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UNIVERSITE MOHAMMED V
Iﬁﬁﬁ“ FACULTE DE MEDECINE ET DE PHARMACIE RABAT

DOYENS HONORAIRES .

1962 - 1969: Professeur Abdelmalek FARAJ

1969 - 1974: Professeur Abdellatif BERBICH

1974 - 1981: Professeur Bachir LAZRAK

1981 - 1989: Professeur Taieb CHKILI

1989 - 1997: Professeur Mohamed Tahar ALAOUI
1997 - 2003: Professeur Abdelmajid BELMAHI
2003 - 2013: Professeur Najia HAJJAJ - HASSOUNI

ADMINISTRATION .

Doyen :
Professeur Mohamed ADNAQUI

Vice-Doyen chargé des Affaires Académiques et estudiantines
Professeur Brahim LEKEHAL

Vice-Doyen chargé de la Recherche et de la Coopération
Professeur Taoufig DAKKA

Vice-Doyen chargé des Affaires Spécifiques a la Pharmacie
Professeur Younes RAHALI

Secrétaire Général
Mr. Mohamed KARRA

*Enseignants Militaires



1. ENSEIGNANTS-CHERCHEURS MEDECINS ET PHARMACIENS

PROFESSEURS DE L’ENSEIGNEMENT SUPERIEUR :

Décembre 1984

Pr. MAAOUNI Abdelaziz

Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajdi
Pr. SETTAF Abdellatif
Décembre 1989

Pr. ADNAOUI Mohamed

Pr. OUAZZANI Taibi Mohamed Réda

Janvier et Novembre 1990
Pr. KHARBACH Aicha
Pr. TAZI Saoud Anas

Eévrier Avril Juillet et Décembre 1991

Pr. AZZOUZI Abderrahim

Pr. BAYAHIA Rabéa

Pr. BELKOUCHI Abdelkader
Pr. BENSOUDA Yahia

Pr. BERRAHO Amina

Pr. BEZAD Rachid

des Orangers

Pr. CHERRAH Yahia

Pr. CHOKAIRI Omar

Pr. KHATTAB Mohamed

Pr. SOULAYMAN!I Rachida
Rabat

Pr. TAOUFIK Jamal
Décembre 1992

Pr. AHALLAT Mohamed

Pr. BENSOUDA Adil

Pr. CHAHED OUAZZANI Laaziza
Pr. CHRAIBI Chafiq

Pr. EL OUAHABI Abdessamad
Pr. FELLAT Rokaya

Pr. IDDANE Mohamed

Pr. ZOUHDI Mimoun

Mars 1994

Pr. BENJAAFAR Noureddine
Pr. BEN RAIS Nozha

Pr. CAOUI Malika

Pr. CHRAIBI Abdelmjid

de la FMPA

Pr. EL AMRANI Sabah

Pr. ERROUGANI Abdelkader
Pr. ESSAKALI Malika

Pr. ETTAYEBI Fouad

Pr. IFRINE Lahssan

Pr. RHRAB Brahim

*Enseignants Militaires

Meédecine Interne - Clinique Rovale
Anesthésie -Réanimation
Pathologie Chirurgicale

Médecine Interne —Doven de la FMPR

Neurologie

Gynécologie -Obstétrique
Anesthésie Réanimation

Anesthésie Réanimation

Néphrologie

Chirurgie Générale

Pharmacie galénique

Ophtalmologie

Gynécologie Obstétrique Méd. Chef Maternité

Pharmacologie

Histologie Embryologie

Pédiatrie

Pharmacologie- Dir. du Centre National PV

Chimie thérapeutique

Chirurgie Générale Doven de FMPT

Anesthésie Réanimation
Gastro-Entérologie
Gynécologie Obstétrique
Neurochirurgie
Cardiologie

Anatomie

Microbiologie

Radiothérapie

Biophysique

Biophysique

Endocrinologie et Maladies Métaboliques Doven

Gynécologie Obstétrique

Chirurgie Générale - Directeur du CHUIS
Immunologie

Chirurgie Pédiatrique

Chirurgie Générale

Gynécologie —Obstétrique



Pr. SENOUSSI Karima

Mars 1994

Pr. ABBAR Mohamed*

Pr. BENTAHILA Abdelali

Pr. BERRADA Mohamed Saleh

Pr. CHERKAOUI Lalla Ouafae

Pr. LAKHDAR Amina

Pr. MOUANE Nezha

Mars 1995

Pr. ABOUQUAL Redouane

Pr. AMRAOUI Mohamed

Pr. BAIDADA Abdelaziz

Professeur BARGACH Samir

Pr. EL MESSNAOUI Abes

Pr. ESSAKALI HOUSSYINI Leila

Pr. IBEN ATTYA ANDALOUSSI Ahmed
Professsur OUAZZANI CHAHDI Bahia
Pr. SEFfIANI Abdelaziz

Pr. ZEGWAGH Amine Ali

Décembre 1906

Pr. BELKACEME Rachid

Pr. BOULANOUAR Abdelkrim

Pr. EL ALAMI EL FARICHA EL Hassan
Pr. GAOUZI Ahmed

Pr. OUZEDDOUNE Naima

Pr. ZBIRE EL Mehdi*

Novembre 1997

Pr. ALAMI Mohamed Hassan

Pr. BIRROUK Nazha

Pr. FELLAT Nadia

Pr. KADDOURI Noureddine

Pr. KOUTANI Abdellatif

Pr. LAHLOU Mohamed Khalid

Pr. MAHRAOUI CHAFIQ

Pr. TAOUFIQ Jallal

Pr. YOUSFI MALKI Mounia
Novembre 1998

Pr. BENOMAR ALI

Pr. BOUGTAB Abdesslam

Pr. ER RIHANI Hassan

Pr. BENKIRANE Majid*

Janvier 2000

Professeur ABID Ahmed*

Professeur AIT OUAMAR Hassan

Pr. BENJELLOUN Dakhama Badr Sououd
Pr. BOURKADI Jamal-Eddine

Pr. CHARIF CHEFCHAOUNI Al Montacer
Pr. ECHARRAB EI Mahjoub

Pr. ELFTOUH Mustapha

*Enseignants Militaires

Dermatologie

Urologie Lnspecteur du SSIV|
Pédiatrie

Traumatologie - Orthopédie
Ophtalmologie

Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Réanimation Médicale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Gynécologie Obstétrique
Chirurgie Générale
Oto-Rhino-Laryngologie
Urologie

Ophtalmologie
Génétique

Réanimation Médicale

Chirurgie Pédiatrie

Ophtalmologie

Chirurgie Générale

Pédiatrie

Néphrologie

Cardiologie Directeur HMI Mohammed V

Gynécologie-Obstétrique

Neurologie

Cardiologie

Chirurgie Pédiatrique

Urologie

Chirurgie Générale

Pédiatrie

Psychiatrie  Directeur Hop.Ar-razi Sale

Gynécologie Obstétrique

Neurologie Doven de la FIM Abulcassis
Chirurgie Générale

Oncologie Médicale

Hématologie

Pneumo-phtisiologie
Pédiatrie

Pédiatrie
Pneumo-phtisiologie
Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Pneumo-phtisiologie



Pr
Pr
Pr

. ELMOSTARCHID Brahim*
. TACHINANTE Rajae
. TAZI MEZALEK Zoubida

Novembre 2000

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. AIDI Saadia

. AJANA Fatima Zohra

. BENAMR Said

. CHERTI Mohammed

. E-CHERIF EL KETTANI Selma
. EL HASSANI Amine

. EL KHADER Khalid

. GHARBI Mohamed EIl Hassan

. MDAGHRI ALAOUI Asmae

Décembre 2001

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

BALKHI Hicham*
BENABDELJLIL Maria
BENAMAR Loubna
BENAMOR Jouda
BENELBARHDADI Imane
BENNANI Rajae
BENOUACHANE Thami
BEZZA Ahmed*
BOUCHIKHI IDRISSI Med Larbi
BOUMDIN EI Hassane*
CHAT Latifa

EL HIURI Ahmed

EL MAAQILI Moulay Rachid
EL MADHI Tarik

Rabat

Pr
Pr

. EL OUNANI Mohamed
. ETTAIR Said

(Cheikh Khalifa)

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. GAZZAZ Miloudi*

. HRORA Abdelmalek

. KABIRI EL Hassane*

. LAMRANI Moulay Omar
. LEKEHAL Brahim

Acad. Est.

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. MEDARHRI Jalil

. MIKDAME Mohammed*

. MOHSINE Raouf

. NOUINI Yassine

. SABBAH Faride

. SEFIANI Yasser

. TAOUFIQ BENCHEKROUN Soumia

Décembre 2002

Pr
Pr
Pr

. AMEUR Ahmed*
. AMRI Rachida
. AOURARH Aziz*

*Enseignants Militaires

Neurochirurgie
Anesthésie-Réanimation
Médecine Interne

Neurologie

Gastro-Entérologie

Chirurgie Générale

Cardiologie

Anesthésie-Réanimation

Pédiatrie - Directeur Hop.Cheikh Zaid
Urologie

Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Pédiatrie

Anesthésie-Réanimation
Neurologie

Néphrologie
Pneumo-phtisiologie
Gastro-Entérologie
Cardiologie

Pédiatrie

Rhumatologie
Anatomie

Radiologie

Radiologie
Anesthésie-Réanimation
Neuro-Chirurgie

Chirurgie-Pédiatrique Directeur Hop. Des Enfants

Chirurgie Générale

Pédiatrie - Directeur HOop. Univ. International

Neuro-Chirurgie

Chirurgie Générale Directeur Hopital 1bn Sina

Chirurgie Thoracique
Traumatologie Orthopédie

Chirurgie Vasculaire Périphérique \VV-D chargé Aff

Chirurgie Générale

Hématologie Clinique

Chirurgie Générale

Urologie

Chirurgie Générale

Chirurgie Vasculaire Périphérique
Pédiatrie

Urologie
Cardiologie
Gastro-Entérologie



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

BAMOU Youssef*
BELMEJDOUB Ghizlene*
BENZEKRI Laila
BENZZOUBEIR Nadia
BERNOUSSI Zakiya
CHOHO Abdelkrime*
CHKIRATE Bouchra

FILALI ADIB Abdelhai
HAJJI Zakia
KRIOUILE Yamina
OUJILAL Abdelilah
RAISS Mohamed

SIAH Samir*

THIMOU Amal
ZENTAR Aziz*

Janvier 2004

Pr
Pr

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

. ABDELLAH EI Hassan

. AMRANI Mariame
BENBOUZZID Mohammed Anas
BENKIRANE Ahmad*
BOULAADASS Malik
BOURAZZA Ahmed*
CHAGAR Belkacem*
CHERRADI Nadia

EL FENNI Jamal*

EL HANCHI ZAKI

EL KHORASSANI Mohamed
HACHI Hafid

JABOUIRIK Fatima
KHARMAZ Mohamed
MOUGHILL Said

OUBAAZ Abdel-barre*
TARIB Abdelilah*

TIJAMI Fouad

ZARZUR Jamila

Janvier 2005

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

ABBASSI Abdellah

AL KANDRRY Sif Eddine*
ALLALI Fadoua
AMAZOUZI Abde Llah
BAHIRI Rachid
BARKAT Amina
BENYASS Aatif*
DOUDOUH Abderrahim*
HAJJI Leila

HESSISSEN LAila
JIDAL Mohamed*
LAAROUSSI Mohamed

*Enseignants Militaires

EL ALAMI EL Fellous Sidi Zouhair

Biochimie-Chimie
Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Dermatologie
Gastro-Entérologie
Anatomie Pathologique
Chirurgie Générale
Pédiatrie

Chirurgie Pédiatrique
Gynécologie Obstétrique
Ophtalmologie

Pédiatrie
Oto-Rhino-Laryngologie
Chirurgie Générale
Anesthésie Réanimation
Pédiatrie

Chirurgie Générale

Ophtalmologie

Anatomie Pathologique
Oto-Rhino-Laryngologie
Gastro-Entérologie
Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale
Neurologie

Traumatologie Orthopédie
Anatomie Pathologique
Radiologie

Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Cardio-Vasculaire
Ophtalmologie

Pharmacie Clinique
Chirurgie Générale
Cardiologie

Chirurgie Réparatrice et Plastique
Chirurgie Générale
Rhumatologie

Ophtalmologie

Rhumatologie Directeur Hop. Al Avachi Salé

Pédiatrie

Cardiologie

Biophysique

Cardiologie (mise en disponibilité)
Pédiatrie

Radiologie

Chirurgie Cardio-vasculaire



Pr. LYAGOUBI Mohammed Parasitologie

Pr. SBIHI Souad Histo-Embryologie Cytogénétique
Pr. ZERAIDI Najia Gynécologie Obstétrique
AVRIL 2006

Professeur ACHEMLLAL Lahsen* Rhumatologie

Pr. BELMEKKI Abdelkader* Hématologie

Pr. BENCHEIKH Razika O.R.L

Professeur BOUHAFSS Mohamed EI Amine Chirurgie — Pédiatrique
Pr. BOULAHYA Abdellatif* Chirurgie Cardio - Vasculaire. Directeur Hopital
1bn Sina Marr.

Pr. CHENGUETI ANSARI Anas Gynécologie Obstétrique
Pr. DOGHMI Nawal Cardiologie

Pr. FELLAT Ibtissam Cardiologie

Pr. FAROUDY Mamoun Anesthésie Réanimation
Pr. HARMOUCHE Hicham Meédecine Interne

Pr. IDRISS LAHLOU Amine* Microbiologie

Pr. JROUNDI Laila Radiologie

Pr. KARMOUNI Tariq Urologie

Pr. KILI Amina Pédiatrie

Pr. KISRA Hassane Psychiatrie

Pr. KISRA Mounir Chirurgie - Pédiatrique
Pr. LAATIRIS Abdelkader* Pharmacie Galénique

Pr. LMIMOUNI Badreddine* Parasitologie

Pr. MANSSOURI Hamid* Radiothérapie

Pr. OUANASS Abdarrazzak Psychiatrie

Pr. SAFI Soumaya* Endocrinologie

Pr. SOUALHI Mouna Pneumo - Phtisiologie

Pr. TELLAL Saida* Biochimie

Pr. ZAHRAOQOUI Rachida Pneumo - Phtisiologie
Octobre 2007

Pr. ABIDI Khalid Réanimation médicale

Pr. ACHACHI Layla Pneumo phtisiologie

Pr. AMHAJJI Laarbi* Traumatologie orthopédie
Pr. AOUFI Sara Parasitologie

Pr. BAITE Abdelouahed* Anesthésie réanimation
Pr. BALOUCH ELhoussaine* Biochimie-chimie

Pr. BENZIANE Hamid* Pharmacie clinique

Pr. BOUTIMZINE Nourredine Ophtalmologie

Pr. CHERKAOUI Naoual* Pharmacie galénique

Pr. EL BEKKALI Youssef* Chirurgie cardio-vasculaire
Pr. EL ABSI Mohamed Chirurgie générale

Pr. EL MOUSSAOQUI Rachid Anesthésie réanimation
Pr. EL OMARI Fatima Psychiatrie

Pr. GHARIB Noureddin Chirurgie plastique et réparatrice
Pr. HADADI Khalid* Radiothérapie

Pr. ICHOU Mohamed* Oncologie médicale

Pr. ISMAILI Nadia Dermatologie

Pr. KEBDANI Tayeb Radiothérapie

Pr. LOUZI ELhoussain* Microbiologie

*Enseignants Militaires



Pr. MADANI Nawfal

Pr. MARC Karima

Pr. MASRAR Azlarab

Pr. OUZZIF Ez-zohra*

Pr. SEFFAR Myriame

Pr. SEKHSOKH Yassine*
Pr. SIFAT Hassan*

Pr. TACHFOUTI Samira

Pr. TAJDINE Mohammed Tarig*

Pr. TANANE Mansour*

Pr. TLIGUI Houssain

Pr. TOUATI Zakia

Mars 2009

Pr. ABOUZAHIR Ali*

Pr. AGADR Aomar*

Pr. AIT ALI Abdelmouneim*
Pr. AKHADAR Ali*

Pr. ALLALI Nazik

Pr. AMINE Bouchra

Pr. ARKHA Yassir

Pr. BELYAMANI Lahcen*
Pr. BJIJOU Younes

Pr. BOUHSAIN Sanae*

Pr. BOUI Mohammed*

Pr. BOUNAIM Ahmed*

Pr. BOUSSOUGA Mustapha*
Pr. CHTATA Hassan Toufik*
Pr. DOGHMI Kamal*

Pr. EL MALKI Hadj Omar

Pr. EL OUENNASS Mustapha*

Pr. ENNIBI Khalid*

Pr. FATHI Khalid

Pr. HASSIKOU Hasnae*
Pr. KABBAJ Nawal

Pr. KABIRI Meryem

Pr. KARBOUBI Lamiae
Pr. LAMSAOQURI Jamal*
Pr. MARMADE Lahcen
Pr. MESKINI Toufik

Pr. MESSAOUDI Nezha*
Pr. MSSROURI Rahal
Pr. NASSAR Ittimad

Pr. OUKERRAJ Latifa

Pr. RHORFI Ismail Abderrahmani*

Octobre 2010
Pr. ALILOU Mustapha

Pr. AMEZIANE Taoufig*
Pr. BELAGUID Abdelaziz
Pr. CHADLI Mariama*

*Enseignants Militaires

Réanimation médicale
Pneumo phtisiologie
Hématologie biologique
Biochimie-chimie
Microbiologie
Microbiologie
Radiothérapie
Ophtalmologie
Chirurgie générale
Traumatologie-orthopédie
Parasitologie
Cardiologie

Médecine interne
Pédiatrie

Chirurgie Générale
Neurochirurgie
Radiologie

Rhumatologie
Neurochirurgie Directeur Hop.des Spécialités
Anesthésie Réanimation
Anatomie
Biochimie-chimie
Dermatologie

Chirurgie Générale
Traumatologie-orthopédie
Chirurgie Vasculaire Périphérique
Hématologie clinique
Chirurgie Générale
Microbiologie

Médecine interne
Gynécologie obstétrique
Rhumatologie
Gastro-entérologie
Pédiatrie

Pédiatrie

Chimie Thérapeutique
Chirurgie Cardio-vasculaire
Pédiatrie

Hématologie biologique
Chirurgie Générale
Radiologie

Cardiologie
Pneumo-Phtisiologie

Anesthésie réanimation

Meédecine Interne Directeur ERSSM
Physiologie

Microbiologie



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

CHEMSI Mohamed*

DAMI Abdellah*

DARBI Abdellatif*
DENDANE Mohammed Anouar
EL.HAFIDI Naima
EL.KHARRAS Abdenasser*
EL.MAZOUZ Samir
EL.SAYEGH Hachem
ERRABIH lkram
LAMALMI Najat
MOSADIK Ahlam
MOUJAHID Mountassir*
ZOUAIDIA Fouad

Decembre 2010
Pr. ZNATI Kaoutar

Mai 2012

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. AMRANI Abdelouahed

. ABOULALAA Khalil*

. BENCHEBBA Driss*

. DRISSI Mohamed*

. EL ALAOUI MHAMDI Mouna
. EL OUAZZANI Hanane*

. ER-RAJI Mounir

. JAHID Ahmed

Eévrier 2013

Pr
Pr

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

. AHID Samir

. AlT EL QADI Mina
AMRANI HANCHI Laila
AMOR Mourad

AWAB Almahdi
BELAYACHI Jihane
BELKHADIR Zakaria Houssain
BENCHEKROUN. Laila
BENKIRANE Souad
BENSGHIR Mustapha*
BENYAHIA Mohammed*
BOUATIA Moustapha
BOUABID Ahmed Salim*
BOUTARBOUCH Mahjouba
CHAIB Ali*

DENDANE Tarek

DINI Nouzha*
ECH-CHERIF EL KETANI

Mohamed Ali

Pr. ECH-CHERIF EL KETTANI Najwa

Pr
Pr
Pr
Pr

. ELFATEMI NIZARE

. EL GUERROUJ Hassnae
. EL HARTI Jaouad

. EL JAOUDI Rachid*

*Enseignants Militaires

Médecine Aéronautique
Biochimie- Chimie
Radiologie

Chirurgie Pediatrique
Pédiatrie

Radiologie

Chirurgie Plastique et Réparatrice
Urologie
Gastro-Entérologie
Anatomie Pathologique
Anesthésie Réanimation
Chirurgie Générale
Anatomie Pathologique

Anatomie Pathologique

Chirurgie pédiatrique
Anesthésie Réanimation
Traumatologie-orthopédie
Anesthésie Réanimation
Chirurgie Générale
Pneumophtisiologie
Chirurgie Pédiatrique
Anatomie Pathologique

Pharmacologie
Toxicologie
Gastro-Entérologie
Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimation
Réanimation Médicale
Anesthésie-Réanimation
Biochimie-Chimie
Hématologie
Anesthésie Réanimation
Néphrologie

Chimie Analytique et Bromatologie
Traumatologie orthopédie
Anatomie

Cardiologie

Réanimation Médicale
Pédiatrie

Anesthésie Réanimation

Radiologie
Neuro-chirurgie
Médecine Nucléaire
Chimie Thérapeutique
Toxicologie



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

EL KABABRI Maria
EL KHANNOUSSI Basma
EL KHLOUFI Samir
EL KORAICHI Alaa
EN-NOUALI Hassane*
ERRGUIG Laila
FIKRI Meryem
GHFIRE Imad
IMANE Zineb

EL IRAQI Hind
KABBAJ Hakima
KADIRI Mohamed*
LATIB Rachida
MAAMAR Mouna Fatima-Zahrae
MEDDAH Bouchra
MELHAOQUI Adyl
MRABTI Hind
NEJARI Rachid
OUBEJJA Houda
OUKABLI Mohamed*
RAHALI Younes
RATBI Ilham
RAHMANI Mounia
REDA Karim*
REGRAGUI Wafa
RKAIN Hanan
ROSTOM Samira
ROUAS Lamiaa
ROUIBAA Fedoua*
SAILIHOUN Mouna
SAYAH Rochde
SEDDIK Hassan*
ZERHOUNI Hicham
ZINE Ali*

AVRIL 2013

Pr. EL KHATIB MOHAMED KARIM*

MARS 2014

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

ACHIRR Abdellah
BENCHAKROUN Mohammed*
BOUCHIKH Mohammed

EL KABBAJ Driss*

EL MACHTANI IDRISSI Samira*
HARDIZI Houyam

HASSANI Amale*

HERRAK Laila

JEAIDI Anass*

KOUACH Jaouad*

MAKRAM Sanaa*

RHISSASSI Mohamed Jaafar

*Enseignants Militaires

Pédiatrie

Anatomie Pathologique
Anatomie

Anesthésie Réanimation
Radiologie

Physiologie

Radiologie

Médecine Nucléaire
Pédiatrie

Endocrinologie et maladies métaboliques
Microbiologie

Psychiatrie

Radiologie

Médecine Interne
Pharmacologie
Neuro-chirurgie
Oncologie Médicale
Pharmacognosie

Chirugie Pédiatrique
Anatomie Pathologique
Pharmacie Galénique Vice-Doyen a la Pharmacie
Génétique

Neurologie
Ophtalmologie
Neurologie

Physiologie
Rhumatologie

Anatomie Pathologique
Gastro-Entérologie
Gastro-Entérologie
Chirurgie Cardio-Vasculaire
Gastro-Entérologie
Chirurgie Pédiatrique
Traumatologie Orthopédie

Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale

Chirurgie Thoracique
Traumatologie- Orthopédie
Chirurgie Thoracique
Néphrologie
Biochimie-Chimie
Histologie- Embryologie-Cytogénétique
Pédiatrie

Pneumologie

Hématologie Biologique
Génycologie-Obstétrique
Pharmacologie

ccv



Pr. SEKKACH Youssef*

Pr. TAZI MOUKHA Zakia
DECEMBRE 2014

Pr. ABILLKACEM Rachid*
Pr. AIT BOUGHIMA Fadila
Pr. BEKKALI Hicham*

Pr. BENAZZOU Salma

Pr. BOUABDELLAH Mounya
Pr. BOUCHRIK Mourad*

Pr. DERRAJI Soufiane*

Pr. EL AYOUBI EL IDRISSI Ali

Pr. EL GHADBANE Abdedaim Hatim*

Pr. EL MARJANY Mohammed*
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ASA

CCR

GN

IMC

INO

IRC

MH

MHCCR

OMS

RO

RCP

: Association américaine d’anesthésie

: Cancer colorectal

: Grade nutritionnel

: Indice de masse corporelle

: Institut national d’oncologie de Rabat

- Institut de recherche sur le cancer

: Métastases hépatiques

: Métastases hépatiques de cancer colorectal
: Organisation mondiale de la santé

: Sans résidu microscopique

: Réunion de concertation pluri-disciplinaire
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Le cancer colorectal (CCR) est I’un des cancers digestifs les plus fréquents
au Maroc. Classé deuxieéme apres celui de I’estomac [1], son incidence annuelle
est en augmentation. Le Registre des cancers du Grand Casablanca prévoit un
triplement du nombre de nouveaux cas entre 2013 et 2030 [2]. La prise en charge
du CCR integre le traitement de la tumeur primitive et celle des métastases,
notamment hepatiques (MH). Celles-ci sont présentes chez environ % des patients
au moment du diagnostic ou précocement (<6 mois)[3] [4] apres le traitement de
la tumeur primitive (MH synchrones) et ¥ des patients plus tardivement (>6
mois) apres le traitement de la tumeur primitive (MH métachrones)[4-6]

Des stratégies thérapeutiques a visée curative des MHCCR sont possibles
avec une probabilité de survie de ’ordre de 40% a 5 ans et de 20% a 10 ans[7] .
Ces stratégies s’inscrivent dans le cadre d’une approche onco-chirurgicale qui a
béneficié des progres importants de la chirurgie hépatique et des traitements
médicaux (poly chimiothérapies et thérapies ciblées) [8].

L’objectif général de la prise en charge chirurgicale curative des MHCCR
est de realiser une résection RO (sans résidu microscopique) de la maladie
(tumeur primitive et MH) en 1 ou plusieurs temps, associés généralement a un
traitement medical.

Pour les MH synchrones avec une tumeur primitive en place, la stratégie
thérapeutique, décidée en Reunion de Concertation Pluridisciplinaire (RCP),
adapte 1’ordre et la nature des traitements au patient et a sa maladie:
chimiothérapie, chirurgie hépatique (1 temps ou 2 temps), chirurgie colorectale (1
ou 2 temps) et radiothérapie ou radiochimiothérapie lorsque la tumeur primitive
est un cancer avancé du rectum sous-péritoneal [9].

La réalisation de la chirurgie colorectale et de la chirurgie hépatique dans le
méme temps opératoire (chirurgie combinée) est possible dans des cas

2


https://paperpile.com/c/Id3log/Nm9H
https://paperpile.com/c/Id3log/2Tr2
https://paperpile.com/c/Id3log/04VZ
https://paperpile.com/c/Id3log/RHNE
https://paperpile.com/c/Id3log/RHNE+dkDC+MwVo
https://paperpile.com/c/Id3log/7ukX
https://paperpile.com/c/Id3log/Xpzz
https://paperpile.com/c/Id3log/NSYU

sélectionnés ou 1’'une des chirurgie au moins est considérée a faible risque. Outre
les limites liées a son applicabilité, I’approche combinée semble étre associée a
un risque plus important de complication grave et de mortalité [10]. Ceci implique
que la plupart des patients se verront proposer une stratégie chirurgicale
séquentielle. L’ordre des traitements chirurgicaux définit 2 types de séquences:
La séquence Classique associant chirurgie colorectale premiere puis chirurgie
hépatique et la séquence Reverse, telle qu’elle a été introduite par Mentha en
2008[11], associant chirurgie hépatique premiére puis chirurgie colorectale.

Sur le plan thérapeutique, il n’y a pas d’argument permettant d’affirmer
definitivement la supérioriteé des résultats precoces (morbi-mortalité et marges de
résection) et oncologiques tardifs (survie globale et survie sans récidive) de 1’une
ou I’autre de ces séquences [12][13].. Sur le plan managérial, les risques de sortie
de sequence (Drop out), de retard entre les différents temps et de changement de
stratégies sont fortement influencés par 1’environnement local de la prise en

charge et determinent les résultats oncologiques [14].

Une évaluation des résultats précoces des stratégies thérapeutiques a visée
curative des MH synchrones de cancer colorectal a le potentiel d’identifier des
pistes locales d’amélioration thérapeutique (chirurgie, oncologie medicale,

radiothérapie) et managériale (délais, prise de décision).


https://paperpile.com/c/Id3log/sxYd
https://paperpile.com/c/Id3log/bXDd
https://paperpile.com/c/Id3log/aXoj
https://paperpile.com/c/Id3log/eX8H
https://paperpile.com/c/Id3log/sStp
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|. Type d’étude

Il s’agit d’une étude rétrospective comparative de données collectées

prospectivement a I'Institut national d'oncologie de Rabat (INO).
I1. Objectifs et criteres de jugement
1. Objectif principal

« Comparer les résultats a court terme des hépatectomies indiquées pour
métastases hépatiques synchrones d’un cancer colorectal en fonction du type de
séquence chirurgicale Reverse ou Classique a I’Institut national d’oncologic de
Rabat (INO).

« Les résultats a court terme étaient jugés principalement par le taux de
complications postopératoires severes définies par un grade >2 selon Clavien a
J90 [15] (Annexe 4) et le taux de résection RO (marge chirurgicale minimale
supé€rieure ou ¢gale a 1 mm sur I’examen d'anatomie pathologique de la piece

opératoire ).

« Les résultats a court terme étaient jugés secondairement par la durée
d’hospitalisation initiale (hors réadmission non planifi¢e), le taux de fistule
biliaire a J90, le taux d’insuffisance hépatique a J90, le taux de drainage
radiologique a J90, le taux de reprise chirurgicale a J90 et le taux de réadmission

non planifiée a J90.
2. Objectifs secondaires

- Evaluer la complétude de la séquence Reverse et décrire les causes

d’abandon de la séquence Reverse (drop-out) a I’Institut national d'oncologie de

Rabat (INO).


https://paperpile.com/c/Id3log/IgrW

« La complétude était definie par le statut vivant du patient aprés J90 de la

résection colorectale (2eme temps de la séquence chirurgicale).
I11. Criteres d’inclusion et d’exclusion

1. Criteres d'inclusion

« Tous les patients consécutifs ayant eu une hépatectomie pour métastases
hépatiques (MH) synchrones d’un cancer colorectal (CCR) dans le cadre d’une
séquence classique (résection du CCR avant résection des MH) ou Reverse
(résection des MH avant résection du CCR) a I’Institut national d’oncologie de
Rabat (INO) entre le ler janvier 2018 et le 30 septembre 2020 (33 mois).

« Le caractere synchrone des MH était defini par delai diagnostic entre CCR
et MH inférieur a 6 mois du diagnostic.

. Les patients ayant eu une résection du CCR éventuellement associée a une
biopsie ou a une résection macroscopiquement incomplete (R2) des MH avant
prise en charge a I’INO ¢étaient inclus.

. Les patients ayant eu une hépatectomie en 2 temps étaient inclus.
2. Critéres d’exclusion

. Les patients ayant eu une hépatectomie pour MH metachrones, définies par

un délai diagnostic entre CCR et MH supérieur a 6 mois, étaient exclus.

. Les patients ayant eu une hépatectomie pour récidive de MH apres

résection compléte (R0O-R1) étaient exclus.

« Les patients ayant eu une hépatectomie dans le cadre d’une résection
combinee, definie par une résection du CCR et des MH au cours de la méme

intervention, étaient exclus.



IV. Groupes et sous-groupes de patients

Chaque patient était assigné a 1'un des 2 groupes Classique ou Reverse en
fonction de la décision de RCP initiale. Ainsi, en cas de conversion d’une
séguence Reverse a une séquence Classique, le patient était analysé dans le groupe
Reverse (intention de traiter). En cas d’hépatectomie en 2 temps complétée, 2
hépatectomies étaient comptabilisées pour un patient dans le groupe

correspondant Classique ou Reverse.

Dans le groupe Reverse, les patients étaient assignés a 1’un des trois statuts
suivants en fonction de la complétude ou non de la séquence au dernier
suivi: Reverse complété (Résection colorectale faite), Reverse en attente de
finalisation (Résection colorectale en attente) et Reverse abandonne (Tableau
5). Dans le groupe Classique, la séquence était par définition complétée puisque
I’inclusion dans 1’étude concernait les patients ayant eu une hépatectomie (dernier

temps de la strategie Classique).

V. Collecte des données

o Modalités de collecte des données
Les données en rapport avec la gestion périopératoire des hépatectomies ont
¢té extraites a partir d’une base de données électronique prospective

monocentrique dédiée aux hépatectomies utilisant la plateforme REDCap (10.3.5,

2020 Vanderbilt University) hébergée sous la responsabilit¢ de I’Institut de
recherche sur le cancer (IRC). L’actualisation et le contrdle des données de la base
est assuré par une équipe constituée par une technicienne d’étude clinique (TEC)
et un référent médical. Les données en rapport avec la chirurgie du CCR ont été

collectées rétrospectivement dans le but de 1’étude a partir du dossier médical


https://projectredcap.org/

papier et informatique des patients. Ces données ont été incluses secondairement
dans la base de données REDCap.

o Données périopératoires
1. Données préopératoires

« Patient: Sexe, Age, Statut administratif (RAMED, CNOPS, CNSS,
Assurance privée, Payant), Statut de 1’Organisation Mondiale de la Santé (OMS),
Score de I’American Society of Anesthesiologists (ASA), Indice de masse
corporel (IMC), Grade nutritionel (GN), Taux d’Hémoglobine sérique (Hb)

« CCR: localisation du primitif (Colon, Rectum)

« MH: Nombre de Iésions hépatiques, Diametre maximal des lésions
hépatiques, Localisation bilobaire des Iésions hepatiques (atteinte du foie droit et
gauche). Les données préopératoires concernant les lésions hépatiques sont
extraites a partir des données de 1’imagerie.

« Séquence thérapeutique: Type de sequence chirurgicale (Classique,
Reverse), Réunion de Concertation pluridisciplinaire (RCP) avant hépatectomie
(Oui, Non), Choix de la sequence chirurgicale a I’INO (Oui, Non), Traitement
médical néo-adjuvant (Oui, Non), Nombre de cycles de chimiothérapie néo-

adjuvante, Durée de la chimiothérapie néo-adjuvante.
2. Données peéri-opératoires

» MH : Durée opératoire, Nombre d’hépatectomies, Hépatectomie majeure
(résection d’au moins 3 segments adjacents), Pertes sanguines estimées (mL),
Transfusion sanguine (Oui, Non), Voie d’abord (Laparoscopie, Laparotomie),
Clampage pediculaire (Oui, Non), Durée cumulée du clampage pédiculaire
(Minutes).


https://projectredcap.org/

3. Données postopératoires

« MH : Durée moyenne d’hospitalisation hors réadmission non planifiée,
Complications postopératoires a J90 selon Clavien-Dindo (>2= séveres, 5=déces),
Fistule biliaire a J90, Insuffisance hépatique a J90, Drainage radiologique a J90,
Reprise chirurgicale a J90, Réadmission non planifiee a J90, Confirmation
histologique (Adénocarcinome d’origine colorectale), Degré de différenciation
(Bien, moyen, peu), Nombre de Iésions hépatiques, Diameétre maximal des lésions
hépatiques, Marge chirurgicale minimale, RO (marge chirurgicale minimale
supérieure ou égale a 1 mm). Les données post-opératoires concernant les lésions
hépatiques sont extraites des données de 1’examen histologique des picces

opératoires.

» Séquence thérapeutique: Date de dernier suivi, Pour le sous-groupe
Reverse: Statut de la séquence chirurgicale au dernier suivi (Complétée, En
attente, Abandonnée=drop out ), Causes d’abandon de la séquence (Déces apres
hépatectomie, Conversion en séquence classique, Conversion en stratégie

palliative).
4. Analyse statistique

Les données quantitatives ont été exprimées en moyenne ou mediane avec
dérivation standard ou quartiles respectivement selon la distribution de la
population. Les autres données qualitatives ont été exprimées en nombre et

pourcentage.

La comparaison des caractéristiques des groupes Classique et Reverse pour
les données préopératoires, peropératoire et postopératoires a été réalisée a l'aide

du test T student ou de Mann-Whitney pour les variables continues, et du Chi-2



ou du test de Fisher pour variables qualitatives, le cas échéant. Toutes les valeurs
p < 0,05 ont été considérées comme statistiquement significatives. Les analyses

statistiques ont été effectuées a l'aide d'IBM SPSS Statistics (version 22).
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I. Description de la population

Entre Janvier 2018 et Septembre 2020, 139 hépatectomies ont été effectuees
a I’Institut national d’oncologie de Rabat, au service de chirurgie oncologique
digestive dont 86 étaient indiquées pour métastases hépatiques d’un cancer
colorectal (MHCCR)I. Soixante-trois (73%) d’entre elles étaient indiquées pour
MHCCR synchrones. Cinquante-deux (82%) hépatectomies étaient intégrées a
une stratégie séquentielle dont 29 (58%) hépatectomies Reverse chez 29 patients
et 23 (46%) hépatectomies Classique chez 21 patients (2 hépatectomies en 2

temps) (Figure 1).

Quarante-sept (94%) patients ont eu validation de I’hépatectomie en RCP
sans différence significative entre le groupe Reverse et Classique : n=29 (100%)

versus n=18 (86%) respectivement (p=0.07) (Tableau 1).

L'age moyen de la population était de 59 ans + 10.39. Le sexe masculin état
présent dans un pourcentage de 48%. Vingt-trois patients (46%) avaient
une couverture sociale de type RAMED. Deux patients (4%) avaient un score
OMS strictement supérieur a 1. Quatorze patients (28%) avaient un score ASA
strictement supérieur a 1. Six patients (12%) avaient un grade nutritionnel GN 4.
L’IMC moyen était de 22.86 kg/m2+4.47. Vingt-deux patients (44%) avaient une

anémie inférieure a 11 g/dl avant hépatectomie. (Tableau 1)
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\
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récidive

63 hépatectomies

pour MHCCR
synchrones

\

|
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Stratégie combinée
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Reverse

Chez 29
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Figure
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23 hépatectomies

Séquence
Classique

Chez 21 patients :

2 hépatectomies en
2 temps

1 : Flowchart
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I1. Comparaison des caracteristiques préopératoires

Dans notre étude, il n’y avait pas de différence significative entre les 2
groupes par rapport au sexe, a 1’age et au statut de couverture sociale administratif.
Il n’y avait pas de différence significative non plus concernant le statut OMS, le

score ASA, I’'IMC ou le GN entre les 2 groupes.

Il'y avait significativement plus de patients avec un primitif rectal dans le
groupe Reverse que dans le groupe Classique, 68% vs 14% respectivement
(p=0.001).

Il n’y avait pas de différence significative entre les 2 groupes par rapport au
nombre des Iésions hépatiques, de leur diamétre maximal ou de leur localisation

bilobaire.

Il n’y avait pas de différence significative entre les deux groupes concernant
le taux de patients ayant recu un traitement médical néoadjuvant, le nombre des

cycles de ce dernier et sa durée.

Il 'y avait significativement plus de patients dont la décision initiale de
séquence a été prise a I’INO dans le groupe Reverse que dans le groupe

Classique ; n=29 (100%) par rapport a n=5 (24%) respectivement (p<0.0001).

Le détail des résultats est présenté dans le tableau 1.
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Tableau 1 : caractéristiques démographiques et cliniques pré-opératoires des patients

Total Reverse Classique
n=50 n=29 n=21 P
patients patients patients
Sexe masculin (%) 24 (48) 14(48) 11(52%) 0.96
Primitif rectal (%) 23(46) 20(68) 3(14) 0.001
RAMED (%) 23(46) 13(44) 10(47) 0.84
Age (ans) 59+10.39 59+10.7 59+10.43 0.55
OMS! >1 (%) 2(4) 1(3.4) 1(2) 0.81
ASA? >1 (%) 14(28) 9(31) 6(28) 0.94
GN3 4 (%) 6(12) 4(13) 2(9) 0.65
IMC* (Kg/m2) 22.861+4.47 | 23.05£4.42 22.86+4.57 | 0.46
Anémie (Hb<12 g/dl) 24(48) 15(51) 11(52) 0.39
Anémie (Hb<11 g/dl) 22(44) 14(48) 8(38) 0.94
Nombre de Iésions hépatiques 3.1£2.67 3+2.65 3+2.64 0.11
Diametre maximal des lésions
hépatiques (mm) 40.5(12-152)| 48(15-152) 40(12-80) | 0.43
Localisation bilobaire des lésions
hépatiques (%) 38(76) 24(82) 14(66) 0.19
Traitement médical néo-adjuvant
(%) 48(96) 29(100) 19(90) 0.17
Nombre de cycles 6+6.08 6+2.42 6+9.45 0.11
Durée (j) 103.5457 | 114+66.02  84+62.7 0.19
RCP® avant hépatectomie (%) 47(94) 29(100) 18(86) 0.07
Décision de séquence a I'INQO® (%)|  35(70) 29(100) 5(24) <0.0001

LOMS : Organisation mondiale de la santé;

2ASA : Association américaine d’anesthésie;

3GN : grade nutritionnel;

4IMC : Indice de masse corporelle;
®RCP : Réunion de concertation pluri-disciplinaire;

®INO : Institut national d’oncologie de Rabat;
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I11. Comparaison des caractéristiques péri-operatoires

Il n’y avait pas de différence significative entre les stratégies Classique ou

Reverse concernant la durée opératoire moyenne, la durée cumulée moyenne, les

pertes sanguines, le nombre des hépatectomies, ou le recours au clampage

pédiculaire. Il n’y avait pas de différence significative non plus concernant les

taux des hépatectomies majeures et des hépatectomies en 2 temps entre les 2

groupes.

Le détail des résultats est présenté dans le tableau 2.

Tableau 2 : Caractéristiques péri-opératoires des hépatectomies des MHCCR

Total Reverse Classique
n=52 n=29 n=23 P
hépatectomies | hépatectomies  hépatectomies
Duree opératoire 264 (150-360) | 272(180-360)  253(150-360) | 0.18
moyenne (min)
Nombre d hoepatectomles 2 (4) 2(7) 2 (9) 031
(%)
Hepatectfzgg')e majeure 21 (40) 16 (55) 5 (22) 0.15
Hépatectomie en 2
temps (%) 2 (4) 0 (0) 2 (9) 0.19
Pertes sanguines 245 (50-800) 262(50-700) 223(50-800) 0.27
estimées (ml)
Transfusion
sostopératoire (%) 7 (13) 4 (14) 3 (13) 0.94
Laparoscopie (%) 4 (8) 1(3) 3(13) 0.2
C'ampagﬁo/?;d'cu'a're 46 (88) 25 (86) 21 (93) 0.57
Durée C“Tr‘:l'iie) MOYENNE) 41 (8-110) 34( 8-102) 47 (12-110) 0.41
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IVV. Comparaison des résultats post-opératoires a court terme

Il n’y avait pas de différence statistiquement significative entre les deux
groupes Reverse et Classique concernant le taux de complications postopératoires
séveres (grade >2 selon Clavien a J90): 13.8% versus 17% respectivement;
p=0.72. Ces complications comprenaient : 9 cas de fistules biliaires (5 dans le
groupe Reverse vs 4 dans le groupe Classique), 1 cas d’insuffisance hépato-
cellulaire dans le groupe Reverse, 2 cas de drainage radiologique dans le groupe
Classique, 1 cas réopéré dans le groupe Reverse pour une péritonite post-

opératoire par perforation du primitif.

Il 'y avait une différence significative concernant la durée moyenne
d’hospitalisation post-opératoire initiale entre les groupes Reverse et

Classique; n=8.9 jours versus n=6.8 jours respectivement (p=0.03).

Le détail des résultats est présenté dans le tableau 3.

17



Tableau 3 : Résultats post-opératoires a court terme des hépatectomies des MHCCR

Total Reverse Classique
n=52 n=29 n=23 P
hépatectomies | hépatectomies hépatectomies
Complication a J90 25 (48) 13(45) 12(52) 0.25
Clavien>2 8 (15) 4(13.8) 4(17) 0.72
Décés CD=5 1(2) 1(3) 0 (0) 0.99
Fistule biliaire 9 (17) 5(17) 4(17.3) 0.99
Insuffisance hépatique 1(2) 1(3.5) 0(0) 0.99
Drainage radiologique J90 2(4) 0(0) 2(8.6) 0.19
Reprise chirurgicale J90 1(2) 1(3) 0(0) 0.99
Réadmission non planifiée
5(9.6) 2(6.9) 3(13) 0.45
J90
Durée moyenne
d’hospitalisation 7.9 (4-22) 8.9 (5-22) 6.8 (4-14) 0.03

postopératoire initiale (j)
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V. Comparaison des caracteéristiques histologiques

Il n’y avait pas de différence significative entre les groupes Reverse et

Classique concernant la confirmation histologique ; n=29 (100%) contre n=22

(96%) (p=0.44) ainsi que le degré de différenciation.

Il n’y avait pas de différence significative entre les 2 groupes Reverse et

Classique concernant le taux de résection RO ; 72% versus 61% (p=0.38) avec une

marge méediane minimale de 1 mm (0-2.5) dans le groupe Reverse par rapporta 1

mm (0-2.45) dans le groupe Classique ; p=0.7.

Il n’y avait pas de différence statistiquement significative concernant le

nombre médian de lésions hépatiques et le diametre maximal de ces Iésions entre

les 2 groupes.

Le détail des résultats est présenté dans le tableau 4.

Tableau 4 : Caractéristiques histologiques des MHCCR

Total Reverse Classique
n=52 n=29 n=23 P
hépatectomies | hépatectomies hépatectomies
Confirmation
histologique (%) 51 (98) 29 (100) 22 (96) 0.44
Bien différencié (%) 29 (56) 15 (52) 14 (61) 0.51
Nombre median de 3+1.9 3+2.26 3+1 0.34
Iésions hépatiques
Diameétre maximal des
Iésions hépatiques 42(1-190) 46(7-190) 33.5(1-190) 0.63
(mm)
RO (%) 35 (67) 21 (72) 14 (61) 0.38
Marge minimal (mm) 1(0-2.4) 1(0-2.5) 1(0-2.45) 0.7
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V1. Statut de la séquence Reverse au dernier suivi (Tableau 5)

Pour le groupe Reverse, les statuts des patients aprés un suivi médian de 7

mois étaient :
« Séquence complétée chez 18 patients (62%)
« Séquence en attente de finalisation chez 2 patients (7%)
« Séquence abandonnée (drop out) chez 9 patients (31%)

Les causes de drop-out (31%) étaient les suivantes : conversion en stratégie
palliative chez 7 patients pour récidive locale (n= 2) et a distance (n=5),
conversion en stratégie Classique pour occlusion colorectale traitée par résection
colorectale, déces post opératoire par décompensation de cirrhose compliquée de

sepsis apres premier temps d’une hépatectomie en 2 temps.
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Tableau 5 : Statut de la séquence Reverse au dernier suivi

Reverse
Commentaires
n=29
patients
Séquence complétée
(%) 18 (62)
Séquence en attente s .
(%) 2 (7) Résection CR programmee
Abandonnée =Drop
out (%) 9 (31)
Co,n\{ersmr! en 7 Récidive locale (n=2) et/ou a distance (5)
stratégie palliative
Conversion en 1 Occlusion traitée par résection
séquence Classique CR+Hartmann
L . Insuffisance hépatique et sepsis apres ler
Deces apres s .
g ; 1 temps d'hépatectomie en 2 temps dans un
hépatectomie .
contexte de cirrhose
Délai médian de suivi 7
(mois)
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I. Synthese des résultats

Entre Janvier 2018 et Septembre 2020, 52 hépatectomies pour métastases
hépatiques de cancer colorectal intégrées dans une stratégie sequentielle ont été
réalisées au niveau du service de chirurgie oncologique digestive de 1’Institut

national d'oncologie a Rabat chez 50 patients.

Une séquence Reverse (chirurgie hépatique premiére) a été planifiée chez 29
(58%) patients qui ont eu 29 hépatectomies. Une séquence Classique a été
planifiée chez 21 patients (42%) qui ont eu 23 hépatectomies (Figure 1). Un
patient (3%) a eu une conversion d’une stratégie Reverse a une stratégie Classique
justifiée par une occlusion intestinale traitée par résection colorectale. L.’analyse

des 2 groupes Reverse et Classique a été faite en intention de traiter.

La comparaison des données préopératoires des patients des 2 groupes n’a
pas retrouvé de différence statistiquement significative en dehors d’une fréquence
plus importante de tumeur primitive rectale dans le groupe Reverse (68% vs 14%
; p=0.001).

La comparaison des données péri-opeératoires des hépatectomies des 2

groupes n’a pas retrouvé de différence statistiguement significative.

La comparaison des données postopératoires des hépatectomies des 2
groupes n’a pas retrouvé de différence statistiquement significative en dehors
d’une durée d’hospitalisation post-opératoire plus longue dans le groupe Reverse

(8.9 jours vs 6.8 jours ; p=0.03).

Le taux de complétude de stratégie Reverse était de 62% avec un taux de 7%
de patients en attente d’une résection colorectale programmée aprés un suivi

médian de 7 mois. Le taux de drop out dans le groupe Reverse était de 31%. Les
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causes de drop out étaient dominées par la progression tumorale avec une
conversion vers une stratégie palliative chez 78% des patients (7/9 des patients en

drop out).
I1. Discussion des résultats par rapport a la littérature

1. Phase pré-opératoire et choix de la séquence thérapeutique

En préopératoire, le choix de la stratégie onco-chirurgicale la mieux adaptée
au patient peut étre complexe. A I’'INO, cette decision est prise en RCP et prend
en considération en premier lieu la résécabilité des MH, la résécabilitée de la
tumeur CR et son caractere symptomatique ou non. Pour les patients référés a
I’INO pour chirurgie hépatique avec une résection préalable de la tumeur CR, la
séquence Classique s’impose par définition si les MH sont jugées résécables. 11
est possible que dans ce groupe de patients référés, la RCP de I’INO ait pu décider
d’une stratégie Reverse en cas de présentation a la phase initiale de la maladie
(CR en place). De nombreuses publications synthétisées dans les
recommandations des sociétés savantes nationales et internationales [16] [17] ont
mis en avant les avantages potentiels d'une RCP, incluant notamment des
compétences spécialisées en oncologie digestive, radiologie et chirurgie
hépatobiliaire. Ainsi, la RCP permet d'assurer de meilleurs résultats en matiére de
soins et de survie des patients. Elle permet aussi une amélioration de la
coordination, de la continuité et du rapport codt-efficacité des soins [18][19]. Par
ailleurs, la prise en charge par une équipe multidisciplinaire dans un centre expert
ou les soins sont intégrés permet une réduction du nombre d'interventions et des
délais de soins ainsi qu’un meilleur contrdle de la chimiothérapie et une

diminution de la mortalité postopératoire [20].
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Dans notre série, il faut noter la prédominance de la localisation rectale
enregistrée chez 46% des patients inclus. La présence de MH synchrones d’un
cancer rectal complexifie le choix de la stratégie thérapeutique, notamment
lorsqu’une radio chimiothérapie doit y étre intégree.

Dans ce contexte, la séquence thérapeutique Reverse introduite par Mentha
et al. [11] a été adoptée par de nombreuses équipes sur I’argument rationnel que
le pronostic de la maladie est tributaire du contrdle de la maladie métastatique
[21]. Ce contrdle est établi par une approche onco-chirurgicale associant un
traitement systémique suivi d’une résection compléte des 1ésions hépatiques en
cas de non-progression. Ceci est mis en balance par rapport au choix d’une
séquence thérapeutique Classique qui expose au risque de compromettre
I’instauration d’un traitement systémique efficace en cas de radio chimiothérapie
premiere et/ou de survenue d’une complication aprés chirurgie rectale (fistule
anastomotique, sepsis pelvien...) [22].

Pour les patients ayant un primitif symptomatique, la stratégie Classique
s’impose le plus souvent dans le but d'éviter les complications potentielles de la
tumeur primitive, telles que les saignements, la perforation et I’occlusion. [23].
Ainsi, les complications locales de la tumeur primitive, notamment 1’occlusion,
peuvent atteindre 20% dans la population des patients atteints de cancer colorectal
avec MH synchrones [23,24][25]. Cependant, une levée des symptomes,
notamment par une stomie en cas d'occlusion sur tumeur primitive rectale avec
des MH menacantes (résecabilité limite), peut garder pertinents les arguments du
choix d’une séquence Reverse. Ces situations illustrent la nécessité d’une
évaluation fine et répétée des symptdmes colorectaux chez les patients atteints de
MH et de I’adaptation de la stratégie au fil de I’évolution individuelle de chaque
patient. Dans notre série, un patient a eu une conversion d’une stratégie Reverse
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vers une stratégie Classique du fait d’une occlusion traitée par résection
colorectale en urgence sans rétablissement de la continuité. Chez ce patient, une
stomie sans résection avec poursuite de la stratégie Reverse aurait pu étre

envisagée.
2. Phase peropératoire et techniques chirurgicales

La résection compléte des lésions reste une modalité de traitement
incontournable pour prolonger la survie des patients atteints de
MHCCR [22]. Cette résection peut se décliner selon toute la gamme des
techniques d’hépatectomie. Elle doit obéir a ’'impératif contradictoire d’une
résection complete de toutes les 1ésions hépatiques avec une marge saine tout en
préservant un foie suffisant en volume et en qualité. Dans ce contexte, un arbitrage
entre hépatectomie anatomique parfois majeure (résection de 3 ou plus de 3
segments hépatiques adjacents) ou hépatectomie non anatomique permettant une
épargne du parenchyme peut étre délicat [26]. Dans notre série, le taux
d’hépatectomies majeures a intéress¢ 55% des hépatectomies du groupe Reverse
et 22% du groupe Classique (p=0.15). Dans une série francaise récente, il y avait
un taux significativement plus important d’hépatectomie majeure (69%) dans le
groupe Reverse par rapport aux groupes Classique (51%) et Combiné (15%) [27].
Ces résultats semblent traduire la tendance a proposer une stratégie Reverse a des
patients ayant une charge métastatique hépatique plus importante [28] surtout
lorsqu’il s’agit de localisations bilobaires [13]. Dans notre série, le faible effectif
pourrait expliquer I’absence de différence significative enregistrée dans le taux
d’hépatectomies majeures, le nombre (3 vs 3), le diametre maximal (48mm vs
40mm, p=0.43) et le caractere bilobaire (82% vs 66%, p=0.19) des lésions entre

groupes Reverse et Classique (tableau 1 et 4). Par ailleurs, des éléments
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techniques plus difficiles a capter par une collecte de données standard (taille,
diamétre...) comme les rapports vasculaires et la localisation déterminent la

complexité de la résection et sont de nature a influencer le choix de la stratégie.

La voie d’abord laparoscopique a été pratiquée chez 8% de nos patients. Ce
taux est extrémement variable dans la littérature et reste tributaire d’une courbe
d’apprentissage combinée en chirurgie hépatique et chirurgie laparoscopique
avancée et d’un plateau technique permettant I’échographie peropératoire, le
contrble vasculaire et la dissection laparoscopiques[29]. Dans notre série, le faible
taux d’utilisation de la laparoscopie peut €tre explique par la localisation bilobaire
présente dans 76% des cas avec un diamétre maximal médian des lésions de >
40mm. Dans une étude comparant les hépatectomies par voie laparoscopique par
rapport aux hépatectomies par voie ouverte [30], le diamétre maximal médian des
Iésions reséquées par voie laparoscopique etait de 28 mm (20-45). Dans la méme
¢tude, le taux d’hépatectomies majeures par laparoscopie €tait de 2% par rapport
a 42% par voie ouverte. Dans la littérature, les résections hépatiques
laparoscopiques pour les MHCCR semblent étre associées a des résultats au moins

similaires a court et a long terme que les résections par voie ouverte [30].

Dans notre série, les pertes sanguines peropératoires étaient estimees a 245
ml et le taux de transfusion en postopératoire a 13%. Dans I’étude récente de
Raoux évaluant une population similaire d’hépatectomies pour MH synchrones,
les pertes sanguines étaient estimées a 600 ml (50-3500) [27]. La limitation des
pertes sanguines en peropératoire est un enjeu chirurgical et oncologique
fondamental puisqu'il est bien établi que la transfusion est indépendamment
associéee a un risque plus elevé de complications majeures, de mortalité a 30 jours

et de réadmission a 90 jours[31][32] mais aussi a un risque de survie globale et de
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survie sans récidive réduites [33][34]. La transfusion dans notre série, malgre les
pertes sanguines limitées associées au recours quasi systématique au clampage
pédiculaire (46%), semble pouvoir étre attribuée a la fréquence importante
des patients anémiques (44%). Cette anémie est multifactorielle et peut étre liee
non seulement a 1’état inflammatoire et aux saignements digestifs chroniques mais
également aux effets des traitements medicaux néoadjuvants [35]. Elle devra
faire 1’objet d’une prise en charge spécifique (traitement martial, facteurs de
croissance...) dans le cadre de la gestion onco-chirurgicale des patients ayant un

projet thérapeutique incluant une chirurgie hépatique et/ou colorectale [36,37].
3. Phase post-operatoire : histologie et morbi-mortalité

*Marges de résection RO, R1, R1 de nécessité :

La réalisation d'une résection compléte RO (sans résidu microscopique) est
I’objectif oncologique principal de la chirurgie des MHCCR. La réalisation d’une
exploration systématisée de I’ensemble de la cavité péritonéale a la recherche
d’une carcinose ainsi que la réalisation d’une €chographie peropératoire a la
recherche de 1ésions non vues a I’imagerie préopératoire font partie des standards
de soin permettant d’éviter une résection R2 (résidu macroscopique) inutile. Les
dernieres recommandations [38] confirment I’idéal d’une une marge de sécurité
du foie sain de ’ordre de 10 mm. Le plus souvent, celle-ci est moindre du fait
d’impératifs d’épargne parenchymateuse ou de proximité avec des vaisseaux.
Dans cette dernicre situation, une résection R1 dite “de nécessité” (marge <1 mm)
n’est pas une contre-indication a la résection [39] . En effet, plusieurs études ont
montré I’absence de différence des taux de rechute entre les patients ayant eu une
résection R1 ou RO si une chimiothérapie adjuvante est réalisée. Il a aussi été

montré qu’une résection R1 parenchymateuse se distinguait d’une résection R1
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vasculaire par un pronostic moins favorable. [39-41]. Le taux de RO, dans notre
étude, n'était pas significativement différent entre les deux groupes Reverse et
Classique (72% versus 61% ; p=0.38) avec une marge minimale de 1 mm dans les
2 groupes. Ce taux, trés variable dans la littérature, est largement déterminé par la
charge métastatique hépatique des patients, les criteres de résécabilité et les
approches techniques (épargne parenchymateuse, R1 vasculaire, hépatectomies

en 2 temps...) adoptées par 1’équipe chirurgicale.
* Morbidité et mortalité:

Notre étude n’a pas montré de différence significative concernant les
morbidité et mortalité a J90 des différentes techniques chirurgicales : Classique et
Reverse. Le taux des complications post-opératoires a J90 selon Clavien-Dindo>2
était de 13.8% dans le groupe Reverse versus 17% dans le groupe Classique;
p=0.72. Brouquet et ses collaborateurs [14] qui ont été les premiers auteurs a
comparer rétrospectivement les stratégies de traitement onco-chirurgical pour la
gestion des MHCCR synchrones, ont constaté que les strategies chirurgicales
Classique ou Reverse chez ces patients sont associées a des résultats similaires.
Le taux de morbidité postopératoire dans cette étude était de 51% pour le groupe
Classique et 31% dans le groupe Reverse (p = non significatif). L’absence de
différence significative entre la morbi-mortalité postopératoire de ces approches

chirurgicales a eté également étayée dans une méta-analyse [24].

L’étude princeps de Mentha [11,24] concernant la stratégie Reverse a
démontré la faisabilité et la sécurité de cette stratégie avec un taux de morbidité
postopératoire et de mortalité de 19 % et 0 %, respectivement, et une survie a 5
ans globale de 83 %. D’autres études récentes ont montré que les résections

échelonnées Reverse et Classique pour les MHCCR peuvent étre effectuées avec
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une morbidité et une mortalité comparables et des résultats oncologiques
similaires a long et a court terme [42][27].

4. Phase postopératoire : suite de la séquence

Drop out :

De nombreuses études portant sur la stratégie Reverse, ont éevalué les
résultats précoces des hépatectomies sans intégrer le taux de complétude de la
stratégie et le drop-out [43,44].

Dans notre série, le pourcentage des patients ayant complété la stratégie
Reverse (chirurgie hépatique et colorectale) était de 62% avec un pourcentage de
7% en attente de la résection du primitif. Le pourcentage de drop-out définitif était
de 31% integrant 1 déces postopératoire et 1 conversion vers une stratégie
Classique. Dans une revue systématique sur la gestion des MHCCR par stratégie
Reverse colligeant 121 patients, le taux de complétude de la stratégie était de 74%
avec une grande variabilité de la survie a long terme malgré une apparente
homogénéité des protocoles utilisés [22]. Dans la méme étude, un drop out était
enregistré pour la progression de la maladie chez 19% des patients. Cette donnée
est du méme ordre que celle enregistrée dans notre série (24%). La progression
de la maladie signe le plus souvent une conversion vers une stratégie palliative.
Elle est le plus souvent enregistrée au niveau hépatique et détectée a lI'imagerie
d’évaluation dans 46% des cas [45]

I11. Points forts et limites

Cette étude couvre une période courte (33 mois) et récente (2018-2020)
permettant de capturer des modalités de prise en charge (RCP, protocoles de
chimiothérapie, techniques chirurgicales) a priori homogénes. Les données
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exploitées ont été extraites d’une base de données prospective dont la qualité est

veérifiée par une technicienne de recherche clinique.

Cette étude fournit pour la premiére fois, aux équipes onco-chirurgicales de
la RCP de I'INO:

eune mesure précise du taux de drop out aprés décision d’une
stratégie Reverse pour MH synchrones d’un CCR en place. Ce taux initial de
31% devra étre suivi et analysé. Il pourrait étre influencé (1) a la baisse par une
meilleure sélection des patients notamment par la détection proactive des patients
a risque de complication locale de la tumeur primitive qui pourraient étre orientés
vers une stratégie Classique, et (2) a la hausse par une extension des critéres de
résecabilité (au profit par exemple de patients avec des charges métastatiques

hépatiques massives réepondeurs aux traitements medicaux).

o la confirmation de la sécurit¢ des hépatectomies pour MHCCR a I'INO

avec un taux de mortalité <5%.

o une illustration de la complexité des situations prises en charge a I'INO
(centre de référence tertiaire) associant une prédominance de tumeur primitive
rectal (48% globalement et 68% pour le groupe Reverse) et de MH bilobaires
(76%).

Parmi les limites de cette étude, il faut noter son caractere rétrospectif ainsi
que les biais associés a la comparaison de groupes avec des effectifs faibles ne
permettant pas d’analyser finement les critéres prédictifs d’échec de la stratégie

Reverse.
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Les résultats a court terme des hépatectomies pour MH synchrones de CCR
sont similaires entre les stratégies Reverse et Classique a I’INO. La RCP locale
semble privilégier la stratégie Reverse lorsque les cas sont discutés initialement
(CCR en place) compte tenu d’un recrutement caractérisé par une prédominance

de tumeurs primitives rectales associees a des maladies hépatiques menacantes.
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Résumé :
Titre : Hépatectomies pour métastases hépatiques synchrones du cancer colorectal
comparaison des résultats a court terme des séquences Classique et Reverse a I’ Institut National
d’Oncologie de Rabat.
Auteur : KAOUISSI Salma
Mots-clés : Stratégies Onco-chirurgicales, Classique, Reverse, Cancer colorectal, Métastases

hépatiques synchrones

Contexte : La prise en charge a visée curative des métastases hépatiques synchrones de
cancer colorectal utilise souvent une stratégie chirurgicale séquentielle séparant la chirurgie
colorectale et hépatique. Les indications et les résultats des séquences Classique (chirurgie
colorectale premiére) ou Reverse (chirurgie hépatique premiére) sont variables en fonction des
centres de prise en charge.

Obijectifs : comparer les résultats a court terme des stratégies onco-chirurgicales
Classique et Reverse des hépatectomies des métastases hépatiques synchrones d’un cancer
colorectal

Méthodes :  Entre janvier 2018 et septembre 2020, les patients traités pour cancer
colorectal avec métastases hépatiques synchrones étaient inclus et classés en deux groupes :
Classique et Reverse . Les données collectées intéressaient le patient, les MH, le primitif et la
séquence thérapeutique.

Résultats : 52 hépatectomies étaient intégrées dans une stratégie séquentielle : 29 Reverse
et 23 Classique. Les résultats de morbi-mortalité a j90 et les caractéristiques histologiques a
savoir les marges de résection étaient comparables entre les 2 groupes. Le pourcentage de
complétude de la stratégie Reverse était de 62% avec un taux de drop out estimé a 31% dominé
essentiellement par la progression métastatique avec récidives locales et générales.

Conclusion : Les résultats a court terme des techniques Reverse et Classique sont assez
similaires et réconfortent les décisions prises en RCP a I’'INO. Avec un taux de drop out
similaire a celui de la littérature, la technique reverse semble étre adaptée pour le sequengage

chirurgical des groupes de patients avec un primitif rectal et une charge métastatique importante
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Abstract:

Title: Hepatectomies for synchronous liver metastases of colorectal cancer: comparison of
short-term results of Classic and Reverse sequences at the National Institute of Oncology in
Rabat

Author: KAOUISSI Salma

Keywords: Oncosurgery strategy, Classic, Reverse, colorectal cancer, synchronous liver

metastases

Background: The curative management of synchronous liver metastases from colorectal
cancer often uses a sequential surgical strategy separating colorectal and liver surgery. The
indications and results of the Classic (colorectal surgery first) or Reverse (liver surgery first)

sequences are variable depending on the management centre.

Aims: To compare the short-term outcomes of conventional and reverse onco surgical

strategies for hepatectomy of synchronous colorectal cancer liver metastases.

Methods: Between January 2018 and September 2020, patients treated for colorectal
cancer with synchronous liver metastases were included and classified into two groups: Classic

and Reverse. Data collected included patient, MH, primary and treatment sequence.

Results: 52 hepatectomies were integrated in a sequential strategy: 29 Reverse and 23
Classic. Morbidity and mortality at d90 and histological characteristics, i.e. resection margins,
were comparable between the 2 groups. The completion rate of the Reverse strategy was 62%
with an estimated drop-out rate of 31% dominated by metastatic progression with local and

general recurrence.

Conclusion: The short-term results of the Reverse and Classic techniques are quite
similar and support the decisions made in the INO PCR. With a drop-out rate similar to that
reported in the literature, the reverse technique appears to be suitable for surgical sequencing

of groups of patients with a rectal primary and a significant metastatic burden.
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Annexe 1 :
Score OMS :

OMS 0 : Capable d’une activité identique précédant la maladie sans aucune
restriction

OMS 1 : Activité physique diminuée mais ambulatoire et capable de mener
un travail

OMS 2 : Ambulatoire et capable de prendre soins de soi-meme mais
incapable de travailler ou patient alité moins de 50% de son temps.

OMS 3 : Capable seulement de quelques soins. Alité ou en chaise plus de
50% de son temps

OMS 4 : Incapable de prendre soin de soi-meme. Alité ou en chaise en
permanence.

Annexe 2 :

Grade nutritionnel :

Grade nutritionnel 1 | Patient non dénutri ET chirurgie sans risque éleve de

(GN 1) morbidité ET pas de facteur de risque de dénutrition
Grade nutritionnel 2 Patient non dénutri ET présence d’au moins un
(GN 2) facteur de risque de denutrition OU chirurgie avec

risque élevé de morbidité

Grade nutritionnel 3 Patient dénutri ET chirurgie sans risque élevé de
(GN 3) morbidité

Grade nutritionnel 4 Patient dénutri ET chirurgie a risque élevé de
(GN 4) morbidité
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Annexe 3 :

Score ASA .
SCORE

1 Patient normal

2 Patient avec anomalie systémique modérée

3 Patient avec anomalie systémique severe

4 Patient avec anomalie systémique séveére représentant une menace
vitale constante

5 Patient moribond dont la survie est improbable sans I'intervention

6 Patient déclaré en état de mort cérebrale dont on préléve les

organes pour greffe

Ces définitions sont disponibles dans I'édition annuelle du ""ASA Relative
Value Guide™. Il n'y a pas d'informations supplémentaires pouvant aider a

mieux classer les patients.
Référence :

*http://www.asahq.org/clinical/physicalstatus.htm

40


https://www.asahq.org/resources/clinical-information/asa-physical-status-classification-system

Annexe 4 :

Classification de Clavien-Dindo :

GRADE 1

Toute déviation des suites opératoires ne nécessitant pas de traitement médical,
chirurgical, endoscopique ou radiologique.

Les seuls traitements autorisés sont les antiémétiques, antipyrétiques,
antalgiques, diurétiques, électrolytes et la physiothérapie.

Ce grade inclut aussi I’ouverture de la plaie pour drainage d' un abces sous
cutané au lit de malade

GRADE 2

Complication nécessitant un traitement médical n’étant pas autorisé dans le
grade 1 y compris la transfusion de sang/plasma ou l'introduction non planifiée
d'une nutrition parentérale.

GRADE 3

a. Complication nécessitant un traitement chirurgical, endoscopique ou
radiologique en anesthésie autre que générale

b. Complication nécessitant un traitement chirurgical, endoscopique ou
radiologique en anesthésie générale

GRADE 4
Complication vital nécessitant un séjour aux soins intensifs
a.Dysfonction d’un seul organe (y compris dialyse)

b.Dysfonction multi organique

GRADE 5
Déces du patient.
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Serment d'Hippocrate

Au moment d'étre admis a devenir membre de la profession médicale, je

m'engage solennellement a consacrer ma vie au service de [humanité.

>

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

sont dus.

Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de

mes malades sera mon premier but.
Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.

Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir ['honneur et les

nobles traditions de la profession médicale.
Les médecins seront mes freres.

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

mon patient.
Je maintiendrai le respect de la vie humaine dés la conception.

Méme sous la menace, je n'userai pas de mes connaissances médicales

d'une facon contraire aux lois de ['humanité.

Je m'y engage librement et sur mon honneur.
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