon droit ;au dessous
d’elle, le pneumogastrique droit aborde I’cesophage.

e A gauche : I'esophage est croisé a la hauteur de la quatrieme vertébre
thoracique par la crosse de I'aorte (figure 7 et 8), au dessus de laquelle il est
séparé de la plevre et du poumon gauche par la sous Claviere gauche et le
canal thoracique. Le nerf pneumogastrique gauche atteint le c6té gauche de

I’,esophage au-dessous de la bronche gauche.

c. L’cesophage diaphragmatique :
Il répond au corps de la dixiéme vertébre thoracique, ses rapports sont : les nerfs
pneumogastriques qui sont appliqués sur I'cesophage, le droit sur la face postérieure, et le

gauche sur la face antérieure.
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L'eesophage abdominal :

Par I'intermédiaire du diaphragme, I';esophage abdominal répond a I'aorte qui est en
arriére et a droite, a la partie la plus déclive du poumon gauche et enfin au segment de la
colonne vertébrale compris entre la partie moyenne de la dixieme vertebre thoracique et la partie
moyenne de la onziéme vertébre thoracique.

Sa direction globalement oblique en bas et a gauche, il se termine par le cardia, il répond:
> En avant ; au pneumogastrique gauche, a la face postérieure du lobe gauche du foie.
> En arriere ; il repose directement sur le pilier diaphragmatique gauche et il est

parcouru par le pneumogastrique droit.
> A droite le bord de I';esophage est longé par le petit épiploon ;

> A gauche par le ligament triangulaire gauche du foie.
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Figure 7: Schéma d’une vue droite du contenu thoracique
montrant les rapports de I’cesophage [18]
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Figure 8: Rapports de I';esophage [12]

1.3 Vascularisation [15] :

a. Artérielle :

La vascularisation de ’;esophage est assurée par trois artéres:

e Les arteres cesophagiennes supérieures qui proviennent des arteres thyroidiennes

inférieures, elles assurent la vascularisation de I’cesophage cervical.

e Les arteres esophagiennes moyennes : naissent directement de l'aorte, et elles

irriguent I’'cesophage thoracique.

e Les artéres cesophagiennes inférieures : naissent des artéres diaphragmatiques

inférieures et de la coronaire stomachique, elles vascularisent I’cesophage

abdominale.
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b. Veineuse :

Elle est superposable a la vascularisation artérielle, la particularité essentielle est que les
veines de I’eesophage abdominal se drainent vers le systeme porte, et celles de I'eesophage

cervico-thoracique se drainent vers le systéeme cave.

c¢. Lymphatique :
L’;esophage présente tout au long de son trajet, des ganglions dits para-cesophagiens
qui vont se drainer vers:
e Les ganglions des chaines récurrentielle et jugulaires internes pour L’cesophage
cervical.
e Les ganglions latéro-trachéaux et intertrachéo-bronchiques et médiastinaux
postérieurs pour I’cesophage thoracique.

e Les ganglions de la chaine coronaire stomachique pour I’cesophage abdominal.

d. L’innervation :

L’'innervation de I’cesophage est assurée par les nerfs pneumogastriques droits et
gauches dans sa portion thoraco-abdominale et par les deux nerfs récurrents, branches

collatérales des pneumogastriques dans sa portion cervicale.

2. Le cardia:

Le cardia est I'orifice qui met en communication I’estomac et I'cesophage abdominal. Il
est situé entre I'extrémité supérieure de la pette courbure et la grosse tubérosité. C'est un
tunnel de 1 a 1,6 cm de longueur, ovalaire, presque vertical. Il est orienté a droite, en haut et un
peu en avant.

La jonction entre le bord gauche de I',esophage et la grosse tubérosité forme I'angle de
His. Cet angle est aigu lorsque l'estomac est plein et devient obtus dans le cas contraire. Au
niveau de la muqueuse gastrique, le repli muqueux interne, a l'union des muqueuses

cesophagiennes et gastriques, s'appelle la valvule de Gubaroff [19].
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2.1 _Les rapports du cardia [20]:

Le cardia présente des rapports avec :
» En avant:
e le nerf pneumogastrique gauche longe son bord droit et descend vers la
petite courbure,
e le lobe gauche du foie est fixé au diaphragme par le ligament coronaire
gauche.
> en arriére :
e Le nerf pneumogastrique droit longe également son bord droit,
e |e pilier gauche du diaphragme sépare I'cesophage de l'aorte.
> d gauche:
e La grosse tubérosité s'éleve au-dessus de l'eesophage en ménageant un

angle ouvert vers le haut, I'angle de Hiss.

2.2 Vascularisation, innervation et drainage lymphatique :

a. Artérielle (figure 9) [21]:

Elles proviennent des trois branches du tronc ceeliaque:
e L’artére coronaire stomachique :

Elle donne : I’artére cardio-tubérositaire puis une branche antérieure et une postérieure
qui s’anastomosent avec les branches de I’artere pylorique pour former I'arcade de la petite
courbure.

e L’artére hépatique :

Elle fournit : I'artére gastro- épiploique droite (branche de I'artéere gastroduodénale)

s’anastomose avec |’artere gastro-épiploique gauche (branche de I'artére splénique) pour former

I’arcad I'arcade de la grande courbure I’'arcade de la grande courbure.
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e L’artére splénique :
Elle fournit : I'artere gastro-épiploique gauche, les vaisseaux courts destinés a la grande

courbure et I'artére gastrique postérieure.

ral

Figure 9: la vascularisation artérielle de I’estomac [21]

b. Veineuse :

La circulation veineuse est calquée sur la circulation artérielle et se rend a la veine la

veine porte (figurel10) [21].
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Figure10: Montrant la vascularisation veineuse de I’estomac [21].

2 .3 Innervation:
C’est une innervation double :
e Parasympathique assurée par des nerfs provenant du pneumogastrique.

e Sympathique assurée par des nerfs du plexus solaire.

2.4 Drainage lymphatique (figurell) [22]:

Il est assuré par trois chaines ganglionnaires :
a) Chaine de I’artére coronaire stomachique : elle draine les lymphatiques des deux

tiers médiaux de la portion verticale et le segment adjacent de la portion

horizontale.
b) Chaine splénique : elle draine le tiers latéral de la portion verticale jusqu’a la
partie moyenne de la grande courbure en bas.

¢) Chaine hépatique : elle draine les lymphatiques la portion pylorique de I’estomac.
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Figure 11: Drainage lymphatigue de |I’estomac [22].

Il. Données épidémiologiques:

1. Epidémiologie:

L’adénocarcinome du bas cesophage et du cardia sont définis comme une entité unique
en raison d’une épidémiologie et d’une évolution similaire [23].

Le rble d’une dysplasie sur épithélium de Barett n’est plus discuté pour I’adénocarcinome
du bas cesophage, mais reste sujet a controverse sur le cardia vrai [24].

L’incidence de I'adénocarcinome du bas cesophage et du cardia a augmenté de facon
spectaculaire ces quarante dernieres années notamment aux USA (+600%), En grande Bretagne

(+800%), puis dans I’ensemble des pays occidentaux [25].
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En revanche I'adénocarcinome du pole inferieur de I’estomac est en décroissance, alors
que le cancer epidermoide de I’cesophage est stable [26].

A partir de 1990, aux USA I'incidence de I’adénocarcinome de I'cesophage dépassait celle
des carcinomes epidermoide, et I'adénocarcinome du cardia correspondait a la moitié des
cancers gastriques [27].

Ces observations ont été confirmées en Europe par Botterweck et al [28] qui ont observé
une augmentation significative de I'incidence des adénocarcinomes du bas cesophage et du
cardia dans certains pays d’Europe : Danemark, Italie, Slovaquie, Angleterre, pays de galles,

Ecosse. Cette augmentation n’a pas été constatée en Suisse, en Islande et en Irlande.

2. les facteurs de risque:

2.1_L’4ge :

L’age moyen de découverte et de 60 ans avec une incidence qui augmente avec I’age [29].
Au Maroc, I'age moyen constaté lors d’une étude rétrospective et descriptive a propos de
41 cas d’adénocarcinome de la jonction cesogastrique de décembre 2005 a décembre 2011
réalisée dans le service EFD-Hépato-gastroentérologie de I’Hopital Ibn Sina de Rabat au Maroc,

était de 58,9 ans [30].

Nos résultats concordent avec la littérature, et I’Age moyen de nos malades est de 61 ans.

2.2 Lesexe:

Selon plusieurs études sur les cancers du bas cesophage et du cardia, il y a une
prédominance masculine nette avec un sex-ratio homme /femme de 7/1 (29)

Selon une étude marocaine Le sex-ratio H/ F était de 5,8 /1 (30).

Dans notre série, la prédominance masculine est également nette comme dans la

littérature, parmi nos malades 17etaient des hommes et 7 des femmes. Le sexe ratio est de 2,42

hommes pour 1 femme.
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2.3 Larace:

Les hommes blancs sont également plus souvent atteints que les noirs [29].

2.4 Reflux gastro-oesophagien :

La présence d’un reflux gastro-oesophagien est un facteur de risque démontré pour la
survenue d’un adénocarcinome de I';esophage et du cardia [31]. L’'importance du risque relatif
est cependant différente avec un odds ratio de 43,5 pour I’cesophage et de 4,4 pour le cardia.

Le risque augmente avec l'ancienneté des symptomes, sans que les traitements Anti-
sécrétoires aient un effet protecteur significatif [32].

Le risque de cancer reste élevé apreés traitement chirurgical du reflux pour I';esophage

comme pour le cardia avec un odds ratio respectivement de 14,1 et 5,3 [33].

2.5 Endobrachyoesophage:

L’adénocarcinome est le résultat de la dégénérescence d’un EBO qui correspond a un
mode de cicatrisation anormal de lésions d’cesophagite avec la présence d’'une muqueuse
d’allure glandulaire au-dessus de la jonction ceso-cardiale.

En cas d’EBO ou muqueuse de Barett le risque d’adénocarcinome est 30 a 50 fois plus

élevé que celui de la population générale [34].

2.6 Hernie hiatale [35]:

Les cancers sur brachyoesophage sont des cancers du cardia développés sur le pole
supérieur d’une hernie hiatale plus ou moins étendus vers le haut. La clinique habituelle connue
du patient (reflux gastro-oesophagien), les signes fonctionnels postprandiaux par remplissage
alimentaire de la hernie hiatale (dyspnée, satiété rapide) se completent par une dysphagie, une

diminution du reflux gastro-oesophagien et un amaigrissement en cas de dégénérescence.

2.7 Facteurs alimentaires:

La consommation d’une alimentation hypercalorique, riche en cholestérol, et un acces de
viande rouge a été identifiée comme facteur de risque majeur des adénocarcinomes oeso-

gastrique [36,37].
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De maniére anecdotique, l'utilisation du chewing gum a été incriminée dans les facteurs
susceptibles d’augmenter le risque de cancer du cardia car, d’une part, son utilisation a précédé
I’'augmentation d’incidence de ce cancer et, d’autre part, certains mécanismes biologiques
supportent cette hypothése. La salivation induite par l'utilisation de chewing-gum augmente la
concentration salivaire en nitrites convertis secondairement en substances carcinogénes. Cette
hypothese a été testée par une équipe suédoise sur les données d’une étude cas-témoins. Le
résultat de ce travail ne démontre cependant pas d’association significative entre la

consommation de chewing—-gum et le cancer du cardia [38].

2.8 Tabac:

La consommation de tabac actuelle ou ancienne a également été incriminée comme
facteur de risque des adénocarcinomes cesogastriques, avec un risque 2,3 fois plus élevé pour

les fumeurs actuels par rapport aux non-fumeurs [37].

A la différence du carcinome epidermoide de I’cesophage, aucune relation n’a pu &tre
établie entre le risque d’adénocarcinome et un alcoolisme chronique, quel que soit le type des

boissons alcoolisées consommeées [39].

2-9 Obésité :

Un indice de masse corporelle supérieur a 35 kg/m? a été associé a un risque 2,5 fois
plus élevé de développer un adénocarcinome de la jonction cesogastrique comparativement a
une population ne présentant pas de surcharge pondérale [40].

D’autres études ont montré un lien significatif entre la surcharge pondérale et
I’adénocarcinome de la JOG [41].

Le mécanisme n’est pas élucidé, mais il semblerait que la surcharge pondérale favorise le
reflux gastro-cesophagien et la hernie hiatale [42] par cet intermédiaire apparait

I’endobrachyoeophage puis I'adénocarcinome.
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Dans notre série la relation entre la masse corporelle et le risque d’adénocarcinome de
I’cesophage et du cardia n’a pas été étudiée car la plupart de nos patients ont été vu a un stade

avancé avec amaigrissement important.

2.10 Médicaments relaxants le SIO :

Certains traitements diminuent la tonicité du sphincter inferieur de I'cesophage de part
leurs effets associés. Il s’agit des dérivés nitré, anti cholinergiques, aminophyllines, et les
benzodiazépines. lls augmentent le risque de I’adénocarcinome cesophagien, notamment apres
une utilisation prolongée supérieure a 5 ans. Pour l'adénocarcinome du cardia, il s’agit

principalement des dérivés nitrés utilisés au long cours [43].

3. les facteurs protecteurs:

3.1 Infections a Helicobacter pylor :

Pour le cancer du cardia, I'infection a HP n’est pas un facteur de risque [44,45]
Au contraire, certaines études concluent a un effet protecteur de I'infection a HP pour le

cancer du cardia [45,46].

L’explication classique est que I'infection a HP provoque une gastrite atrophique dont la
conséquence est une diminution de la sécrétion acide. Cette diminution de la sécrétion acide
limite le reflux acide gastro-cesophagien et I'agression de la muqueuse du bas cesophage. Les
mécanismes sont probablement plus complexes car, paradoxalement, I'atrophie gastrique, liée

ou non a HP, semble significativement associée a un risque élevé pour le cancer du cardia [47].

3.2 Les anti-inflammatoires:

Le role des anti-inflammatoires dans la prévention de la carcinogenése cesophagienne est

controversé, Certains études mettent en évidence un effet protecteur [48], d’autres non [40].
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3.3 Les facteurs alimentaires:

Plusieurs études mettent en évidence un role protecteur d’une alimentation riche en

légumes, fruits et de la prise d’antioxydants tells que les vitamines C, E, Béta caroténe [49,50].

lll. Données cliniques:

1. Diagnostic positif :

1.1 Délai entre le premier signe clinique et le diagnostic:

Selon Visset la durée moyenne d’évolution entre le premier signe et le diagnostic a été de
3,9 mois [51].

Selon une étude marocaine rétrospective a propos de 116 cas de cancer du cardia de
Janvier 1983 a décembre 1990, réalisée dans la clinique chirurgicale C de I’hopital Ibn Sina de
Rabat au Maroc le délai entre le premier signe clinique et le diagnostic est de 5 mois [52].

Dans notre série Le délai moyen de consultation des patients a été de 5 ,5 mois avec des
extrémes de 1 et 12 mois.

Ce retard de diagnostic est peut étre du a | apparente banalité des symptomes qui

n’inquiétait que peu les patients.

1.2. Signes fonctionnels [35] :

Le cancer du cardia est le plus souvent diagnostiqué devant I’apparition d’une dysphagie

plus ou moins associée a une altération de I’état général.

D’autres signes anamnestiques peuvent étre présents et conduire au diagnostic : douleur
épigastrique, hémorragie digestive extériorisée (méléna) ou distillante (anémie), fiévre ou
phénomenes thromboemboliques (phlébite, embolie pulmonaire) témoignant d’'un syndrome
paranéoplasique.

Sur le plan biologique, peut étre mise en évidence une anémie microcytaire ferriprive

traduisant un saignement chronique, un syndrome inflammatoire biologique.
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a. La dysphagie [35]:

La géne a la déglutition est le signe de découverte du cancer de I',esophage le plus
fréquent Apparue le plus souvent depuis quelques semaines, voire quelques mois, elle évolue
progressivement vers I’aggravation et I'impossibilité totale de déglutir (aphagie).

Elle intéresse initialement les solides, les grosses bouchées, elle se manifeste bientot
pour les aliments pateux puis pour les liquides. Elle est d’abord intermittente, fugace, minime
pour les solides et elle devient vite permanente.

Il est indispensable de faire réaliser une endoscopie oeso-gastroduodénale chez tout
patient présentant une dysphagie méme récente ou passageére.

La localisation ressentie par le patient ne correspond pas souvent au siege réel de la
tumeur sur l',esophage. Les sténoses du tiers inferieur de I'eesophage, par la stase qu’elles

entrainent, peuvent amener le patient a la sensation d’un obstacle haut situé, voire cervical.

b. Douleurs épigastriques [35]:

Avec irradiation postérieure : elles sont présentes dans 35% des cas, révélatrices dans
10%, ces douleurs lorsqu’elles sont permanente, avec irradiation dorsale, scapulaire, doivent

faire craindre un envahissement médiastinal.

c. Amaigrissement [35]:

Il débute précocement par rapport a la dysphagie. Il s’intégre dans un tableau de malnutrition
favorisée par la double intoxication, la dysphagie, ’anorexie, le mauvais état dentaire.
Dans notre série, Les signes cliniques étaient dominés par I'altération de ['état

général75%, la dysphagie62,5%, et les épigastralgies 41,66%.

1.3. Les signes physiques:

L’examen clinique est en général assez pauvre.
L’inspection peut constater I'état de dénutrition et de déshydratation.
L’examen recherche des adénopathies, notamment sus-claviculaires (ganglion de

Troisier), jugulocarotidiennes et également des adénopathies axillaires I’examen recherche une
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hépatomégalie, une ascite ou des douleurs a la pression des cotes, évoquant des métastases

osseuses
Les to

(Kriickenberg).

uchers pelviens peuvent se révéler utiles en cas de métastase ovarienne

2. bilan para clinique :

2.1. Bilan du diagnostic positif:

a. La fibroscopie oeso-gastrique:

Chez un patient présentant des symptomes évocateurs d’une tumeur cesophagienne

I’endoscopie digestive haute est le premier examen pratiqué. Elle apporte les informations

diagnostiques
>

>

initiales et permet :

de confirmer le diagnostic et de réaliser les prélevements pour étude histologique
de reconnaitre les lésions superficielles, éventuellement accessibles a une
résection endoscopique.

de préciser la localisation et I’extension de la lésion tumorale, en particulier de
distinguer les tumeurs du bas cesophage et du cardia, des tumeurs sous cardiales
en se basant sur la classification de Siewert.

d’identifier un Endobrachyoesophage associé et en donner sa limite supérieure; de
rechercher une deuxiéme localisation.

De diagnostiquer une hernie hiatale.

En cas de lésion sténosante un endoscope de petit diamétre peut étre utilisé pour franchir

la tumeur et préciser son extension [53].

Dans

notre série 100%des malades ont bénéficié d’une fibroscopie oeso-

gastroduodenale.
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Figure 13: Aspect endoscopigue d’une tumeur de type Il de Siewert [30]

- 38 -



La prise en charge chirurgicale des cancers du bas cesophage et du cardia

Figure 14 : Aspect endoscopigue d’une tumeur de type Ill de Siewert vue en rétrovision [30]

b. TOGD:

Il peut étre réalisé en simple ou en double contraste, cette derniere méthode permettant
le dépistage des lésions pariétales a un stade précoce : rigidité pariétale, déformation des plis,
accrochage baryté, le double contraste baryté est une technique sensible pour le diagnostic du
cancer de la JOG (figure15) [54].

D’apres une étude, lorsque I'examen est pratiqué en procubitus pour bien dégager la
JOG, I'étude statique et dynamique de la JOG est de sensibilité supérieure a celle de I’endoscopie
lorsque cet examen s’est avéré négatif [55].

Le plus souvent, le diagnostic est posé sur I'existence d’une sténose irréguliere excentrée
se raccordant de facon brutale avec I’;esophage normal sus jacent, et associée a une dilatation
d’amont.

Dans les formes débutantes, il peut s’agir d’'une empreinte marginale, irréguliére,

interrompant la liseré muqueuse. En cas d’ulcération on observe une image d’addition en retrait,
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siégeant parfois au sein d’une lacune réalisant alors le signe du ménisque. Il est important de
constater que ces images sont fixes et constantes sur la plupart des clichés.

Le diagnostic est facile dans les formes évoluées, peut passer inapercu dans les formes
débutante et bénéficie alors de la fibroscopie oeso-gastrique.

Le TOGD reste néanmoins intéressant pour préciser I'aspect de I',esophage en amont,
I’état de I'estomac, en particulier sa taille, ou I'existence d’autres anomalies associées : hernie
hiatale, ulceration, tumeurs.

Dans notre série aucun TOGD n’a été réalisée.

Figure 15: TOGD : masse sténosante bourgeonnante du tiers inferieur de I’cesophage.
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2.2 Bilan d’extension :

a. La Tomodensitométrie (TDM) :

De premiere intension, il convient de réaliser une TDM thoracoabdominale (figure G), sensible

et spécifique pour le diagnostic de métastases viscérales (hépatiques et pulmonaires) [53].

a-1 Stade T:

La TDM n’est pas capable d’individualiser les couches des organes creux et ne peut donc
pas déterminer la profondeur d’invasion de la tumeur dans la paroi cesophagienne. Elle permet
néanmoins dans certaines situations de visualiser I'épaississement tumoral de I'cesophage et la
dilatation secondaire de I'cesophage sus-jacent et donc de préciser la localisation anatomique de
la tumeur. Dans I’évaluation pariétale, I'intérét de la TDM réside avant tout dans I’appréciation
de [linfiltration tumorale en profondeur dans le tissu péri-cesophagien et les structures
adjacentes (stades T4). La TDM permet ainsi de définir les tumeurs d’emblée non résécables
(envahissement de I'aorte, d’un corps vertébral ou de la trachée). Curieusement trés peu de
données littéraires sont disponibles.

Czekajska-Chehab et a/. rapportent une sensibilité de 86,5 % pour la détection des stades

T4, avec une bonne valeur prédictive négative a 97,3 % [56].

a-2 Métastase ganglionnaire N:

Plusieurs études et une méta-analyse récente sont disponibles [57]. Les résultats de la
tomodensitométrie dans [’évaluation du statut ganglionnaire régional sont relativement
décevants avec une valeur moyenne de la sensibilité de I'ordre de 50 %. Certaines études
rapportent des sensibilités plus élevées mais en considérant comme métastatique toute
adénopathie visible et aux dépens de la spécificité. La spécificité moyenne de la

tomodensitométrie est en revanche meilleure, de I'ordre de 83 %.

a-3 Métastase a distance M

Les résultats de la TDM pour la recherche de métastases a distance indiquent une

sensibilité assez faible (50 % en moyenne) [58] avec de grandes disparités d’une étude a l'autre
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[59-60]. Ces résultats sont néanmoins a interpréter avec prudence : la définition du stade M est
tres variable selon les travaux, aucune étude ne fait la distinction entre les adénopathies a
distance et les métastases viscérales, et enfin, jusqu’en 2010 les adénopathies cceliaques étaient
considérées comme métastatiques (ancien T4a). La TDM reste I’examen de référence pour la
détection des métastases viscérales avec une sensibilité trés probablement sous estimée. La

spécificité de la TDM demeure quant a elle relativement bonne, variant de 75 a 97,9 %.

.f

Y

Figure 16: illustration comparative en transit barite et en tomodensitometrie des trios

localisations selon Siewert des adénocarcinomes de la JOG. La fleche montre la tumeur.

A. Type | de Siewert.
B. Type Il de Siewert.
C. Type lll de Siewert.
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b. L’écho endoscopie (EE) :

L’EE a montré sa supériorité par rapport a la tomodensitométrie pour les déterminations
de I’envahissement tumorale en profondeur (T) et de I'atteinte ganglionnaire (N) des cancers de
I’cesophage [61].

Pour la définition du stade ganglionnaire I'EE classe correctement 75% des patients
lorsque la tumeur est située dans I’cesophage (NO/1). En effet, les critéres de malignité (taille> 1
cm, hypoéchogénicité, homogénéité, aspect rond bien limité) sont réunis dans seulement 20 a
40% des adénopathies tumorales [62].

Les études concernant le cancer du cardia sont plus rares. Les résultats montrent que le
stade T est souvent surestimé en raison de la difficulté de visualisation de la séreuse dans la
région cardiale [63]. L’EE est I’examen le plus performant pour le diagnostic de I’envahissement

ganglionnaire (72 a 89%) [64,65].

c. Tomographie par émission de positrons (TEP) :
La discussion de I'apport de la TEP dans la prise en charge des cancers cesophagiens est
relativement récente. Plusieurs axes de recherche se développent en particulier pour :
> améliorer le bilan d’extension pré-thérapeutique.
> prédire trés précocement la réponse au traitement en vue de modifier la stratégie
thérapeutique en cas d’échec probable.
> évaluer la réponse tumorale a l'issue de la séquence thérapeutique afin de
proposer un éventuel complément thérapeutique.
> dépister précocement une récidive tumorale.

Dans le cadre du bilan d’extension les publications sont nombreuses mais encore
hétéroclites. L’analyse de la littérature est difficile et impose de différencier les résultats de la
TEP seule et ceux obtenus lorsque la TEP est couplée a la TDM. L’enjeu est de savoir si la TEP
peut rivaliser avec l’association TDM/EE et en particulier dans [I’évaluation de I’extension
locorégionale. La TEP pose par ailleurs dans certaines régions le probléme d’une accessibilité

limitée. [66]
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c-1 Résultats de la TEP seule :

La sensibilité de la TEP pour la détection de la tumeur primitive est excellente et a été
rapportée dans les études prospectives entre 91 et 100 % [671].

Son utilité est néanmoins trés limitée pour la détermination du stade T. Une méta-
analyse incluant 12 études a examiné la précision diagnostique de la TEP pour la détection des
adénopathies locorégionales [68].

Les résultats sont assez décevants avec une sensibilité et une spécificité de 51% et de
84% respectivement, et similaires a ceux rapportés plus tard par Van Vliet et a/. [69].

IIs s’expliquent certainement par la difficulté a différencier le signal de la tumeur
primitive de celui d’éventuelles adénopathies juxta-tumorales. La TEP seule parait donc
inférieure a I’échoendoscopie pour I’évaluation du stade N et ces résultats sont confirmés par les

études comparatives [70-71].

c-2 TEP fusionnée a la TDM : I’avenir ?

Sur des séries limitées, la TEP/TDM améliore la précision diagnostique du statut
ganglionnaire locorégional, lorsqu’elle est comparée a la TEP seule [72, 73] et également
lorsqu’elle est comparée a la TDM seule [74, 75]. La problématique d’avenir est plutot de savoir
si I’association TEP/TDM peut remplacer I’évaluation classique par TDM et EE couplée a la
cytoponction. Seules 3 études comparatives rétrospectives, rassemblant seulement 224 patients,
sont disponibles a ce jour [76-77]. Ces 3 études montrent une supériorité de I’échoendoscopie
pour le staging N par rapport a la TEP/TDM. Salahudeen et a/. ont comparé chez 15 patients
opérés d’une cancer eesophagien les données de la TDM et de I'EE et celles de la TEP/TDM. La
classification N était exacte apres TDM et EE pour 14 des 15 patients (93,3 %), alors que la
TEP/TDM était juste pour seulement 8 des 15 patients (53,3 %).

Ces résultats préliminaires devront étre confrontés a ceux d’autres séries plus larges.
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c-3 Stade M : I"utilité réelle de la TEP ?

La TEP-TDM pourrait offrir une meilleure sensibilité pour la détection des stades M. La
méta-analyse la plus récente [78]] rapporte une sensibilité moyenne de 71 % et une spécificité de
97 %, résultats supérieurs a ceux de la TDM seule.

L’'intérét de la TEP ne réside finalement peut-étre pas dans le bilan d’extension
locorégional mais peut-étre davantage dans I'évaluation de la diffusion métastatique a distance.
En effet, plusieurs études suggérent un impact direct dans la décision thérapeutique finale qui
pourrait étre modifiée par la mise en évidence de métastases occultes ou par la caractérisation
de lésions de nature incertaine identifiées lors du bilan initial [76, 79, 80]. Ainsi la TEP
permettrait d’éviter chez 10 a 12 % des patients un traitement chirurgical inutile. Au total, les
résultats de la TEP pour I'évaluation locorégionale initiale restent peu convaincants.

Ces résultats semblent améliorés lorsque la TEP est couplée a la TDM mais ces données
restent a confirmer et a comparer a celles de ’EE. EN fait, la TEP parait surtout intéressante pour
éviter une intervention inutile a environ 10 % des patients initialement considérés comme
éligibles a un traitement chirurgical et chez lesquels une/des localisations métastatiques a

distance est (sont) identifiée(s).

d. Echographie:

L'échographie abdominale est un examen capital. Elle recherche les localisations
secondaires hépatiques, plus rarement surrénaliennes et les adénopathies ceeliaques.
L'échographie est un examen tout a fait fiable pour le diagnostic de métastases hépatiques avec
une précision voisine de 90 %. Lorsque I'échographie hépatique met en évidence des nodules
compatibles avec des métastases hépatiques, la ponction-biopsie s'impose si I'attitude
thérapeutique varie en fonction de I'existence ou non de ces métastases.

L'échographie a une précision diagnostique inférieure a la TDM pour la détection des

adénopathies cceliaques [81].
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e. Radiographie de thorax :

La Radiographie de thorax retrouve plusieurs images pouvant évoquer des métastases
pulmonaires :
e Ombre pulmonaire isolée (nodule) ;
e Image caractéristique de "lachés de ballons" (nombreux nodules disséminés dans

les 2 poumons).

f. Celioscopie

Les résultats obtenus avec les explorations para-cliniques non invasives permettent une
estimation fiable de I’extension tumorale pour la plupart des patients. En conséquence, la place
de la laparoscopie pour le bilan d’extension initial parait limitée. Néanmoins, elle reste
intéressante pour I’évaluation de la cavité péritonéale et des métastases a distance, en particulier
dans les tumeurs de la jonction cesogastrique.

Une proportion non négligeable de patients éligibles a un traitement chirurgical sera
finalement considérée comme non résécable aprés une exploration laparoscopique en raison de
la constatation d’une carcinose péritonéale ou d’'une maladie métastatique. Ainsi De Graaf et al/.
ont réalisé une laparoscopie a 411 patients atteints d’un cancer oeso-gastrique jugé résécable
maladie métastatique ou localement avancée. Les auteurs indiquent que 81 % des patients
évalués par TDM et EE ont été finalement opérés contre seulement 65 % des patients évalués par
TDM seule. Autrement dit, il est probable que la laparoscopie exploratrice ne soit finalement
décisive que pour un nombre trés limité de patients correctement évalués au préalable par TDM,
EE voire TEP. Certaines équipes ont également suggéré l'intérét d’associer a I’exploration
chirurgicale la réalisation d’'une échographie per-opératoire mais les données restent trés

limitées.
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3. diagnostic différentiel :

De nombreuses circonstances pathologiques peuvent poser le probléme du diagnostic
différentiel avec le cancer du cardia, cependant, les corrélations avec la clinique, la fibroscopie,

la biopsie et la radiologie résolvent la tres grande majorité des cas.

3.1 Devant une dysphagie:

e Une sténose bénigne de I’cesophage d’origine peptique ou caustique.

Le méga- eesophage.

e Les diverticules de I';esophage.

e Les compressions extrinseques.

e Les dyskinésies cesophagiennes.

e La dysphagie sidéropénique de Plumer Vinson.

e Cancer de I'cesophage.

3.2 Devant une image radiologique de sténose:

e Une cesophagite peptique par reflux.

Des corps étrangers cesophagiens.

Une tumeur bénigne de la jonction oeso-gastrique.

Sténose d’origine caustique.

Sténose inflammatoire.

IV. Données histo-pathologiques:

L’adénocarcinome de la jonction oeso-gastrique est définit par une tumeur dont le centre
est situé a moins de 5cm de la jonction oeso-gastrique anatomique selon la conférence de
Munichde 1998 [83].

La jonction cesogastrique anatomique correspond a la zone ou I'esophage de forme

tubulaire rejoint '’estomac qui est sacciforme. Sur le plan macroscopique et endoscopique elle
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est définie par une ligne circonférentielle, appelée ligne Z. Elle correspond a la transition entre
I’épithélium malpighien non kératinisé de I'cesophage et I’épithélium cylindrique gastrique
(Figure 16).

Cette jonction se situe en moyenne a 40 cm des arcades dentaires. Elle correspond a une

zone mal définie pouvant s’étendre sur 1 a 3 cm.

Figure 16: schéma anatomique de la structure de la JOG [53].

La ligne rouge représente la limite inferieure du cardia anatomique.

1. cesophage; 2. Diaphragme; 3. JOG endoscopique et histologique (ligne Z); 4. Cardia
histologique et anatomique; 5. Estomac

A I'histologie, la muqueuse cardiale s’étend sur 0,5 a 2 cm. Comme dans le reste de
I’estomac, cette muqueuse cardiale est constituée d’une partie superficielle ou le revétement
fovéolaire de surface dessine des cryptes, et d’'une partie profonde constituée de glandes, les
cryptes occupent la moitié de I’épaisseur totale de la muqueuse. Les glandes sont constituées de
cellules muco-sécretantes. Sans ou avec peu de cellules pariétales. Elles sont disposées au sein

d’un chorion abondant.
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1. Classifications:

1.1 Classification pTNM [53]:

Il s’agit d’une classification clinique et histologique des lésions tumorales, élaborée
conjointement par I’American Joint Committé en Cancer (AJCC) et I’'Union internationale contre le
cancer (UICC). La classification actuellement utilisés, depuis janvier 2010, est la septiéme
classification UICC-AJCC (2009).

Elle comprend également une stadification anatomique UICC (Tableau 13) et pronostique
AJCC (tableau 14) a laquelle s’ajoute le grade histologique G.

Cependant, la classification pTNM des cancers de la JOG ne tient pas compte de deux
caractéristiques anatomiques propres a la JOG : la JOG est située a cheval entre I'abdomen et le
thorax, d’ou un drainage lymphatique intéressant ces deux régions et une hernie hiatale par
glissement peut porter la JOG en position intra thoracique; la portion intra-abdominale de
I’;esophage , la JOG, la face postérieure du fundus et la partie proximale des deux courbures de
I’estomac ne sont pas recouverte de séreuse. De ce fait, un certain nombre de cancers classés
T2 sont sous-estimés et devraient étre classés T3.

% Septieme edition TNM UICC-AJCC (2009)

e pTO: pas de tumeur primitive.

e pTis: carcinome in situ, dysplasie de haut grade.

e pT1: tumeur envahissant la lamina propria, la muscularis mucosae ou la
Sous mugqueuse.
opTla: tumeur envahissant la lamina propria ou la muscularis mucosae.
opT2b : tumeur envahissant la sous muqueuse.

e pT2 : tumeur envahissant la musculeuse propre.

e pT3 : tumeur envahissant I’adventice.

e pT4 : tumeur envahissant les structures adjacentes
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o pT4a: tumeur résécable envahissant pléevre,

péritoine adjacent

0 pT4b : tumeur non résécable envahissant d’autre structures (aorte, corps

vertébral, trachée, etc.)

o pNx:

e pNO:

e pNI

e pN2

e pN3:

e pMO:

e pMI

ganglions non évaluables.

pas d’envahissement des ganglions régionaux.

: un ou deux ganglions envabhis.

: trois a six ganglions envabhis.

plus de six ganglions envahis.

pas de métastase a distance.

: présence de métastase a distance.

Tableau XIlI: Stadification anatomigue (UICC) des adénocarcinomes

et carcinomes epidermoide de I';esophage et de la JOG

péricarde, diaphragme,

stade IA T1 NO MO
StadelB T2 NO MO
StadellA T3 NO MO
StadellB T1, T2 N1 MO
stadelllA T4a NO MO
T3 N1 MO

T1, T2 N2 MO

StadelllB T3 N2 MO
StadelllC T4a NT, N2 MO
T4b Tous N MO

Tous T N3 MO

StadelV Tout T Tous N M1
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Tableau XIV : stadification pronostique (American Joint Commitee on cancer)
des adénocarcinomes de I'cesophage et de la jonction cesogastrigue

T N M G Survie a 5ans

Stade IA 1 0 0 1,2, X 80%
StadelB 1 0 0 3 60%
StadellA 2 0 0 1,2, X 40%

2 0 0 3

3(lia) 0 0 Tous
StadellB 1,2 1 0 Tous 25%
StadelllA 1,2 2 0 Tous

3 1 0 Tous

4a 0 0 Tous
StadelliB,llIC,et IV <20%

G : grade histologique ; G1 : bien différencié ; G2 : moyennement différencié ; G3 : peu différencié ;
G4 : indifférencié.

1.2 Classification des cancers de la jonction oeso-gastrique selon Siewert [84] : (Figure 17)

Le type est défini en fonction de la distance entre le centre de la tumeur et la ligne Z (ou
jonction muqueuse oeso-gastrique). Le siége de cardia (intra—abdominal ou intra-thoracique en

cas de hernie hiatale) n’est pas pris en compte dans cette classification.
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Figure 17: Représentation schématique de la classification de Siewert. [53]

En bleu, type I: tumeur dont le centre est situé entre Tet5 cm au-dessus de la ligne Z.
En mauve, type Il : tumeur dont le centre est situé entre 1cm au-dessus et 2cm au-
dessous de la ligne Z.
En violet, type Ill :tumeur dont le centre est situé entre 2 et 5 cm au-dessous de la ligne Z.
= Type | : Adénocarcinome de I’oesophage
Centre de la tumeur situé entre « -5 cm et -1 cm » de la ligne Z, c’est-a-dire entre 5 et 1

cm au dessus de celle-ci ; cette entité correspond aux adénocarcinomes du bas cesophage.

= Type Il : Adénocarcinomes du cardia
Centre de la tumeur situé entre « -1 cm et +2 cm » de la ligne Z, c’est-a-dire entre 1 cm
au dessus et 2 cm au dessous de celle-ci ; Cette entité correspond aux adénocarcinomes du
cardia vrai.
= Type lll : Adénocarcinome gastrique, sous—cardial
Centre de la tumeur situé entre « +2 cm et +5 cm » de la ligne Z, c’est-a-dire entre 2 cm

et 5 cm au dessous de celle-ci ; cette entité correspond au cancer sous cardial de I’estomac.
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Ainsi, le terme d’ « adénocarcinome du cardia » utilisé pour designer globalement ces
tumeurs devrait étre abandonné car ne faisant référence en réalité qu’au type Il de la
classification de Siewert. Cette classification est établie a partir des données des examens
morphologiques préopératoires couplées aux constatations préopératoires

Cette classification a eu pour mérite de clarifier les différentes localisations tumorales et
d’adapter la stratégie de traitement, le type | étant traité comme une localisation cesophagienne
et le type lll comme une localisation gastrique. Cependant, il existe toujours une controverse
guant au traitement des types Il.

Les inconvénients de cette classification sont qu’elle est basée sur les données pré- mais
aussi peropératoire et qu’elle est difficile voire impossible a établir en cas de hernie hiatale,
fréguente en cas d’adénocarcinome de la JOG, ou de tumeur volumineuse, situations cliniques
habituelles.

Au total, cet effort de classification a permis finalement de revenir a deux entités
anatomocliniques pour les adénocarcinomes de la JOG: les tumeurs a localisation plutot
cesophagienne et les tumeurs de localisation plutét gastrique [53].

Dans notre étude, la classification des adénocarcinomes du bas cesophage et du cardia
recensés a présenté plusieurs difficultés :

v' Zone de cardia difficile a mettre en évidence sur la piece operatoire.
v En présence de muqueuse de Barett, la jonction muqueuse peut ne pas
correspondre au cardia anatomique dont la localisation précise devient difficile lors

des endoscopies.

1.3 D’autres classifications:

a. La classification de I’OMS [85]: elle distingue les adénocarcinomes en type :
papillaire, tubuleux, mucineux ou en bague a chaton.
b. La classification de Lauren [86]: distingue les adénocarcinomes en type

intestinal ou diffus.
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¢. La calcification de Ming [87]: elle tient compte du mode de progression de la
tumeur, soit en type infiltrant ou en type expansif.
d. La classification de Goseki [88]: elle tient compte du contenu intra cellulaire en

mucus de la tumeur et de sa différenciation tubulaire.

Ces calcifications ont une valeur pronostique faible, contrairement au stade TNM qui

reste le critere pronostic majeur [89].

2. L’extension lymphatique :

L’extension lymphatique est précoce et bidirectionnelle, vers le médiastin et 'abdomen.
Le drainage lymphatique se fait a partir d’un réseau sous muqueux et sous séreux aboutissant a
des collecteurs qui gagnent les chaines ganglionnaires.

Au niveau de I’;esophage, le cheminement peut se faire sur de longues distances et
émerger loin du cardia.

Le drainage principal du cardia se fait vers I'artere gastrique gauche. Les drainages
accessoires se font vers le tronc cceliaque, le hile rénal gauche et la surrénale gauche (15%), vers
I’artere gastrique postérieure, puis l'artere splénique et les ganglions para aortique (15%). Et
enfin vers les ganglions du médiastin postérieur (16%) et vers les ganglions cervicaux (5%).

Cette extension lymphatique intra murale cesophagienne a des conséquences directes sur
la technique opératoire. Une marge de 6 cm en amont de I’cesophage.

Sur piece rétractée, est nécessaire pour avoir des recoupes saines. Ceci correspond a
12cm in vivo.

L’extension descendante, en aval de la tumeur est moins bien connue. Une marge in vivo

d’au moins 5 cm est nécessaire [90].
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% Classification ganglionnaire D1 D2 D3:

La Japonese Research Society for Gastric Cancer (JRSGC) [91] a définie en 1981 les regles
générales de la chirurgie du cancer gastrique en donnant a chaque groupe ganglionnaire une
numérotation individuelle.

Selon ces régles, les ganglions lymphatiques régionaux de I’estomac sont divisés en 16
groupes [92]. Ces groupes sont ensuite réunis en trois régions qui permettent de définir trois
niveaux de dissection ganglionnaire qui sont appelés D1, D2 et D3.

Initialement appelée R1, R2, R3, cette appellation a été supprimée afin d’éviter des
confusions avec la classification de I’Union Internationale contre le cancer (UICC) [93] dans la

quelle la letter R était réservée a la présence ou non d’un residu tumoral postopératoire (RO, R1,

e RO : résection compléte.
e RI1 : résection incomplete avec résidus microscopiques.
e R2 :résection incomplete avec résidus macroscopiques.
Dans le curage, les ganglions péri-gastriques N1 allant du groupe 1 au groupe 6 sont
habituellement réséqués.
Dans le curage D2, outre les ganglions N1, les ganglions des groupes 7 a 11(N2) sont
emportés de maniére complémentaire, associant une spleno-pancreatéctomie gauche.
Enfin, dans le curage D3, les ganglions N1 et N2 sont réséqués ainsi que les ganglions

des groupes 12 a 16 (N3).
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V. Traitement:

1. Traitement chirurgical :

1.1 Le choix de la technique chirurgicale:

Le choix de la technique chirurgicale dépend de plusieurs facteurs: I’état général du
patient (score ASA de I’American Society of Anesthesiologists (tableau XV)), échelle de
performance OMS de I’Organisation Mondiale de la Santé (tableau XVI)), le bilan préopératoire,
les constatations peropératoire, et la philosophie du chirurgien quant I’étendue de la résection et
la technique de reconstruction. Historiguement, la résection locorégionale étendue était
considérée comme inadaptée pour éradiquer la maladie et le curage ganglionnaire comme
probablement inutile. De nos jours, a I'inverse, la résection complete, dite RO (correspondant a
I’absence de tissu tumoral microscopique résiduel), est considérée comme le facteur pronostique
le plus important dans le cancer de la JOG [94], et ce type de résection ne peut étre réalisé que
par une exérése en bloc de la tumeur primitive et des ganglions régionaux. Les points encore
sujets a discussion concernant I'étendue de la résection, I'étendue de curage et la voie d’abord
la plus appropriée.

Tableau XIV: Score ASA

1 Patient normal

2 Patient avec anomalie systémique modérée

3 Patient avec anomalie systémique sévére

4 Patient avec anomalie systémique sévere représentant une menace vitale constante
5 Patient moribond dont la survie est improbable sans l'intervention

6 Patient déclaré en état de mort cérébrale dont on préléve les organes pour greffe
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Tableau XV : Performance status de [’OMS.

0 Capable d'une activité identique a celle précédent la maladie, sans aucune restriction
1 Activité physique diminuée mais ambulatoire et capable de mener un travail
2 Ambulatoire et capable de prendre soin de soi, incapable de travailler. Alité moins de 50

% de son temps

3 Capables de seulement quelques soins personnels. Alité ou en chaise plus de 50 % du
temps
4 Incapable de prendre soin de lui-méme, alité ou en chaise en permanence

1.2 Mise en condition préopératoire:

La mise en condition préopératoire d’un patient qui doit bénéficier d’un geste d’exérése
cesophagienne et /ou gastrique, doit comporter plusieurs aspects [53]:

v L’intoxication tabagique doit étre arrétée depuis au moins 1 mois avant la chirurgie,
avec la mise en place de mesures d aide au sevrage si nécessaire.

v Une kinésithérapie respiratoire associée aux fluidifiants bronchiques en aérosols et
aux médicaments brondilatateurs est conseillée en préopératoire en cas d’abord
thoracique.

v' Une hygiéne buccale et dentaire doit étre imposée en raison de I'implication des
bactéries anaérobies dans la survenue d’infections mediastinales et de
pneumopathies.

v' Chez le malade non dénutri la prise en charge nutritionnelle doit privilégier les
conseils diététiques, éventuellement associés a une prescription de compléments
nutritionnels oraux (CNO) hypercaloriques et hyper protéinémie [95,96]. Cette prise
en charge est réalisée au mieux par une diététicienne qui peut fournir au patient les
explications nécessaires sur |'alimentation a texture modifiée en cas de dysphagie,
I’alimentation fractionnée et |'alimentation enrichie pour augmenter les apports

protéino-énergétiques .Si le malade dénutri Si la dénutrition reste modérée et si les
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apports oraux ne sont pas trop diminués du fait de I'anorexie et de la dysphagie (>
60% des apports habituels), on peut aussi commencer la prise en charge avec les
conseils diététiques et les CNO, a condition d’assurer un suivi rapproché régulier
pour réadapter rapidement la prise en charge en cas d’échec. Dans les autres cas, il
est préconisé d’avoir recours d’emblée a la nutrition artificielle, en privilégiant la
nutrition entérale (NE) a la nutrition parentérale (NP) [95,96]. En effet, dans le
cancer, comme dans toute autre indication de nutrition artificielle, le choix entre NE
et NP dépend essentiellement de I'état du tube digestif et si ce dernier est
fonctionnel, il convient de privilégier la NE qui est plus physiologique, donne moins

de complications notamment infectieuses et est moins coliteuse [97].

1.3 Contre-indications |53]:

L’expérience du chirurgien ainsi que I’état général du patient ont été identifiés comme les
principaux facteurs de mortalité postopératoire apres oesophagectomie. L’'opérabilité du patient
doit donc étre évaluée avec, comme critéres de non-opérabilité généralement retenus : cirrhose
avec insuffisance hépatocellulaire et/ou hypertension portale, insuffisance respiratoire, volume
expiratoire maximal/seconde (VEMS) inférieur a 1000 ml/s, perte de poids supérieure a 20 % du
poids de forme non récupéré apres renutrition, insuffisance cardiaque stade Ill ou IV de la New
York Heart Association(NYHA), score de I’American Society of Anesthesiologists

(ASA) = 3.

Les criteres de non-résécabilité habituellement retenus sont : adhérences a I'aorte sur
plus de 90° de sa circonférence, envahissement azygos ou récurrentiel, adénopathies a distance
(en particulier cervicales, sachant que les adénopathies ceeliaques ne sont pas une localisation

métastatique dans les cancers de la JOG) ou sus claviculaires, métastases viscérales.

- 58 -



La prise en charge chirurgicale des cancers du bas cesophage et du cardia

1.4 Les différentes techniques chirurgicales [98]:

a. Oeso-gastrectomie polaire supérieure:

Cette intervention, recommandée pour les cancers de la jonction oeso-gastrique de type
I, est réalisée préférentiellement par voie trans-thoracique droite avec plastie gastrique et
anastomose oeso-gastrique a la partie supérieure du thorax ou au cou. Une alternative est
représentée par la voie trans-hiatale avec une anastomose au cou sans thoracotomie,
intervention réservée aux malades a plus haut risque avec contre-indication a la voie trans-
thoracique. La thoraco-phrénolaparotomie gauche avec anastomose sous la crosse de l'aorte
n’est plus utilisée. Différentes modalités de confection de la plastie gastrique ont été proposées

pour tenter de limiter les conséquences fonctionnelles de I’intervention chirurgicale.

b. Gastrectomie totale :

C’est actuellement I'intervention de référence pour les cancers de type Il et lll. Plus de 90
montages ont été proposés pour rétablir la continuité digestive et tenter de limiter les
conséquences fonctionnelles de la résection gastrique [99]. Les montages les plus utilisés sont
représentées dans la figure 18 :

= Anse jéjunale montée en Y selon Roux. Il s’agit de I'intervention la plus simple et
la plus utilisée. L’anse montée en pré-colique ou en transméso-colique doit avoir
une longueur

= minimale de 40 cm et ne pas excéder 60 cm. Le rétablissement au pied de I'anse
est réalisé par une anastomose jéjuno-jéjunale. L’anastomose oeso-jéjunale est
de type termino-latérale avec constitution d’un cul de sac le plus court possible
(2-3 cm). Elle peut étre réalisée a la main ou a I'aide d’une pince mécanique.

* |nterposition jéjunale. Une anse jéjunale est interposée entre I’extrémité inférieure
de ';esophage et le duodénum. L’objectif de cette intervention plus complexe est

de rétablir un circuit digestif « normal » et d’éviter les conséquences
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théoriquement néfastes du court-circuit du duodénum et du jéjunum proximal
secondaire a la création d’une anse en Y.

= Création d’un néo-réservoir (« pouch ») par plicature en U du jéjunum pour tenter
de limiter les conséquences de la perte de la fonction de réservoir de I’estomac.
Ce réservoir peut étre confectionné soit a I’extrémité supérieure d’'une anse en Y
montée selon Roux, soit au pied d’une anse jéjunale interposée. Ce montage ne
modifie pas le résultat fonctionnel a court et moyen termes. En revanche la
création d’un réservoir est associée a une meilleure qualité de vie avec un recul de
3 a 5ans et cette intervention doit étre envisagée chez les malades avec une

espérance de vie prolongée [99,100].

Roux-en-Y
Roux-en-Y-avec réservoir

Anse interposée

Anse interposée-avec réservoir

Figure 18; Les différents montages chirurgicaux aprés gastrectomie totale
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c. gastrectomie proximale

Cette intervention réservée aux cancers de type Il est peu réalisée en pratique courante.
Le rétablissement de la continuité digestive est réalisé par une anastomose oeso-gastrique. Les
conséquences fonctionnelles de la gastrectomie distale ne seront pas abordées puisque cette

intervention n’est jamais réalisée dans le traitement d’un cancer de la jonction oeso-gastrique.

d. Intérét d’une résection macroscopiquement et microscopiquement compléte (R0) :

Plusieurs études prospectives randomisées [101, 102] ont analysé I’évolution a long
terme de patients opérés d’un cancer de la JOG en fonction du type de résection défini selon les
criteres de 'UICC [103]. Les taux de survie a 5 ans des patients RO vont de 43 % a 49 % contre 0
% a 11 % pour les résections microscopiquement incompléte (R1) et 0 % a 4 % pour les résections
macroscopiquement incomplétes (R2) [102]. La résection complete RO est donc associée a une
survie prolongée et constitue le principal facteur pronostique indépendant en analyse multi
variée dans la majorité des études [104, 101, 102, 105-106]. De plus, la chirurgie palliative (R1
ou R2), outre une morbi-mortalité supérieure a la chirurgie RO [106], n’apporte pas de bénéfice

par rapport aux traitements médicaux exclusifs [94, 101, 102, 106].

e. Intérét et étendue du curage du compartiment médiastinal:

La réalisation ou non d’un curage médiastinal et son étendue se confondent souvent avec
la voie d’abord. Les deux principales voies d’abord de I'oesogastrectomie polaire supérieure
(OGPS) sont la voie transthoracique (TT) droite avec une anastomose au sommet du thorax ou en
cervical (3 voies) et la voie transhiatale (TH) avec une anastomose cervicale, sans thoracotomie.
Une troisiéme voie utilisée est la thoraco-phréno-laparotomie gauche (TPLG) préconisée par
certains auteurs pour les tumeurs du JOG [107].

La voie TT permet une meilleure dissection tumorale et ganglionnaire intrathoracique,
diminuant le risque de lésion des organes adjacents [108].

Elle permet donc un meilleur staging et meilleur contréle locorégional. La voie TH

permettrait une diminution des complications respiratoires, une moindre gravité des fistules,
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une diminution de la durée opératoire faisant espérer au total une moindre morbimortalité
postopératoire [108]. La voie TPLG permet, quant a elle, d’avoir un jour satisfaisant abdominal et
thoracique avec une seule incision, mais la réalisation d’une anastomose sous la crosse aortique
occasionne un taux élevé de reflux postopératoire et une marge proximale limitée par la crosse

aortique.

f. Oesophagectomie transthoracique ou transhiatale:

Quatre essais randomisés ont comparé le devenir des patients aprés oesophagectomie
par voie TH vs TT. Dans les trois premiers, sur de petits effectifs [109-110], I'approche
chirurgicale ne modifiait ni la morbi-mortalité postopératoire, ni la survie a long terme. Ces trois
essais randomisés et I’ensemble des études non randomisées publiées ont fait I'objet de deux
méta-analyses [111, 112]. Il existait dans les deux cas une augmentation de la mortalité péri
opératoire dans le groupe TT tandis que dans le groupe TH les complications anastomotiques
(fistule, sténose) et les lésions du nerf récurrent étaient plus fréquentes. La morbidité
respiratoire était par ailleurs plus élevée dans la méta-analyse la plus récente en cas de résection
par voie TT [112]. En revanche, la survie a long terme ne différait pas significativement entre les
deux voies d’abord. Dans une étude randomisée portant sur 220 malades opérés pour tumeur
du bas cesophage ou de la JOG, I'oesophagectomie TH en bloc avec curage abdominal et
médiastinal inférieur était comparée a une oesophagectomie TT trois voies avec curage deux
champs abdominal et médiastinal étendu [18]. Les taux de résection RO étaient de 72 vs 71 %
avec un nombre moyen de ganglions disséqués de 16 = 9 vs 31 + 14 respectivement. La
mortalité postopératoire hospitaliere ne différait pas significativement entre les deux groupes

alors que la morbidité respiratoire était significativement plus élevée dans le groupe TT.

Les taux de fistules et de paralysie récurrentielle ne différaient pas significativement
entre les deux groupes (14 % vs 16 %, et 13 % vs 21 %, respectivement). Il existait une nette
tendance, mais non significative, a une meilleure survie a 5 ans (globale et sans récidive) dans le

groupe TT. Une analyse de sous-groupe indiquait un gain de survie a 5 ans de 17 % pour les
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patients ayant un cancer de I’cesophage inférieur (y compris les tumeurs de la JOG Siewert 1)

contre seulement 1 % pour les patients porteurs d’une tumeur de la JOG Siewert Il

Les résultats a long terme de cet essai, aprés un suivi minimum de 5 ans, confirmaient
ces données avec une survie a 5 ans de 34 % vs 36 % mais un gain de survie de 14 % pour les

tumeurs du tiers inférieur de I’cesophage [113].

g. Oesophagectomie transhiatale ou par transphrénolaparotomie gauche:

Un seul essai randomisé s’est intéressé spécifiqguement aux tumeurs de la JOG (incluant
des types Il et lll) en comparant I'intervention par laparotomie et oesophagectomie partielle par
voie TH a une intervention par TPLG [107]. Aprés analyse intermédiaire ayant fait stopper I’essai
a 167 patients, le taux de résection RO était comparable (76 % vs 75 %), avec une survie a 5 ans
de 52,3 % dans le groupe TH contre 37,9 % dans le groupe TPLG (ns) et une morbidité
postopératoire plus importante (49 % vs 34 %), notamment respiratoire. Dans les cancers de le

JOG de type Il (et de type lll), une exérése par TPLG n’est donc pas recommandée. [53]

h. Oesogastrectomie totale versus oesogastrectomie polaire supérieure:

Deux grandes études rétrospectives de plus de 1000 malades ont été publiées
concernant les cancers de la JOG avec une stratégie chirurgicale consensuelle pour les tumeurs
de type | (OGPS par voie TT) et lll (gastrectomie totale) mais différente pour les tumeurs de type
Il de Siewert. Siewert et al, a partir de leur expérience initiale de 1002 patients en
monocentrique récemment étendue a 1 602 malades, proposent pour les types Il une
gastrectomie totale avec oesophagectomie partielle par voie abdominale du fait :

e d’un tropisme ganglionnaire essentiellement abdominal pour les types Il et
e de I'absence d’avantage en terme de survie a I’OGPS avec une morbidité plus
élevée, sous réserve qu’une résection RO puisse étre effectuée. L’OGPS était

réalisée en cas de résection RO non faisable par voie abdominale seule [106, 114].
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Dans I'enquéte multicentrique francaise, il était noté un moindre taux de résection RO
pour les grosses tumeurs de la JOG de type Il (pT3 ou T4) en cas d’OGT par rapport a une OGPS
(78,7 % vs 64,6 %), sans différence significative en termes de morbidité et de mortalité
postopératoires. La totalisation de la gastrectomie n’apportait donc pas de bénéfice en termes
de radicalité quelle que soit la taille de la tumeur et pour les grosses tumeurs I’OGPS permettait
un gain de radicalité du fait d’une marge proximale plus importante, recommandant donc cette
intervention. L’'intérét de I’élargissement de I'exérése aux organes de voisinage en monobloc
pour les tumeurs de type Il est suggéré dans une étude de Martin et a/. [115] colligeant 865
gastrectomies non élargies et 268 gastrectomies élargies. Il n’existait pas de différence de
mortalité opératoire, avec une médiane de survie meilleure en cas d’exérese non élargie (63
mois versus 32 mois) mais une survie a 5 ans tout a fait intéressante apres exérése élargie pour
cause de tumeur localement avancée de 32 %. Ces résultats ont été confirmés dans I'étude

multicentrique francaise [116].

I. La réalisation d’un traitement néo adjuvant doit-elle modifier les critéres de qualité de la

chirurgie ?

Les données sur ce sujet fondamental sont quasi inexistantes. L’intérét d’un traitement
néo adjuvant est d’augmenter le taux de résection RO et idéalement la survie [94].

L’augmentation du taux de résection RO a été démontrée pour la radio chimiothérapie

(RCT) dans la plupart des méta-analyses d’essais randomisés [117] et avec une moindre
efficacité pour la chimiothérapie [118, 119]. Comme suggéré dans le rectum, la RCT néo
adjuvante pourrait diminuer le nombre de ganglions sur la piece opératoire. Deux études
rétrospectives ont confirmé ce phénomeéne [120, 121], avec la plus récente portant sur 536
patients ayant bénéficié de RCT suivie d’oesophagectomie TT avec curage deux champs étendu,
montrant un nombre moyen de ganglions analysés plus faible apres RCT néo adjuvante [120].

Méme si une adaptation du geste chirurgical aprés traitement néo adjuvant est suggérée
par certains auteurs (moindre étendue de la résection et/ou du curage) [122], aucune étude

prospective spécifique n’a a notre connaissance été publiée. Aucune recommandation ne peut
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étre formulée concernant I'adaptation de I’étendue du geste chirurgical aprés traitement néo

adjuvant.

1.5 Recommandations:

Les regles carcinologiques de la chirurgie ont été publiées dans des recommandations
menées par la Société francaise de chirurgie digestive (SFCD) et I’Association des chirurgiens
hépato-biliaires et de transplantation (ACHBT) avec labellisation Haute Autorité de Santé (HAS) et
Institut National du Cancer (INCA) [123].

Le geste chirurgical ne devra pas étre modifié de principe du fait de la réalisation d’un
traitement néo adjuvant. Dans tous les cas, I'objectif est la résection macroscopiquement et

microscopiqguement complete (RO).

a. Pour les cancers de JOG de types I et II de Siewert [53]:

e Etendue de I'exérése
L’oesophagectomie subtotale transthoracique avec gastrectomie polaire supérieure en
bloc est recommandée. La marge longitudinale supérieure peropératoire doit étre d’au moins 8
cm et inférieure d’au moins 5 cm. Une marge circonférentielle latérale d’au moins 1 mm est
recommandée. Pour les tumeurs de type Il de Siewert, I'oesophagectomie sans thoracotomie par
voie transhiatale est une alternative. La thoracophrénolaparotomie gauche n’est pas
recommandée. En cas de contre-indication a la thoracotomie ou de risque opératoire élevé, une

oesophagectomie transhiatale est une alternative pour les types | de Siewert.

e Etendue du curage
En cas d’abord transthoracique, un curage deux champs (abdominal et thoracique)
étendu sera réalisé. En cas d’abord transhiatal, un curage deux champs sera réalisé par voie
transhiatale avec médiastinectomie inférieure. Le prélévement d’au moins 15 ganglions dont au

moins 6 médiastinaux est recommandé. Le curage cervical n’est pas recommandé.
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b. Pour les cancers de JOG de type III de Siewert:

e Etendue de I'exérése
Pour les cancers de la JOG de type Il de Siewert, les regles carcinologiques sont les
mémes que pour le cancer de I'estomac. Une gastrectomie totale est recommandée avec une
marge de section supérieure d’au moins 5 cm et inférieure de 2-3 cm. Un examen extemporané
de la marge de section supérieure est fortement conseillé. L’élargissement de I’exérése aux

organes de voisinage dans le but d’aboutir a une résection RO est recommandé.

e Etendue du curage
Pour les cancers de la JOG de type lll de Siewert, comme pour les cancers de I’estomac,
un curage D2 sans splénopancréatectomie distale (= D 1,5) est recommandé. Ce curage doit

emporter au moins 25 ganglions [53].

2. Place des traitements néoadjuvants et adjuvants:

La difficulté pour préciser la place des traitements par radiothérapie et/ou chimiothérapie
dans l'arsenal thérapeutique des adénocarcinomes de la JOG tient au fait que la plupart des
études ont inclus des patients porteurs d'adénocarcinomes gastrique et cesophagien, sans
stratification selon la localisation tumorale telle qu'elle a été proposée par Siewert et al.
Cependant, de nombreuses études sont disponibles pour préciser la place de la radiothérapie et
de la chimiothérapie, dont le bénéfice attendu est d'améliorer le controle locorégional mais aussi
général de la maladie, augmenter le taux de résécabilité et une éradication de la maladie
micrométastatique, sans toutefois aggraver la morbidité et la mortalité induites par la chirurgie,

dans le but d'améliorer la survie globale et sans récidive.

2.1 Chimiothérapie postopératoire versus chirurgie seule:

Etant donnés les risques élevés de récidive ou de métastases a distance [124,125, 94,

126, 127, 128, 129], de nombreux protocoles de chimiothérapie en situation adjuvante ont été
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comparés a la chirurgie seule dans le cadre de tumeurs avancées de la JOG. Une revue de la
littérature reprenant ces études a montré que l'amélioration de la survie a 5 ans restait trés
modérée, de 3 % a 5 %, méme si le caractere sub-optimal des chimiothérapies étudiées par
rapport aux protocoles actuels est souligné [130].

Dans une étude japonaise, 1 059 patients ont été inclus, tous ayant bénéficié d'une
gastrectomie avec curage D2 pour des adénocarcinomes de stade Il ou lll. La toxicité était faible,
avec des taux de survie a 3 ans de 81,1 % dans le groupe chimiothérapie versus 70,1 % dans le
groupe chirurgie seule, et des taux de survie sans récidive de 72,2 % versus 60,1 % [131]. L'étude
italienne n'a pas montré de supériorité d'un schéma de chimiothérapie comprenant épirubicine,
étoposide, 5-fluorouracile (5FU) et acide folinique en termes de survie globale, mais il
apparaissait que le sous-groupe de patients avec envahissement ganglionnaire pouvait tirer
avantage d'un tel schéma.

En résumé, ces résultats suggérent que la chimiothérapie postopératoire offre un
bénéfice de survie pour les tumeurs de la JOG résécables, a base de 5FU oral notamment, avec

une toxicité acceptable [132, 133, 134, 135].

2.2 Chimiothérapie préopératoire versus chirurgie seule:

L'administration d'une chimiothérapie préopératoire a pour buts :

v' De faciliter la délivrance des drogues directement sur le site de la tumeur
primitive sans altérer sa vascularisation.

v De traiter la maladie micrométastatique.

v' d'augmenter la résécabilité des patients porteurs d'une maladie localement
avancée

v' d'apporter des informations quant a l'efficacité d'une éventuelle chimiothérapie
postopératoire selon la réponse de la tumeur primitive au traitement initial.

v' d'améliorer la survie
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Une étude américaine a comparé la chirurgie seule a la chimiothérapie chez 440 patients
atteints d'un carcinome cesophagien, comprenant 54 % d'adénocarcinomes de la JOG. Le schéma
utilisé comportait trois cycles de chimiothérapie préopératoire a base de 5FU et de cisplatine et
deux cycles postopératoires en cas de résection RO chez des patients en situation de réponse ou
de stabilisation tumorale [135]. Les taux de résection macro- et microscopiquement complétes
étaient identiques entre les deux bras de traitement, sans différence de survie entre les deux
groupes avec un recul de 55 mois.

L'étude du Medical Research Council a évalué une chimiothérapie préopératoire comportant
deux cures de 5FU et cisplatine chez 802 patients dont 66 % porteurs d'adénocarcinomes [136], avec
des doses par cycle de cisplatine et 5FU plus faibles que dans I'étude américaine. Les taux d'exéreses
macro- et microscopiquement complétes étaient significativement plus élevés dans le groupe
chimiothérapie préopératoire (60 % versus 54 %), avec une augmentation significative du taux de
survie, avec un recul de 37 mois dans ce méme bras.

L'étude Magic conduite au Royaume-Uni a inclus 503 patients porteurs d'un
adénocarcinome du bas cesophage ou de l'estomac de stade Il et plus, dont 26 % de cancers de
la JOG [137], en vue d'évaluer l'intérét de trois cycles de chimiothérapie néo adjuvante par
cisplatine, 5FU et épuribicine suivis de chirurgie, puis de trois autres cycles, par rapport a une
chirurgie seule. Il était observé une amélioration significative de la survie globale a 5 ans (36 %
dans le groupe chimiothérapie péri opératoire versus 23 % dans le groupe chirurgie seule) et de
la survie sans récidive (30 % versus 17 % respectivement) avec un suivi médian de 49 mois.

L'essai FNCLCC ACCORD O07-FFCD 9703 a inclus 224 patients porteurs d'un
adénocarcinome, dans 75 % des cas du bas cesophage et de la JOG, et comparait la chirurgie
seule a une chimiothérapie périopératoire de deux ou trois cures de cisplatine et 5FU suivie de
chirurgie puis de une a quatre cures de chimiothérapie, a la chirurgie seule. Les taux de
résection RO étaient respectivement de 87 % et 74 %. Aprés un suivi médian de 5,7 ans, le taux
de survie globale a 5 ans était de 38 % dans le bras chimiothérapie préopératoire versus 24 %

dans le bras chirurgie seule. Le bénéfice absolu de survie dans cette étude, similaire a celui
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observé dans l'essai du MRC, apparait comme supérieur a celui de I'étude Magic, avec une
toxicité observée également moindre [138]. Ce schéma thérapeutique est donc devenu le schéma
de référence en France.

La méta-analyse la plus récente, incluant les essais du MRC et Magic, a montré un
bénéfice de survie sans maladie et de survie globale pour la chimiothérapie périopératoire pour
les adénocarcinomes du bas cesophage et de la JOG, sans augmentation de la mortalité
postopératoire. Cette méta-analyse sur données individuelles a confirmé un bénéfice de survie
de l'ordre de 7 % a 2 ans [118]. Les taux de rechute métastatique semblent étre diminués par la
chimiothérapie préopératoire (42 % versus 56 %), alors que les taux de controle local de la
maladie restaient identiques, aux alentours de 25 %.

En résumé, ces résultats suggérent que la chimiothérapie périopératoire permet une
amélioration des taux de survie a 5 ans pour les adénocarcinomes de la JOG localement avancés

résécables, avec une toxicité acceptable dans de nombreuses études.

2.3 Radiochimiothérapie préopératoire versus chirurgie seule:

Parmi les dix essais controlés de phase Il retrouvés dans la littérature, quatre incluaient

principalement ou exclusivement des adénocarcinomes.

Les études américaine et irlandaise avaient des effectifs faibles [139, 140, 141,142].
Néanmoins, seule I'étude irlandaise [139], incluant uniquement des adénocarcinomes de la JOG,
a montré un bénéfice de la RCT en termes de survie a 3 ans. Le taux de survie dans le groupe
chirurgie seule était cependant tres inférieur a ceux habituellement rapportés dans la littérature
[143, 144].

L'étude conduite en Australie a inclus 256 patients, dont 62 % d'adénocarcinomes de la
JOG [141]. Elle a montré un taux plus élevé de stérilisation tumorale dans les carcinomes
épidermoides (26,3 %) que dans les adénocarcinomes (9 %). Il n'a pas été mis en évidence de

différence de survie entre les deux groupes, RCT préopératoire et chirurgie seule.
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L'étude CALGB 9781 [142] a randomisé 56 patients atteints soit d'un adénocarcinome
soit d'un carcinome épidermoide de stade | a lll, comparant une RCT de 50,4 Gy sur 5 semaines
avec du cisplatine et du du 5FU suivie d'une exérése, a une chirurgie seule. Aprés un suivi
médian de 6 ans, le taux de survie a 5 ans était significativement supérieur pour les patients
ayant bénéficié d'une RCT peropératoire (39 % versus 16 %). Le taux de réponse histologique
compléte était de 40 %. Les taux de toxicité digestive et de décés postopératoires étaient
respectivement de 40 % et 6,6 % pour les patients ayant recu un traitement préopératoire. Les
résultats de cette étude de faible effectif sont controversés, puisque un effectif de 500 patients
devait étre inclus pour mettre en évidence une différence statistiquement significative. Par
ailleurs, les taux plus réalistes de toxicité sont a prendre en compte.

La méta-analyse la plus récente comparant la RCT préopératoire a la chirurgie seule a
inclus 1 210 patients issus de neuf essais randomisés avec 32,4 % d'adénocarcinomes de la JOG,
surtout développés sur le versant cesophagien. Elle a permis d'identifier un bénéfice a la RCT
préopératoire en termes de survie sans récidive et de survie globale (24,7 % versus 18,2 % a 5
ans, soit un bénéfice absolu de 6,5 %) [117]. Le taux de résection RO était significativement
augmenté dans le bras RCT sans augmenter la mortalité postopératoire.

En résumé, la RCT préopératoire donne des résultats intéressants sur le taux de résection
et la survie dans les adénocarcinomes localement avancés de la JOG envahissant majoritairement
I';esophage. Le bénéfice clinique de cette stratégie, méme s'il est sous-tendu par un niveau de

preuve plus faible, apparait plus important comparé a la chimiothérapie préopératoire.

2.4 Radiothérapie postopératoire versus chimiothérapie postopératoire versus chirurgie seule:

Une étude randomisée a trois bras, ayant inclus 436 patients opérés par gastrectomie
pour adénocarcinome, dont 20 % localisés a la JOG, a permis de comparer les résultats d'une
irradiation de 45 Gy adjuvante a la chirurgie a une chimiothérapie adjuvante a la chirurgie (a
base de mitomycine, doxorubicine et de 5FU) et a la chirurgie seule. Les taux de rechute
locorégionale étaient respectivement de 34 % versus 41 % versus 57 %. Les taux de survie globale

a 5 ans étaient respectivement de 12 % versus 19 % versus 20 %. Il n'a pas été démontré de
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supériorité en termes de controle local et de survie d'une irradiation adjuvante sur une

chimiothérapie adjuvante ou sur une chirurgie seule [145].

2.5 Radiochimiothérapie postopératoire versus chirurgie seule:

L'étude randomisée INT 0116 a comparé une surveillance a une RCT selon le schéma «
Mac Donald » (45 Gy avec une association de 5FU et de leucovorine), chez 556 patients porteurs
d'un adénocarcinome de stade IB a IV, MO, opérés, dont 20 % d'adénocarcinomes de la JOG [146].
Le bénéfice absolu de survie globale pour I'ensemble de la population était de 11 % a 2 ans. La
durée médiane de survie était de 36 mois dans le bras traitement adjuvant versus 27 mois dans
le bras surveillance, avec une toxicité de grade 3-4 importante, estimée a 79 %. La survie sans
maladie était également augmentée de manieére significative (19 mois versus 30 mois). Une mise
a jour des résultats avec un suivi médian de plus de 10 ans a montré que cet écart se maintenait
en termes de survie globale et survie sans récidive.

Park et al. ont étudié un protocole similaire chez 290 patients ayant tous été réséqués de
maniére curative avec curage D2 [147]. Aprés un suivi médian de 49 mois, 43 % des patients ont
présenté une récidive, 67 % étant des récidives locorégionales, 36 % sous la forme de métastases
a distance. La survie a 5 ans et la survie sans récidive étaient respectivement de 60 % et 57 %,
résultats meilleurs que ceux observés dans I'essai INT 0116.

L'étude randomisée du CALGB 80101 en cours prévoit d'inclure 824 patients pour étudier
I'efficacité de deux schémas de chimiothérapie différents en association a la radiothérapie, en
situation adjuvante a la chirurgie (schéma utilisé dans I'essai INT 0116 versus ECF utilisé dans
I'essai MAGIC). Seule la toxicité est rapportée a ce jour sur les premiers patients inclus [148]. Les
cas de toxicité de grade supérieur ou égal a 3 pour ces deux protocoles de chimiothérapie
étaient respectivement de 18 % versus 9 % pour les diarrhées, 22 % versus 23 % pour les nausées,
11 % versus 10 % pour les vomissements. Les taux de neutropénie grade 4 étaient de 25 % versus

17 % et les taux de déces iatrogenes de 2% versus 0 %. Il apparaissait, aux vues de cette analyse
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intermédiaire, que le schéma ECF entrainait une toxicité au moins comparable au schéma utilisé
dans I'étude INT 0116.

En résumé, I'administration d'une RCT en situation adjuvante apparait donc étre une
option intéressante en cas de geste chirurgical sub-optimal et/ou chez les patients a haut risque

de récidive, pour les tumeurs a développement gastrique principal.

2.6- Radiochimiothérapie préopératoire versus chimiothérapie préopératoire:

Un essai randomisé allemand [149] a comparé une chimiothérapie d'induction suivie
d'une RCT préopératoire a une chimiothérapie préopératoire seule chez 119 patients porteurs
d'un adénocarcinome de la JOG classé uT3-T4Nx. La chimiothérapie premiere comportait deux
ou trois cycles de cisplatine, 5FU et leucovorine, et la RCT associait une irradiation de 30 Gy sur
3 semaines a une chimiothérapie concomitante par cisplatine et étoposide. Sur les 354 patients
prévus initialement, 119 patients ont pu étre inclus en 5 ans. Les taux de résection RO étaient
identiques dans les deux bras. Aprés un suivi de 45,6 mois, les résultats étaient en faveur de la
RCT préopératoire, avec des taux plus importants de réponse compléte histologique (10,2 %
contre 2 %) et une tendance non significative vers une amélioration de la survie globale a 3 ans
(47,7 % versus 27,7 %). Le taux de contrble local était amélioré de 18 % avec une RCT
préopératoire par comparaison a une chimiothérapie préopératoire, avec des taux de déces
respectifs de 10,2 % versus 3,8 %.

Une méta-analyse a inclus les données de dix essais randomisés comparant la RCT
préopératoire a la chirurgie seule et de huit essais comparant une chimiothérapie néoadjuvante a
une chirurgie seule [150]. La RCT préopératoire diminuait significativement la mortalité (toutes
causes confondues) chez les patients porteurs aussi bien d'un carcinome epidermoide que d'un
adénocarcinome. Le bénéfice absolu de taux de survie a 2 ans était de 13 %. Pour la
chimiothérapie préopératoire, le bénéfice absolu de taux de survie a 2 ans était de 7 %, avec une
diminution significative de la mortalité exclusivement en cas d'adénocarcinome.

En résumé, ces résultats suggerent que la RCT néoadjuvante peut étre considérée comme

une stratégie thérapeutique de premiere ligne, apportant de meilleurs résultats que la
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chimiothérapie préopératoire, dans le cadre des adénocarcinomes de la JOG localement avancés,
développés de maniere prédominante sur le versant cesophagien de la JOG, améliorant
significativement les taux de résection RO et la survie chez ces malades. Le schéma de
chimiothérapie d'induction suivie de RCT néo adjuvante est une approche prometteuse, mais a

I'origine d'une toxicité non négligeable, et dont le bénéfice doit étre encore évalué.

2.7 Choix entre traitement préopératoire et traitement postopératoire :

La RCT néoadjuvante est devenue un standard aux Etats-Unis pour les tumeurs
développées sur le versant cesophagien. Un tel traitement doit répondre a des objectifs stricts :
délivrer des doses d'irradiation externe n'excédant pas 50 Gy, ne pas augmenter la morbidité et
la mortalité, ne pas altérer la qualité de vie, notamment alimentaire, et augmenter les taux de
survie globale et sans récidive.

La RCT adjuvante, selon le schéma « Mac Donald », est un standard aux Etats-Unis pour
les patients porteurs d'un adénocarcinome de l'estomac ou de la JOG, alors qu'en Europe la
chimiothérapie péri-opératoire est la référence depuis la publication de I'essai MAGIC, du fait
notamment d'une moindre toxicité. De ce fait, en Europe, la RCT adjuvante est en général
proposée en cas de facteurs défavorables (tumeurs T3-T4, N2-N3, envahissement extra
ganglionnaire ou résection incompléete). Cependant, ces deux études ne sont pas comparables,
I'essai MAGIC s'adressant a des patients avec des tumeurs jugées résécables alors que I'essai INT
0116 s'adressait a des patients ayant bénéficié d'une résection RO. Par ailleurs, dans le groupe
chimiothérapie péri-opératoire de I'essai MAGIC, on retrouvait des tumeurs plus avancées, un
envahissement ganglionnaire plus important, une proportion de patients opérés moindre que
dans le groupe chirurgie seule, et finalement un patient sur deux ne recevant pas de
chimiothérapie postopératoire du fait d'une progression de la maladie ou d'une complication
postopératoire la contre-indiquant.

En résumé, le choix a priori de la décision entre traitement néoadjuvant et traitement
adjuvant repose sur un dilemme : celui de proposer un traitement trop agressif a des patients

présentant des tumeurs de bon pronostic dans le premier cas et dans la seconde option sous-
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traiter des patients a haut risque de récidive qui ne pourront finalement pas recevoir le

traitement adjuvant du fait d'un état général et nutritionnel précaire en postopératoire.

2.8 Place de la radiochimiothérapie exclusive:

Les données de deux essais majeurs de phase Ill sont disponibles, mais ayant inclus
quasi exclusivement des carcinomes épidermoides [151, 152]. Il n'y a donc pas a ce jour de
place a la RCT exclusive dans la prise en charge des adénocarcinomes de la JOG chez les
malades opérables. Celle-ci peut étre proposée chez les patients non opérables dans une

perspective curative [153].

3. Place des traitements endoscopiques:

L'amélioration des techniques endoscopiques dans les domaines de la détection et de la
stadification, telles que la vidéoendoscopie haute résolution, la chromo-endoscopie et les
minisondes d'échoendoscopie, ont permis I'essor des méthodes de traitement endoscopique des
états précancéreux (tels que I'eesophage de Barrett) et des lésions malignes précoces localisées a
I';esophage et a la JOG. Il est admis que les tumeurs T1 sans envahissement ganglionnaire sont
associées a une survie a 5 ans supérieure a 90 % apres traitement chirurgical [154]. Le traitement
endoscopique, s'il permet I'exérése compleéte des lésions, peut représenter le traitement de choix
chez les patients porteurs de lésions intra-épithéliales de dysplasie de haut grade et de tumeurs
malignes intra-muqueuses, dans la mesure ou dans de tels cas il peut avoir le méme potentiel
curatif que l'approche chirurgicale, avec une morbidité et une mortalité inférieures, et une
qualité de vie supérieure [155]. Les techniques endoscopiques sont de deux types : techniques
de résection ou de destruction.

La photothérapie dynamique permet une destruction efficace des lésions focales
d'adénocarcinome et de muqueuse de Barrett, mais ne permet donc pas d'analyse histologique et

de staging ganglionnaire. Elle est associée a un risque significatif de récidive ou de persistance
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tumorale. L'importance de la destruction en profondeur est variable et difficilement maitrisable,
et le taux de sténose cicatricielle n'est pas négligeable [156].

La résection endoscopique, ou mucosectomie, apparait étre plus appropriée, permettant
une résection en bloc et donc une analyse histologique précise, et peut étre réalisée en cas de
muqueuse de Barrett associée [156].

Un essai a donné des résultats encourageants sur 84 patients, quant a l'efficacité de la
radiofréquence a détruire les Iésions de dysplasie développées sur cesophage de Barrett, avec un taux
de destruction de ces lésions important et une diminution du taux de progression de ces lésions a 1
an, en comparaison au groupe controle, avec un taux de sténose cicatricielle faible (6 %) [157].

Cependant, les approches endoscopiques s'adressent a des patients tres sélectionnés. En
effet, la probabilité d'envahissement ganglionnaire dans les lésions précoces localisées a la JOG
est influencée par des facteurs liés a la tumeur elle-méme, tels que la taille croissante, l'invasion
de la sous-muqueuse, lymphatique et vasculaire, et le degré de différenciation [158, 159, 160,
161, 162, 163]. Il a ainsi été montré que le risque d'envahissement ganglionnaire était nul en cas
de tumeur muqueuse superficielle (m1 ou m2, c'est-a-dire envahissant jusqu'a la lamina
propria), proche de 0 % en cas de tumeur muqueuse plus profonde (m3, c'est-a-dire envahissant
jusqu'a la muscularis mucosae), de 1% a 3 % pour les tumeurs envahissant le premier tiers de la
couche sous-muqueuse (sm1), mais compris entre 10 % et 30 % pour les tumeurs dépassant ce
premier tiers (sm2 et sm3).

Il est donc primordial d'évaluer, dans la décision d'un traitement endoscopique, les
caractéristiques tumorales, I'état général du patient, I'accessibilité de la tumeur et I'expérience

de l'opérateur.

4. Prise en charge palliative [53]:

La dysphagie est le principal symptéme dans le cancer de la JOG évolué a l'instar du

cancer de I',esophage évolué et le principal but de la palliation est de restaurer une alimentation
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orale, améliorant ainsi la qualité de vie. Plusieurs solutions thérapeutiques peuvent étre
proposées a cet effet. Il est important que le choix du traitement palliatif améliore rapidement la

symptomatologie en un temps de traitement minimal pour préserver au mieux la qualité de vie.

4.1 Traitement chirurgical palliatif:

Du fait de la mortalité et de la morbidité élevées apres le traitement chirurgical d'une part
et de l'efficacité des traitements par chimiothérapie ou RCT d'autre part, il n'existe plus de place
pour la chirurgie d'exérese en situation palliative, exception faite des tumeurs perforées ou
hémorragiques. Le recours a la jéjunostomie d'alimentation palliative ne doit étre réservé
qu'apres échec des autres techniques de palliation de la dysphagie (radiothérapie, endoprothese

oesophagienne).

4.2 Traitements endoscopiques:

Les techniques d'endoscopie peuvent améliorer la qualité de vie par le biais du traitement
de la dysphagie, de I'hypersialorrhée et de la dénutrition. Ces techniques doivent étre s(res,
facilement disponibles, peu coliteuses et reproductibles. Elles doivent tenir compte du
retentissement sur la qualité de vie et peuvent étre associées. Elles comprennent la dilatation, la
pose de stent, |'électrocoagulation, le laser, la photothérapie dynamique, l'injection locale
d'agents sclérosants ou cytostatiques. Le probléme des prothéses mises en place a la JOG est
I'exposition au RGO et au risque de pneumopathie d'inhalation. Plusieurs études ont évalué
I'efficacité des prothéses antireflux. Une étude publiée en 2002 sur 50 patients mettait en
évidence une amélioration significative de la symptomatologie de reflux aprés pose de stent

antireflux [162].

4.3 Pose de gastrostomie percutanée:

La pose d'une sonde de gastrostomie percutanée par voie endoscopique ou radiologique

doit étre réservée aux situations ou il n'existe pas d'autres alternatives thérapeutiques, dans la
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mesure ou elle ne permet pas l'alimentation orale, ni n'améliore la qualité de vie des patients

[53].

4.4 Radiothérapie palliative:

Le but de la radiothérapie externe palliative est de ralentir la progression tumorale et de
pallier la dysphagie et/ou la douleur. La dysphagie est améliorée chez 50 % a 80 % des patients
avec 60 Gy. Les inconvénients de la radiothérapie sont le délai moyen de 4 a 6 semaines
nécessaire avant d'observer un bénéfice clinique et le taux de 30 % a 50 % de complications
observées (cesophagite, sténose, fistule). Une irradiation concentrée délivrant 20 Gy en cing
fractions peut étre proposée. C'est le meilleur traitement des métastases osseuses douloureuses
et des compressions médullaires. La brachythérapie endoluminale utilise des éléments
radioactifs positionnés au contact de la tumeur sous contréle endoscopique. Des doses jusqu'a
20 Gy peuvent étre administrées en trois fractions, avec une amélioration de la dysphagie dans
90 % des cas et un risque d'cesophagite dans 50 % des cas. Une combinaison des deux
techniques peut améliorer les résultats. Des complications tardives telles que des ulcéres ou des

sténoses de I',esophage surviennent chez moins de 30 % des patients.

4.5 Chimiothérapie palliative:

L'intérét de la chimiothérapie sur la survie en situation palliative est longtemps resté
controversé, en raison de l'absence d'arguments formels dans la littérature. Une revue de la
Cochrane [163] avait conclu en l'absence de bénéfice en termes de survie globale de la
chimiothérapie palliative pour des tumeurs de I'eesophage, de la JOG et de I'estomac, par rapport
au traitement symptomatique, aux vues de deux essais randomisés n'incluant que 42 patients,
alors que d'autres essais randomisés portant avant tout sur des localisations gastriques avaient
conclu en l'efficacité de la chimiothérapie palliative [164, 165].

Depuis, plusieurs essais randomisés testant différents schémas de chimiothérapie ont été
publiés. Une méta-analyse récente sur données individuelles sur 1 775 patients porteurs
d'adénocarcinomes de I'cesophage (27 %), de la JOG (26 %) et de I'estomac (47 %) métastatiques

ou localement avancés [166] n'a pas mis en évidence de différence de survie globale selon la
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localisation tumorale (9,5 mois versus 9,3 mois versus 8,7 mois, les schémas utilisés étant
extrémement disparates.

Les schémas de chimiothérapie a utiliser restent donc discutés, I'objectif étant d'allonger
la survie sans péjorer la qualité de vie avec des molécules toxiques. Une méta-analyse portant
sur les deux principaux essais randomisés comparant différents schémas de chimiothérapie a
conclu en la supériorité en termes de survie globale des schémas a base de capécitabine
(fluoropyrimidine orale) comparativement aux schémas a base de 5FU injectable [167]. Un essai
randomisé récent [120] a conclu en I'équivalence de la capécitabine et du 5FU d'une part, et de
I’oxaliplatine et du cisplatine d'autre part, chez des patients porteurs de tumeurs métastatiques
et localement avancées ayant recu une polychimiothérapie . Dans cette étude, la médiane de

survie n'excédait pas 11,2 mois, sans différence entre les groupes.

4.6 Radiochimiothérapie palliative [S3]:

L'association d'une radiothérapie ou d'une RCT a la destruction tumorale endoscopique
combine I'effet durable de la premiere a I'effet rapide de la seconde. Cette association permet de
prolonger la durée de I'amélioration fonctionnelle, de réduire le nombre de procédures

endoscopiques et semble améliorer la survie.

5. Recommandations [53] :

Cancers superficiels in situ ou Tl-ml1 ou m2: le traitement endoscopique par
mucosectomie, si la lésion a un diametre inférieur a 2 cm, n'est pas ulcérée, au mieux apres
échoendoscopie a la minisonde. En cas de lésion invasive a l'analyse histologique, du fait du
risque d'envahissement ganglionnaire, une oesophagectomie s'impose chez les patients
opérables, a défaut une RCT exclusive chez les patients non opérables.

En cas de lésion uT1/T2NO, la chirurgie seule est indiquée. L'oesophagectomie est le
traitement de référence pour les types | et la gastrectomie avec curage pour les types lll. Pour les

types Il, les deux approches sont possibles sous réserve d'une résection RO.
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En cas de lésion usT1/T2 NI, la chirurgie est le traitement de référence. La RCT
néoadjuvante n'apporte pas de bénéfice. La CT est probablement utile, néoadjuvante pour les
types |, périopératoire pour les types Il et Illl. En cas de lésion usT3/T4 NO/NI1, la RCT
néoadjuvante semble étre plus efficace que la CT néoadjuvante, mais les deux options de
traitement sont possibles pour les types | et Il.

Pour les types lll, la CT périopératoire, selon le schéma ECF ou CF, est recommandée. Les
mémes recommandations chirurgicales que précédemment sont de rigueur, avec bénéfice a un
élargissement de I'exérése aux organes de voisinage pour les tumeurs localement avancées.

En cas d'envahissement ganglionnaire découvert en histologie chez des patients n'ayant
pas bénéficié de traitement en préopératoire, une chimiothérapie adjuvante peut étre proposée
pour les tumeurs développées sur le versant oesophagien, alors qu'une RCT selon le schéma
MacDonald est proposée pour les tumeurs développées plutot sur le versant gastrique.

Chez les patients non opérables, une RCT exclusive est proposée.

Chez les patients métastatiques, on propose soit une chimiothérapie exclusive, soit un
traitement symptomatique exclusif si I'état général est altéré.

Parmi nos 24 malades opérés, seulement 6 malades (soit 25%) ont bénéficié d’une
chirurgie curative, vu que nos malades sont vus a un stade tardif limitant toute attitude

thérapeutique a prétention curative.

VI. Les complications post-chirurgicales [98]:

1. Physiopathologie des complications post- chirurgicales:

Les complications fonctionnelles de la chirurgie des cancers oeso-gastriques sont liées a
différents facteurs qui peuvent étre isolés ou associés chez un méme malade : perte ou
perturbation de la fonction motrice de I’estomac ; altération de la fonction sécrétoire gastrique ;
conséquences de la vagotomie ; conséquences du court-circuit duodéno-jéjunal ; complications

liées au montage chirurgical.
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1.1 La fonction motrice de I’estomac:

L’activité motrice de I'estomac joue un réle important dans la digestion par une action
mécanique de malaxage des aliments et par la régulation du passage du bol alimentaire dans le
duodénum-jéjunum. Cette régulation est assurée par le stockage des aliments au niveau du
fundus en période post-prandiale puis par I’évacuation réguliére du contenu gastrique grace a la
motricité antrale. L’arrivée des aliments dans I'estomac s’accompagne d’une relaxation
adaptative du fundus qui permet une augmentation du volume gastrique sans augmentation de
la pression intra-gastrique. La relaxation fundique est controlée par un réflexe vago-vagal qui
induit une stimulation de récepteurs moteurs inhibiteurs de I’estomac proximal. Les
gastrectomies proximales ou totales entrainent obligatoirement une perte de cette capacité de
stockage postprandial des aliments qui sont donc évacués anormalement rapidement dans le
tube digestif supérieur. La création dans certains montages chirurgicaux d’un néo-réservoir
jéjunal (« pouch ») a pour objectif théorique de restaurer cette fonction de réservoir [168,169].
Au niveau antral, les contractions musculaires fragmentent les grosses particules alimentaires en
de plus petites particules de 1 a 2 mm qui peuvent passer le pylore et arriver dans le duodénum.
Cette fonction motrice antrale disparait en cas de gastrectomie totale.

La principale conséquence fonctionnelle de la chirurgie des cancers de la JOG sur le plan
moteur est donc la perturbation de la régulation de I’évacuation gastrique et I'arrivée rapide et
massive du bol alimentaire hyperosmolaire dans le duodéno-jéjunum. Ce phénomeéne représente
le mécanisme physiopathologique principal du dumping syndrome. En cas de gastrectomie
proximale, la diminution du réservoir gastrique et la perturbation de la relaxation adaptative
fundique expliquent la sensation de petit estomac avec une sensation de satiété précoce en
post-prandial immédiat. Le contrble vagal de la relaxation fundique et de la motricité antrale
explique, en partie, les modifications de la motricité de la plastie gastrique réalisée au cours des

résections cesophagiennes qui comportent la réalisation systématique d’une vagotomie
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1.2 La fonction sécrétoire gastrique :

La gastrectomie totale est associée a une suppression de la sécrétion gastrique acide et
de la production de facteur intrinséque, de pepsine et de lipase. Les conséquences fonctionnelles
et nutritionnelles de la perte de la fonction sécrétoire gastrique sont multiples:

e Perturbation de I'absorption de la vitamine B12 par suppression de la production du
complexe vitamine B12 - facteur intrinséque gastrique, normalement absorbé au
niveau de I'iléon terminal.

e Réduction de I'absorption du fer et du calcium qui ne sont pas ionisés par la
sécrétion gastrique acide.

e La suppression de la sécrétion gastrique acide a également des conséquences en
terme d’écologie bactérienne avec notamment un risque accru d’infection a
Clostridium difficile et de pullulation intestinale du gréle dont les conséquences sont
surtout marquées en cas d’anse borgne ou de sténose du gréle associées. La
suppression de la sécrétion gastrique acide peut entrainer une moindre stimulation
de la sécrétion pancréatique. L’insuffisance pancréatique fonctionnelle est cependant
avant tout liée au court-circuit duodéno-jéjunal lié au montage chirurgical. La
suppression de la sécrétion de lipase et de trypsine n’a pas de conséquence en

pratique clinique.

1.3 Vagotomie:

La chirurgie du cancer de la jonction oeso-gastrique s’accompagne obligatoirement
d’une vagotomie tronculaire qui, par elle-méme, peut aggraver les conséquences de la résection
oeso-gastrique : troubles de la motricité gastrique, mais surtout troubles de la motricité
intestinale qui peut représenter un des mécanismes physiopathologiques de la diarrhée post-
résection oeso-gastrique et expliquer dans certains cas la résistance au traitement

symptomatique de la diarrhée.
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1.4 Court-circuit duodéno-jéjunal:

La gastrectomie totale avec anse jéjunale en Y, intervention la plus pratiquée, entraine un
court-circuit du duodénum et du jéjunum proximal qui jouent physiologiquement un réle clé
dans la régulation de la sécrétion bilio-pancréatique et exercent un rétro-controle sur la
sécrétion gastrique acide et sur la vidange gastrique. Le court-circuit duodénal peut
théoriquement entrainer une insuffisance pancréatique fonctionnelle et majorer les troubles de
la vidange gastrique du fait de la suppression du rétro-contréle duodéno-jéjunal. Le
rétablissement de la continuité digestive par interposition d’'une anse jéjunale apres
gastrectomie totale a pour objectif d’éviter les conséquences déléteres du court-circuit
duodénal. L’absence de démonstration d’un bénéfice de ce type de montage par rapport a une
anse en Y suggere qu’il s’agit, en pratique, d’un mécanisme accessoire dans la physiopathologie

des troubles observés apres gastrectomie totale [167, 170].

1.5 Conséquences du montage chirurgical lui-méme:

Les principales complications liées au montage chirurgical sont :

a. Sténose anastomotique :

Il s’agit d’une complication trés fréquente. L’'incidence varie selon les études entre 20 et
30 % aprés oesophagectomie et 10 a 15 % aprés gastrectomie. Les sténoses peuvent survenir de
maniere décalée aprés l'intervention et la dysphagie apparaitre qu’aprés un délai de 2 mois.
L’'ischémie au niveau de la tranche de section est la cause principale de la survenue d’une
sténose anastomotique. Certaines études suggérent un risque accru de sténose en cas de fistule

anastomotique, ce résultat n’étant pas retrouvé par d’autres auteurs.

b. Troubles de la motricité au niveau du tube gastrique en cas de résection de 1’cesophage ou

de ’anse jéjunale en Y en cas de gastrectomie totale

Apres oesophagectomie, plusieurs facteurs sont susceptibles de perturber la motricité du
tube gastrique anastomosé a I’;esophage en intra-thoracique : diminution de la vascularisation

de 10 a 20 % du fait des ligatures artérielles, réduction de la capacité du tube, modification de
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I'innervation du fait de la vagotomie tronculaire associée. La réalisation d’une intervention de
drainage au niveau du pylore (« pyloroplastie ») proposée par certaines équipes peut entrainer

un reflux bilieux au sein du tube gastrique.

Des études isotopiques ont montré que la vidange du tube gastrique est trés altérée chez

prés d’un tiers des malades mais que ces perturbations ont tendance a diminuer avec le temps [171].

Aprés gastrectomie totale, la motricité de I'anse montée en Y peut également étre
modifiée du fait de la section intestinale qui entraine une perturbation de la stimulation des
contractions qui partent normalement au niveau du duodénum. Des pace-makers ectopiques
peuvent se mettre en place au niveau de I'anse montée et entrainer la survenue de contractions
rétrogrades qui expliquent la survenue d’une stase au niveau de l'anse et la survenue de
vomissements dans les formes les plus séveres [172]. La signification de ces anomalies motrices
reste cependant controversée puisqu’elles s’observent aussi bien chez les sujets

symptomatiques que chez les sujets asymptomatiques [173].

2. Les différentes complications fonctionnelles:

2.1 Dumping syndrome:

Le dumping syndrome correspond aux symptomes liés a |'arrivée trop rapide des
aliments au niveau du jéjunum apres chirurgie gastrique et/ou oesophagienne [174 ,175]. I
survient chez 20 a 50 % des malades aprés chirurgie gastrique ou oesophagienne avec ou sans
vagotomie. Deux types de dumping syndrome peuvent étre individualisés en fonction du délai de

survenue par rapport aux repas :

- Le dumping syndrome précoce:
Il associe des signes digestifs et des signes généraux survenant en période post prandiale
immédiate, voire avant la fin du repas. Les symptomes digestifs les plus fréquents sont les

douleurs abdominales, la diarrhée, les borborygmes, les ballonnements et les nausées. Les
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signes généraux associent sueurs, sensation de malaise, flush, palpitations, hypotonie et, dans
les formes les plus sévéres, une syncope. Elément sémiologique important : ces symptémes sont

prévenus ou atténués par le décubitus.

- Le dumping syndrome tardif:
La symptomatologie clinique, liée a la survenue d’une hypoglycémie une a deux heures
apres la fin du repas, associe asthénie, sueurs, palpitations, sensation de faim, troubles du

comportement a type d’agressivité, tremblements et syncope.

L’histoire naturelle du dumping syndrome est controversée. Certaines études suggerent
une amélioration spontanée des troubles chez une majorité des patients alors que, dans d’autres
études, le dumping syndrome peut persister au-dela de plusieurs années. Néanmoins en
pratique clinique, dans I'immense majorité des cas, les symptomes régressent en quelques mois
et les formes séveres de dumping syndrome ne se rencontrent que chez une minorité de
patients. Le diagnostic de dumping syndrome est avant tout clinique. La survenue en période
post prandiale de signes cliniques et généraux, dans la suite d’'une résection oeso-gastrique ou
aprés une vagotomie, suffit a affirmer le diagnostic. La mise en évidence d’une hypoglycémie

associée aux symptomes renforce I’hypothése diagnostique.

2.2 Diarrhée:

La diarrhée post-résection oeso-gastrique est liée, comme nous I’avons vu, avant tout a
un mécanisme osmotique du fait de I’arrivée trop rapide dans le jéjunum d’un bol alimentaire
hyperosmolaire.

Néanmoins, d’autres facteurs peuvent étre responsables de la diarrhée, soit isolément,
soit le plus souvent associés a un mécanisme osmotique :

- Une insuffisance pancréatique exocrine, secondaire au court-circuit intestinal, peut-

étre responsable d’une diarrhée de malabsorption.

-84 -



La prise en charge chirurgicale des cancers du bas cesophage et du cardia

L’insuffisance pancréatique fonctionnelle peut étre également secondaire a la malnutrition et
a la diminution physiologique de la masse pancréatique fonctionnelle chez le sujet agé. En pratique
clinique, I'insuffisance pancréatique joue un role souvent accessoire et ne justifie pas la prescription

systématique d’extraits pancréatiques aprés chirurgie oeso-gastrique [176].
« La pullulation microbienne du gréle est favorisée par la constitution d’anses borgnes et

par la suppression de la sécrétion gastrique acide.

En cas de suspicion de pullulation microbienne a I'origine d’une diarrhée post-
chirurgicale, deux attitudes peuvent étre envisagées, soit la réalisation d’un breath test au
glucose pour affirmer la colonisation bactérienne du gréle, soit un traitement d’épreuve par

antibiotiques.
- La vagotomie tronculaire entraine une perturbation de la motricité du gréle qui peut

aggraver la diarrhée dans le cadre d’un dumping syndrome voire expliquer la résistance aux

traitements de la diarrhée dans les formes les plus séveéres.

2. 3 Dysphagie:

La dysphagie est une complication tres fréquente au décours de la chirurgie du cancer de
la JOG. Elle est liée dans plus de 90 % des cas a une sténose dont la survenue peut étre décalée
jusqu’a 2 mois apres lintervention chirurgicale. La sténose est plus fréquente aprés
oesophagectomie qu’aprés gastrectomie. Il n’y a pas de corrélation stricte entre le degré de la
sténose et I'importance de la dysphagie. Toute dysphagie survenant au décours d’une chirurgie
pour un cancer de la JOG, doit faire rechercher une récidive tumorale loco-régionale responsable
d’une prolifération endoluminale et/ou d’une compression extrinséque et justifie la réalisation
d’une fibroscopie oeso-gastro-duodénale, d’un scanner thoraco-abdomino-pelvien et
éventuellement d’une écho-endoscopie. Le traitement de premiere intention des sténoses
anastomotiques repose sur les dilatations per-endoscopiques. Celles-ci doivent étre répétées et,
en moyenne, les malades bénéficient de plus de 3 séances de dilatation. En I'absence de sténose

et de récidive tumorale, la dysphagie peut étre due soit a une cesophagite liée au reflux, soit a
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un trouble de la motricité au niveau de la plastie gastrique en particulier en cas d’anastomose
oeso-gastrique intra-thoracique. Il est essentiel de traiter efficacement la dysphagie pour éviter

I’apparition ou I'aggravation d’une dénutrition en postopératoire.

2.4 Syndrome de I’anse en Y de Roux et symptomes liés a la stase dans la plastie gastrique:

Aprés gastrectomie totale et anastomose oeso-jéjunale sur une anse jéjunale montée en
Y, environ un tiers des malades de plaint d’'une symptomatologie plus ou moins sévere,
associant une sensation de distension et de plénitude épigastriques, des douleurs abdominales,
des nausées et, dans les formes les plus sévéres, des vomissements.

On parle de « syndrome de I’anse en Y de Roux » Ces malades se plaignent également
trés fréquemment d’une symptomatologie de reflux. Les troubles sont nettement aggravés en
période post-prandiale. Le syndrome de I'anse en y s’explique par les troubles de la motricité
intestinale au niveau de I'anse montée et est favorisé par la confection d’une anse trop longue,
supérieure a 60 cm. En dehors des mesures diététiques pour fractionner I’alimentation, les
possibilités thérapeutiques sont limitées. Des résultats favorables ont été rapportés avec la
stimulation électrique de I'anse montée, par analogie avec la stratégie utilisée dans Ia
gastroparésie, mais cette technique reste encore du domaine expérimental [177].

Une symptomatologie similaire a celle du syndrome de I’anse en Y de Roux (sensation de
pesanteur thoracique ou épigastrique majorée en période postprandiale, associée a des nausées
voire a des vomissements et a des épisodes fréquents de reflux gastro-oesophagien) est parfois
observée aprés oesophagectomie et anastomose oeso-gastrique. Ces troubles sont liés aux
troubles de la motricité du transplant gastrique et peuvent mettre en jeu le pronostic en
favorisant la survenue de pneumopathies d’inhalation a répétition. Les prokinétiques peuvent
étre essayés mais leur efficacité est souvent limitée. Certains auteurs ont suggéré que ces
troubles seraient moins fréquents et moins intenses en cas d’anastomose oeso-gastrique haut
située dans le thorax [178]. Le calibre du tube gastrique pourrait également jouer un réle dans la

physiopathologie des troubles et certains auteurs ont proposé la réalisation d’un tube gastrique
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calibré de 3 a 4 cm de diameétre. Les arguments pour l'utilisation d’un tube gastrique plus étroit
sont un moindre risque de dilatation, une meilleure préservation des fonctions motrices et une

moindre rétention des liquides [179].

2.5 Le Reflux:

Le reflux est un des symptomes qui altere le plus la qualité de vie des malades apres
chirurgie du cancer de la JOG [180]. Plus de 50 % des malades se plaignent de reflux aprées
chirurgie.

La sévérité est difficile a évaluer car les scores utilisés varient d’une étude a I'autre. La
survenue d’un reflux est liée a la suppression au cours de la résection de la tumeur des
mécanismes de continence physiologiques anti reflux et a |'absence de méthodes de
reconstruction recréant un systéme anti-reflux. Le reflux est le plus fréquent et le plus sévere
apres gastrectomie proximale et anastomose cesogastrique. La sévérité du reflux dans cette
situation particuliére est un des facteurs qui explique que cette intervention soit moins pratiquée
actuellement dans les cancers de la JOG de type lll. Apreés gastrectomie totale, le reflux est
fréquent et parfois associé a un syndrome de I’anse montée de Roux. Aprés oesogastrectomie
polaire supérieure un reflux survient chez prés de 60 % des malades quelque soit le montage
réalisé. Dans tous les cas, il s’agit d'un reflux biliaire et la prescription d’un traitement anti-

sécrétoire n’est pas indiquée.

2.6 Conséquences nutritionnelles:

Le traitement chirurgical des cancers de la jonction oeso-gastrique a un retentissement
nutritionnel majeur. La perte de poids moyenne est de 7 a 15 % apres gastrectomie totale et de
10 a 15 % aprés oesophagectomie [181].

La perte de poids est maximale dans les 6 premiers mois postopératoires mais aucune
récupération n’est habituellement observée dans les années suivantes [182]. La dénutrition tend

méme a s’aggraver au fil du temps.
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Dans une étude sur 203 malades opérés d’un cancer de I’;esophage ayant survécu plus
de 3 ans, la perte de poids a 6 mois était similaire entre les patients survivants et les patients
décédés a 3 ans. L’existence d’'une obésité en préopératoire est un facteur de risque majeur de
dénutrition en postopératoire avec un risque multiplié par 6. Le stade de la tumeur n’est pas
prédictif de la perte de poids a 6 mois. Plusieurs études ont montré qu’une assistance
nutritionnelle était susceptible de limiter les conséquences nutritionnelles de la chirurgie oeso-
gastrique [183]. Une telle approche est essentielle puisqu’il existe une corrélation entre la

qualité de vie et I’état nutritionnel chez les malades cancéreux [184].

2.7 Complications pulmonaires [185]:

Les complications pulmonaires restent le probleme le plus fréquent aprés
oesophagectomie : entre 10 et 35 % des patients développent une pneumopathie et 4 % un

syndrome de détresse respiratoire aigué (SDRA). Elles sont responsables de 50 % des déces.

Elles sont représentées par les :
- encombrements bronchiques ;
- atélectasies ;
- pneumopathies ;
- défaillances respiratoires ;
- SDRA.
Les résections avec anastomoses cervicales comportent des complications respiratoires
plus nombreuses, sans doute en raison du nombre plus élevé de fistules, de paralysies
récurrentielles et de régurgitations trachéobronchiques.

Toute complication pulmonaire doit faire éliminer une fistule anastomotique.

La prévention repose :
- en préopératoire, sur un sevrage alcoolique et tabagique supérieur a un mois, une
préparation respiratoire, une éradication de tout foyer infectieux,

otorhinolaryngologique ou pulmonaire et une renutrition avec immunonutrition.
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- en peropératoire sur une anesthésie péridurale, une ventilation correcte du poumon
en évitant les hyperpressions, une limitation du remplissage, une préservation de
I’'innervation bronchique et une limitation de la durée d’intervention.

- en postopératoire sur une analgésie péridurale, une extubation précoce et une

kinésithérapie respiratoire intensive.

2 .8 Les fistules:

Les fistules anastomotiques surviennent dans 5 a 10 % des cas, et sont responsables de
20 % des déces. Les fistules précoces (dans les premieres 72 heures) sont dues a une malfacon.
Les fistules sont plus fréquentes mais moins graves aprés anastomoses cervicales (12 al16 %)

gu’aprés anastomose intrathoracique (4 a 6 %), potentiellement mortelles par médiastinite.

2.9 Chylothorax:

Sa fréquence est de l'ordre de 1 a 2 %. Il peut n’apparaitre qu’a la reprise de
I’alimentation. Un traitement médical d’épreuve par I’étiléfrine (Effortil) ou par la somatostatine,
associé a un jeline, peut étre testé pendant 48 heures. En cas d’échec, une réintervention
thoracique précoce avec ligature de tous les éléments situés entre I'aorte et le rachis doit étre

proposée. La prévention est assurée par la ligature systématique du canal thoracique.

2.10 Paralysie des cordes vocales:

La paralysie des cordes vocales survient chez environ 4 % des patients, plus fréquemment
apres curage trois champs, chirurgie du tiers supérieur de I’oesophage ou anastomose cervicale.

Elle peut entrainer des complications pulmonaires.

2.11 Autres
Les autres complications non spécifiques représentent 40 % des déces, avec au premier

plan les complications cardiaques.
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VIl. Evolution et pronostic:

1. Récidive :

Il a été montré que le taux de rechute locoregionale des adénocarcinomes gastriques et
de la JOG est de 87% alors qu’il est de 25% en métastatique [186], laissant a penser que la
chirurgie seule était insuffisante. En cas de résection RO, les deux principaux facteurs de risque
de récidive sont I’envahissement ganglionnaire et I’atteinte de la séreuse [187,188]. La survie a
5ans est de 60% a 80% en I’absence d’envahissement ganglionnaire et de 15% a 30% en présence
d’envahissement ganglionnaire [189]. La connaissance du statut ganglionnaire dépend du
nombre de ganglions analysés et du site du curage [190]. Une récidive locorégionale survient
dans 32,5% des cas, péritonéale dans 45,9% des cas et a distance dans 34,2% des cas. Pour le
sous—-groupe des tumeurs pT3, la récidive est locorégionale dans 66% des cas et supérieure a

30% des cas pour les tumeurs pN1/ N2 [187,188].

2. Survie :

Les données de survie aprés chirurgie seule sont fournies par les études de registre de
population et les bras témoins des récentes études. Les données de registres montrent une
survie a 5 ans aprés gastrectomie a visée curative de 60 % pour les stades IB, 38,5 % pour les
stades Il, 19,5 % pour les stades IlIA et 2,5 % pour les stades IlIB [189, 190]. Les données de
phase lll récentes rapportent pour la chirurgie avec curage ganglionnaire D2 une survie a 5 ans
de 37 % pour les stades pT3-T4, 38 % pour les pN+, 56 % pour les stades Il, 46 % pour les stades
Il et 11,6 % pour les stades IlIB et IV [191]. Si I'on regarde la survie en fonction de la localisation

tumorale selon la classification de Siewert, les taux de survie a
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3. Facteurs pronostiques:

3.1 Facteurs liés a la tumeur:

La réponse histologique complete au traitement néoadjuvant est un facteur pronostique
indépendant.

L'invasion vasculaire et lymphatique a été identifiée comme facteur de mauvais pronostic,
corrélé aux stades pT et pN. L'invasion périneurale n'apparait pas comme un facteur pronostique
indépendant majeur. Les micrométastases ganglionnaires sont associées a un pronostic plus
défavorable. Le degré de différenciation, de méme que I'étude de la ploidie, sont des facteurs
pronostiques secondaires. L'altération d'oncogénes, de génes suppresseurs de tumeurs, de
facteurs de croissance ou de leurs récepteurs n'a pas montré d'intérét pronostique.

Par ailleurs, le nombre de ganglions envahis et le rapport ganglions envahis sur ganglions
examinés ont été identifiés comme des facteurs pronostiques majeurs apres chirurgie du cancer

de lI';esophage [120].

3.2 Facteurs liés au patient:

Les analyses multi variées n'ont pas identifié comme facteur pronostique I'age, le sexe ou
I'état physiologique du patient. Le score ASA a été identifié comme facteur prédictif de mortalité
et de morbidité postopératoires. La dénutrition n'apparait pas de facon claire influencer de facon

indépendante la morbidité, la mortalité et la survie dans les travaux prospectifs.

3.3 Facteurs liés a la stratégie thérapeutique:

La présence de résidus tumoraux apres la chirurgie est un facteur indépendant majeur de
mauvais pronostic. Les taux de survie a 5 ans sont de l'ordre de 30 % a 40 % aprés chirurgie RO
(pas de tumeur résiduelle) contre 7 % apres chirurgie R1 (résidus microscopiques) et 0 % apres

chirurgie R2 (résidus macroscopiques) [192].
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VIII. surveillance:

1. surveillance d’un endobrachyoesophage :

Certaines études suggerent que les tumeurs diagnostiquées dans le cadre d'un
programme de surveillance ont un stade plus précoce, avec une meilleure survie [193, 194,
195,196]. La surveillance préconisée chez les patients porteurs d'un cesophage de Barrett, afin
de détecter les lésions précancéreuses ou cancéreuses débutantes pour les traiter précocement
et ainsi améliorer la survie, est pratiquée sur des critéres histologiques a partir de biopsies
réalisées sur les anomalies muqueuses visibles en endoscopie, a I'origine de difficultés majeures
. histoire naturelle des différents grades de dysplasie mal connue, probléemes d'échantillonnage
(biopsie non représentative de I'ensemble des lésions présentes) [197], et variabilité intra- et
interobservateurs de la part des anatomopathologistes dans la caractérisation des différents

stades de la séquence [198].

2. Surveillance aprés traitement d'un cancer avéré:

2.1 Surveillance apreés traitement a visée curative

L'examen clinigue est préconisé tous les 3 a 4 mois pendant 3 ans, puis tous les ans ensuite.

Les examens paracliniques ne sont demandés qu'en fonction des symptomes pour
certains, plus systématiquement pour d'autres, la surveillance intensive n'ayant pas démontré a
ce jour son bénéfice sur la survie (transit cesophagien, fibroscopie digestive haute, radiographie
thoracique, scanner abdominal).

La surveillance par fibroscopie sophagienne apparait justifiée en «cas

d'endobrachyoeophage persistant ou de traitement conservateur a la recherche d'un cancer in situ.

2.2 Surveillance aprés traitement a visée palliative:

Apreés traitement palliatif, I'examen clinique et les examens complémentaires sont guidés

par la symptomatologie.
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Le cancer du bas cesophage et du cardia a considérablement attiré l'attention récemment

en raison de l'augmentation rapide de son incidence.

La classification de Siewert a eu pour mérite de clarifier les différentes localisations
tumorales et d’adapter la stratégie de traitement, le type | étant traité comme cesophage et le

type Illl comme un estomac. Il existe toujours une controverse quant au traitement des types Il.

Dans le traitement a visée curative du cancer de la JOG, plusieurs options thérapeutiques
sont envisageables. Compte tenu de la sévérité du pronostic, une approche multidisciplinaire est
nécessaire, faisant intervenir la chirurgie, la radiothérapie et la chimiothérapie, seules ou en

association, en fonction des différentes présentations cliniques.

Le traitement chirurgical reste toujours sujet a controverse, il pose de nombreux
problémes :

-probleme de la voie d’abords

- de I’étendue de la résection

-et de I'impact du curage ganglionnaire sur la survie.

Le pronostic dépend du stade, de I’envahissement ganglionnaire, et de I’étendue de

'exérese.
Dans notre série, le diagnostic est souvent posé tardivement, en effet, le délai moyen de

consultation de nos patients est de 5,5mois.

Afin d’améliorer nos résultats, il est indispensable de porter un diagnostic précoce a un
stade ou le traitement chirurgical peut étre a visée curative, pour ce faire, une sensibilisation des

médecins et des patients, et une disponibilité de matériels endoscopiques sont nécessaires.
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Fiche d’exploitation des dossiers cliniques
PEC chirurgicale des cancers du bas cesophage et du cardia
Service universitaire de chirurgie viscérale

CHU Med VI Marrakech
IDENTITE :

Nom : Prénom :
Age : sexe: H F
N° d’entrée : NSE :
Date d’entrée : Date de sortie :
Adresse : Tél :
ATCDS :
Médicaux :
RGO : - + OBE : - +
UGD: - + Ingestion caustique: - +
Tabac: - + Alcool: - +
Prise médicamenteuse : - + Hernie hiatale:- +
Autres: .
Chirurgicaux :
Gastrectomie antérieure : - +
Autres : .
HDM :
Délai :
Signes de début :
Epigastralgies: - +
Dysphagie : - +
Hémorragies: - +
Nausées et vomissement : - +
AEG: - +
Autres :.

Examen clinique :
Examen général :
Poids : IMC : Déshydratation : -
Examen abdominal :
Masse palpable : - + (taille:s...............)
Ascite: - +
Examen des aires ganglionnaires :
Ganglion de Troisier : - +
ADP axillaire: - +

Diagnostic :
FOGD + biopsie :

*aspect :
Infiltrant O
Bourgeonnant O
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Ulcéré a
Sténosant O

*Analyse anat- path :
Adénocarcinome :

*ADP: -+

carcinose péritonéale O

*Bien différencié : 0O
*Moyennement différencié : O
*Peu différencié : O
*Non différencié : O
*Non concluant : O
Bilan d’extension :
Echographie abdominale :
* Masse visible: -+
*Epaississement paroi: - +
*Extension aux organes de voisinage : foie O
Autres :
-TDM :
*ADP: + -
* organe de voisinage: - +

-Rx pulmonaire :

Avec métastase : + -

-Autres examens paracliniques :. .

résultats :

TRAITEMENT

-Chirurgie

°Gestes réalisés :

°voie d’abord :

AN NI NI NN

°type d’anastomose :

v" Oesophagectomie transhiatale (OTH) :

v"  Gastrectomie totale : (GT)

v" Oesophagectomie polaire superieure :

v' Lewis santy :

v' Akiyama:

Jéjunostomie: - +

Abdomen seul ] Type :.

Abdomen+cou O

Abdomen+thorax droite (O

Abdomen +thorax gauche (O

Abdomen+thorax+cou O
v' Oeso-colique )
v" QOeso-gastrique O
v" QOeso-jéjunale /anse Y O
v" Oeso-jéjunale/anse en omega O
v" Oeso-jéjunale/Henley O
v" Oeso-gastrique , thorax O
v" Oeso-gastrique ,abd O

Sans métastase : + -

0000 0O
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°curage ganglionnaire :
° piece opératoire + curage :
Classification TNM : ...ccoocvvevevriecieireenen,
Gestes associés :
-Radiothérapie :

Adjuvant : 0O néoadjuvant: 0O
-Chimiotherapie :
Adjuvant: (O néoadjuvant: (O seule: O
-Association Radio-chimiothérapie :
Pré-opératoire : 0O post-opératoire:- O

EVOLUTION POST-OPERATOIRE :

Evolution a moyen et a court terme :
°Favorable O
Drainage thoracique :
Drainage abdominal :
°Complications :

-lachage d’anastomose : O
-péritonite post opératoire O
-respiratoire : O
-mediastinite : ()
-hémorragie : O
-occlusion : O
-paralysie récurentielle: O
-fistule cervicale : g
-fistule digestive : O
-abces phrénique : O

-Déces : oui: O non : a

Evolution a long terme :
-RGO : - +
-sténose anastomotique: - +
-Récidive: - +
°Délai ettt eteeteeaeteteeteat et e—ee et ste e e tes et tes et et aaeehe e e eaeaenenteseeseaeeReebe she st e aenentenges et aneeneane
CSIBNES CHINIQUES & ettt st sttt e s sttt e e e aeseestesbeatee e ateaas et et aesaesaenseansenen see
Y Fed LI = o [To] Lo Y= To U =T OSSR
° CAT devant la récidive :
-Chirurgie
-Radiothérapie
-chimiotherapie
-Chirurgie + Radiothérapie
-Surveillance
°Evolution :
-Déces :
Cause du déces :
Délai
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RESUME

La fréquence de I'adénocarcinome de la jonction cesogastrique est en augmentation constante
depuis quatre décennies. Il s’agit d’une pathologie dont la prise en charge est différente de celle
du carcinome épidermoide de I'cesophage ou de I'adénocarcinome de I’estomac. La classification
de Siewert a permis de clarifier les différentes indications chirurgicales selon la localisation, et
ainsi de rendre plus homogeéne la prise en charge de ce type de cancer. Le but de ce travail
rétrospectif est d’analyser les caractéristiques épidémiologiques, diagnostiques, thérapeutiques
et pronostiques. A travers une étude rétrospective, nous rapportons une série de 24 cas
d’adénocarcinome du bas cesophage et du cardia, colligées au service de chirurgie générale, du
CHU Mohammed VI entre janvier 2007 et décembre 2013. Il s’agit de 17 hommes et 7 femmes,
agés de 45 a 83 ans avec un age moyen de 61 ans, un sexe ratio a 2,42.Les signes cliniques
étaient dominés par l'altération de I’état général, la dysphagie, et les Epigastralgies retrouvés
respectivement dans 18, 15 et 10 cas. Les vomissements ont été notés dans 7 cas et
I’lhémorragie digestive dans 4 cas. Dans notre étude, la classification des adénocarcinomes du
bas cesophage et du cardia recensés a présenté plusieurs difficultés : Zone de cardia difficile a
mettre en évidence sur la piéce opératoire, et en présence de muqueuse de Barett, la jonction
muqueuse peut ne pas correspondre au cardia anatomique dont la localisation précise devient
difficile lors des endoscopies. Le traitement a visé curatif a pu étre réalisé chez 25% des patients,
il a consisté a une oesogastrectomie plaire supérieure, la jéjunostomie a été réalisée chez 75% de

nos malades.
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SUMMARY

The adenocarcinoma of the esogastric junction frequency is in constant increase since
four decades. It is a pathology of which the care is different from the one of the esophagus
squamous-cell carcinoma or the gastric adenocarcinoma .The Siewert classification has
permitted to clarify the different surgical indications depending on the localization, and so to
make more homogenous the care of this cancer category. The objective of this retrospective
work is to analyze the epidemiological, therapeutic and prognostic characteristics. Through a
retrospective study, we report a series of 24 cases of the adenocarcinoma of cardia and lower
esophagus, gathered from the general surgery department of the CHU Mohammed VI from
January 2007 to December 2013.It is about 17 men and 7 women, aged from 45 to 83 years old,
with an average age of 61 years old and a gender ratio of 2,42. The clinical symptoms were
dominated by the, poor general physical condition, the dysphasia and the epigastric pain found
respectively in 18, 15 and 10 cases. The vomiting was noted in 7 cases and the gastro-intestinal
bleeding in 4 cases. In our study, the classification of adenocarcinoma of lower esophagus and
cardia listed presented multiple difficulties: the cardiac opening zone difficult to put clearly on
the operative specimen, and with the presence of the Barett mucosa, the mucosal junction may
not correspond to the anatomical cardia of which the exact localization becomes difficult during
the endoscopy. The treatment with a curative target could be made at 25% of the patients, it
consisted on the polar oesogastrectomy higher, and the jejunostomy was realized at 75% of our

patients.
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