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INTRODUCTION
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Le cancer du rectum est I'un des cancers les plus fréquents dans le monde

et le troisieme cancer digestif au Maroc.
Il constitue un probléeme majeur de santé publique.

Le «cancer du rectum présente les mémes caractéristiques

épidémiologiques, histologiques et moléculaires que le cancer du célon.

La décision de la stratégie thérapeutique adaptée a chaque patient
nécessite un bilan pré-thérapeutique spécialisé, un examen clinique par un
chirurgien, puis une discussion en réunion de concertation pluridisciplinaire,
associant gastroentérologues, chirurgiens, radiothérapeutes, chimiothérapeutes,

radiologues et anatomopathologistes.

Il s’agit d’'un adénocarcinome dans 95% des cas, parmi tant d’autres
(lymphomes, tumeurs endocrines, tumeurs stromales). Le cancer du rectum

représente 30 a 40% des cancers colorectaux.

La stratégie et les moyens thérapeutiques mis en ceuvre pour traiter ce
cancer n’ont cessé d’évoluer durant cette décade. Le role de I'imagerie dans ce
cancer est fondamental. La modification des stratégies thérapeutiques, des
techniques chirurgicales et la standardisation de ces techniques font partie du
progres de cette prise en charge. Depuis les travaux de Heald en 1982, plusieurs
études sont venues conforter cette notion et standardiser cette technique
chirurgicale dans les cancers du bas et du moyen rectum [1]. L’association de la
chimiothérapie a la radiothérapie a encore amélioré le pronostic carcinologique et
fonctionnel de cette maladie .En effet, La radio-chimiothérapie néo adjuvante
facilite la chirurgie conservatrice, favorise la régression tumorale (downstaging)

voir méme la stérilisation tumorale dans certains cas. L'attitude de TME associée a
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la radio-chimiothérapie néo-adjuvante s'est imposée actuellement comme un

gold standard.

Par sa forte augmentation d'incidence et son lien avec le niveau de
développement économique, le cancer du rectum est devenu un théme d’actualité

et I'accent est mis sur la prévention et le dépistage.

La recherche des facteurs pronostiques conditionnant la survie du cancer
du rectum est d’une importance capitale, car elle va permettre au clinicien de

sélectionner le traitement adéquat et le protocole de surveillance adapté.

Dans notre pratique courante au Maroc, toutes les équipes essaient de
suivre les recommandations pour améliorer notre prise en charge du cancer du
rectum. Plusieurs travaux effectués dans différents centres hospitaliers
commencent a s’intéresser aux résultats de ces nouveaux progres en étudiant la

survie des malades et les différents facteurs pronostiques.

Au cours de notre travail, la premiere partie sera consacrée au rappel
anatomique puis aux généralités concernant la carcinogénése colorectale et les

différents facteurs de risque du cancer du rectum.

Dans la deuxiéme partie, nous étudierons une série de cas hospitalisés et
traités pour cancer du rectum au sein du service de chirurgie oncologique du
Centre d’Oncologie HASSAN Il et notre objectif est d’évaluer nos résultats
thérapeutiques afin de les comparer a la littérature, en étudiant les facteurs
pronostiques de la réponse histologique, de la survenue des récidives et de la

survie globale grace a une étude analytique.
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RAPPEL ANATOMIQUE :
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1- Anatomie descriptive :

Le rectum, segment terminal du tube digestif, fait suite au colon sigmoide
au niveau de la troisieme vertebre sacrée et se termine a la ligne anocutanée ou

marge anale.

Le rectum se situé dans le pelvis et pour ses deux tiers inférieurs en sous
péritonéale, il est situé alors au sien de méso rectum espace cellulo-graisseux ou
siege de nombreux ganglions lymphatiques, || comporte deux parties totalement

différentes :

- Le rectum pelvien ou ampoule rectale, réservoir contractile situé dans la

concavité sacro coccygienne, d’origine endodermique, possédant un

pédicule vasculaire abdominal.

- Le rectum périnéal ou canal anal, dont la zone sphinctérienne est
constituée du sphincter anal interne et du sphincter anal externe,
d’origines ectodermiques et vascularisées par des pédicules

abdominaux, pelviens et périnéaux.

La limite entre ces 2 segments est située en regard du plan des muscles

élévateurs de I'anus. (Figure 1)

Le rectum présente deux courbures, la premiere se fait vers l'avant en
suivant la concavité sacrée, le rectum oblique en arriere et en bas, presque
horizontal, devient oblique en avant et en bas quasiment vertical, cet angle
correspond en arriere a l'insertion antérieure du ligament retro-sacré, la
deuxieme se fait vers l'arriere et le bas au niveau de la jonction anorectique, ou

cap du rectum. (Figure 1)
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Le rectum mesure 12 a 17 cm de longueur dont ’'ampoule rectale (10 a 14
cm) et le canal anal (2 a 3 cm), Les mesures de la distance a partir de la marge

anale sont tres variables.

cdlon sigmoide

péritoine par.
S3
; S 15
R SlngIdIen cm m. élévateur de
b “ Tanus
®
s I?
3
axe rectal _’__‘_.fsphincter
plancher pelv.
W | __ligne pectinée
1]
3
sangle par m. CAP ANAL
ubo-rectal
P zone ano-cutanée N marge anale

axe anal

Figure 1 : anatomie descriptive du rectum

2- Limites de Rectum

- La limite basse est aisée a repérer, c'est la jonction ano-rectale.

- La limite haute est trés variable selon les cas et I'on parle de jonction ou de

charniéere recto-sigmoidienne.

Pour les anatomistes, elle se situe en regard de la troisieme vertébre sacrée.

(Figure 2)
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Rappelons que ce repere est pris pour un rectum en place c'est-a-dire non

libéré et sans que s'exerce une traction chirurgicale vers le haut.

Chirurgicalement, les criteres permettant de situer la charniere recto-

sigmoidienne varient avec les auteurs.

Sur le plan clinique et thérapeutique, on divise le rectum dans le sens de la

hauteur en trois segments :
Bas rectum : 0 a 5 cm ou mieux < 2 cm du bord supérieur du sphincter.

Moyen rectum: 5 a 10 cm ou mieux < 2 a 7 cm du bord supérieur du

sphincter.

Haut rectum: 10 a 15 cm ou mieux plus de 7 cm du bord supérieur du

sphincter. (Figure 3)

Figure 2 : A. Coupe sagittale du petit bassin chez la femme/ B. Coupe
sagittale du petit bassin chezl'homme : 1. Charniere recto-sigmoidienne en regard
de S2-S3, 2. jonction anorectale au bord supérieur du sphincter externe de I’anus,

3.limite entre rectum intra et sous péritonéal
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Figure 3 : Schématisation anatomo-clinique des différentes parties du rectum

3- Rectum pelvien

3-1 Péritoine pelvien :

Le péritoine tapisse la face antérieure et supérieure du rectum pelvien avant
de se réfléchir sur les organes génitaux formant ainsi le cul-de-sac péritonéal
inférieur de Douglas. Il se réfléchit en avant sur la paroi postérieur du vagin chez
la femme formant le cul-de-sac recto-vaginal, et sur les vésicules séminales, les
canaux déférent et la vessie chez I'Homme formant ainsi un cul-de-sac retro-

vésical.

En définitive, le rectum est divisé en deux parties par le péritoine : une
partie supérieure qui est partiellement intra-péritonéale et une partie inférieure

qui est sous péritonéale, d'approche chirurgicale plus difficile. (Figure 4)
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Figure 4 : schématisation du rapport du péritoine avec le rectum
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3-2 Fascias et espaces rectaux et péri-rectaux

Le rectum sous- péritonéal est entouré par le fascia pelvien composé de

deux feuillets :

-le feuillet viscéral du fascia pelvien ou fascia recti qui entoure le rectum

proprement dit.

-le feuillet pariétal du fascia pelvien (Figure 5). Les deux feuillets se
symphysent en arriere et en avant au-dessous du cul-de-sac de douglas, ils
forment alors I'aponévrose de Denonvilliers chez I'homme et la cloison (septum)
recto-vaginale chez la femme. En arriére, en regard de S4, a 3 ou 4cm de la
jonction ano-rectale, ils forment le ligament sacro-rectal. Le feuillet pariétal du

fascia pelvien (Figure 8) est lui-méme formé :

e En arriere par le fascia pré-sacré (ou fascia de Waldeyer), le ligament
sacro-rectal. (Les nerfs pelviens, le plexus hypogastrique et les uretéres

sont en arriere et en dehors de ce fascia).

e En avant par l'aponévrose prostato-péritonéale de Denonvilliers chez

I’lhomme et par la cloison recto-vaginale chez la femme.

e Latéralement, le feuillet pariétal recouvre la paroi latérale. il contient ou
entoure le plexus hypogastrique inférieur et l'une de ses afférences, le
nerf érecteur (d'Erkardt), nerf parasympathique provenant principalement

de S3.
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Figure 5 : Coupe horizontale du haut rectum : 1. Feuillet viscéral (ou fascia
recti) du fascia pelvien, 2. Feuillet pariétal du fascia pelvien, 3. Espace vasculo-
nerveux en dehors du feuillet pariétal, 4. mésorectum, 5. Cavité péritonéale (cul-

de-sac de Douglas).

Figure 6 :A. Coupe sagittale du petit bassin chez la femme. 1. Feuillet
pariétal du fascia pelvien ,2. Feuillet viscéral (ou fascia recti) du fascia pelvien, 3.

Cloison recto vaginale, 4. Ligament sacro rectal, 5. Releveurs vus en fuite.

B. Coupe sagittale du petit bassin chez ’homme. 1. Feuillet pariétal du

fascia pelvien, 2. Feuillet viscéral (ou fascia recti) du fascia pelvien, 3. Aponévrose
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prostatopéritonéale de Denonvilliers, 4. Ligament sacro rectal, 5. Releveurs vus

en fuite.

3-3 Le mésorectum :

Le mésorectum, qui n’existe pas dans les traités d’anatomie classiques, est

une notion apparue dans la littérature chirurgicale en 1982 [1].

Le mésorectum est le tissu cellulograisseux compris entre la musculeuse
rectale et le feuillet viscéral du fascia pelvien ou fascia recti. Il est développé sur
les trois quarts de la circonférence du rectum sous péritonéal, en arriere et
latéralement (Figure 5), La face antérieure du rectum est sous-péritonéal, le plus
souvent mais pas toujours notamment chez les sujets tres adipeux (Figure 7),
dépourvue de tissu graisseux de méme que les deux derniers centimetres du

rectum pelvien. [2]

Il est constitué de la graisse et des tissus cellulolymphatiques qui entourent
le rectum, Il contient les lymphatiques et les branches de division des vaisseaux
et des nerfs a destinée rectale, et il est entouré par une enveloppe assez fine,
mais toujours individualisable, qui est le feuillet viscéral du fascia pelvien ou
fascia recti (dont l'intégrité est le garant d'une exérése complete du méso-

rectum).

Les tumeurs rectales qui dépassent la paroi se développent dans le
mésorectum pouvant atteindre le fascia recti, voire le dépasser vers le fascia
pariétal, Cette extension tumorale radiale, est probablement a I'origine d’un
certain nombre de récidives locorégionales. L’étude histologique des pieces de
proctectomie doit aujourd’hui aussi se faire sur des coupes transversales pour

analyser la clairance radiale et ainsi ne pas méconnaitre un envahissement de la
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section circonférentielle qui a la méme valeur péjorative qu’une recoupe distale

envabhie.

Le mésorectum c’est-a-dire la graisse du pelvis, appartient
embryologiquement au rectum et non au petit bassin, cela explique gu’il soit le
champ de dissémination initiale du cancer et que son exérése fait partie d’une

exérese carcinologique complete. [3]

A la hauteur de la quatriéme piéce sacrée, le feuillet pré-sacré fusionne en
avant avec le feuillet viscéral qui enveloppe le méso-rectum. Cet accolement
forme le ligament recto-sacré dont la section ouvre la partie terminale de la
libération du méso-rectum. Sur les cOtés, se trouvent les ailerons ou ligaments
latéraux. Selon Heald et Enker [1], ils ne correspondent pas a une réalité
anatomique, mais a un artifice de dissection : Le contenu de ces «ailerons» est
tres variable. L'artere rectale moyenne n'y est présente que dans moins d'un tiers

des cas, et tres souvent d'un seul coté.
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Figure 7 : Coupe horizontale du rectum au-dessous du cul-de-sac de Douglas,
chez ’lhomme : 1. Aponévrose prostatopéritonéale de Denonvilliers ,2. Feuillet
pariétal du fascia pelvien ,3. Feuillet viscéral (ou fascia recti) du fascia pelvien, 4.
Fascia présacré (de Waldeyer) fusionné avec le feuillet viscéral pour former le
ligament sacrorectal ,5. Nerf érecteur (d’Erkardt) ,6. « Ailerons » ou ligaments

latéraux du rectum.

4-Rectum périnéal ou canal anal

Cylindre long d’environ 4 cm, passe a travers le diaphragme pelvien formé
par la fronde puborectale du muscle releveur de I’anus (m. elevatorani) dont les

fibres rejoignent celles de la partie profonde du sphincter externe de I’anus.
La lumiere du canal anal est divisée en trois parties (Figure 8) :
- la zone des colonnes

- la zone transitionnelle
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. la zone cutanée

Figure 8 :Coupe frontale du bas rectum et du canal anal.1. Feuillet pariétal
du fascia pelvien ,2. Feuillet viscéral (oufascia recti) du fascia pelvien, 3. Releveurs
de l’anus (levatorani) ,4. Sphincter externe de I|’anus ,5. Sphincter interne

del’anus.

5-Appareil sphinctérien :

Le rectum périnéal ou canal anal est inséré dans la musculature de
I'appareil sphinctérien, a ce niveau et contrairement au rectum pelvien, il n'existe

pas de plan ni d'espace péri-rectal spontanément clivable.

Le sphincter interne représente les 2,5 a 4 derniers centimetres de la
couche musculaire interne circulaire du rectum (Fig. 9). Il est épais de 2 a 5 mm
[4,5].L’extrémité terminale du sphincter interne se situe environ 1cm sous la ligne

pectinée.
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Le sphincter externe est constitué de 3 faisceaux continus. Les faisceaux
profonds se prolongent par le muscle élévateur de I'anus. L’espace inter
sphinctérien séparant les sphinctersinterne et externe est clivable
chirurgicalement et est constitué de tissu conjonctif prolongeant la couche

musculeuse longitudinale du rectum.

Figure 9 : Anatomie du bas rectum et du canal anal : 1. Couche circulaire
2. Couche longitudinale. 3. Sphincter interne. 4. Espace inter sphinctérien. 5.
Sphincter externe (faisceau superficielle).6.Sphincter externe (faisceau profond). 7

: muscle élévateur de I’anus. 8. Ligne ano-rectale. 9. Ligne pectinée.
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6-les rapports du rectum:

6-1 Rapports postérieurs :

La face antérieure du sacrum et du coccyx, les vaisseaux sacrés moyens et
latéraux, la chaine sympathique pelvienne, et les branches antérieures des nerfs

sacreés.

6-2-Rapports antérieurs :

Chez ’lhomme :
Dans la cavité péritonéale : le colon pelvien et le gréle.
En dessous : par le CDS de douglas :

+ en haut : avec la base de la vessie, les vésicules
séminales, les canaux déférents. Et la terminaison des ureteres

pelviens.
+* en bas : la face post de la prostate.
Chez la femme :
Dans la cavité péritonéale : le colon pelvien, et les anses gréles.
En dessous :

* en haut : la face postérieure de l'utérus et des ligaments

larges.

+ en bas : la face postérieure du vagin
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6-3 Rapports latéraux :

* Dans la cavité péritonéale :
+ le colon pelvien, les anses gréles.

* en plus chez la femme : l'ovaire et le pavillon de la

trompe.
* Sous la cavité péritonéale :

*

* En haut : l'uretére, les vaisseaux hypogastriques et leur

branches.

* En bas : la gaine de l'artere hypogastrique qui contient
dans son épaisseur le plexus hypogastrique

+

Homme Femme r:clun: (face
/ dorsale non
péritonisée)

cblon sigmoide

rectum face
dorsale non
péritonisée

anses gréles

vessie
h cul de sac recto- |
= i8] cul de sac

vésical . |
utérus de Douglas
(recto-
prostate & —__ vessie - vaginal)
vésicules séminales -
vagin —
— fasciade
urétre ———— & \ Denonvilliers fasciade _—\_ /___fascia recto-vaginal
X Halban

noyau fibreux central du périnée

* Figure 10 : les rapports antérieurs du rectum
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7 - laVascularisation du rectum :

7-1 Arteres rectales

* La vascularisation artérielle du rectum est assurée par
I'artere rectale supérieure. La partie basse peut aussi avoir une
vascularisation par des artéres rectales moyennes et inférieures et

par l'artére sacrée médiane.

- L'artere rectale supérieur, branche terminale de l'artere
mésentérique inférieur, est la seule a avoir une réelle importance. Elle
se divise en deux branches en regard de S3 : la branche droite
descend verticalement a la face postérieure de l'ampoule rectale,
donnant des branches pour la moitié postérieure droite de I'ampoule
rectale. La branche gauche est horizontale et vascularisée les faces
antérieure et gauche de I'ampoule rectale. L'artere rectale supérieure

vascularisée la totalité du rectum pelvien et la muqueuse du canal

anal.

* L'artere rectale moyenne est inconstante.

* L'artere rectale inférieure nait de chaque coté de l'artere
pudendale.

+ L'artere sacrée médiane nait de la bifurcation aortique,
elle peut donner des branches a la face postérieure du rectum

pelvien et du canal anal
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a. rectale sup

a. sacree mediane

a.lliaque interne H | . -2 rectale ventrale G

a. rectale moy

a. pudendale _

a. rectale inf

anastomose a. fémorale

Figure 11 : la vascularisation artérielle du rectum

7-2 Veines rectales

Le drainage veineux du rectum se fait par la veine rectale supérieure et
accessoirement par les veines recales inférieure, moyenne et la veine sacrée
médiane. La veine rectale supérieure forme, avec les veines sigmoidiennes, la

veine mésentérique inférieure.

Les veines rectales inférieures et moyennes, inconstantes et de petits

calibres.

7-3 les lymphatiques :

La particularité du drainage lymphatique du rectum explique en partie
pourquoi le risque de récidives locorégionales est d'autant plus élevé que la
lésion est plus bas située. Le drainage lymphatique se fait essentiellement vers le
pédicule rectal supérieur a travers le méso-rectum, et accessoirement vers les
ganglions iliaques internes ou externes et les ganglions inguinaux en suivant les

réseaux lymphatiques pudendaux ou sous-cutanées.
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s Lymphatigues du méso rectum

C'est la voie de drainage principale du rectum : Les ganglions péri-rectaux
se drainent dans un groupe ganglionnaire intermédiaire situé dans la bifurcation
de l'artere rectale supérieure (le ganglion principal du rectum de Mondor des
anatomistes).Les lymphatiques suivent ensuite l'artere mésentérique inférieure
pour rejoindre les ganglions péri aortiques a l'origine de l'artere mésentérique
inférieure puis les ganglions plus haut situés jusqu'au canal thoracique. Quelques
lymphatiques accompagnent la veine mésentérique inférieure et rejoignent les
ganglions rétro pancréatiques. lls peuvent alors suivre les artéres vers les relais
ganglionnaires situés a l'origine de I'artere mésentérique supérieure ou les veines

vers le pédicule portal. (Figure 12)

Figure 12 : Voies lymphatigues du rectum/ Drainages lymphatigues

accessoires : 1.Ganglions obturateurs, 2.Ganglions hémorroidaux moyens,

3.Ganglions hémorroidaux inférieurs, 6. Ganglions pré-sacrés. /Drainage
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lymphatique principal (hémorroidal supérieur) : 4.Ganglions distaux pédiculaires
a l'origine de l'artere mésentérique inférieure, 5- Ganglions intermédiaires

(rejoignant le tronc des arteres sigmoidiennes), 7.Ganglions para rectaux.

8-L'innervation du rectum :

8-1 Le systéme sympathique :

a-Plexus hypogastrique supérieur

Le plexus hypogastrique supérieur situé en avant de la bifurcation aortique
est constitué des fibres sympathiques issues des racines T12, L1 et L2 qui
prennent fréquemment 'aspect de véritable nerf (Fig. 13). Il se trouve tres

proche des vaisseaux mésentériques inférieurs du coté gauche.
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b-Nerfs hypogastriques :

Au niveau du promontoire, le plexus hypogastrique supérieur se divise en
deux nerfs hypogastriques droit et gauche bien différenciés dont le trajet est
parallele a celui des uretéres, 1 a 2 cm en dedans d’eux. Ces nerfs longent la

partie postéro supérieure du mésorectum.

8-2 le systéme parasympathique :

a—Nerfs splanchniques pelviens ou érecteurs

Correspondant au systeme parasympathique, les nerfs splanchniques
pelviens ou érecteurs d’Eckhardt sont constitués par trois a six filets nerveux
issus des racines S2, S3 et S4 (Fig. 13). lls cheminent a la face antérieure du

sacrum et se terminent comme afférences du plexus hypogastrique inférieur.

b-Plexus hypogastrique inférieur ou plexus pelvien

Il constitue un centre d’intégration périphérique pour les informations
nerveuses afférentes et efférentes a I’ensemble des visceres pelviens. Localisé
dans I'espace pelvirectal supérieur, a sa partie inféro-antérieure, il se rapproche

du mésorectum a hauteur des bords latéraux de I’aponévrose de Denonvilliers.

c-Les branches efférentes du plexus hypogastrique inférieur

Elles assurent I'innervation de la quasi totalité de I’appareil génito-urinaire
par des plexus viscéraux pelviens secondaires qui correspondent aux plexus
rectal, urétérovésical, vésiculodéférentiel, prostatique, utérovaginal et enfin aux
nerfs caverneux. Ces nerfs sont mixtes a la fois sympathiques et

parasympathiques. lls cheminent dans les bandelettes neurovasculaires de Walsh
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en dehors de I'aponévrose de Denonvilliers, tres proches de la face antérolatérale
du bas rectum en regard des vésicules séminales, ils sont situés 1 a 3 cm en

dehors et en arriere de la capsule prostatique.

moelle lombaire

plexus hypog. sup

b plexus hypogastrigue inf

moelle sacrée

§2-83-54

83

sph. externe

(strie)

Figure 13 :

A/ Vue antérolatérale de l'innervationrectale

B / schématisation de I'innervation sympatique etpara —-sympatique
1. Nerf hypogastrique ou pelvien

2. plexus hypogastrique inférieur

3. Afférences Parasympathiques

4. Nerfs érecteurs (ou caverneux ou nerfs d'Erkardt)
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9- Anatomie Microscopique :

La paroi rectale est constitué de dedans en dehors par :
La muqueuse

La sous muqueuse

La musculeuse

La séreuse

10- Physiologie de la continence anale :

La continence anale est un phénoméne complexe, multifactoriel,
comprenant des muscles lisses, stries, des mécanismes passifs, des actions
volontaires ou réflexes, repose sur un systeme capacitif correspondant au rectum
(organe réservoir) et sur un systéme résistif assurant une barriere de pression et
oblitérant la lumiere du canal anal, ce systeme correspond aux sphincters de
I’anus et au muscle releveur. La continence fécale repose également sur une
sensibilité tres spécifique qui permet d’analyser la distension rectale comme un

besoin d’exonération mais également d’analyser la nature du contenu fécal. [6]
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L’histoire naturelle du

cancer du rectum :
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La carcinogenése colorectale est maintenant bien connue a chaque étape de la
transformation maligne : cryptes aberrantes, adénome, dysplasie, cancer et métastases.
En effet, d’apres le modele proposé par Vogelstein et al, La carcinogenése est définie par
une accumulation multi-étapes d’anomalies génétiques chronologiquement déterminées
[7]. Au cours des deux derniéres décennies, les nombreuses études des voies de
carcinogenese du CCR, des formes héréditaires et sporadiques, ont permis une avancée

considérable des connaissances.
Trois mécanismes principaux ont été décrits dans la carcinogenése colorectale :

e L’instabilité chromosomique (75%), I'instabilité micro satellitaire (15%) et, plus

récemment, ’hyperméthylation des ilots CpG (25%). [8]

La plupart des CCR sont d’origine sporadique (70 %) mais, dans une minorité de
cas, des altérations génétiques germinales sont a l'origine du processus de

carcinogenese.

Les deux formes familiales les mieux définies sont le syndrome de Lynch ou
syndrome HNPCC (hereditary non polyposis colorectal cancer) en rapport avec une
mutation du systéme de réparation de '’ADN MMR (mismatch repair)) et la polypose

adénomateuse familiale (mutation du gene APC).

Une partie des CCR (20-30 %) aurait une composante héréditaire liée a des alleles

a faible pénétrance ou déterminisme oligogénique. (Figure 14) [8]

En effet, I'identification des anomalies moléculaires associées a la carcinogenése
colorectale a permis le développement de nouvelles thérapies ciblées, notamment les

anticorps monoclonaux utilisés dans le traitement des CCR métastatiques.
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B Formes a composante
héréditaire dont la
polypose atténuée

B Syndrome de Lynch
3%

1% 10
1% i Autres syndromes

W PAF

M Formes sporadiques

Figure 14 :Répartition des formes héréditaires de cancers colorectaux

1- la filiation adénome-dysplasie-cancer:

Les facteurs qui influencent le risque de transformation maligne sont la taille des
adénomes, leur multiplicité, le degré de dysplasie et la présence d’un composant villeux,
ces quatre facteurs étant étroitement liés entre eux. La présence d’un tissu malin est
exceptionnelle pour les adénomes de moins de 5 mm [9]. Ce risque augmente avec la
taille : 0,3 % pour les adénomes de moins de 10 mm, 9 % de 10 a 20 mm de diametre, 28
% au dela de 20 mm de diametre. La présence de foyers carcinomateux est
exceptionnelle dans les adénomes purement tubuleux (1,3 %), alors qu’elle est observée

dans respectivement 11,6 % et 14,4 % des cas d’adénomes tubulovilleux ou villeux purs.

Dans une série américaine ou des polypes de plus de 1 cm de diametre avaient été
laissés en place dans l'intestin, le taux cumulé de cancer était de 25 % a 20 ans [9]. On
peut donc estimer que un quart des adénomes ayant atteint 1 cm de diametre se

transformeront en cancer du vivant des gens.
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Un petit adénome mettrait six ans a devenir un adénome de plus de 1 cm, et cet
adénome mettrait environ 17 ans a se transformer en adénocarcinome, puis environ

deux ans a acquérir les propriétés aboutissant a la dissémination métastatique [9].

Les CCR se développent a partir de lésions précancéreuses, la crypte aberrante
représente la premiere lésion identifiable, évoluant vers I'adénome. Les adénomes sont
associés a des lésions de dysplasie plus ou moins sévere qui évoluent vers

I’adénocarcinome intra muqueux, puis vers une tumeur invasive.

K-ras+ plé- télomérase + pS53- SMAD4 -
APC-
Y
£ *
»
S AR
A Q\%‘ -
Y Y Y Y Y
Muqueuse normalel— Focus de cryptes | o | Adénome de bas » | Adénome de haut > 1 Carinone > ‘ Mé
st iments i aberrantes grade grade
4 A ) A A A

MLHI, MSH2, PMS2, MSH6 - ‘

Figure 15 : Carcinogenese moléculaire du carcinome colorectal sporadique :

+ : mutation activatrice, - : mutation inactivatrice.

2-Facteurs de risque des cancers colorectaux

Divisent la population en : personnes a risque moyen (cas général), personnes a
risque élevé et personnes a risque tres élevé. Cette classification permet de définir des

stratégies de dépistage en fonction du niveau de risque.

> Les personnes a risque moyen sont les personnes de la population générale de

plus de 50 ans (94 % des CCR surviennent apres 50 ans).

> Les personnes a risque élevé (15 a 20 % de la population) sont les patients avec

un antécédent personnel de polype adénomateux ou de CCR, les personnes qui
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ont un parent du premier degré avec un CCR diagnostiqué avant I’age de 60 ans
et les patients qui ont une maladie inflammatoire chronique de I’intestin (MICI)
(maladie de Crohn colique et rectocolite hémorragique). Les patients atteints

d’acromégalie sont également a risque élevé.

> Les personnes a risque tres élevé (1 a 3 % de la population) sont les patients qui

ont une prédisposition héréditaire. Les deux principales entités sont le

syndrome de Lynch et les polyposes familiales (PAF et PAF atténuée).

2-1.le syndrome de LYNCH :

Le syndrome de Lynch est responsable d’environ 3 % des CCR [10]. Il a une
transmission autosomique dominante a forte pénétrance (80-85 %) et représente la
forme la plus fréquente de CCR héréditaire. Le risque cumulé de CCR a 70 ans est de
I'ordre de 40 % pour les femmes et 70 % pour les hommes. Il est suspecté devant la

présence des criteres d’Amsterdam Il (Tableau 1).

Les formes incompletes sont fréquentes et pour palier ces insuffisances et
identifier les patients nécessitant une consultation d’oncogénétique, d’autres criteres ont

été définis en 1996, les criteres de Bethesda (élargis en 2002 en criteres de Bethesda Il).

Le syndrome de Lynch est dii a une mutation d’un des genes de réparation de
’ADN (MLH1, MSH2, MSH6 ou PMS2). L’inactivation biallélique de I'un de ces geénes
conduit a un phénotype MSI-H (microsatellite instability high), qui est présent dans
toutes les tumeurs associées au syndrome de Lynch. Il doit donc étre recherché
systématiquement chez les patients de moins de 60 ans atteints d’un CCR pour orienter
vers un syndrome de Lynch. Il doit aussi étre recherché chez les patients présentant un

des critéres de Bethesda Il. (Tableau 1)

Pour les sujets atteints par ce syndrome, les risques cumulés de cancer colorectal
et de cancer de l'endometre sont respectivement de 90% et de 40%.0n distingue

classiqguement 2 variétés de syndrome HNPCC :
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Le syndrome de lynch | qui touche l'adulte jeune avant 45 ans et ou la

prédisposition ne concerne que le cancer colorectal avec une location préférentielle sur le

colon droit.

- Le syndrome de lynch Il (ou « cancer family syndrome») qui associe au cancer

colorectal d'autre cancers (endometre, ovaire, intestin, gréle, estomac, vois biliaires voies

excrétrices urinaire) de survenue simultanée 52 ou successive, mais de facon différente

chez les individus d'une méme famille.

Aprés l'age de 30 ans, un examen gynécologique annuel avec échographe

endovaginale complétée d'un frottis aspiratif est recommandé chez

remplissant les criteres d'Amsterdam.

les femmes

Tableau 1 : Critéres diagnostiques du syndrome de Lynch

Critéres d’Amsterdam ||

Critéres de Bethesda Il

Patient ayant un CCR et les trois
critéres suivants :

- patient ayant au moins trois sujets atteints de
cancer du spectre HNPCC étroit dont un uni aux
deux autres au premier degré

- patient ayant au moins deux générations
successives concernées

- patient ayant au moins un
diagnostiqué avant I’age de 50 ans

cancer

Spectre HNPCC étroit : colorectal, endomeétre,
gréle, uretéres et cavités excrétrices rénales

- Patient ayant un CCR diagnostiqué avant I’age
de 50 ans

- Patient avec deux cancers synchrones ou
métachrones appartenant au spectre HNPCC
large

- Patient avec un CCR avec une instabilité

microsatellitaire avant I’age de 60 ans

- Patient avec un CCR et un apparenté au ler
degré avec cancer du spectre HNPCC large

diagnostiqué avant 50 ans

- Patient avec un CCR et deux apparentés au
ler ou au 2e degré avec un cancer du spectre
HNPCC

large quel que soit I’age
Spectre HNPCC large : spectre HNPCC étroit,

ovaires, estomac, voies biliaires, glioblastome
etadénocarcinome sébacé
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2-2 Polyposes adénomateuses familiales

Une polyposies familiale doit étre suspectée des qu’il existe a la coloscopie plus
de dix adénomes colorectaux (plus de 100 adénomes pour la PAF et plus de dix pour la

PAF atténuée). La PAF représente environ 1 % des CCR [11].

La pénétrance de la PAF est compléte (proche de 100 %) et en |'absence de
colectomie, tous les patients développeront un CCR vers 40 ans, voire beaucoup plus
jeune. Pour la PAF atténuée (Elle est dite « atténuée » car la majorité des patients ont un
nombre de polypes colorectaux compris entre 10 et 100, avec un age moyen au
diagnostic de I’ordre de 47 ans [12], le risque d’évolution vers le CCR serait d’environ 80

%.

Deux genes sont responsables des polyposes familiales : le gene APC (localisé
sur le chromosome 5q21), avec une transmission autosomique dominante (PAF et PAF

atténuée) et le gene MYH, avec une transmission autosomique récessive (PAF atténuée).

Le risque de transmission a la descendance est de 50 % pour chaque enfant.
Cependant, 20 a 25 %des cas de PAF observés sont des mutations de novo, c’est-a-dire

des patients sans antécédents familiaux.

L'age moyen d'apparition des polypes, des signes cliniques et du cancer est
respectivement de 25 ans, 33 ans, et 40 ans. Le risque cumulé de cancer gastrique,

duodénal et surtout d'ampullome vatérien est de 5%.
Concernant le bilan extra-digestif, on recherchera :

> Des lésions oculaires (hypertrophie de I'épithélium pigmentaire de la rétine)

des tumeurs osseuses (ostéomes mandibulaires, du crane et des os longs).

» Des malformations dentaires (dents incluses, dents surnuméraires), des

kystes sébacés.

» Des tumeurs desmoides et fibromateuses.
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> Des tumeurs du systéme nerveux central, de trés mauvais pronostic.
> Des tumeurs endocrines (thyroides et surrénales).
> un hépatoblastome chez I'enfant porteur de la tare.

Il existe d’autres polyposes plus rares, prédisposant également aux CCR

(polypose juvénile, polypose hyperplasique et polype de Peutz-Jeghers). (Figure 16) [13]

Formes héréditaires de cancers colorectaux : aspects cliniques et génes responsables

Syndromes Fréquence Risque cumulé  Signes cliniques Geénes responsables
de CCR*
Polypose adénomateuse  1/8 000-1/14 000 naissances 100 % Plusieurs centaines APC(5q21)
familiale (PAF) (1 % des CCR) de polypes adénomateux
disséminés sur le colon
et le rectum
Syndrome HNPCC 1/5 000 naissances >80 % Tumeurs colorectales hMLH1 (3p21), hMSH2 (2p16)
(2 a3 % des CCR) et extra-digestives hMSH6 (2p16), hPMST (2q32)
hPMS2 (7q22), hMLH3 (14q24.3)
Polypose juvénile 1/16 000-1/100 000 naissances ~30-40 % Polypes hamartomateux SMAD4/DPC4 (18q21.1)
colorectaux (98 %), BMPR1A/ALK3 (10q22-23)
gastriques et duodénaux
(14 %)
Syndrome de Peutz-Jeghers 1/8 300-1/29 000 naissances 2-13% Polypes hamartomateux STK11/LKB1 (19p13.3)

de l'intestin gréle
et pigmentation périorificielle

Polypose héréditaire mixte Non connue, ? Polypes juvéniles atypiques ~ HMPS/CRAC1 (15q13-q14)
Seules quelques familles avec foyers adénomateux
ashkénases colorectaux

MAP (« MYH associated < 1 % des CCR ? Phénotype de PAF atténuée ~ MYH (1p32-34)

polyposis »)

* Cancer colorectal.

Figure 16 : Formes héréditaires de cancers colorectaux : aspects cliniques et génes

responsables[13]

2-3 Cancers colorectaux a composante héréditaire

Environ 25 % des CCR auraient une composante héréditaire liée a des alleles a
faible pénétrance (APC*I1307 K, TGFR1*6Ala notamment) avec probablement également
une implication importante de facteurs environnementaux. En effet, certaines
agrégations familiales de CCR sans polypose, avec ou sans validation des critéres

cliniques d’Amsterdam, ne sont pas associées a une instabilité microsatellitaire [14]. Cela
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suggere la possibilité d’'un autre mode de prédisposition génétique non mendélien,
caractérisé par I'effet additif de polymorphismes dans différents génes « mineurs » de

susceptibilité. On parle alors de déterminisme « oligogénique » des cancers.
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3- Autres facteurs impliquant dans la carcinogenése
colorectale :

3-1 La flore intestinale :

La flore intestinale, ou microbiote intestinal, est impliquée dans de nombreuses
pathologies et des données grandissantes rapportent un lien entre dysbiose
(modification de la flore intestinale) et CCR [15, 16]. Certaines bactéries commensales,

notamment du groupe des Bacteroides, ont un rble carcinogene démontré [17]

Les mécanismes supposés incluent I'altération de la muqueuse, les lésions a
I’ADN, et I'inflammation [18]. Certaines bactéries pourraient également avoir un role

dans les CCR associés aux MICI [16].

A I'inverse d’autres bactéries, comme les lactobacillus et bifidobactéries contenus

dans le lait, pourraient avoir un role protecteur.

3-2La cyclooxygénase 2 (COX-2)

Une surexpression de la cyclooxygénase 2 (COX-2) est retrouvée dans plus de 75
% des CCR [19]. La COX-2 est inductible par différents facteurs de croissance et

cytokines.

3-3 Inflammation et immunité

Un lien fort entre inflammation et cancer est suspecté devant I'observation d’un
lien entre maladie inflammatoire et cancer, ainsi que devant un effet protecteur de

certains traitements anti-inflammatoires (dérivés aminosalicylés).

Les MICI sont associés a un risque élevé de CCR. Ce risque est d’autant plus
important qu’il existe une pancolite, une durée de la maladie supérieure a huit ans, un
mauvais controle de I'inflammation colique et/ou |’association avec d’autres facteurs

pro-cancérigenes tels que I’existence d’une cholangite sclérosante associée.
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Les cytokines, et plus largement l'inflammation, ont un role paradoxal en
permettant a la fois le déclenchement d’une réponse immune anti tumorale, mais en

jouant également un réle important dans le développement et la progression des CCR.

L’échappement tumoral a la réponse immune permet la progression tumorale.

3-4 Facteurs hormonaux, nutritionnels et environnementaux

Un pourcentage non négligeable des CCR, de I'ordre de 30 %, serait lié a des
facteurs nutritionnels. Cela expliquerait en partie les différences d’incidence selon les
pays et I'augmentation d risque chez les migrants d’un pays a bas risque vers un pays a
haut risque. Les facteurs les mieux identifiés sont la viande rouge et I’exces d’alcool qui

ont un roéle favorisant, le calcium et les fibres qui ont un role protecteur.

La viande rouge est responsable d’une augmentation des composés N-nitroso
responsable de dommages a I’ADN [20] . De plus, les amines hétérocycliques contenues

dans les viandes grillées sont cancérogenes.

Les études prospectives et les méta-analyses publiées entre 2010 et 2013
confirment les conclusions de I'expertise du WCRF/AICR parue en 2011 sur les liens
entre cancer colorectal et consommations alimentaires représenté dans le tableau

suivant : [21]

Tableau 2 : répartition des groupes d’aliments selon leur association avec le CCR et le

niveau de preuve de la relation

Niveau de preuve Groupe Nature de 'association
Convaincant Viandes rouges Augmentation du risque
Viandes transformeées Augmentation du risque
Boissons alcoolisées (Hommes) Augmentation du risque
Fibres et produits céréaliers complets Réduction du risque
Probable Lait Reéduction du risque
Boissons alcoolisées (Femmes) Augmentation du risque
Suggeére Fruits Réduction du risque
Légumes Réduction du risque
Non concluant Produits laitiers Divergence des études
Poisson Absence d'association
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> Le tabac et alcool

Une consommation excessive d’alcool (plus de quatre verres par jour)
augmenterait le risque relatif de CCR de 51 % [22]. (La probabilité d'avoir un cancer
colorectal ou un adénome augmentait avec l'age a partir de 60 ans chez les hommes et
les femmes. Elle était associée de facon tres significative a la consommation de tabac,

méme ancienne, et a la consommation quotidienne d'alcool avec des OR > 1,30). [23]

> L’exces de poids (surpoids et obésité) et I’absence d’exercice physique sont
également associés au risque de CCR et seraient ainsi responsables d’environ 10 % des

CCR.

> Le syndrome métabolique, I'insulinorésistance (élévation de I'insuline, du
glu- cose et de I'lGF1 [insuline-like growth factor 1]), De méme, 'augmentation de I'IGF1
induit par ’hormone de croissance (GH) serait responsable du risque augmenté de CCR

chez les patients acromégalies.
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Matériels et méthodes
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A : Matériels:

1-Type d’étude :

Il s’agit d’une étude rétrospective descriptive et analytique étalée sur cing ans
entre janvier 2010 et décembre 2014, effectuée au Centre d'Oncologie Hassan Il - CHU

Mohamed VI d' Oujda.

2- Objectifs de I’étude :

+ Décrire le profil épidémiologique, clinique, anatomo-pathologique et
thérapeutique du cancer du rectum non métastatique au niveau du Centre

d’Oncologie HASSAN Il Oujda.

+ Déterminer les facteurs prédictifs de la réponse compléte apres traitement néo

adjuvant.

+ Analyser les différents facteurs pronostiques ayant conditionné la survenue du
récidive et la survie a long terme d’une série des patients opérés d’un cancer du
rectum en utilisant une étude uni-variée selon la méthode Log Rank et le test

de Khi-Square.

3. Patients :

Nous avons choisi nos malades selon les critéres suivant :

4 Criteres d’inclusion :

Nous avons inclus dans notre série tous les patients :
> Pris en charge entre le 1er Janvier 2010 et le 30 décembre 2014.
> Présentant un cancer du rectum prouvé histologiquement.

> Présentant un cancer du haut, bas et moyen rectum (Tumeur située

entre 0 et 15cm a I’endoscopie).
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> Présentant une indication au traitement chirurgical.

v Criteres d’exclusion :

Les patients qui avaient des tumeurs métastatiques a distance non résécables et
les patients opérés en dehors du Centre d’Oncologie HASSAN Il ont été exclus de cette

étude.

B -méthodes :

1-Sources des données :

Afin de réaliser ce travail nous avons eu recours aux documents suivants :

Registre des entrants et sortants.
e Registre du bloc opératoire.

e Le dossier clinique du malade comportant I'observation cliniqgue du malade,
les examens para cliniques, I'attitude thérapeutique indiquée, les comptes
rendus anatomopathologiques, les comptes redus opératoires et le suivi du

patient.

e Appels téléphoniques des patients ou de leurs proches a I’occasion de ce

travail.

2-Protocole thérapeutique :

2-1 La classification anatomo-pathologique pré-

thérapeutigue :

La classification pré-thérapeutique avait été établie sur la base des données
cliniques, de I'EER (réalisé chez un seul malade), de la TDM ou de I'IRM. Au final, la

classification utilisée :
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¢cTNM « Tumor node metastasis classification system », classification des
carcinomes colorectaux, de I'UICC (Union Internationale Contre le Cancer) et AJCC (The
American Joint Committee on Cancer) [24]. Le symbole « ¢ » correspond au statut du

clinicien avant I’intervention chirurgicale (cCTNM)
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Tableau 3 : Classification TNM Septieme Edition 2009 / UICC [24]
EXTENSION PARIETALE
TX Renseignements insuffisants pour classer la tumeur primitive

TO Pas de signe de tumeur primitive

Tis  Carcinome in situ : intra-épithélial ou envahissant la lamina propria

T1 Tumeur envahissant la sous-muqueuse

T2 Tumeur envahissant la musculeuse

T3 Tumeur envahissant la sous—séreuse ou les tissus péri-rectaux non péritonisés

T4 Tumeur envahissant directement les autres organes ou structures et/ou perforant le
péritoine

viscéral

T4a Tumeur perforant le péritoine viscéral

T4b Tumeur envahissant directement les autres organes ou structures (2-3)

Notes. (Nagtegaal I., 2011)
1-Tis inclut les cas de cellules cancéreuses localisées dans la membrane basale glandulaire (intra
épithéliales) ou dans la lamina propria (intra-muqueuses) sans extension a travers la musculaire
mugqueuse a la sous-muqueuse.
2- L’invasion directe du T4b comprend I'invasion des autres segments du colo rectum par la voie
de la séreuse, prouvée par I’examen microscopique ou comprend, pour les tumeurs survenant sur
une localisation rétro ou sous-péritonéale, I'invasion directe des autres organes ou structures du
fait de I’extension au-dela de la musculeuse.
3-Une tumeur qui est adhérente macroscopiquement a d’autres organes ou structures est classée
cT4b. Toutefois, si microscopiquement aucune tumeur n’est présente dans la zone d’adhésion
elle sera classée pT1-3, en fonction de la profondeur de I'invasion pariétale.

ADENOPATHIE
NX Renseignements insuffisants pour classer les adénopathies régionales
NO Pas de métastase ganglionnaire régionale
N1 Métastase dans 1 a 3 ganglions lymphatiques régionaux

Nla Métastases dans 1 ganglion lymphatique régional

N1b Métastases dans 2-3 ganglions lymphatiques régionaux

N1c Nodule(s) tumoral, satellite(s)* dans la sous-séreuse, ou dans les tissus non-péritonisés
péri-coliques ou péri-rectaux sans métastase ganglionnaire régionale
N2 Métastase dans = 4 ganglions lymphatiques régionaux

N2a Métastase dans 4-6 ganglions lymphatiques régionaux

N2b Métastase dans = 7 ganglions lymphatiques régionaux

Notes.
*Des nodules tumoraux (satellites), macroscopiques ou microscopiques, situés dans le tissu
adipeux péri-colique ou péri-rectal de la zone de drainage lymphatique de la tumeur primitive
sans signe histologique de tissu lymphatique résiduel dans le nodule peuvent correspondre a une
extension tumorale discontinue, une invasion veineuse avec extension extra-vasculaire (V1/2) ou
un ganglion lymphatique totalement tumoral (N1/2). Si de tels nodules sont observés avec des
tumeurs qui auraient été classées T1 ou T2, alors la classification T reste inchangée et le nodule
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est enregistré N1c. Si le nodule est considéré par le pathologiste comme un ganglion lymphatique
totalement détruit par le processus tumoral (généralement de contour régulier), il doit étre
enregistré comme un ganglion lymphatique positif et non comme un nodule satellite, et chacun
d’entre eux devra étre compté séparément pour établir la classification pN finale.
METASTASE
- MO : pas de métastase
- M1 : présence de métastase(s) a distance

Mla Métastase localisée a un seul organe (foie, poumon, ovaire, ganglion(s) lymphatique(s)
autre que régional)

M1b Métastases dans plusieurs organes ou dans le péritoine

Les catégories pT et pN correspondent aux catégories T et N.

Les ganglions régionaux du rectum sont :

- ganglion rectal (hémorroidal) supérieur - moyen et inférieur.

- ganglion iliaque interne (hypogastrique) (qui est en continuité avec le ganglion

de l'artére rectale moyenne).
- ganglion du mésorectum (synonyme de ganglion rectal).
- ganglion sacré latéral - présacré et promontoire (Gerota).

- ganglion mésentérique inférieur (en fait tres a distance du rectum et jamais
inclus dans les champs d’irradiation mais toujours enlevé lors du curage chirurgical et

ayant une forte valeur pronostique)

- les métastases ganglionnaires autres que celles listées ci-dessus sont classées

comme métastases a distance (ganglion obturateur ou iliaque externe).

2-2 Le traitement néo adjuvant :

a- Radiothérapie préopératoire :

Le protocole de la radiothérapie : Nos patients ont recu 2 types de protocole :
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- Le protocole intermédiaire : comportait une dose de 39 Gy : 3 Gy
par fraction en 13 séances (17 jours, 5/7jours) .Ce protocole a été utilisé en

2010.
- le protocole long comportait soit une dose de :
+ 46 Gy : 2 Gy par fraction en 23 séances (31 jours) ou
+ 45 Gy : 1,8 Gy par fraction en 25 séances (35 jours, 5/7jours).

+ 50 Gy ; 46 Gy : 2 Gy par fraction en 23 séances + un « boost »

de 4 Gy : 2 Gy par fraction en 2 séances (35 jours, 5/7jours)

b - Chimiothérapie préopératoire :

Cette radiothérapie néo adjuvante a été associée a une chimiothérapie par voie
orale (figurel15) a base de Capécitabine (Xéloda) comprimés de 500 mg en monothérapie

a la dose de 825 mg/m?2 matin et soir per os du lundi au vendredi.

La prise de la chimiothérapie était de facon continue sur toute la durée de la
radiothérapie. Un ECG et un bilan biologique ont été réalisés systématiquement chez

tous nos patients avant le début du traitement néo adjuvant.

La surveillance au cours du traitement : se faisait une fois par semaine avec le

médecin radiothérapeute. Elle pouvait étre plus rapprochée en cas de complications.

La surveillance avait pour but, de contrdler I’état général du patient, de rechercher
les complications aiglies a types de radiodermites, cystites, rectites et diarrhées, de

s’assurer de la bonne observance et le bon déroulement du traitement.
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LU 1 111

]I 11 1/ 111

l Radiothérapie : 2 Gy par fraction (5/7 jours)

IEapécitabine : 825 mg/jour/m? (5/7 jours)

Figure 17 :Protocole de radio chimiothérapie néo adjuvante en 50 Gy.

2-3 la chirurgie :

Tous nos patients ont eu au moins une évaluation clinique avant I'intervention

chirurgicale (un toucher rectal post radiothérapie).

Les patients ont été opérés selon la technique de |"exérése totale du méso rectum

(« Total Mesorectal Excision » : TME) décrite par R.J. Heald.[1] (Figure : 18)
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La technique d " exérése totale du méso rectum :

Figure 18 : Coupe transversale du pelvis : 1. Aponévrose de Denonvilliers 2.

Fascia pariétal 3. Vessie 4. Vésicule séminale 5. Artere rectale moyenne 6. Plexus
hypogastrique inf 7. Rectum 8. Branches nerveuses a destinée rectale 9. Mésorectum

10. Feuillet viscéral = fascia recti

% Traitement chirurgical

L’intervention était pratiquée sous anesthésie générale.

Le geste chirurgical était abordé par laparotomie (incision médiane seule, ou

associée a la périnéale).

En cas d’AAP ou d’ACA, un temps abdominal combiné a un temps périnéal était

nécessaire.
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+ Le temps abdominal

Le temps abdominal débutait par une incision médiane suivie d’une exploration
complete de la cavité abdominale a la recherche, de carcinose péritonéale, de métastase

a distance notamment hépatique et de I’extension locorégionale de la tumeur.

Une ligature et une section des vaisseaux mésentériques inférieurs étaient
effectuées, apres le départ de I'artere colique gauche. Cette section était faite a au moins
1 cm de I'aorte pour éviter de léser les nerfs du plexus hypogastrique. Un curage des

ganglions mésentériques inférieurs était pratiqué.

L’uretere gauche se repéré et préservé lors de décollement colo-pariétal gauche,
puis un abaissement de I’angle colique gauche était effectué. L’exérese totale du
mésorectum était menée dans le plan compris entre le fascia viscéral et le fascia pariétal

(dissection de type extra-fascial).

La dissection postérieure débutait apres [l'individualisation des deux nerfs
hypogastriques qui étaient a leur tour préservés, décollement du fascia-rectal. La
dissection était amorcée ensuite dans le plan séparant le feuillet pariétal du fascia
pelvien en arriere, du feuillet recti en avant. La libération du mésorectum des parois
postérolatérales du pelvis se faisait de la maniere la plus atraumatique possible. La
dissection se prolongeait en dedans des plexus pelviens latéraux, se poursuivait ensuite

jusqu’au plan des releveurs de I'anus.

Au niveau de la 4e vertebre sacrée, on pratiquait une section du ligament sacro-

rectale, ce dernier était emporté avec le rectum.

En avant, aprés incision du péritoine sur le versant antérieur du cul-de-sac de
Douglas, la ligne de dissection passait au devant de la cloison recto-vaginale chez la
femme (au contact de la paroi postérieure du vagin) et de I’aponévrose de Denonvilliers
chez I’lhomme (au contact des vésicules séminales et de la prostate) jusqu’a la base de la

prostate ou elle était recoupée.

M. EGYIR USMAN EBO 61



CANCER DU RECTUM THESE N° 168/17

En I'absence d’atteinte du fascia recti, la préservation des plexus nerveux
autonomes (branches du sympathique lombaire dont dépend I’éjaculation et branches du
parasympathique sacré, dont dépend [|’érection) a destiné génito-urinaire était
recherchée. En cas de conservation sphinctérienne, la section rectale était faite a au
moins Tcm sur le bord inférieur de la tumeur. En cas d’amputation abdominopérinéale,
I'exérese était pratiquée de facon cylindrique perpendiculaire a I’axe du rectum, ce qui
supposait avoir mobilisé au moins en arriere, le rectum, son méso, jusqu’au plancher
pelvien, cette mobilisation préalable permettait d’éviter que la section du méso rectum
ne se fasse obliqguement, avec un effet « cone » (en sablier) qui comporte le risque de

laisser en place du méso distale, siege d’éventuelles structures tumorales.

<

Figure 19 : la ligature section de I’'artéere mésentérique inférieure a 1cm de son origine.

(Service de chirurgie oncologique, Centre d’Oncologie HASSAII)
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Le temps périnéal

Le temps périnéal débutait par la fermeture en bourse de I’anus, avec conservant
du fil comme tracteur. Une incision cutanée passant a au moins 2 cm des berges de
I’anus était réalisée. L’'incision était de forme elliptique a grand axe vertical ou plus ou
moins arrondie. Une incision en forme de verre-a-pied était pronée chez les sujets gras
Une traction sur la collerette cutanée facilitait la section du tissu cellulograisseux sous-
cutané en avant jusqu’au raphé ano-bulbaire, latéralement dans les fosses ischio-anales
en arriere jusqu’a la pointe du coccyx repéré au doigt puis jusqu’au raphé ano-

coccygien.

Apres libération du canal anal, la dissection du rectum périnéale débutait par sa
face postérieure puis sa face antérieure apres repérage et controle de 'uretre grace a la
sonde urétrovésicale mise en place avant l'intervention. Enfin la section des faisceaux
antérolatéraux des releveurs était pratiquée et la dissection se terminait par

I’extériorisation de la piece d’exérese a travers la breche périnéale.

Figure 20 : A : Incision périnéale, B : Division de la graisse des fosses ischio-rectales, C :

Dissection périnéale antérieure /87]
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Figure 21 : I’incision périnéale (service de chirurgie oncologique . Centre d'Oncologie

Hassan l1I-Oujda)
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Figure 22: piéce opératoire d’une amputation abdomino-périnéale élargie a la paroi

postérieure du vagin (service de chirurgie oncologique au centre d'oncologie Hassan ll-

Oujda)

4 Fin de lI'intervention

L’intervention se terminait par une anastomose colo-rectale (termino-terminale)

avec (parfois une coloplastie transverse), ou colo-anale latéro terminale.

L’anastomose était faite manuellement suivi d’une iléostomie de protection (en
cas de RA pour les cancers de moyen et bas rectum). Lorsqu’une AAP était pratiquée,
I'intervention était complétée par une colostomie iliaque gauche définitive apres
fermeture périnéale ou par une colostomie périnéale pseudo-continente (technique de

Schmidt)
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Une vérification de I’hémostase et de I’étanchéité (a I'air ou au sérum) était

effectuée. Fermeture plan par plan des incisions.

Au final la piece opératoire avait une forme cylindrique avec une surface lisse
intacte et avec une marge de résection circonférentielle réguliére. L’aspect du
mésorectum était caractéristique, avec ses deux joues postéro-latérales, séparées par un

petit sillon médian, entouré par le fascia recti, d’aspect lisse.

F

- I\

Figure 23 : Piece opératoire d’une résection antérieure du rectum avec TME (service de

chirurgie oncologique au centre d'oncologie Hassan lI-Oujda)

3-Examen anatomopathologique des piéces opératoires :

Toutes les pieces opératoires de résection rectale ont été envoyées a
I’lanatomopathologiste a I’état frais, non fixées, fermées a cause de I'indisponibilité de

laboratoire d’anatomopathologie dans le centre.
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L’examen anatomo-pathologique des pieces de résection analyse différentes
parametres macroscopiques et microscopiques qui seront détaillés dans le chapitre de

discussion.

A la fin de cet examen I’anatomopathologiste stratifie la piéce opératoire selon la

classification pTNM (tumor node metastasis classification system) des carcinomes
colorectaux (AJCC, 7° édition 2009) [24] en précisant le type histologique et le degré de

différenciation tumorale.
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Tableau 4 - Starification tumorale [24]

Stade O Tis NO MO
Stade | T1, T2 NO MO
Stade Il T3, T4 NO MO
Stade IIA T3 NO MO
Stade IIB T4a NO MO
Stade IIC T4b NO MO
Stade Il Tous T N1, N2 MO
Stade 1A T1, T2 N1 MO
TI1 N2a MO
Stade IIIB T3, T4a N1 MO
T2, T3 N2a MO
T1, T2 N2b MO
Stade IlIC T4a N2a Mo
T3, T4a N2b MO
T4b N1, N2 MO
Stade IV Tous T Tous N M1
Stade IVA Tous T Tous N M1la
Stade IVB Tous T Tous N M1b
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4-Evaluation de la réponse thérapeutique apres traitement néo

adjuvant:

Cette réponse tumorale était classée en :
+ Réponse clinique ou histologique compléte (RCC ou RPC).
+ Régression tumorale (Downstaging).
+ Absence de réponse tumorale.
On distingue les réponses cliniques complétes des réponses pathologiques
completes.

+ La Réponse histologigue :

Réponse pathologigue compléte :

Elle est définie par la disparition compléte de cellules cancéreuses aprés une
résection radicale du rectum avec exérese totale du méso rectum. Nous nous sommes
aidés de la classification de Mandard [26], modifiée par Dworak pour le rectum.

Pour les besoins de notre étude, nous avons retenu la définition histologique de la
réponse complete a savoir « I’absence totale de cellules tumorales sur la piece de

résection opératoire » (ypTO NO), grade 4 de la classification de Dworak (figure 24) [25].
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Dworak 7 Dworak 1 Dworak

Figure 24. Réponse tumorale selon la classification de Dworak ; grade
0 : absence d’effet thérapeutique ; grade 1 : prédominance de cellules tumorales
avec fibrose ou mucine ; grade 2 : prédominance de remaniements fibreux ou de
mucine avec quelques cellules ou glandes persistantes ; grade 3 : trés rares
cellules tumorales au sein de remaniements fibreux ou de mucine ; grade 4 :
réponse compléte sans cellules tumorales identifiables.

5-Morbidité, mortalité post-thérapeutique

Les complications postopératoires étaient notées et classées selon la

classification de Clavien-Dindo. [27]
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Tableau 5 : Classification de Clavien-Dindo

GRADE DEFINITION

Grade |

Grade Il

Grade Il

Grade llla
Grade lllIb

Grade IV

Grade IVa
Grade IVb

Grade V

Suffix “d”

Any deviation from the normal postoperative course without the need for

pharmacological treatment or surgical, endoscopic, and radiological
interventions

Allowed therapeutic regimens are: drugs as antiemetics, antipyretics,
analgetics,

diuretics, electrolytes, and physiotherapy. This grade also includes wound
infections

opened at the bedside

Requiring pharmacological treatment with drugs other than such allowed
for grade |

complications Blood transfusions and total parenteral nutrition are also

included

Requiring surgical, endoscopic or radiological intervention

Intervention not under general anesthesia

Intervention under general anesthesia

Life-threatening complication (including CNS complications)* requiring
IC/ICU

management

Single organ dysfunction (including dialysis)

Multiorgan dysfunction

Death of a patient

If the patient suffers from a complication at the time of discharge the
suffix “d"(for

“disability”) is added to the respective grade of complication. This label
indicates the need for a follow-up to fully evaluate the complication.

Brain hemorrhage, ischemic stroke, subarrachnoidal bleeding, but
excluding transient ischemic attacks.CNS, central nervous system, IC,
intermediate care; ICU, intensive care unit.
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6- Evaluation des résultats carcinologigues:

Pour évaluer les résultats carcinologiques, nous avons étudié les éléments

suivants :
+ la réponse histologique.
+ la survenue du récidive locale et a distance.
+ la survie globale.
+ La survie sans récidive.
+ Les facteurs influencant tous ces parametres.

Le diagnostic de récidive locale définit par une récidive intra muqueuse ou
pelvienne était retenu sur des éléments cliniques (TR) et/ ou radiologiques et/ ou

histologiques.

La récidive a distance était définit par ’apparition d’une localisation extra-
pelvienne dont le diagnostic a été retenu sur des éléments radiologiques et /ou

histologiques.

Le temps de survie était défini comme étant « I'intervalle entre la date de la

consultation et la date de la fin de I’étude (octobre 2015).

Certains patients dont on n’avait pas de nouvelles, avaient été contactés

par téléphone pour s’enquérir de leurs états de santé.

7. Variable a I’étude :

> Pour aborder notre étude, nous avons utilisé une fiche

d’exploitation Comportant les variables suivantes :( Annexe 2)

> Identité du patient
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>

>

>

>

Les antécédents personnels et familiaux
Examen général initial

Mode de découverte

Examen physique et TR initiaux
Endoscopies et biopsies initiales
Imagerie initiale

Biologie initiale

La radiothérapie

La chimiothérapie

Réévaluation post radiothérapie

La chirurgie

Examen anatomopathologique de la piece
Les marqueurs postopératoires
Chimiothérapie post opératoire

Suivi

Résultats fonctionnels

Complications tardives

8. Analyse statistique :

Pour atteindre les objectifs que nous nous sommes assignés, nous avons adopté

la stratégie suivante :
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- Dans un premier temps, nous avons fait une description générale de notre
échantillon en étudiant la distribution de toutes nos variables indépendantes (variables
sociodémographiques : age, sexe, origine, ... ; variables cliniques, Variables para

cliniques, Traitement chirurgical ...).

- Par la suite, nous avons effectué une analyse statistique des différentes variables
influencant la réponse histologique, la survenue des récidives et la survie globale et la

survie sans récidive.

Les données ont été d’abord recueillies sur les fiches d’exploitation version
papier, puis retranscrite sur fichier informatique type SPSS-17. Ce dernier a été utilisé

pour la saisie, I’exploitation de résultats et I’analyse statistique.

L’analyse unie variée des facteurs influencant la réponse histologique et la
survenue de récidives a été faite par le test de Khi-Square ou le test exact de Fischer
pour les variables qualitatives. Le résultat est considéré significatif quand le p est

inférieur a 0,05.

La survie a été calculée par la méthode Kaplain-Meier. L’analyse univariée des
facteurs influencant la survie et la survie sans récidive a été réalisée par la méthode Log

Rank. Le résultat est considéré significatif quand le p est inférieur a 0,05.
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Les résultats
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I-Fréguence :

Le nombre total des malades admis au Centre d’Oncologie HASSA Il entre 2010 et
2014 est 5631 patients, avec un recrutement moyen de 1122 malades par an, le cancer

rectal représente 21% de I'activité du centre.

M rectum

M autres localisations

Figure 25 : le pourcentage du cancer du rectum par rapport aux autres localisations

Entre janvier 2010 et décembre 2014, 187patients ont été admis au Centre

d’Oncologie HASSAN Il d’OUJDA pour un cancer du rectum dont :

- 83 cas ont été inclus dans notre étude : des cancers du rectum qui présentent

une indication chirurgicale et opérés au sein du Centre d’Oncologie HASSAN II.
- 79 en stade métastatique :découvert au bilan pré thérapeutique.
- 22 cas opérés en dehors du Centre d’Oncologie HASSAN II.

- 3 cas décédés avant la radio chimiothérapie.
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Figure 26 : Répartition des cas de cancer du rectum opéré au centre d’oncologie

HASSAN Il durant la période 2010-2014 selon les années( cas inclus dans I’étude)

lI- Age :

Dans notre série, I’age des patients varie entre 14 ans et 98 ans avec une

moyenne d’age de 57,99 +/- 16,35.

La tranche d’age la plus touchée était celle > ou= a 50 ans. (Figure 27).

72.32%
13.25%
9.63%
2.40% 2.40% - -
— —
<20 ans 20-29 ans 30-39 ans 40-49 ans >ou=ab50ans

Figure 27 : Répartition des malades par tranches d’age
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lll-le sexe :

Nos malades se répartissent de la maniere suivante (Tableau 6.Figure 28):
4+ 35 de sexe masculin ce qui correspond a 42,2 %.
+ 48 de sexe féminin ce qui correspond a 57,8 %.

On note une légere prédominance féminine, avec un sex ratio H/F a 0,78

Tableau 6 : répartition des malades selon le sexe

Effectif pourcentage Sexe ratio
Homme 35 42,2% 0,78
Femme 48 57,8%

B Homme

® Femme

Figure 28 : répartition des malades selon le sexe
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IV- ATCD :

Les antécédents personnels et familiaux retrouvés dans notre série se répartissent

comme le montre le tableau suivant :

Tableau 7 :Antécédents personnels et familiaux.

Antécédents Effectifs pourcentage%

Antécédents personnels :

Polype 0 0

PAF 1 1,2

HNPCC 0 0

RCH 0 0

Crohn 1 1,2

HTA 8 9,6

Diabete 8 9,6

Tuberculose 0 0

Tabac 11 13,4

Alcool 5 6,1

Chirurgie abdominal : 17 20,48

Cholécystectomie 7 8,3
Hemicolectomie droite 1 1,2
Hemicolectmie gauche 1 1,2
Hernie inguinale 3 3,6
Hystérectomie 1 1,2
Néphrectomie 1 1,2
Occlusion intestinales aigues 2 2,4

Antécédents personnels néoplasiques :

(cancer du colon) 2 2,4
Tumeur cérébrale (gliome) 1 1,2
Ménopause 29 56,9
Contraception 24 50
Antécédents familiaux : 4,81

Cancer du colon 4 1,2
Tumeur du foie 1

Autres :

Hépatite B 1 1,2
HBP 1 1,2
Hydrocele testiculaire 2 2,4
Vitiligo 1 1,2
Retard staturo—pondérale 1 1,2
Leucémie a tricholeucocytes 1 1,2

Les antécédents familiaux de cancer colorectal sont retrouvés chez 4.8% des

patients, un seul cas de cancer du rectum a été diagnostiqué sur maladie de Crhon
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durant la période d’étude, et un seul cas de PAF a été diagnostiqué selon des critéres

cliniques et endoscopiques.
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V- LE DIAGNOSTIC

1-Circonstance de découverte :

1-1 délai diagnostic :

Le délai entre les premieres manifestations cliniques et la découverte du cancer

est tres variable.

Dans notre série, nous avons constaté que seulement 23 malades ont consulté
dans un délai inférieur a 6 mois alors que le délai diagnostique chez la majorité de

nos patients était supérieur a 6 mois.

Le délai moyen était de 24 mois (avec un maximum de 10 ans et un délai

minimum de 1 mois).

Figure 29 : répartition des malades selon le délai de diagnostic
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1-2 Signes cliniques révélateurs :

L’hémorragie digestive basse représentait le motif le plus fréquent de révélation
du cancer du rectum (92% des patients) : la rectorragie est rapportée par 75 malades,

suivi du syndrome rectal chez 46 malades.

Le cancer du rectum a été révélé par une complication dans 1,2% des cas

(occlusion).

Les différents signes cliniques notés dans cette étude sont résumés dans la figure

ci-dessous :

Principales signes d'appel

92.60%
56.80% 57.79%
1.20% 0 2.50%
- —— L3
> X2 Q Qo Z >
R & &° &° ™ ¢
§ N N N S w»
B Q,é'o oé’ oé’ ha
& N

M. EGYIR USMAN EBO 82



CANCER DU RECTUM THESE N° 168/17

autres signes d'appel

trouble de transit © douleur abdominale proctalgie ®incontinence

30.20%
20.48%
3.61% .
C vt ) -
trouble de douleur proctalgie incontinence
transit abdominale

Figure 30 : Signes d’appel retrouvés dans notre série (A : les principales signes clinigues / B : autres signes

d’appel

- Les signes urinaires et génitaux n’ont pas été rapportés par aucun cas.

2- L’état général initial :

> Selon le score de ’OMS et le score d’ASA : La majorité des patients étaient
en bon état général avec des scores OMS 0,1, 2 et 3 chez 11 cas, 60 cas, 11 cas et 1

cas respectivement.

72.80%

139 139

OMS 0 OMS 1 OMS 2 OMS 3

Figure 31 : répartition des malades en fonction de I’état général initial
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> IMC : varie entre 13 et 31 Kg/m2 avec une moyenne de 20,72

M cachexie:IMC <16 Kg/m2

79.60%

M dénutrition:16 <IMC <18,5 Kg/m2
poids normal:18,5<IMC< 25
Kg/m2

M surpoids: 25<IMC<30 Kg/m2

M obésité: IMC > 30 Kg/m2

Figure 32 :la répartition des malades selon IMC

Plusieurs études rapportent que I'obésité est un facteur de risque du cancer du
rectum. Dans notre étude la prévalence de I'obésité au moment du diagnostic du cancer

du rectum était de 1,2%.

Nous avons noté aussi la présence d’altération de I’état générale (amaigrissement

surtout) dans 60 cas (72,28%), avec une perte en moyenne de poids de 10 % [4-28%].

La perte du poids > de 10% en 6 mois est retrouvée chez 47 malades (56,62%).

3- I’examen physique :

Le toucher rectal :

Systématique chez tous les malades avant le début du traitement néo adjuvant.

Le toucher rectal fait une partie intégrante de I’examen clinique, on a trouvé une

lésion tumorale au toucher rectal chez 74 cas des cancers du rectum (89,15%).
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Figure 33 : Tumeur du bas rectum extériorisée par I’anus (service de chirurgie

oncologique au centre d'oncologie Hassan lI-Qujda)

Le toucher rectal a permis de préciser plusieurs éléments :

a-La distance de la tumeur par rapport de la marge anale / la distance de la

tumeur par rapport _au bord supérieur du sphincter :

La tumeur rectale était localisée au niveau du bas rectum dans 47 cas :
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Tableau 8 : Distance de la tumeur par rapport a la marge anale appréciée par le toucher

rectal
Distance de la tm/marge anale (cm) Effectifs pourcentage%
0-5cm < 56,6
5-8cm 27 32,5
Inaccessible 9 10,86
57%
3 0,
M bas rectum
moyen rectum
bas rectum moyen rectum

Figure 34 : distance de la tumeur par rapport a la marge anale
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La distance de la tumeur par rapport au bord supérieur du sphincter :

Tableau 9 : |la distance de la tumeur par rapport au bord supérieur du sphincter

La distance de la tumeur par rapport Effectifs pourcentage
au bord supérieur du sphincter

0-2cm 54 65%
2-7cm 16 19%
Inaccessible 13 16%

b- Le siege de la tumeur sur la paroi rectale

Le toucher rectal nous a aussi permis de préciser le siege de la tumeur sur la paroi
rectale : cette localisation a été précisée dans : 32 cas dont la localisation antérieur reste

la plus fréquente (Tableau 10) :

Tableau 10 : répartition des malades selon le siége de la tumeur par rapport a la paroi rectale

Siege effectif pourcentage valide%
Antérieur 11 13,2
Postérieur 6 7,2

Latéral droit 3 3,2
Latéral gauche 2 2,4
Antéro-latéral 6 7,2
Postéro-latéral 4 4,8

c-L’extension circonférentielle

La tumeur était circonférentielle chez 42 malades et hémi circonférentielle chez

31 malades.
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d-La fixité tumorale :

Chez 15 malades la tumeur était fixe.

e-La conservation sphinctérienne : le tonus sphinctérien n’était pas conservé dans

5 cas (6,02%).

57.50%
° extension 78.9%

42.50% circonferentiell i
e>50% tumeur fixe

extension tumeur mobile
circonferentiell 21.1%

i i 3 e<50%

Figure 35 : I’extension circonférentielle et la fixité tumorale aux TR

4-le bilan pré-thérapeutique:

Notre bilan pré thérapeutique a comporté :
- Un bilan endoscopique et morphologique a visée diagnostique.

- Un bilan d’extension : TDM, Radiographie thoracique, échographie

abdominale et autres selon les données de I’examen clinique.

- Un bilan biologique et un avis cardiologique avant la radio-

chimiothérapie.
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4-1 le bilan a visée diagnostique :

a-La rectoscopie rigide :

Elle constitue I’élément principal du diagnostic positif, 76% de nos patients ont

bénéficié d’une rectoscopie (62 cas).

b-La coloscopie :

La coloscopie préopératoire a été réalisée chez 34 patients (43%). Elle a pu

explorer I’'ensemble du cadre colique chez 26 patients (72,2%).

L’endoscopie a permis de préciser plusieurs caractéristiques sémiologiques de la

tumeur :
e Siege de la tumeur par rapport a la marge anale :

Dans notre série, la tumeur siégeait entre 1 et 15 cm par rapport a la marge anale.

La distance médiane était de 5 cm + 3,8.

Selon le siege de la tumeur par rapport de la marge anale, nos malades étaient
répartis comme suivant (figure 25): La tumeur siégeait le plus souvent au niveau du bas

rectum dans 41 cas (51,80%).

haut 11.5%'
rectum | |
moyen iﬁ Zo@ '
rectum
bas rectum

Figure 36 : siége de la tumeur par rapport a la marge anale
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e Aspect macroscopique :

Les aspects macroscopiques retrouvés étaient répartis en 63 ulcéro-
bourgeonnant, 17 bourgeonnant, 3 ulcéré avec respectivement des pourcentages de

75,9% 20,4%, et 3,6% (figure26).

3.60%

B Ulcérobourgeonnant
B Bourgeonnant

Ulcéré

Figure 37 : aspect macroscopique de la tumeur a I’endoscopie

e |’extension circonférentielle :

Dans 49 cas (61,3%) la tumeur était circonférentielle, sténosante dans 9 cas,

infranchissable chez 5 patients (14,3%).
e Autres caracteres sémiologique :

Parmi les patients bénéficiant d’une coloscopie totale, des polypes ont été
retrouvés chez 4 patients (8,8%) : un polype sessile et 2 polypes en dysplasie légere, un
seul cas de polypose diffuse, par contre une tumeur synchrone n’a pas été retrouvée

dans aucun cas.

L’étendue de la tumeur a la coloscopie a été déterminé chez 8 malades (varie

entre 40 mm et 80 mm).
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c- Histologie :

L’étude histologique des biopsies effectuées lors de la rectoscopie ou de la
coloscopie ont permis d’affirmer le type histologique, et de préciser la différenciation

tumorale ainsi que la présence ou non de la composante colloide.
L’ADK lieberkuhnien est le type histologique le plus fréquent retrouvé chez 76 cas

(91,50%).

Dans notre série I’adénocarcinome a cellules indépendantes représentait 2,4% des
tumeurs, La tumeur était bien ou moyennement différenciées dans 95% des cas. , alors

gue la composante colloide a été associée a I’ADK liberkuhnien dans 4 cas.

A noté la présence de 2 cas de carcinome épidermoide dans notre série siégeant

au niveau du moyen rectum.

91.50%

B ADK lieberkuhnien

m ADK colloide
carcinome epidermoide
ADK a cellules dissociées

PAF

Figure38 : Les types histologiques a la biopsie
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1.30%

M bien differencié

® Moyennement
differencié

i peu differencié

Figure 39 : Distribution des patients selon la différenciation histologique (%).

4-2 Bilan d’extension :

4-2-1 Bilan d’extension clinique :

a-Examen abdominal

Pratiqué chez tous les patients. Il était normal dans tout les cas.

b-Examen des aires ganglionnaires

Fait chez tous les patients. Il était normal. Le ganglion de Troisier n’a été retrouvé

chez aucun cas.

Enfin le reste de I’examen somatique était sans particularités.
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4-2-2 Bilan d’extension para clinique :

a -Bilan d’extension locorégional :

Tableau 11: le nombre et pourcentage des patients repartis selon les différents bilans para

cliniques effectués.

Bilan effectif pourcentage%
IRM rectale 14 17,3%
Echo-endoscopie 1 1,2%
75 90,3%

TDM abdominale

* IRM rectale :
Elle a été faite chez 14 malades ce qui représente un pourcentage de 17,3%.
Elle permet d’établir la classification TNM, de déterminer la marge distale et
circonférentielle et I’envahissement sphinctérienne.
Elle a objectivé : Un envahissement sphinctérien dans 3 cas avec un pourcentage
de 3,61% .

+ Echo endoscopie :

Elle a été réalisée chez 1 patient dans notre série.

b-Bilan d’extension général :

Tous nos malades ont bénéficies d’un bilan d’extension a distance comportant :

4+ uneradiographie pulmonaire :

Faite chez 56 malades, elle n'a pas objectivé de localisation secondaire

pulmonaire ou pleurale.

+ yne échographie abdominale :

M. EGYIR USMAN EBO 93



CANCER DU RECTUM THESE N° 168/17

Réalisée chez 22 malades (31 %), elle aussi n’a pas objectivé la présence des

métastases a distance.

+ Tomodensitométrie thoraco- abdomino-pelvienne :

La TDM, pratiquée chez 75 de nos malades (90,36%) a permis de visualiser la

tumeur sous forme d’un épaississement pariétal. Elle a aussi objectivé :
- Une infiltration de la graisse péri-rectale dans 15 cas.
- une infiltration de mesorectum dans 8 cas .
- Un envahissement du bloc vésico-prostatique dans un seul cas.
- Un envahissement des vésicules séminales dans 2 cas.
- 1 cas de métastases hépatiques
la présence des adénopathies dans 21 cas : ADP de mesorectum dans 8 cas.

Les résultats du bilan d’extension locorégional et général de nos malades sont

représentés dans la figure ci-dessous :

41.08%

25.30%

locale
locorégionale
ganglionaire

metastatique

Figure 40 : statut de la maladie au moment du diagnostic (résultats du bilan

d'extension)
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+ Autres examens para cliniques

Fibroscopie cesogastroduodénale : pratiquée dans 1 cas (1,2 %) dans le cadre de

PAF est sans anomalie.

4-3 le Bilan biologique :

> Le dosage de I'antigene carcino-embryonnaire était réalisé dans 50 cas

(60%). Il était augmenté chez 22 patients.

normal: 56 %
fait: 60,2

AL 0
ACE augmenté: 44 %

non fait: 40

> Le dosage du CA19-9: ce parametre a été étudié dans 10 cas

(12,08%), il était augmenté dans un seul cas.

> Le taux moyen d’hémoglobine était de 11.8 [7,8-15 ,2] g/dI, I'anémie

était présente au moment du diagnostic chez 18 patients (21.68%)

Le reste du bilan :

Le bilan hépatique, fonction rénale, bilan de la crase : sans particularités
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VI- LE TRAITEMENT

1-Traitement néo adjuvant

Un traitement néoadjuvant a base de radiochimiothérapie était indiqué pour les

tumeurs du bas et moyen rectum les T3-T4 ou N+.
Nos patients étaient répartis comme suivant (tableau 12, figure 41) :

e 74 malades (91,3% du total) ont recu un traitement néo adjuvant dont 47

(56,6%) bas rectum et 27 (32,5%) moyen rectum.

e 100 % des patients avec une tumeur du bas et moyen rectum ont recu un

traitement néo adjuvant.

Tableau 12 : répartition des malades selon le traitement néo adjuvante

Traitement néo-adjuvant haut rectum bas rectum moyen rectum
Pas de traitement néo-adjuvant 10,8% 0% 0%
Radiothérapie seul 0% 0% 0%
Radio-chimiothérapie 0% 56,6% 32,3%

haut rectum 0¥

o

moyen rectum

bas rectum

Figure 41: répartition du Traitement néo adjuvant selon le siége de la tumeur
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1-1 La radiothérapie :

> Pour ce qui concerne la radiothérapie, le protocole le plus utilisé est celui de

50 Gy (56,5%) suivi par le protocole de 46Gy (31,9%).

> Le protocole intermédiaire (39 Gy) a été utilisé chez 6 cas durant I'année :

2010

56.50%

M Protocole

50 Gy 46 Gy 39 Gy 45Gy

Figure 42: Répartition des malades selon le protocole de la radiothérapie

1-2 La chimiothérapie préopératoire :

> En association avec la radiothérapie (effet de radio
sensibilisation) : Tous les patients avaient recu de la
Capécitabine(XELODA) pendant toute la durée de Ila

radiothérapie.

> A effet systémique dans un seul cas (le malade qui a présenté
des métastases hépatiques dans le bilan d’extension initial) a

base de protocole FOLFOX.
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1-3 Les complications de traitement néo adjuvant :

Durant la surveillance les complications retrouvées sont :
> 2 cas de radiodermite et 1 cas de radiomucite post radiothérapie.

> 6 cas de neutropénie en rapport avec la chimiothérapie.

1-4 I’évaluation post-radio chimiothérapie:

Un TR post radiothérapie a été réalisé chez tous les malades qui ont

bénéficié d’une radio-chimiothérapie par le chirurgien pour :
> Evaluer la réponse au traitement néo adjuvant.

> Déterminer I'opérabilité et la modalité du traitement : conservateur
ou radical en précisant la distance de la tumeur par rapport au sphincter,

I’extension circonférentielle, la fixité tumorale, et la conservation sphinctérienne.
Cet examen a objectivé :

Tableau 13 : les donnés de TR post radiothérapie

Effectifs pourcentage%
Conservation sphinctérienne
Oui 68 91 ,9%
Non 6 8 ,]%
La fixité tumorale
Oui 14 18,9%
Non 60 81,8%
Extension circonférentielle
>50% 42 55,7%
<50% 32 43,2%
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2- le traitement chirurgical :

2-1 Opérabilité :

Tous les malades avaient bénéficié d’un bilan d’opérabilité comprenant un
examen cardio-vasculaire et un examen pleuro-pulmonaire avec un bilan biologique fait
d’une numération formule sanguine, d’un bilan d’hémostase, d’un bilan hydro-

électrolytique et une fonction rénale.
Il a retrouvé :

- des contre-indications opératoires dans 2 cas : patients agés avec une

co-morbidité.

Tableau 14 : L'opérabilité de nos patients

effectif pourcentage%
Opérable 68 81,92
Inopérable 6 7,22
Refus la chirurgie 9 10,84

2-2 la résécabilité :

Parmi les 68 malades opérés 57 cas ont été réséqués ce qui représente un taux de

résécabilité de 83,3%.
Au total :
Sur les 83 cas de cancer rectaux :
. malades ont refusé I’acte chirurgical (10,84%)

. 2malades avaient une contre indication d’opérabilité (2 ,4%)
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. 4 malades ayant une tumeur fixe a I’examen sous anesthésie
générale.
. 68 patients ont pu étre opérés soit un taux d'opérabilité de 81,92%,

dont I’exploration chirurgicale a révélé :(Tableau 14 et figure 34) :
- 11malades ont une contre indication a un traitement curatif.

- 57 malades étaient opérés a visée curative.

W tumeur résécable

()
1.30% 4_053/)70% 5.04%

2.70%

M carcinose péritonéale

M ascite

B foie metastatique

B envahissement des organes

de voisinage

® tumeur fixe

Figure 43 : Exploration faite en chirurgie programmée.
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Tableau 15 : Exploration faite en chirurgie programmée.

Effectif pourcentage%

Carcinose péritonéale 1 1,4%
Ascite+ Carcinose péritonéale 1 1,4%
Métastase hépatique non 2 2,9%
résécable
Tumeur fixe + Métastase 1 1,4%
hépatique
Multiples processus tumorales 1 1,4%
Tumeur fixe 3 4,4%
Envahissement locorégional 2 2,9%

Vésicule séminale

Prostate 1 1,4%

Vessie

Uretere } 1 1,4%

Fistule vesico-vaginale
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2-3 Le délai entre la radio chimiothérapie et la chirurgie :

La médiane du délai entre la RCT et la chirurgie était de 8.5 semaines (entre 6 et

14S).

Tableau 16 : répartition des malades en fonction du délai entre la radiothérapie et la

chirurgie
Délai entre la radio chimiothérapie et la effectifs pourcentage%
chirurgie
<8 semaines 27 47%
>ou= a 8semaines 30 53%

2-4 le traitement chirurgical a visée curatif :

a-Type d’abord chirurgical

Dans notre service tous les malades ont été traités par voie: conventionnelle.
La voie d’abord la plus utilisé c’est la voie abdominale.

b-Type de chirurgie :

Tous nos malades ont eu une chirurgie a visée curative selon les modalités

suivantes (Figure 44, tableau 17)
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Tableau 17: répartition des malades selon le geste opératoire

Geste chirurgicale effectif pourcentage(%)
Traitement
conservateur : Résection antérieur 23 40,3
Résection inter sphinctérienne 2 3,5
Exentération pelvienne post 2 3,5
Traitement radical : AAP 21 36,8
Exentération pelvienne post 2 3,5
Résection antérieur (CIG) 5 8,7
Autres : colectomie sub totale (occlusion) 1 1,7
Coloproctectomietotale 1 1,7
+anastomose

lléo-anale (PAF)

La conservation sphinctérienne était réalisé chez 27 malades soit un taux de

47,3%

H Traitement conservateur

M Traitement radical

Figure 44: Répartition des malades selon le type de résection
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Figure 45 : piéce opératoire d’une exentération pelvienne postérieure (service de

chirurgie oncologigue, Centre d’Oncologie Hassan Il OUJDA

» Gestes chirurgicaux:

-La colectomie sub totale a été réalisée chez une seule patiente (1,75%):
opérée en urgence pour une tumeur du bas rectum en occlusion dont I’exploration
chirurgicale a objectivé des |ésions perforatives au niveau du caecum : colectomie sub

totale avec double stomie .

-Une coloproctectomie avec anastomose iléo-anale sur resevoir en ] a été

réalisée chez une seule patiente pour PAF.

-AAP élargie a la face postérieure du vagin avec une reconstruction du vagin a

été réalisée chez 3 patients (5,62%).
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-AAP élargie au mur postérieur de la prostate a été réalisée chez 4 patients

(7,01%).
-2 patients (3,5%) ont bénéficié d’une RA élargie au péritoine vésical.

-Une reprise chirurgicale d’un patient déja exploré chirurgicalement en dehors
du centre d’oncologie dont cette derniere a objectivé une tumeur envahissant le bloc

vésico-prostatique : le patient a été repris apres un complément de la radiothérapie.

» Gestes associés :

e Résection des métastases hépatiques.
e Appendicectomie.
e Annexectomie droite chez 2 malades.

c-Type d’anastomose :

Chez les patients qui ont eu un traitement conservateur, les différents types

d’anastomose effectuée sont représentés dans la figure 46 :

3.33%

H coloanale
M colorectale
colosusanale

Hiléo anale

Figure 46 : les différents types d’anastomose effectués au cours du traitement chirurgical

» La confection d’un réservoir associé a été réalisée dans 2 cas: a

type de colo plastie transverse et un réservoir en J
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d-Type de stomie :

Chez nos malades il y a 2 types de stomie réalisée, soit une stomie définitive
apres traitement radical, soit une stomie de protection qui a été indiquée chez 62,9% des

malades bénéficiant d'un traitement conservateur.

> Stomie en cas de traitement radical :

85,7 % des patients qui ont eu un traitement radical ont bénéficié d’une stomie
définitive repartis comme le montre le tableau et la figure suivants (figure 47, tableau

18):

Tableau 18 : Répartition des patients ayant un traitement radicale selon le type de

stomie
AAP exentération RA
PP
Colostomie iliaque 17 cas 2 cas 5
définitive
Colostomie périnéale 4 cas 0 cas 0

pseudo continente

B Colostomie iliaque définitive

B Colostomie périnéale pseudo
continente

Figure 47: Répartition des patients ayant un traitement radicale selon le type de

stomie
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> Stomie en cas de traitement conservateur :

27 patients ont eu un traitement conservateur dont 17 (62,9%) ont bénéficié

d’une stomie de protection type iléostomie fermée globalement 2 a 3 mois plus tard.

e-La ligature de I’AMI a été réalisée dans toutes les interventions avec un curage

mésentérique.

f-Effraction tumorale, effraction de méso rectum : aucun cas

i i

effraction tumorale effraction du mesorectum

Figure 48 : effraction tumorale et effraction du mesorectum dans notre étude

g-Les résections associées :

14 patients ont bénéficiés d’une résection associée :
> cas de métastase hépatique
> 11 cas d’un envahissement régional en monobloc

» 1 cas d’un nodule en dehors de mésorect
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2-5Traitement chirurgical palliatif

Chez 11 patients, une laparotomie a été faite sans geste (présence d’une contre

indication au traitement curatif)
e 4 cas ont bénéficié d'une colostomie palliative.

e 1 cas: une colostomie de décharge en urgence dans le cadre d'une

occlusion pour lever d'obstacle.

2-6 Mortalité post opératoire

Dans cette série, nous n'avons pas noté de déces en postopératoire.

2-7 La morbidité :

Le taux de morbidité chirurgicale post opératoire est del15%. Ces complications

sont réparties comme suivant :

- une fistule recto vaginale aprés résection antérieur traité apres par un lambeau

du grand droit.

- deux fistules sur drain apres résection antérieur n’ayant pas nécessité une

reprise chirurgicale.
- une péritonite ayant nécessité une reprise chirurgicale.
-un abces de la paroi.
- trois infections périnéales apres AAP.

- un cas d’embolie pulmonaire grave avec une bonne évolution sous traitement.
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15%

Mortalité post-opératoire

Morbidité post-opératoire

Figure 49: |le taux de mortalité et de morbidité postopératoire dans notre étude

Avec un moyen délai de diagnostique de 10 jours en postopératoire (7j-14j)

* Les différentes complications observées en postopératoire

sont représentées dans la figure ci-dessous selon la classification de

Clavien-Dindo :

eradel Grade Il Grade llla
Gradelllb

GradelVa
GradelVb

GradeV

Figure 50 : les complications postopératoires selon la classification de Clavien -

Dindo
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3-Les données anatomopathologiques de la pieéce opératoire :

e Toutes les pieces réséquées ont été acheminées au laboratoire

d’anatomopathologie.

Sur le plan histologique:

Il s'agissait dans 75% des cas d'un adénocarcinome lieberkuhnien confirmé par les

biopsies et la lecture définitive de la piéce de résection.

75%

9% 16%

ADK lieberkuhnien ADK colloide pas de cells tumorales

Figure 51 : la répartition des malades selon le type histologique

Plusieurs données anatomopathologiques ont été étudiées :

a —-différenciation tumorale :

L'étude anatomopathologique de la piece a confirmé le type histologique :
adénocarcinome chez tous nos malades avec une différenciation dominée par le bien

différencié comme le montre le tableau suivant (figure 52, tableaul9):
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Effectif pourcentage %
Bien différencié 40 83%
Moyennement différencié 7 15%
Peu différencié 1 2%

Tableau 19 : répartition des malades selon la différenciation tumorale

83%

M Bien différencié
B Moyennement différencié

M Peu différencié

15%

Figure 52 : répartition des malades selon la différenciation tumorale

b-Composante colloide :

La présence de composante colloide muqueux a été recherchée chez nos patients

et étaient présente chez 15% des cas (7 cas) : Figure 53
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85%

B composante colloide

présente
abscente

Figure 53 : répartition des malades selon la présence de la composante colloide

Parmi ces malades 4 n’ont pas une composante colloide a [I’examen

anatomopathologique de la biopsie initiale.

c-La stadification TNM :

La classification TNM a été précisée chez 51 cas dans notre série :

. Le parametre T :

Le stade p T3 était le plus fréquent avec un pourcentage de 26,2%.

22
12
9
5 6
. )
0 1 2 3 4 non
mentionné

Figure 54 : le Paramétre T selon la classification pTNM
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. Le parametre N :

- 64,7% de nos malades étaient en stade NO.

33

0 1 2 non mentionné

Figure 55 : Le parameétre N selon la classification pTNM

. Le parametre M :

1,2% de nos malades (1 patient) avait un statut M1 selon les données

morphologiques et anatomopathologiques.

Au total :

La répartition de nos malades selon le stade p TNM :
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14
13
10
6
2 2
= B [

f T T T

stade | stade llA  stadellB stadelllA stadelllB  stade IV non
mentionné

Figure 56: répartition des malades selon le stade p TNM

d-Ganglions examinés :

Dans 57 compte-rendus anatomopathologiques (87,71%) la recherche de

ganglions (gg) a été réalisée (Tableau 20) avec les résultats suivants:
. 699 gg retrouvés (extrémes entre 4 et 25)

Moyenne de 13,98 gg examinés par malades.

B <12 gg examinés

M >ou =3 12 gg examinés

Figure 57 : nombre du gg examinés dans |I'’examen anatomopathologique de la piéce

opératoire
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Tableau 20 : L’envahissement ganglionnaire sur piéce anatomopathologigue

Envahissement nombre pourcentage%
ganglionnaire

Présent 18 32

Absent 34 68

e-Le rapport gg envahis /gg examinés :

m>0,45
<045

Figure 58: répartition des malades ayant un envahissement gg en fonction du rapport

gg envahis sur gg examinés

f-Les marges de résection chirurgicales :

Chez nos patients, toutes les marges de résection étaient saines.

-+ La marge proximale :

Chez nos patients, toutes les limites de résection proximales étaient saines.

La moyenne de la marge proximale dans notre étude était de 58,63 mm avec des

extrémes allant de 20 a 240 mm.
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y_W.YWJ
JOVENS

marge proximale saine marge proximale envahie

Figure 59 : Etat des limites chirurgicales proximales

#+ La marge distale :

Ce parametre a été étudié chez 50 malades, la limite de résection distale était:

Saine dans les 50 cas (100% des cas)

Cette distance comprise entre 10mm et 60 mm avec une médiane de 38 mm, dans

7 comptes-rendus anatomopathologiques des piéces opératoires cette distance n’a pas

été mesurée.
marge distale envahie O%

M egalea lcm

E>3l1lcm

Figure 60 : I’état de la marge distale dans notre étude
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-+ La marge latérale:

Dans 46 pieces (80%) la clairance a été mesurée avec un minimum de 2 mm et

maximum de 50 mm avec une moyenne de 14 mm.
0 patient avait une marge latérale envahie:

Tableau 21 :répartition des malades selon I'état de la marge latérale

La clairance (mm) effectif pourcentage%
Inférieur a 1 0 0
Supérieur ou égal a 1 46 80%

E>a3lmm

E<ou=3almm

Figure 61 :répartition des malades selon I’état de la marge latérale

La mesure de la clairance a connu une évolution au cours des années.

g- Effraction du méso rectum : 0%

Selon la classification anatomopathologique : le méso rectum était complet

dans toutes les pieces analysées.
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B mesorectum complet
B méso rectum presque complet

m mésorectum incomplet

Figure 62 : aspect anatomopathologique du mesorectum

h-Les emboles vasculaires : étaient retrouvées dans 11 des cas.

i—-Engainement perinerveux : dans 7 cas.

j— invasion veineux : O cas.

Concernant I'immunoistochimie: Le statut MSI n’a pas été demandé.

k- Qualité de la résection chirurgicale : 100% RO

mRO
ER1
mR2

Figure 63 : la qualité d’exérése chirurgicale

M. EGYIR USMAN EBO

118



CANCER DU RECTUM THESE N° 168/17

I-La réponse histologique :

Selon la classification de DWORAK :
* La classification de DVORAK a été précisée chez 51 patients.

+ Le Grade IV a été trouvé dans 8 cas avec un pourcentage

del5, 7%.

Tableau 22 : répartition des malades en fonction de la classification de DWORAK

Classification de DWORAK effectif pourcentage%
0 10 19,6%
1 26 51%
2 5 9,8%
3 2 3,9%
4 8 15,7%
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B compléte
M incompléte

@ aucun

Figure 64: la réponse histologique dans notre série

4- Traitement adjuvant :

Dans notre série, 17 malades ont bénéficié d’un traitement postopératoire a base

de chimiothérapie soit 29,82% de I'ensemble des cas,

Tableau 23 : Répartition des malades selon le traitement adjuvant

Chimiothérapie post-op effectif pourcentage %
Oui 17 29,82
Non 40 70,18
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H Traitement adjuvant

pas de traitement adjuvant

70.17%

Figure 65: répartition des malades selon traitement postopératoire

Nos malades ont recu 3 types de protocoles de chimiothérapie dominés par XELOX

Tableau 24 : L’effectif des patients selon le protocole de chimiothérapie :

Protocole de chimiothérapie Effectif pourcentage%
XELODA 3 17,64
XELOX 13 76,47
FOLFOX 1 5,88

Association de I’AVASTIN a été notée dans 3 cas

Les complications de la chimiothérapie adjuvante :

10 patient ont présenté une toxicité a la chimiothérapie a type de :
> Diarrhée
» Mucite.
» Neurotoxicité

> Thrombopénie, neutropénie, perturbation du bilan hépatique.
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VIl -la Récidive

La survenue de récidive fait partie des résultats carcinologiques, notre travail vise

a étudier les récidives et les analyser pour définir les facteurs favorisants ainsi

reconnaitre les sujets a risque.

1-la Survenue de récidives :

1-1 La récidive locale :

Sur 57 malades avaient bénéficié d’un traitement chirurgical, un seul malade a

présenté une récidive locale aprés une année de la chirurgie.

100%

1.207%

malades opérés récidive locale

Figure 66 : la répartition des malades selon la survenue du récidive locale

1-2 la récidive générale

Au total 9 malades (15,78%) ont présenté une récidive générale avec un délai de

survenue entre 2 mois et 24 mois dont :

+ 6 malades (66,66%) a un délai < Tan par apport a la chirurgie

(entre 2 mois et 10mois).

+ 3 malades (33,33%) a un délai > 1an (entre 16mois et 24 mois).
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Figure 67: la répartition des malades selon le délai de survenue de la récidive

7

générale

m< lan

E>ou=alan

Figure 68 : la répartition des malades selon le délai de survenue de la récidive

7

générale
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2-Les Localisations de récidive générale :

[ | fOie [ | poumon M os B peritoine B mesentére

I cerveau [ surrénale ™ rachis peau

Figure 69 : Les Localisations de récidive générale

Au total :
A 1lan: 7 malades ont récidivé (Figure 70) avec:
+ 1 cas (1,7%) en locorégionale.

* 6 cas (10,52%) a distance de localisation hépatique,

pulmonaire, péritonéale, osseuse, cérébrale, rachis lombaire, cutanée.

* 0 patients a la fois localement et a distance.
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pas de récidive

M générale

M locale

récidive

Figure 70: répartition des malades selon la récidive a 1an

3- Le diagnostic positif des récidives :

Lors du diagnostic 5 malades qui ont présenté la récidive étaient symptomatique

(50%) :
> Une patiente a présenté un syndrome d’HTIC.
> Deux patients ont présenté une douleur osseuse.
»  Une patiente avait des douleurs abdominales.
» Un patient avait des douleurs pelviennes.

»  Cing asymptomatique.

% Sur le plan biologique :

7 de nos patients ont bénéficié d’un dosage des marqueurs tumoraux (ACE+++)

au moment du diagnostic.
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Le taux d’ACE au moment du diagnostic était élevé chez 4 malades soit 40 % dont

le malade qui a présenté une RLR isolée.

H normal
M élevé

I non fait

RLR Récidive a distance

Figure 71 : Le taux d’ACE au moment du diagnostic

4- La prise en charge thérapeutigue :

La décision de la résécabilité des récidives était établie lors d’une RCP.

Le patient qui a présenté la récidive locorégionale a bénéficié d’'une exploration

chirurgicale mais la tumeur n’était pas résécable.

Les métastases pulmonaires et hépatiques sont jugées non résécables.
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2 2
chimio radiottt chirurgie

Figure 72: la prise en charge thérapeutique des récidives

VIl -Etude analytique des facteurs influencant la réponse
histologique et la survenue des récidives

1-Evaluation de la réponse thérapeutique au traitement néoadjuvant:

1-1 Réponse clinique:

L’évaluation clinique de cette réponse au traitement néo adjuvant est appréciée
par la clinique (TR), l'intérét essentiel était d'évaluer la respectabilité essentiellement
pour les tumeurs fixées initialement. On n'a pas eu recours a des examens

complémentaires.

1-2 Réponse tumorale aprés traitement :

NB/ le compte rendu anatomopathologique a été retrouvé chez 51 patient

Apres analyse histologique des pieces opératoires, 15,7% des maladies ont eu une

réponse histopathologique complete (rPC) soit un total de 8 patients (ypTNOMOQ), 7
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patients (13,7 %) avaient une régression tumorale complete ou partielle (downstaging) et

36 patients (70,6%%) n’avaient aucun réponse.

Au total de I’étude rPC 15,7% contre 84,3% n’ayant pas de réponse compleéte.

R_é&‘se Réponse_incompléte et /
compléte : 13,7% absence de réponse :
o) 84,3%
15,7%
 — N — i
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Tableau 25: analyse uni factorielle de la réponse compléte anatomopathologique

Variable statistique réponse réponse partielle p
compléte absence de réponse
Sexe
Homme 5 16 0,17
Femme 3 26
Age
< 45 ans 2 6 0,36
>45ans 6 37
Perte du poids> 10% en
Oui 1 27 0,012
Non 7 16
Localisation Tumorale
Bas 4 24 0,27
Moyen 4 11
Extension circonférentielle
<50%
>ou= a 50% 7 20 0,009

1 15
Fixation tumorale

Oui 3 8 0,5
Non 5 26
Aspect de la tumeur
Bourgeonnant 1 5 0,61
Ulcéro-bourgeonnant 7 24
Différentiation tm
Bien 5 27 0,2
Moyen a peu 3 14
Présence de composante colloide
Oui 0 2 0,69
Non 8 39
T
T3 6 31 0,7
T4 0 2
N+ 4 13 0,25
NO 4 29
Type de radiothérapie
Intermédiaire (39Gy) 0 5 0,31
Longue 8 28
Délai entre le RCT et la chirurgie(s)
>ou =a8s 7 22 0,3
<8s 1 14
ACE pré-thérapeutique
<5 4 22
>ou=>5 2 10 0,6
Hb <12
Oui 1 11 0,3
Non 6 25
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En analyse univariée :

+ L’absence de I’extension circonférentielle de la tumeur était significativement

associée avec une réponse tumorale compléte (p= 0,009).

+ L’altération de I’état général était significativement associée a un taux plus
faible de réponse tumorale compléte : La perte de poids > ou = a 10 %( p

=0,012).

+ Le nombre du malades du sexe masculin qu’ont une réponse compléte plus
important que celui de sexe féminin sans qu’il ya une relation significative entre

le sexe et la réponse tumorale (p=0,17).

+ Les autres variables évaluées, age, stade T, statut ganglionnaire pré-
thérapeutique, localisation tumorale, différenciation et la fixation tumorale,
aspect macroscopique, lI'anémie, le type de radiothérapie), n’étaient pas

significativement corrélées avec une réponse tumorale.

Une autre analyse univariée a été réalisée en comparant tous ces facteurs avec la

réponse tumorale (downstaging), elle a objectivé que un délai entre la radiothérapie et la

chirurgie > ou = a 8 semaines est un facteur prédictif de la downstaging) p=0,03
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2- Les facteurs influencant les récidives :

Tableau 26 : analyse uni factorielle de la survenue du récidive

Présence de récidive Absence de récidive P
Age
<ou=40ans 0 8 0,15
>40 ans 10 33
Sexe
Femme 6 22 0,5
Homme 4 19
Siege de la tumeur 0,64
<8 cm 9 27
>8 cm 1 4
Radiottt néo adjuvante 2 2 0,22
Protocole intermédiaire 8 31
Protocole long
Type de résection 0,26
Conservatrice 4 23
Radicale 6 17
Morbidité post op 0,68
Oui 1 5
NON 9 34
Différenciation de la 0,049
piece 4 25
bien 4 4
moyen a peu
Composante colloide 0,014
Oui 3 4
Non 7 3
Emboles vasculaires 0,005
Oui 6 5
Non 4 33
Engrainement 0,014
perinerveux 3 4
Oui 7 34
Non
Réponse histologique 0,12
complete 0 8
pas de réponse 10 20
ACE pré op 0,17
<5 3 21
>5 4 9
Rappot N+/Nexaminé 0,06
>0,45 3 1
<0,45 2 10
N 5 27 0,18
NO 5 11
T4 1 1 0,3
T1-T3 9 37
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Descriptions :

L’analyse uni variée montre que :

La différenciation de la piece, la présence d’'une composante colloide, la présence
des emboles vasculaires et d’engainement péri-nerveux sont statistiqguement liées a la

survenue des récidives.

Un rapport de N envahis /N examiné >0 ,45 et un taux d’ACE pré- opératoire > a
5 sont associés a la survenue du récidive mais ne sont pas statistiquement liés avec

respectivement : p= 0,06, p= 0,17

L’analyse multi varié n’a pas été réalisée du fait de la taille de I’échantillon et de

nombre limité des événements.
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Xl La survie et facteurs pronostiques :

Lors du suivi des patients :

» 9 malades étaient décédés avec :

- 0 décés en post - opératoire.
+ 4 déces suite a une récidive de la maladie.
* 5 déces pour autres causes.

> 60 étaient vivants a la date de la pointe (la date des dernieres

nouvelles : octobre 2015)

» 10 malades perdu de vue soit 12,6% de I’ensemble des malades

(considérés vivants pour I’analyse statistique)

Le recul moyen était de 22,29 mois avec des extrémités allant de 4 a 60 mois

1- la survie globale :

Nous avons représente la survie globale des patients en fonction de leur recul

(recul moyen de 22,29 mois avec des extrémes de 4 et 60 mois).
La survie moyenne globale est a 52,47 mois.
Les taux de survie tous stades confondus (figure 22) était a :
» lan :100%
> 2ans : 68%

Le recul est insuffisant pour calculer la survie a 3 ans eta 5 ans.
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Fonction de survie

—Fonction de survie
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Figure 73 : survie globale des patients

2- Les facteurs pronostiques de la survie globale

L études des facteurs pronostiques en oncologie permet au clinicien de
sélectionner les patients pour un traitement donné et pour un protocole de surveillance

adapté.
Notre travail a étudié plusieurs facteurs cliniques et anatomopathologiques.

a) la survie selon I’age :

Nous avons comparé la survie des malades selon leur age selon la méthode Kaplan

Meier (figure74) :
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Fonctions de survie
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Figure 74 : survie en fonction de I’age

L’agé n’influence pas la survie de nos malades

b) la survie selon le sexe :

(p=0,28).

Nous avons comparé la survie des patients selon leur sexe apres analyse Kaplan

Meier (Figure

Survie cumulée

Fonctions de survie

sexe du
1.07 L malade
e PR R n PR 4 -
S t _rH
++ IF
+ t=H-censuré
+—F-censuré
0,87 L
+
0,64
0,47
0,24
0,04
T T T T T T T
0o 10,00 20,00 30,00 40,00 50,00 50,00

recul (mois)

Figure 75 : survie en fonction du sexe

75).
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>

Le sexe n’influence pas la survie de nos malades (p=0,22).

c) la survie selon le siége de la tumeur :

Nous avons comparé la survie des malades selon le siege de la tumeur (Figure76) :

Figure 76 : survie en fonction du siége de la tumeur

Survie cumulée

Fonctions de survie

1,0 i
- B
M H——
0,8
+ + + -
05
04
0,24
0,0
T T T T T T T
00 10,00 20,00 30,00 40,00 50,00 60,00
recul (mois)

Siege marge anale

—IThas rectum
rimoyen rectum

haut rectum

—— bas rectum-censuré
= moyen rectum-censuré

haut rectum-censuré

>

25).

Le siege de la tumeur n’influence pas la survie de nos malades (p=0,

d-la survie selon I’extension locorégionale :

Fonctions de survie
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Figure 77 : la survie en fonction de I’extension locorégional
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>

L’extension locorégional n’influence pas la survie (p=0,17)

e- la survie en fonction de la différenciation tumorale a la biopsie :

Survie cumulée

Fonctions de survie

différenciation

1,0 -
|—H—|—, e —Thien
"-] ) 'maoyen
W | C DISSOCIE
—— hien-censuré
0.8 + T moyen-censuré
! C DISSOCIE-censuré

0,5

0,4

0,2

0,0

T T T T T T T
oo 10,00 20,00 30,00 40,00 50,00 50,00
recul (mois)

Figure 78: la survie en fonction de la différenciation tumorale a la biopsie

>

f- la survie selon le taux d’ACE préopératoire :

La différenciation tumorale a la biopsie influence la survie p= 0,05

Survie cumulée

Fonctions de survie
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0,0
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recul (mois)
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Figure : 79 La survie en fonction de taux d’ACE préopératoire
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>  La valeur de I’ACE pré op n’influence pas la survie (p=0,86)

g-—_la survie selon le type de protocole néo adjuvant :

Nous avons comparé la survie de nos malades selon le type de protocole néo

adjuvant Fonctions de survie (figure 80) :
. A ’ protocole
1o W neoadjuvant
-l—o—H—L_ 100
12,00
-1 00-censuré

05 —2,00-censuré
[
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5 06
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E
o
2
z
5 o4
W

0.2

0,0

T T T T T T T
00 10,00 20,00 30,00 40,00 50,00 60,00
recul (mois)

1:protocaole long/2:protocole intermediaire

Figure 80 : survie des patients selon le protocole néo adjuvant
>  Le type du traitement néo adjuvant n’influence pas statistiquement la survie de nos malades
(p=0,52).

h) la survie selon la chirurgie :

Nous avons comparé la survie de nos malades selon le type de résection (Figure
81):

Fonctions de survie

type de

109 1 resection
—r11,00
At + 4t +—+ 12,00
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—_————
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Survie cumulée

0,44

02+

0,0

T T T T T T T
a0 10,00 20,00 30,00 40,00 50,00 50,00
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T:traitement conservateur/2: traitement radical

Figure 81: survie en fonction du type de la chirurgie
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> Le type de la chirurgie n'influence pas statistiquement la survie de nos malades
(p=0,7).

i-la_survie selon la morbidité chirurgicale :

Nous avons évalué la survie selon la survenue de morbidité chirurgicale

représentée par la courbe suivante (figure 82):

Fonctions de survie
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Figure 82: survie en fonction de la morbidité chirurgicale

> La morbidité chirurgicale n'influence pas statistiquement la survie

(p=0,33)

j) la survie selon I'anatomie pathologique :

Plusieurs parametres d'histologie ont été étudies afin de reconnaitre les facteurs

pronostiques de cette tranche de malades.

+ Nous avons comparé la survie de nos malades selon I’état de la marge

distale (figure 83) :
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Survie cumulée
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Figure 83 : la survie en fonction de I’état de la marge distale

> La marge distale égale a 1 cm est statistiqguement liée a une diminution de

la survie globale (P=0,013)

*

La différenciation tumorale sur pieéce opératoire :

Nous avons comparé la survie des malades selon la différenciation cellulaire de la

piece opératoire (Figures 84) :

Fonctions de survie
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Figure 84 : survie en fonction de la différenciation
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> La différenciation tumorale n’influence pas la survie de nos malades de

facon significative (p : 0,06)

Les formes moyennement différenciés ont une survie globale démunies par

rapport aux formes bien différenciésmais n’est pas statistiquement significatif.
+ La survie selon I’envahissement ganglionnaire:

Nous avons comparé la survie de nos malades selon I’envahissement

ganglionnaire (Figure85) :

Fonctions de survie
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Figure 85 : survie en fonction de I’envahissement ganglionnaire

» L’envahissement ganglionnaire n’influence pas statistiquement la

survie de nos malades (p=0,58)

+ La survie selon le nombre de ganglions atteints :

Nous avons comparé la survie de nos malades selon le nombre de ganglions

atteints (Figure 86) et selon le rapport GG envahis/ GG examines (Figure 87) :
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Fonctions de survie
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Figure 86 : survie en fonction du hombre de ganglions envahis

» Le nombre de ganglions atteints n’influence pas statistiquement la

survie de nos malades. (P=0,42)
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Figure 87 : survie en fonction du rapport gg envahis/gg examinés

» Le rapport gg envahis/ gg examinés n’influence la survie de nos

malades (p=0,5).
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& La survie selon la stadification TNM :

Fonctions de survie
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Figure 88: survie des patients en fonction du stade T

» Le stade T n’influence pas la survie de nos malades ( p=0,52)
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Figure 89: la survie en fonction de stade TNM
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> Le stade TNM n’influence pas la survie (p=0,3).

La survie selon la présence de I’engainement péri-nerveux :
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Figure 90 : la survie selon la présence de I’engainement péri-nerveux

» I’engainement péri-nerveux n’influence pas la survie (p=0,4)

+ la survie selon la présence des emboles vasculaires :
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Figure 91 : la survie selon la présence des emboles vasculaires
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> les emboles vasculaires n’influencent pas la survie (p=0,38)

k-la survie selon le traitement postopératoire :

Nous avons comparé la survie de nos malades selon la présence de traitement

postopératoire (figure 92) :
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Figure 92: la survie des patients selon le traitement adjuvant

> Le traitement postopératoire n’est pas statistiqguement associé a une

amélioration de la survie de nos malades (p=0,7).
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I-La survie en fonction de la survenue de la récidive :

Nous avons évalué et comparé la survie selon la survenue de récidive selon

Kaplan-Meier (Figure 93, Tableau 27):

Tableau 27 : la survie selon la survenue de récidive

Survie globale

Patients sans récidive

Patients avec récidive

95 ,2%

66,7%

Fonctions de survie

0,5

0,6

0,4+

Survie cumulée

0,2

0,0

récidive

. ;
HH A+ - + . Gy | U
inon

. S = oui-censuré

= non-censuré

T
10,00

T
20,00

T T T T
30,00 40,00 50,00 0,00

recul (mois)

Figure 93: |a survie selon la survenue de récidive

> La survenue de récidive est statistiquement liés a une diminution de

la survie globale (p=0,03)
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4 La survie en fonction de la récidive a distance :

Fonctions de survie

| récidive
1.0 + générale
—oui
non
= oui-censuré
= non-censuré

Survie cumulée

0,0

T T T T T T T
00 10,00 20,00 30,00 40,00 50,00 0,00

recul (mois)

Figure 94 : la survie en fonction du récidive générale

> La survenue de récidive a distance est statistiquement liés a une

diminution de la survie globale (p=0,021)

*Description :

+ L’analyse uni variée montre que les différentiations histologiques
autres que bien différenciés a la biopsie initiale, la récidive tumorale a
distance et la marge distale égale a 1 cm sont statistiquement associes a une

diminution de la survie.

+ Les formes autres que bien différenciés a la piece opératoire ont une

survie diminuée, mais la relation n’est pas statistiquement significative.

+ La survie est meilleure chez les hommes par rapport aux femmes
(p=22) et en absence d’extension locorégionale de la tumeur (p=0,18) mais

statistiquement non significative.
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+ L’analyse multi variée par le modele de COX n’a pas été réalisée du

fait de la taille de I’échantillon et de nombre limité des événements.

3- La survie sans récidive :

Nous avons analysé la survie sans récidive selon Kaplan-Meier (figure 95):

> Survie moyenne de 46,81 mois.
» Survie sans récidive a 1an : 88%.
» Survie sans récidive a 2 ans : 75%.

Fonction de survie

—Fonction de survie

1,0 —’—41" —+=Censuré

+

- +L“1 "

0,6

| -

0,44

Survie cumulée

0,2

0,0

T T T T T T T
00 10,00 20,00 30,00 40,00 50,00 0,00

la survie sans récidive

Figure 95: survie sans récidive

4-Facteurs influencant la survie sans récidive :

* L’analyse uni variée montre que les différentiations autres que bien

différenciées (p = 0,033), est statistiquement associé a une diminution de la

survie sans récidives.
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* Les stades TNM Ill et IV ont une survie sans récidive diminués par

rapport aux stades | et Il (p=0,08)
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X- Les résultats fonctionnels :

1-Les résultats fonctionnels sexuels :

» Dans notre série 2 hommes se plaignaient de troubles sexuels, a

type de troubles d’érection 7 mois apres la chirurgie.

> Les 2 malades ont bénéficiés comme acte chirurgicale d’une

amputation abdomino-périnéale élargie au mur post de la prostate.

100%

100%

B Type de resection

B Troubles sexuels

Figure 96 : le pourcentage des troubles sexuels en fonction de type de résection

2-Les résultats fonctionnels urinaires :

Dans notre série, sur les 23 malades ayant bénéficié d’'une RA avec une
anastomose, une patiente a rapporté la notion d’une pollakiurie fréquente apres une

année de I’acte chirurgicale mais qui est due a une infection urinaire.

3- Les résultats fonctionnels digestifs :

Incontinence anale a été rapportée par un seul malade avait bénéficié d’une

résection antérieur avec anastomose colo anale.
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M Incontinence urinaire

Figure 97: I'incontinence anale en fonction de type de résection

Xl- Les complications tardives :

Les complications recherchées dans notre étude étant : I’éventration, Occlusion

intestinale, Complication stomiale et les Sténoses anastomotiques.

»cas d’éventration ont étaient retrouvées dans notre série

comme complication tardives

0 0 0
I T T T 1
Eventration occlusion complications sténose
intestinale stomiale anastomotique

Figure 98 : répartition des malades en fonction des complications tardives
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Discussion:
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|I-EPIDEMIOLOGIE DE CANCER DU RECTUM

1-La fréguence :

Le cancer du rectum occupe la 3éme place dans le monde aprés le cancer du

poumon et du sein.

L'Incidence mondiale estimée a 1,4 million de cas, ou 9,7% du total en 2012

(centre international de recherche de cancer, OMS) [28]

Le cancer colorectal est le troisieme cancer le plus fréquent chez les hommes
(746000 cas, 10,0% du total) et le deuxieme chez les femmes (614.000 cas, 9,2% du
total) dans le monde entier. Pres de 55% des cas surviennent dans les régions les plus

développées. [28]

Il ya une grande variation géographique de l'incidence travers le monde, les taux les
plus élevés estimés étant en Australie / Nouvelle-Zélande (ASR 44,8 et 32,2 pour 100 000
chez les hommes et les femmes, respectivement), et les plus faibles en Afrique de I'Ouest

(4,5 et 3,8 pour 100 000).

Les épidémiologistes expliquent cette variabilité d’incidence par la Concentration

des registres dans ces régions.

En terme de mortalité : le CCR est responsable de 600 000 déceés chaque année.(

8,5 % du total des cancers) et représente la quatrieme cause de déces par cancer. Avec
plus de déces (52%) dans les régions les moins développées du monde, reflétant un

faible taux de survie dans ces régions. (Figure 99) [28]
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Estimated numbers (thousands) Men Women Both sexes

Cases Deaths  S-year prev. Cases Deaths  S-year prev. Cases Deaths  5-year prev.
Waorld 746 T4 1053 614 320 15090 1361 G594 3544
Ivlore developed regions 309 175 1164 338 168 GGa 73T 333 2130
Less developed regions 347 198 789 276 163 624 624 361 1414
WHO Africa region (AFRO) 16 11 32 15 11 31 31 22 63
WHO Americas region (PAHO) 125 a7 362 121 a5 342 246 112 705
WHO East Mediterranean region (EMRO) 18 12 40 15 10 33 33 21 73
WHO Europe region (EURO) 255 120 686 216 108 a73 471 228 1258
WHO South-East Asia region (SEARO) 68 45 122 52 kn o3 120 85 216
WHO Western Pacific region (WPRO) 264 125 711 195 100 518 460 225 1229
|ARC membership (24 countries) 418 187 1181 351 167 =] 769 353 2157
United States of America G4 29 214 65 27 1849 134 55 413
China 147 74 338 107 &0 245 253 139 583
India a7 28 50 27 21 37 64 49 87
European Union (EU-28) 183 83 536 152 &9 417 345 152 653

Figure 99 :Colorectal CancerEstimated Incidence, Mortality and Prevalence Worldwide in

2012

NB : L'incidence précise du cancer rectum est de détermination difficile dans la
mesure ou la plupart des études disponibles traitent les cancers colorectaux dans leur

ensemble.

En France : le CCR se situe au troisieme rang des cancers les plus fréquents apres
le cancer de la prostate et le cancer du sein, avec environ 40 500 nouveaux cas estimés
en 2011 et représente la premiere cause de mortalité par cancer [29]. Les tumeurs du

rectum représentent un tiers (40%) des localisations colorectales.

Selon I'American Cancer Society (ACS), le CCR est le troisieme cancer le plus

souvent diagnostiqué et représente la troisieme cause de déces par cancer aux Etats-

Unis, avec environ141 210 nouveaux cas et 49 380 déces estimés en 2011 [30].

Au Maroc : selon le registre du cancer de Rabat 2006-2008 : le cancer colorectal
(CCR) est le 3 eme cancer chez I’lhomme (aprés les cancers du poumon et de la prostate)
et chez la femme (apres les cancers du sein et du col utérin) avec respectivement une

incidence de 8,8 % et 7,5%[31]

Le Maroc ne dispose pas de registre des cancers a I’échelle nationale, il est donc
difficile d’approcher avec exactitude I'incidence et la prévalence des CCR. A défaut de
disposer de ces registres, I'approche de la fréquence des cancers ne peut se faire qu’a

travers des séries hospitalieres :
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Une étude faite au CHU Mohammed VI de Marrakech entre 2003 et 2006 [32] a
objectivé :
> Au service de gastro-entérologie 61 cas de cancer colorectal, dont 52,4%

sont des cancers du rectum.

» Au service d’oncologie 143 cas de cancers colorectaux, dont 50,3% sont

des cancers du rectum.

Selon une étude rétrospective s’étalent sur une période de 5 ans entre 2009 et
2013 au service de chirurgie viscérale B au CHU HASSAN Il Fes 154 du cancer du
rectum cas ont été pris en charge soit une moyenne de 31 malades par an. Il

représente 3,34% de 'activité du service. [33]

Selon une étude réalisée au sein du service de chirurgie C d’IBN SINA entre
1981 et 2000, 549 CCR ont été traités, ce qui représente une fréquence de 2,67%
par rapport a I’ensemble des cancers recensés dans le méme service durant cette

période (20523 cas de cancers). [34]

Dans notre série on a colligé 187 cas de cancer rectal, soit une moyenne de 37

malades par an. Il représente 21% de I’activité de centre.

2-Age :

Depuis 2010 jusqu'a 2014 soit une période de 5 ans, 83 malades ont été pris
en charge au service de chirurgie de Centre d’Oncologie Hassan Il Oujda pour un

cancer du rectum.

L'age moyen de nos malades était de 58 ans avec des extrémes allant de 14 a

98 ans.

27,6 % des malades ont été agés de moins de 50 ans.
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Le cancer colorectal est rare chez I’enfant et I’adolescent. Il est souvent associe a
des facteurs de pré disposition génétique, des signes histologiques d’agressivité et a un

mauvais pronostic [35].

Cela explique la rareté des séries rapportée dans la littérature. Moins de 1 % des
cancers colorectaux surviennent avant I’age de 20 ans [36]. Aux Etats-Unis, I'incidence
des cancers colorectaux survenant avant I’age de 20ans a été estimée a 1/1 000 000
[37]. L’incidence annuelle dans une population canadienne du cancer colorectal touchant

les patients agés de moins de 19 ans était de 0,3 a1,5/1 000 000 [38].

Dans notre série : 2 malades (2,4%) ont eu un cancer du rectum avant I’age de

20 ans

L’incidence du cancer colorectale augmente avec I’age, la proportion des cas
diagnostiqués double chaque décennie entre 40 et 70 ans chez les hommes et chez les

femmes.

Selon une étude épidémiologique faite aux états unis en 2002 sur 139 534 cas
de cancer colorectal, 91,5% des patients étaient agés de plus de 50 ans contre 8,5% agés

moins de 50 ans. [39]

En France, I’age moyen de survenue de I’adénocarcinome colorectal se situe
dans la septieme décennie. Le nombre de nouveaux cas de cancer colorectal estimé était
de 32 257 dont 31,2% survenant chez des malades agés de 65 a 74 ans et 42,5% chez

des malades agés de 75 ans et plus. [40]

Au Maroc, L’age moyen de survenue du cancer colorectal d’apres I'Institut

National d’Oncologie (INO) est 51,5 ans. [41]
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La moyenne d’age des malades de service de chirurgie viscérale de I’hopital

Moulay Ismail Mekneés était de 47,83 ans, dont 21% des patients avaient moins de 50

ans. [42]

Selon I’étude réalisée au service de chirurgie viscérale B au CHU HASSAN Il de

Fes, sur 154 patients hospitalisés pour un cancer rectal, La moyenne d’age des patients

était de 58 ans avec des extrémes allant de 19 a 90 ans, ont 26% avaient moins de 50

ans [33]

Au total :

/ Le pic de fréquence rejoint généralement les données de la littérature.

/ A noter une nette proportion plus augmentée des sujets jeunes dans notre

Contexte.

Tableau 28 :I’age moyen en années de survenue de CR dans différentes séries

nationales
Age moyen Pourcentage de tranche
d’age <45ans
Service chirurgicale C 57 26%
hopital IBN SINA Rabat
[43].
Service viscérale B CHU 58 26%
HASSAN Il Feés [33].
Service de chirurgie 47,8 21%
viscérale, hopital militaire
MEKNES [42].
INO [41]. 51,5
Notre étude 58 27,6%
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3-Le sexe :

Dans notre série, on note une légere prédominance féminine avec un sex-

ratio de H/F a 0,78.

La littérature montre une prédominance masculine pour le cancer du

rectum. Le sex-ratio se situe entre 1,5 et 1,6. [44]

Les études marocaines rapportent une répartition variable selon le sexe pour

les tumeurs du rectum :

/ Au sein du service de chirurgie C Hopital Ibn Sina RABAT, une prédominance

masculine a été retrouvée avec un sex-ratio =1,3. [45]

/ L’étude épidémiologique effectuée au service des urgences chirurgicales
viscérales du CHU Ibn Rochd a montré une nette prédominance Masculine avec un

sexe ratio de 2,14. [21]

/ Par contre, dans la série des malades du service de chirurgie viscérale B CHU
Hassan Il FES, une légere prédominance féminine a é€té retrouvée avec un sex-ratio

de 0,8. [33]
/ La méme chose dans I’étude faite au CHU Mohammed VI de Marrakech avec

un sex-ratio= 1,22. [32]

/L’étude fait au sein de service de chirurgie viscérale de I’hdpital Militaire
MOULAY ISMAIL de MEKNES a objectivé un sex ratio = 1, ainsi pas de différence entre

les hommes et les femmes [42].
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4-les antécédents:

Permettent de définir les groupes a risque

> MICI et le cancer colorectale :

Les principaux facteurs de risque de dysplasie et de cancer colorectal (CCR) au
cours de la RCH sont la durée d’évolution, I’étendue de la maladie, la cholangite
sclérosante primitive, les antécédents familiaux de CCR, la sévérité de I'inflammation

intestinale et les pseudopolypes.

Apres 10 ans, 20 ans et 30 ans d’évolution, on estime que la proportion des
patients ayant une RCH qui vont développer un cancer colorectal est de 2 %, 8 % et 18
% respectivement[46].. Dans la série du Saint Mark’s Hospital, I'incidence cumulée du
CCR était de 2,5 % a 20 ans, 7,6 % a 30 ans et 10,8 % aprés 40 ans d’évolution [47].

L’incidence cumulée était encore plus faible dans une série suédoise récente [48].

Le risque de CCR au cours de la MC étendue sur plus d’un tiers de la surface
du cblon est comparable a celui observé chez les malades atteints de RCH [49]. Il
concerne surtout les malades qui ont une atteinte colique et, a un moindre degré

ceux qui ont une atteinte iléo-colique [50].

Une série comparative de CCR associés a la MC ou a la RCH montre des
similitudes entre les deux maladies : en particulier, une fréquence identique de

dysplasie adjacente et a distance du cancer [51].
Dans notre série les antécédents retrouvés sont :
4 Un seul cas de tumeur rectale sur maladie du crhon.

+ Un seul cas de PAF a été diagnostiqué selon des criteres cliniques et

endoscopiques.

+ Chez 4 patients des antécédents familiaux des cancers colorectaux

ont été retrouvés.
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Les antécédents retrouvés dans certaines séries sont représentée dans le tableau

suivant :

Tableau 29 : les antécédents retrouvés dans les différentes séries marocaines

RCH MC PAF LYNCH ATCD FAMILIAUX
DU CCR
La série de 3,8% 3,8% 1,9% 0% 0%
Bennani
La série de 0% 0,9% 1,7% 0,9% 1,7%
Benseddik
Notre série 0% 1,2% 1,2% 0% 4,8%

Il I’étude clinique :

1- Délai de consultation :

Le délai moyen de consultation dans notre série est de 6 mois avec des

extrémes allant de 1 mois a 10 ans.

C’est le délai écoulé entre les premieres manifestations cliniques et le

diagnostic du cancer, il est différent d’une série a une autre. Ainsi :

> Dans les séries occidentales, plus de 70 % des patients consultent avant 6

mois. [52,53].

> Par contre dans notre étude, 72 % des patients ont consulté aprés un
intervalle supérieur a 6 mois. Ce qui est largement inférieur au délai retrouvé

dans les séries occidentales.

> Dans les études marocaines, la plupart des patients (> 60%) consultent

tardivement au dela de 6 mois. [54]
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Ce délai est considéré par certains auteurs comme un facteur pronostique. Ainsi pour
Umpleby et Williamson, plus ce délai est court surtout < 3 mois, plus la survie est

longue. [55]

Ce retard diagnostique dans notre contexte est di d’une part a la pudeur et a
La banalisation des symptomes par le malade et d’autre part au fait que le toucher
rectal ne soit pas pratiqué apres traitement d’une poussée hémorroidaire et que les

rectorragies soient attribuées a des hémorroides fictives.

2. Signes cliniques :

2-1) Rectorragies :

Les rectorragies constituent le symptome le plus fréquent dans notre série, il

est retrouvé dans 92,6% des cas.

Les résultats de notre étude rejoignent ce qui a été décrit dans les autres
séries avec la présence de rectorragies dans 70,1% des cas dans la série de
Benhammane [33], dans 86,5% des cas dans la série Boutaalla [34] et dans 82%

dans la série Baich [32] ,76,9% dans la série de Bennani [42].

2-2) Syndrome rectal :

Il est lié au volume de la tumeur et a son développement dans la lumiere du
rectum. En plus des rectorragies, le syndrome rectal est fait d’évacuations

anormales, de faux besoins, d’épreintes et de ténesmes .

Le syndrome rectal est présent chez 56,8% des malades de notre série, dans
14,3 % dans la série Benhammane [33] et dans 50% dans la série Boutaalla

[34] ,58,8% dans la série de Bennani [42].

Le chiffre retrouvé dans notre étude est di au fait que les malades avaient

consultés a des stades localement avancés.
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2-3 Troubles du transit :

Ils sont faits de diarrhée, constipation ou d’alternance diarrhée constipation, ils

peuvent révéler un cancer rectal dans 17 a 40% des cas. [56].

Dans notre série, ils ont été retrouvés dans 30% des cas

2-4) Syndrome occlusif :

Les cancers du rectum sont rarement responsables d’occlusion (< 5% des

cas). [57]

Dans notre série, 1 de nos malades a été admis dans un tableau d’occlusion

soit un pourcentage de 1,2%

2-5) Amaigrissement :

72,28 % de nos patients ont rapporté la notion d’amaigrissement, ce signe
était présent dans 32,8% des cas de la série Boutaalla [34], 93% dans la série de

benhammane [33].
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2-6Autres signes :

Il peut s’agir de signes variés : moins spécifiques tels que :
> des douleurs pelviennes.

> Des signes évoquant une compression ou un envahissement des organes de

voisinage.

> Des signes évocateurs d’une atteinte métastatique : hépatique, ganglionnaire
(ADP sus claviculaire gauche), pulmonaire (dyspnée), osseuse (douleurs,

fractures pathologiques), cérébrale (signes neurologiques, psychiatriques).

> OAnémie d’étiologie multifactorielle : due au saignement de la tumeur, a la
dénutrition et a I'inflammation chronique. Selon la littérature, I’'anémie serait

présente dans 8% des cas de CCR. [58]

3. Examen clinique :

3-1 Le toucher rectal :

Intérét du TR : Le toucher rectal est un geste d‘une importance capitale dont les

conditions de réalisation doivent étre parfaites.

Il permet d’explorer le bas et le moyen rectum, seules les tumeurs du haut

rectum sont inaccessibles au toucher rectal (TR) [56-59].

« Tout doigt, méme de longueur modérée, peut explorer jusqu’a 8 a 9 cm de la

MA a condition que le malade soit placé en position adéquate » (Edelmann) [56].

« En décubitus dorsal, le doigt le plus court peut faire I’exploration la plus

haute » (Rachet et Busson) [56].

Il est réalisé sur un rectum vide, en décubitus dorsal, cuisses fléchies ou en

décubitus latéral gauche ou en position genupectorale.
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Il évalue la distance de la tumeur par rapport a la marge anale et a la sangle

pubo-rectale (La distance tumeur-pdle supérieur du sphincter au TR est une

information majeure pour décider de la stratégie chirurgicale par rapport a la

conservation sphinctérienne), la taille de la tumeur mesurée en cm,si possible on

mesure les 2 plus grands diametres, I'aspect macroscopique polypoide sessile,

parfois pédiculé, ulcéré, ulcéro-bourgeonnant, purement infiltrant.

Le TR apprécie la mobilité de la tumeur par rapport aux plans pariétaux
profonds, une fixation pariétale (parois pelviennes ou organes pelviens antérieurs)
évoquant un risque de résection R2, I’extension circonférentielle, les tumeurs

circonférentielles ayant un pronostic plus défavorable.

Le TR peut également détecter I’existence de nodules indurés secondaires dans
le mésorectum classés cN1, et évaluer la fonction anosphinctérienne compatible avec

une anastomose colorectale basse ou coloanale.

Ses performances sont bien s(r moins bonnes que celles de I'IRM et de
I’échoendoscopie pour I’évaluation préthérapeutique du stade, bien que dans une
étude prospective sur 98 patients la corrélation entre I’histologie définitive et le
staging de petites tumeurs du bas rectum était de 94 % pour I'IRM, 69 % pour

I’échographie endorectale et 65 % pour le toucher rectal [60,61].

I est complété chez la femme par un toucher vaginal appréciant

I’envahissement de la cloison recto-vaginale [56-59].

Dans notre étude, le toucher rectal a été réalisé chez tous les patients ; la
tumeur était accessible dans 74 cas (89,15%) avec une localisation au bas rectum

chez 47 patients (56,6%).

Dans la série Benhammane [33], la tumeur était perceptible dans 72,7%,

dont 45,5 % siege au niveau du bas rectum.
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Dans la série de Bennani [42] La tumeur était accessible dans 37 cas soit

71,1%. Dont 63% siegent au niveau du bas rectum.

Dans la littérature, la localisation au tiers inférieur du rectum est la plus

fréquente. [62] ce qui rejoint les donnés de notre étude.

M. EGYIR USMAN EBO 165



CANCER DU RECTUM THESE N° 168/17

3-2 Bilan d’extension clinique

a —Interrogatoire :

Il faut un l’interrogatoire municieux a la rechercher des antécédents familiaux
pouvant évoquer un syndrome de Lynch [63], PAF, ainsi que des ATCD familiaux du

cancer colorectale.

b- L’examen clinigue complet avec toucher rectal :

Il recherche une éventuelle dissémination métastatique : palpation du foie, de
la région ombilicale a la recherche d’un nodule de carcinose, recherche d’une ascite,

palpation des aires ganglionnaires (inguinales et sus claviculaires).

3-3 L’exploration pré thérapeutique :

Les explorations préthérapeutiques devront donc permettre de préciser, avec la
plus grande fiabilité possible,le degré d’envahissement de la tumeur dans la paroi
rectale, le mésorectum, voire les organes de voisinage (T),I’extension ganglionnaire dans
le mésorectum (N), la marge circonférentielle, la distance entre le pole inférieur de la

Iésion et I'appareil sphinctérien et I’existence d’une extension métastatique.

Les examens complémentaires du bilan locorégional sont la rectoscopie, I'IRM,

I’échoendoscopie rectale(EER), et leTEP Scan

enfonctiondesadisponibilitésanspreuveactuelledesonintérét :

a- la rectoscopie au tube rigide, qui permet la réalisation de biopsies

multiples,. Elle apprécie I'’extension circonférentielle, la taille et ’aspect de la lésion,

et mesure la distance entre le pole inférieur de la tumeur et la marge anale

Toutefois, la localisation donnée par rapport a la marge anale est peu fiable. Le
toucher rectal est plus informatif pour le pole inférieur qui peut étre localisé par rapport

a I'appareil sphinctérien.
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Elle a été réalisée chez 62 patients (76%) et objectivait que la tumeur siégeait le
plus souvent au niveau du bas rectum dans 19 cas (43,8%). Elle était circonférentielle

dans 61,9 %, des cas.

b - la coloscopie :

Une coloscopie compléete, lorsque la tumeur est franchissable, est toujours
nécessaire pour vérifier I'absence de cancer synchrone présent dans2a3%des cas et
permettre I’ablation de polypes synchrones trouvés dans pres de 10 % des cas. En cas de
tumeur non franchissable, la faisabilité et I'impact sur la décision thérapeutique de la

coloscopie virtuelle restent a évaluer. [61]

La coloscopie était pratiquée dans 43% des cas dans notre série en
préopératoire, elle a objectivé la présence des polypes dans 8,8% des cas, puis elle est

demandée 6mois apres la chirurgie , si elle n’a pas été réalisée initialement.

10/08/2015
13:15:44

FUJINON

CHU MOHAMMED. Vi1/*

Figure 100 : coloscopie : cancer du rectum situé a 15 cm de la marge anale(Service de

gastro-entérologie, CHU MOHAMMED VI OUJDA)

NB/La distance a la marge anale varie considérablement selon que I'on utilise un
rectoscope rigide ou un coloscope souple, selon que la mesure se fait lors de la montée

de I'appareil ou de son retrait, selon que I'opérateur a réalisé un « débouclage» du
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coloscope ou non, selon le volume fessieret la position du malade, etc. Comme le montre

la Figure 101 :

Figure 101 : Coupe du rectum de profil. [2]

¢ -I'IRM pelvienne est faite dans pratiquement tous les cas. Elle est réalisée en

séquence T2 et T1 en saturation de graisse, injection de gadolinium, coupe dans les 3
plans de I’espace et notamment coupe axiale perpendiculaire a ’axe du rectum et de la
tumeur, éventuellement séquence de diffusion axiale centrée sur la tumeur (calcul du

coefficient apparent de diffusion).

Cest un examen indispensable pour les tumeurs circonférentielles,

sténosantes, suspectes d’étre T3 ou T4. Cette IRM :
- détermine le stade cT (ou mrT),

- précise la marge latérale : distance la plus courte entre tumeur et fascia

recti,

- précise la distance entre le pole inférieur de la tumeur et le bord supérieur

du musclepubo-rectal,
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- visualise souvent la ligne de réflexion péritonéale,

- permet de distinguer une infiltration de la graisse péri-rectale sur plus ou

moins de 5 mm de profondeur

Sa fiabilité est, en revanche tres imparfaite pour déterminer les envahissements
ganglionnaires pelviens[64] . Enfin, aprés traitement néo-adjuvant, elle pourrait
permettre d’évaluer la réponse tumorale, avec une corrélation aujourd'hui imparfaite

avec la réponse histologique [64].

+ L’IRM dans la cancer du bas rectum :

Apres évaluation de I’extension locale, une classification des tumeurs du bas
rectum a été proposé par certains auteurs, La classification de Rullier et al. [65]

distingue4 types de tumeurs du bas rectum selon I’extension distale et latérale (Fig.102).
La classification de Gina Brown [66] distingue 4 degrés d’extension latérale :

> Le stade 1 correspond a une tumeur confinée a la paroi rectale et

n’atteignant pas le bord externe de la musculeuse.

> Le stade 2 correspond a une tumeur envahissant la musculeuse en totalité

sans envahissement de I’espace intersphinctérien.

> Le stade 3 correspond a une tumeur envahissant le plan intersphincterien

et se trouvant a moins de 1T mm du muscle élévateur de I’anus.

> _le stade 4 a une tumeur envahissant le sphincter externe Avec ou sans

envahissement des organes adjacents. (Figure 103)
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d- Tumeur Trans-anale

c- Tumeur Intra-anale

Figure102. Classification des tumeurs du bas rectum d’apres Rullier et al. [65].

STAGE 1

Tumor confined to bowel
wall and intact outer
muscle coat

STAGE 2

Tumor replaces muscle
coat but does not extend
into intersphincteric plane

STAGE 3

Tumor invades
intersphincteric plane and
lies within 1mm of levator

muscle

STAGE 4

Tumor invades external
anal sphincter and is within
1mm and beyond levators
with or without invading
adjacent organs

Figure 103:Schematic of high-spatial-resolution coronal and axial short-axis T2-

weighted images with pathologic correlation(x 4 magnification, hematoxylin-eosin stain)

for each stage according to the low rectal cancer staging by Shihab et al . [66]
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ES =external sphincter, IS = internal sphincter, L = levator muscle, MP
=muscularis propria, SM = submucosa, * = intersphincteric space. Arrows indicate
tumor.

d -I’EER

Permet un bilan d’extension précis notamment pour les tumeurs encore limitées a
la paroi rectale. Elle utilise une classification uTN dérivée du TNM (uT1 : muqueuse et

sous muqueuse, uT2 : musculeuse, uT3 : graisse périrectale, uT4 : organe de voisinage).

Sa précision diagnostique est évaluée a 87,5% pour I’extension pariétale. Les
sondes de hautes fréquences(15, 20, voire 30 Mhz), permettent de distinguer les
tumeurs intra-muqueuses (m) des cancers envahissant la sous-muqueuse (sm), et parmi
celles—ci d’établir une subdivision en 3 degrés selon la profondeur de I'atteinte (sm1, 2,

3). [67].

La précision diagnostique de I’échographie endorectale dépend de I’expérience de
I'opérateur avec, dans certaines études, une grande variabilité inter- et intraobservateur
[68]. Elle dépend également du stade de la tumeur. Dans une étude, la précision
diagnostique du stade T était respectivement de 84, 76, 96 et 76 % pour les stades T1—4
[68] et dans une autre, respectivement de 40, 81, 80 et 25 % [69]. Elle surestime les
tumeurs T1 et T2 dans prés de 15 % des cas, en raison de linfiltrat inflammatoire

péritumoral

La précision diagnostique pour I’envahissement ganglionnaire varie de 64 a 83 %
[70, 61].
En pratique aucun examen d’imagerie n’est totalement fiable pour détecter les

adénopathies périrectales 71;72;64].

Le fascia recti n’étant pas individualisable en écho endoscopie, cet examen n’est

pas adéquat pour I’évaluation de la marge circonférentielle
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+ FEtudes comparatives :

L’écho endoscopie et I'IRM ont une sensibilité équivalente (94 %) pour déterminer
I’atteinte de la musculeuse (T1 versus T2), mais I’échoendoscopie est plus spécifique (86
% versus 69 %). L’échoendoscopie est supérieure a I'IRM et au scanner pour analyser
I’atteinte de la graisse périrectale (T2 versus T3). L’échoendoscopie et I'IRM sont
équivalentes pour la détermination de I’envahissement des organes périrectaux (T3
versus T4) avec une sensibilité de I'ordre de 70 % et une spécificité avoisinant les 95 % et

sont plus performantes dans cette indication que le scanner.

L’échoendoscopie est tres performante pour apprécier I’envahissement de
I’appareil sphinctérien, mais I'IRM est I’examen le plus sensible et le plus spécifique pour
déterminer I'atteinte des organes de voisinage. Pour la prédiction de I’envahissement
ganglionnaire, I'IRM et I’échoendoscopie ont des résultats similaires et assez décevants,

avec une sensibilité de 65 % et une spécificité de 76 %.

L’IRM haute résolution en réseau phasé est I’examen le plus performant pour

apprécier la MCR qui n’est pas évaluable en écho endoscopie

D’ apres C Anthonioz-Lescop [73],'IRM haute résolution est utile dans le bilan
d’extension local du cancer du rectum, notamment pour les tumeurs volumineuses. L’EES

devrait étre réservée a I’exploration des cancers du rectum superficiels.

Dans notre contexte I'IRM a été réalisé chez 14 patients
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Figure 104 : IRM pelvienne en coupe axiale en pondération T2.

1- Muqueuse. 2. Sous-muqueuse. 3. Sphincter interne. 4. Sphincter externe

Vu sa non disponibilité dans notre contexte (La région de |'oriental), dans notre

série I’echoendoscopie a été réalisé dans un seul cas

Figure 105: Echographie endorectale : stade uT4.[73]Figure 106: Echoendoscopie endorectale normale

[73]
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Le bilan a distance comporte

1-la recherche des métastases hépatiques et pulmonaires par une TDM thoraco-

abdomino-pelvienne :

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

sensible et plus spécifique pour I’évaluation du T et du N.

Tres peu d’études récentes ont évalué I'intérét du scanner multibarrettes dans le
bilan locorégional des cancers du rectum. Kulinna et al. [74,61] rapportaient sur un
scanner multibarrettes, apres distension rectale avec une solution de méthylcellulose,
des valeurs de précision diagnostique importantes en termes de staging T et N,
supérieures a celles de I’échoendoscopie pratiquée dans leur centre. La marge
circonférentielle n’était pas évaluée dans cette étude. La grande précision, apportée par
les appareils 32 ou 64 barrettes, mérite certainement d’étre testée dans cette indication.

Le scanner multibarrettes est aujourd’hui considéré comme I’examen de référence dans

la détection de métastases hépatigues, il permet de détecter des nodules pulmonaires

avec _une grande sensibilité et peut mettre en évidence des lésions de carcinose

péritonéale. Il est donc actuellement recommandé dans le bilan de [I’extension
métastatique en remplacement de [I’échographie hépatique et de la radiographie

thoracique [75,61].

Les métastases hépatiques ou pulmonaires sont présentes dans 20 a 30% des cas

selon la littérature. [76]
Dans notre étude, la TDM a objectivé des métastases hépatiques dans 1,2%.

Dans les séries marocaines :
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+« L’étude de Benhammane [33] a objectivé un pourcentage des
métastases hépatique de 12%, par contre dans la série de Bennani [42] ce type

de métastases a été retrouvé dans 2% des cas

Ce faible pourcentage dans notre étude peut étre expliqué par nos critéres

d’inclusion.

2- La recherche de lésions coliques associées sus-jacentes est faite par la

coloscopie.

3- Le poids et la taille sont renseignés ainsi que I’état général OMS. : L’état
général apprécié par l'indice de performance OMS juge de capacité du patient a

supporter un geste chirurgical lourd ou encore une chimiothérapie.

> Dans notre série, I'indice de performance OMS a été précisé chez tous les

patients

» Parmi lesquels 11 patients avaient OMS 0, 60 avaient OMS 1, 11avaient OMS

2 et 1 avait OMS 3.
Les autres :
+ Echographie abdominale et radiographie de thorax.
+ IRM et TEP Scan : en cas de doute sur la nature métastatique d’une lésion.

+ L’antigene carcino-embryonnaire (ACE) peut, lorsqu'il est élevé avant
traitement, attirer I'attention sur une possible maladie métastatique ou T3-4 de grand

volume. Son évolution aprés traitement peut étre utile pour la surveillance.

Dans notre série, ce marqueur biologique a été dosé chez 50 patients. 22 patients

avaient un taux élevé.
+ Le CA 19-9 est sans intérét.

+ TEP Scan avec fusions d’images avec I'IRM pour faciliter le contourage de la

tumeur (GTV) lors de la préparation de la radiothérapie conformationnelle .
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[Il TRAITEMENT :

1-Radio chimiothérapie concomitante :

Selon les recommandations :

Le schéma FUFOL 45 conserve une référence de niveau de recommandation A.

Le schéma actuel des bras contr6les dans les essais randomisés est |le protocole «

CAP50 » (niveau de recommandation : accord d’experit) :

- 50 Gy en 25 fractions étalées sur 5 semaines (2 Gy par fraction),

- dans un petit volume irradié ne dépassant que rarement vers le haut la
jonction S2/S3 et épargnant le canal anal pour les Iésions du rectum moyen, avec

réduction des volumes apres 44 Gy,

En France et dans d’autres pays européens, la radio chimiothérapie
concomitante préopératoire est considéré comme un traitement standard des cancers du

bas et du moyen rectum T3-T4 et/ou N +. [77], méme cas dans notre centre.

Dans notre série, 89 % des patients ayant un cancer du bas et du moyen rectum

ont bénéficié d’'une RCC.

» La radio chimiothérapie dans les autres séries représenté par la figure

suivante :
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92% . 89%
(o]
70%

54.40%

Figure 107 : la radio chimiothérapie dans la différente séries marocaine

Nos résultats peuvent étre expliqués par le fait que tous nos malades ont

consulté a un stade localement avancés.

2- Traitement chirurgical :

2-1 Criteres d’opérabilité et de résécabilité

a -Opérabilité

* L’age : l'age physiologique est a considérer, plus que [’age
chronologique,. La prise en charge de patients de plus en plus agés conduit a
adapter les stratégies thérapeutiques a cette population particuliere. Au-dela de

85 ans, le traumatisme chirurgical doit étre limité au maximum [78]

* Le sexe et la morphologie du patient : I’'abord chirurgical du rectum
peut étre difficile chez ’lhomme en raison de I’étroitesse du pelvis. Une surcharge

pondérale peut également étre source de difficultés opératoires

* Les co-morbidités : elles sont appréciées en collaboration avec le

médecin anesthésiste réanimateur et I'oncogériatre pour les patients agés. En ce
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qui concerne le bilan pré-anesthésique il est recommandé d’utiliser la

classification de I’American Society of Anaesthesiology (ASA)(Annexe 4)

Les fonctionnalités : le bilan clinique évalue la fonction sphinctérienne ano-rectale

et la sexualité notamment les dysfonctions érectiles chez I’lhomme.

b-La Résécabilité :

En préopératoire : en cas de lésion accessible au doigt (tumeurs des tiers inférieur

et moyen du rectum), le toucher rectal réalisé par un clinicien entrainé (éventuellement
sous anesthésie), renseigne sur les possibilités de résection de la lésion. Il est a
combiner au toucher vaginal chez la femme. Unetumeur est considérée comme non
résécable cliniquement ou a risque de résection R1 si elle estfixée a un organe ou une
structure de voisinage au toucher rectal et radiologiquement si lamarge circonférentielle
est < 1 mm en IRM.La non résécabilité de type R1 (résidu microscopique probable) ou R2
(résidu macroscopique probable) est temporaire ou définitive en fonction de la réponse
au traitement néo-adjuvant et du chirurgien. Il est important que le chirurgien examine
le patient avant le début du traitement néo-adjuvant pour pouvoir évaluer la réponse

tumorale. Il peut ainsi juger au mieux de la résécabilité de la tumeur

En per-opératoire : I’exploration peut mettre en évidence une extension imprévue

aux organes de voisinage interdisant la résection de la tumeur. Si le patient n’a pas eu de
traitement préopératoire, il est conseillé d’interrompre le traitement chirurgical en vue
d’un traitement néo-adjuvant, éventuellement sous couvert d’une colostomie. En cas
d’extension sacrée ou vasculaire, chez un patient ayant bénéficié d’un traitement
préopératoire, il est parfois réalisé une exérese de type R1 (reliquat microscopique).ll est
important de repérer par des clips métalliques une zone d’exérese peut étre incomplete.
En cas de tumeur volumineuse, et/ou développée vers les uretéres, la vessie et/ou la
prostate chez I’lhomme, 'utérus et/ou le vagin chez la femme, les conditions doivent

étre réunies pour qu’un geste d’exérese élargie a visée curative (exérese monobloc)
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puisse étre réalisé. Ces conditions comprennent une information au patient, la
préparation de I’équipe chirurgicale a ce type de geste, le repérage d’un site de stomie
urinaire et digestive éventuelle.
+ Opérabilité-Résécabilité:
Dans notre série, le taux d’opérabilité du cancer du rectum est de 81,92%, celui

de la résécabilité est de 83,3%.

Série Taux d’opérabilité Taux de résécabilité
Moreaux [81] 100% 93%
Pocard [82] 100% 76%
Benhammane [33] 83,8% 83%
Bennani [42] 96,15% 70,73%
Sedrati [79] 84% 80%
Notre série 81,92% 83,3%

Figure 108 : Le taux de résecabilité et d’opérabilité dans notre série et dans les autres

séries

Le résultat trouvé dans notre série rejoint les données des autres études.

2-2 Voies d’abord :

+ Laparotomie :
Elle représente la voie d’abord utilisée chez tous nos patients.
Quel est 'apport démontré de la laparoscopie au traitement du cancer du rectum?

La voie d’abord laparoscopique dans le traitement du cancer du rectum a été

évaluée par plusieurs essais controlés, mais demeure discutée en raison d’une possible
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remise en cause de la sécurité oncologique du geste chirurgical. Dans la littérature, les
résultats carcinologiques de la laparoscopie étaient comparables a ceux de la
laparotomie et la survie des patients n’était pas différente. La nécessité de conversion en
laparotomie semble étre un point important ayant un impact négatif sur le résultat
carcinologique mais également sur la morbidité postopératoire et les séquelles nerveuses
du geste chirurgical. La laparoscopie diminuait les pertes sanguines peropératoires mais
ne modifiait pas significativement la morbi-mortalité postopératoire de I’exérése rectale.
Il existait une diminution de la douleur postopératoire et de la durée d’hospitalisation. La

qualité de vie a court terme améliorée. [83]

En revanche, il n’existait pas de diminution démontrée de la morbidité tardive

(morbidité pariétale, adhérences intestinales). [83]

2-3 Les Types de résections :

Les Modalités de la résection rectale varient en fonction du siege de la tumeur,
de son extension éventuelle aux organes de voisinage, du terrain du patient, de son
souhait de conservation et de I’état du sphincter anal. Les petites tumeurs du rectum
TINO < 3cm peuvent, sous réserve d’une sélection rigoureuse, étre enlevées par voie

trans-anale ou sous endoscopie

a -Les Régles d’exérése carcinologique du cancer du rectum

> Le curage ganglionnaire mésentérique inférieur est justifié sans
toutefois lier I'artere mésentérique inférieure au ras de I’aorte. Une ligature a 1
cm de I'aorte donne des résultats carcinologiques comparables et épargne les

nerfs a destinée pelvienne qui cheminent a ce niveau. [84]

> La réalisation de curages ganglionnaires iliaques n’est pas
recommandée [84,85].En cas de ganglion suspect dans ces territoires, un
prélevement sera fait pour examen extemporané et un clip posé en vue d’un

repérage ultérieur.
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> L’exérese du mésorectum [86]. Il est recommandé de réséquer la
totalité du mésorectum des tumeurs du tiers moyen et du tiers inférieur. Dans
le cas des tumeurs du tiers supérieur, la section du mésorectum doit passer 5

cm sous la limite inférieure de la tumeur.

> En cas d’amputation abdomino-périnéale, I'exérése tant pelvienne
que périnéale doit éviter une "dissection en cone" se rapprochant du canal

anal. (figure 109)

314

Figure 109: Description de I'effet de cone : La partie gauche du rectum (a

droite sur la figure) n’est pas disséquée dans le bon plan. La dissection est faite dans
le mésorectum et se rapproche de plus en plus de la paroi rectale et de la tumeur au
fur et a mesure qu’elle devient plus profonde dans le pelvis. Elle laisse en place des

adénopathies métastatiques. [87]

b-Les différentes types de résection :

+ Amputation abdomino-périnéale : consiste en ’exérese de la

totalité de I'ampoule rectale, de I'appareil sphinctérien et du canal anal, ainsi

que le mésorectum se terminent par une colostomie iliaque gauche, La
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colostomie est classiqguement placée au niveau abdominal via un trajet sous-

péritonéal.
L’alternative a la stomie abdominale définitive est la colostomie périnéale (CP).
La CP est placé au niveau de I'ancien anus selon différentes techniques :

» Colostomie périnéale pseudo continente (Fig. 110) : un greffon musculaire

lisse de 8—10 cm est prélevé sur le colon réséqué. Ce greffon encercle la partie
terminale du coOlon descendant. La continence est assurée par la fermeture de
I’lanneau musculaire lisse. La pression positive des irrigations coliques rétrogrades

entraine un relachement de I’anneau musculaire.

> technigue de Malone: la continence est assurée par des irrigations coliques

antérogrades effectuées par I'intermédiaire d’un orifice stomial abdominal de petite

taille appendiculaire ou iléal. [88]
B

Figure 110 : la confection d’une colostomie périnéale pseudo-continente aprés une amputation
abdomino-pelvienne (Service de chirurgie oncologigue, Centre d’Oncologie Hassan Il)
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Figure 111 : I’aspect d’une colostomie périnéale pseudo-continente aprés cicatrisation
(Service de chirurgie oncologique, Centre d’Oncologie Hassa Il)

=+ Amputation abdomino-périnéale élargie:

» Chez I’homme, I’AAP peut étre élargie a la face postérieure de la
prostate, son extension a la vessie nécessitant une pelvectomie totale avec double
stomie digestive et urinaire [89].

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

< |Intervention de HARTMANN :

Ce n’est pas une véritable amputation, c’est une résection colorectale sans
rétablissement de la continuité. Elle se termine par une colostomie iliaque gauche, soit
intrapéritoneale si on envisage le rétablissement ultérieur de la continuité digestive, soit

sous péritonéale si elle est définitive .
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+ Interventions conservatrices :

> |l s’agit de techniques de résection du rectum avec conservation du

sphincter anal. Le chirurgien a le choix entre plusieurs techniques :
e La résection antérieure du rectum avec anastomose colorectale.

e anastomose colo-sus-anale: laisse en place environ 1 a 2 cm de

muqueuse de type rectal.

e La résection antérieure du rectum avec anastomose colo-anale : décrite par
Parks en 1972 est protégée par une iléostomie ou une colostomie latérale
sur baguette supprimée 2 a 3 mois plus tard en I’absence de complication
+ /- la confection d’un réservoir colique ( il ya plusieurs type de réservoir
figure 13) [90], Permet une marge distale supplémentaire de 1 a 2 cm par

rapport a I’anastomose colo-sus-anale

L’ACA est réalisée manuellement et conserve le sphincter externe et

interne.

> résection inter sphinctérienne (RIS) partielle, par voie endo-anale, une

incision au niveau de la ligne pectinée de la muqueuse puis du muscle sphincter
interne emporte 2 a 5 mm de marge latérale supplémentaire par rapport a

I’anastomose colo-anale.

> RIS compléte : L’incision muqueuse débute environ 1 cm sous la ligne
pectinée (Fig. 112) .L’extrémité inférieure du sphincter est palpée et I'espace
intersphinctérien se disseque sans difficulté. Cette intervention offre une marge

distale supplémentaire d’environ 1 cm par rapport a la RIS partielle.
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Figure 113 : les différents types de réservoir : Coloplastie transverse, Anastomose

latéroterminale, Réservoir colique en J, Réservoir iléocaecal.

+ Exérese locale par voie trans—anale

L’exérése chirurgicale selon la technique du parachute ou du lambeau tracteur
(écarteur de Parks ou Lonestar) ou par voie endoscopique vidéo assistée est a préférer

aux techniques de destruction tumorale (électrocoagulation ou laser).

L’exérése doit comporter toute I’épaisseur de la paroi rectale en regard de la

tumeur, avec une marge de sécurité périphérique si possible de 1 cm. Ces techniques
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sont réalisées de facon relativement rare par des chirurgiens entrainés [91]. Elles sont

réservées aux tumeurs TINO bien différenciées de moins de 3 cm de diametre.

Une étude multicentrique a établi des critéeres de bon pronostic pour lesquels une
résection transanale pouvait étre envisagée avec un risque de récurrence a long terme
inférieur a 5% [92]. Il s’agissait de lésions pT1sm1, de petite taille (<3 cm), de grade 1 ou

2, sans emboles vasculolymphatiques et réséquées en marges saines.

L’exérése endoscopique par mucosectomie est possible (niveau de Ia
recommandation . gradeC) en cas de tumeur trés superficielle classée uT1m ou uT1sml

[93]

c-L es Indications des types d'exérése

Les facteurs essentiels de choix sont le siege, l'extension loco-régionale du
cancer, le morphotype du patient et I'expérience du chirurgien. En cas de doute sur la
conservation sphinctérienne, l'avis d'un chirurgien expert devra étre demandé avant tout

traitement préopératoire.

» Cancer du haut rectum : exérese du rectum et du mésorectum jusqu'a 5 cm
sous le pole inférieur de la lésion, anastomose colo-rectale mécanique a priori non

protégée.

> Cancer du moyen rectum : exérese complete du mésorectum,

rétablissement de continuité par anastomose colo-anale protégée. L'adjonction d'un
réservoir colique en J de 5 a 6 cm de longueur est recommandée (niveau de la
recommandation : grade A) lorsque la résection ne préserve pas au moins 3 cm de
moignon rectal au-dessus du plan des releveurs. Si la confection d’un réservoir est

impossible, une anastomose directe est recommandée [94].

» Cancer du bas rectum : exérése complete du rectum et du mésorectum. Si

une marge distale macroscopique de 1 cm au moins (niveau de la recommandation :

grade B) est obtenue d'emblée ou apres dissection inter-sphinctérienne (centres
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expérimentés) : anastomose colo-anale protégée avec réservoir colique (niveau de /a
recommandation : grade B). Si la marge distale est inférieure a 1 cm, notamment si la
tumeur envahit le muscle strié (sphincter ou releveur) ou en cas de raison particuliere

(incontinence préopératoire ancienne) : amputation abdomino-périnéale.

2-4 Le Taux de conservation sphinctérienne

Au cours des 30 dernieres années, le nombre de patients avec sphincters
préservés a augmenté, passant de 25 % a 50 a 75 %, dans des essais randomisés, des

registres nationaux et des séries monocentriques. [95]

Une récente méta-analyse [96] n’a pas objectivé de différence dans le taux de

conservation sphinctérienne selon |'utilisation ou non d’une RtCt préopératoire.

Plusieurs arguments oncologiques plaident en faveur de décider des marges de
résection et de la technique opératoire en fonction du résidu tumoral post-thérapeutique
et non pas en fonction de la présentation initiale de la tumeur avant RtCt. La diminution
tumorale post-RtCt laisse la maladie microscopique péritumorale a proximité des berges
de la tumeur [97]. Ainsi les extensions tumorales intramurales aprés RtCt deviennent
exceptionnelles et restent toujours a moins de 1 cm de la tumeur post-RtCt [97]. Les
études ayant adapté le geste chirurgical a la réponse au traitement par RtCt [98,99] ont
de bons résultats oncologiques avec des taux d’envahissement de la MRC et de récidives
locales variant respectivement de 3 a 10 % et de 0 a 10 % [98,99]. Les séries ayant adapté
le geste chirurgical a la réponse a la RtCt permettent un taux important (39 % a 85 %) de
conservation sphinctérien malgré I'inclusion de tumeurs qui, avant RtCt, relevaient d’une

AAP [99,100].

Dans notre série, le taux de conservation sphinctérienne est de 47,3%, ca peut
s’expliqué qu’on est un centre de référence, I'immense majorité des cas présentent une

tumeur évoluée et localisée au niveau du bas et moyen rectum.
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Soulignons ainsi les efforts réalisés afin d’éviter une amputation abdomino-

périnéale.

Une étude faite au sein de la service chirurgicale C au CHU Avicenne de Rabat,
durant une période de 10 ans allant de 1981 a 1991 seulement 15 patients ont

bénéficié d’une conservation sphinctérienne [101].

Une autre étude s’étalant sur une période de 13 ans entre 1991 et 2003 dans le
méme service, a trouvé un taux de conservation sphinctérienne a 25% entre 1991 et

2000 et qui a passé a 54,3% entre 2000 et 2003 [102].

Le taux de conservation sphinctérienne dans les séries marocaines :

81%

72.30%
68% ? 68% 67.30%
54.50%
47%
21% HlLe t?ux de conservation
sphinctérienne

x"’ > < N 3
QO Q ")Q,b v?go e

Figure 114 :Le taux de conservation sphinctérienne dans notre étude et dans des séries

marocaines

Le taux de conservation sphinctérienne des différentes séries étrangeres est

représenté dans le tableau suivant :
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Tableau 30: le taux de conservation sphinctérienne dans notre série et dans des séries

étrangeéres

Notre série MOHUIDDIN ROUANET CRANEetal RENGRAN KIM et al ARNAUD
Et al [103] Et al [104] [105] Et al [106] [107] ALVES
[108]
47,3% 90% 70% 50% 77% 35% 63%

2-5 Place de stomie temporaire :

Une essai randomisé multicentrique sur 235 patients a démontré une diminution
du taux de fuite anastomotique symptomatique chez les patients en résection antérieure

basse bénéficiant d’'une stomie [109].

Sur la base de ces les résultats, et en tenant compte de tous les aspects de la

stomie , nous pouvons recommander l'utilisation dans la résection antérieure du rectum

[109].
Stoma No Stoma
in=11f) in=118) P
| Leakage, all patients 10.3% (12/116) 28.2% (33/118) <0,001* ]
Leakage, men L 0.0% (7/70) 20.3% (17/58) 0005
Leakage, women 10.9% (5/46) 26.7% (16/60) 0.043*
Initial hospital stay (days) n=116 n=11%
Median (range) 13 (6-60) 9 (5-81) <0.001*
Hospital stay including scheduled and unscheduled n=116 n=11%
readmission’ (days)
Median (range) |8 (8-66) 10 (5-85) < (.00]*
Urgent reoperation, any type, any hospital stay 10 (8.6%) 20(25.4%) <0.001*

Figure 115 : Résultat de I’étude de Mathiessen P et al, Ann Surg sur I’'intérét de la stomie

temporaire [109]
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3- LE ROLE DE LANATOMOPATHOLOGISTE

La place du pathologiste dans la prise en charge des cancers du rectum

localement avancés est particulierement importante, tant au niveau macroscopique
(évaluation de la qualité du mésorectum réséqué, échantillonnage), que microscopique
(détermination du stade ypTNM, de la marge circonférentielle, de la régression
tumorale). L’ensemble de ces facteurs pronostiques majeurs doit s’appuyer sur des
procédures standardisées. Outre le recueil de ces parameétres incontournables, le
pathologiste est impliqué dans I'analyse de remaniements morphologiques particuliers

[25].

Enfin, son role va s’élargir dans le cadre de la nécessaire détermination de
biomarqueurs prédictifs de réponse au traitement néoadjuvant, ou d’agressivité,

s’inscrivant dans une stratégie de traitement a la carte.

3-1Prise en charge macroscopique

La piece de résection rectale doit étre transmise au pathologiste au mieux a I’état

frais et non ouverte, afin de permettre I’appréciation de I’état du méso rectum.

Pour I'aspect macroscopique : Le cancer rectal peut se présenter sous plusieurs

formes :

a-La Forme ulcéro-bourgeonnante

C’est la plus fréquente, elle représente 43 a 65% des cas [56]
Dans notre série, il représente également I’aspect le plus fréquent.

b-La forme bourgeonnante

c— la forme ulcéreuse

+« Dans I’évaluation  macroscopique de la piece opératoire :

I’lanatomopathologiste doit nous préciser I'aspect de mesorectum++++++ , a la
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recherche d’une effraction (voire d’'une zone de musculeuse rectale visible), d’une

irréqularité ou d’une induration du fascia recti témoignant de son envahissement.

Trois catégories peuvent s’observer :

e méso rectum complet
e méso rectum presque complet,

e mésorectum incomplet,

Cette classification est un témoin de la qualité de la chirurgie effectuée [25]

Dans notre série : dans toutes les pieces opératoires analysées le mesorectum

était complet.

3-2Evaluation histopathologigue :

a-Le type histologique :

+ Adénocarcinome lieberkuhnien :il représente la majorité des cancers (95%),
il est développé a partir de I’épithélium glandulaire dont il tend a reproduire la
cytologie et I'architecture. Selon leur degré de muco-sécrétion et les caracteres

d’organisation des cellules tumorales, on les classe en :
> Bien différencié (10 a 30%).
» Moyennement différencié (50 a 80%)
» Peu différencié (3 a25%).

Dans notre série, |’adénocarcinome lieberkuhnien représentait 75% des cas, le

bien différencié était a I'ordre de 83%.
+ Carcinome colloide muqueux ou mucineux :

Ce sont des tumeurs qui ont un caractere gélatineux du fait de leur production de
mucus. Seuls 10 a 15% des adénocarcinomes sécretent suffisamment de mucine pour

étre dénommés carcinomes colloides muqueux. Il semble que les formes les plus
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fréquentes, a sécrétion extracellulaire, sont de meilleur pronostic que celles a production

intracellulaire avec cellules en bagues a chatons (55% de survie a 5 ans contre 24%). [56]
Il représentait dans notre série 9%% des cas .

#+ Linites primitives du rectum : Elles sont exceptionnelles et on doit avant

éliminer une linite gastrique.

+ Cancer épidermoide du rectum Il peut étre le résultat d’'une dysplasie
acquise ou constitutionnelle de la muqueuse rectale, ou étre I’extension d’un cancer

anal. [56]
dans notre série ce type histologique a été objectivé dans 2 cas.

b- Evaluation de la qualité d’exérése :

Le caractere RO de la résection est le principal facteur prédictif de survie

En comparant nos résultats aves les autres séries :

RO

Manzaki Laa notre série

Figure 116: la qualité d’exérese chirurgicale dans les différentes série marocaines

La qualité de ’exérese chirurgicale s’évaluer également a partir :
+ des marges de résection :

Toutes les marges de résection dans notre série sont saines :
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Figure 117 : état de la marge distale dans les différentes séries traitant le cancer du

rectum
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+ La clairance rectale_: dans notre série tous les patient avaient une clairance
> ou = a Imm contrairement a la série de Delsa ou cette marge était < a 1mm dans

26% des cas

c-Détermination du stade ypTNM ,analyse de ganglions régionaux en précisant le

nombre de ganglions examinés et le hombre de ganglions atteints | envahissement

vasculaire, | "engainement tumoral péri nerveux.

d-Evaluation de la régression tumorale/ La régression tumorale

e—Evaluation de lésions particuliéres induites par le traitement néoadjuvant :

+ Réponse colloide : Des réponses particulieres au traitement néoadjuvant
telles que la réponse colloide peuvent s’observer dans les adénocarcinomes du
rectum. Il s’agit de flaques de mucine contenant des cellules adénocarcinomateuses

ou pouvant étre acellulaires [25].

+ Phénotype endocrine/ Des adénocarcinomes colorectaux traités par
radiochimiothérapie peuvent s’accompagner de réponses particulieres, caractérisées
par des 1lots de cellules tumorales exprimant des marqueurs endocrines tels que la
chromogranine [110]. La présence de ces contingents serait en relation avec

I’induction thérapeutique et non pas liée a une véritable tumeur endocrine.

La signification de cette différenciation endocrine reste débattue. Shia et al.ont
souligné que la proportion de cellules positives pour la chromogranine était
significativement associée au degré de régression histologique et a un traitement
comportant radiothérapie et chimiothérapie concomitantes. Selon ces auteurs, de telles
lésions pourraient constituer une réponse a la cytotoxicité induite par le traitement

néoadjuvant [110,25].

f-Le test moléculaire : statut MSI :
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La recherche d’une instabilité microsatellitaire peut s’effectuer aussi bien par
biologie moléculaire que par immunohistochimie (détection des protéines hMLHT1,

hMSH2, hMSH6 et hPMS2).

une instabilité des microsatellites(MSI ou dMMR) dans les cancers du rectum soit

beaucoup plus rare (1 a 3%) que dans les cancers du colon.

g-La recherche du mutation kras.

L’étude des mutations de K-Ras sera utile en cas de maladie métastatique [111].

De nombreuses études ont démontré I'efficacité des anti-EGFR(le cetuximab et le
panitumumab) dans les cancers métastasés en association ou non avec d’autres
molécules, cette efficacité étant conditionnée a I’absence de mutation sur le gene codant
pour KRAS. La présence d’une mutation sur ce gene est en effet responsable d’une
résistance aux anti—-EGFR. Ainsi, la recherche préalable de mutations sur le gene codant

[112]

4- Complications opératoires

4-1 Mortalité opératoire

Au cours de ces derniéres années, la mortalité opératoire a été réduite grace a
I’lamélioration des techniques chirurgicales, les progrés de l'anesthésie et de la

réanimation et grace a une meilleure sélection des malades.
Plusieurs facteurs influencent la mortalité [113] :

> Elle est plus élevée lorsque le cancer est traité en urgence pour une

complication aigue (occlusion, perforation).

> Elle dépend également du type d'intervention, en effet, la mortalité apres
résection antérieure est un peu inférieur a celle des AAP, elle est aussi plus faible

apres exérese a visée curative qu'apres une chirurgie palliative.
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> L'age est un facteur de risque opératoire tres important.

Dans la littérature, cette mortalité varie bien siir selon le type de recrutement des
équipes chirurgicales, elle est comprise entre 1,1% dans les pays de 'EUROCARE [114] et

6,6 % dans une série maghrébine [115].

Dans notre travail cette mortalité est de 0%
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La mortalité postopératoire dans notre série et les autres séries :

Tableau 31 : La mortalité postopératoire dans notre série et les autres séries

Notre Benamar Benhammane[33] Bennani Delsa Arnaud Manzaki Sedrati
série [116] [42] [43] Alves[108] [117] [79]
0% 0% 0,8% 0% 2,2% 2,5% 1% 3%

4-2 Morbidité postopératoire

La morbidité post op dans notre série est de 15%, en comparant avec les autres

séries ce pourcentage est plus faible par rapport aux autres :

0,
60.00% 53.40%

50.00% -

43%

40.00% -

30%
30.00% -

20.00% - 16.409

10.00% -

000% n T T

Manzaki Delsa Sedrati Arnaud Alves Notre série

Figure 118 : la morbidité postopératoire dans les différentes séries étudiant le cancer du

rectum

Les complications spécifiques a la chirurgie rectale sont :

4+ Complications Urologigues :

Les plaies urétérales ou urétéro-prostatiques sont rares, peut-étre plus
fréquentes apres AAP. En revanche, les rétentions vésicales sont fréquentes liés a la
dénervation vésicale, a la bascule postérieure de la vessie, et sont favorisées par un

obstacle cervicoprostatique. L’infection urinaire  est  fréquente, favorisée  par
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sondage prolongé. Les complications urinaires post-opératoires se voient chez 10 a

40 % des opérés et nécessitent une réintervention urologique dans 10% des cas. [56]

4+ Infections pélvi-périnéales :

Elles s’observent aprés AAP. Une hémostase parfaite, I’absence de contamination
per-opératoire, I’épiplooplastie et la suture de premiere intention du périnée devraient

permettre de diminuer ce type de complications. [56]

4+ Fistules anastomotiques :

Apreés une intervention conservatrice, elles s’observent dans 3 a 13% des cas.
Elles n’entrainent de déces que dans 1,3% des cas.

Elles ne sont pas plus fréquentes aprés anastomose manuelle ou mécanique; en
revanche elle sont plus a craindre lorsque |’anastomose est sous péritonéale et
gu’il y’a eu une RTH pré-opératoire. Elles seraient peut-étre plus fréquentes apres
anastomose colo-anale avec résection complete du méso-rectum qu’aprés anastomose
colorectale qui conserve une partie du méso-rectum et donc la vascularisation du

moignon rectal. [56]
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Figure 119: Les principales complications post-opératoires retrouvées dans notre série

et les autres séries

Fistule Fistule Infection Infections Reinterventions
anastomotique recto- pariétale urinaires
vaginale

Bennani[42] - 9,3% 9,3% 5% 0%
Benhammane[33] - 1% 1% 6% 0%
Arnaud 11% 0% 7,9% 10% 5%

Alves[108]
Delsa[43] 13,9% 0% 3% 0% 0%
Notre série 3%( issue de pus 1% 1% 0% 0%

par le Redon)

5- Chimiothérapie post- opératoire :

Contrairement au cancer du colon, il n’existe pas actuellement de preuve
irréfutable de I'intérét d’une chimiothérapie adjuvante dans le cancer du rectum, plus par

le petit nombre d’études évaluant cette question que par des résultats négatifs.

Référence : le dossier du patient doit étre discuté en RCP

Dans notre série, la chimiothérapie adjuvante a été réalisée dans 29,8%

6- Suivi postopératoire

La surveillance avait été faite selon les recommandations de la « Fédération
Francaise des Centres de Lutte Contre le Cancer »(FNCLCC), et de la « Haute Autorité de
Santé » (HAS), (conférence de consensus sur la prise en charge des cancers du colon,
1998, recommandations de pratique clinique sur la coloscopie, 2004) [118] suivantle

schéma ci-dessous. Dans les 5 premieres années :
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Références
» Examen clinique tous les 3-4 mois.

» Echographie abdominale tous les 3-4 mois pendant 2 ans puis tous les

6 mois pendant 3 ans.
> Radiographie thoracique de face tous les ans pendant 5 ans.

> Coloscopie a 3 ans puis délai fonction de la découverte ou non

d’adénomes.
Optionnel
» Dosage d’ACE trimestriel.
» Scanner thoraco-abdominal en alternance avec I’échographie.

> EER répétées en I'absence d’amputation (écho trans-vaginale était

possible chez la femme).

> IRM pelvienne si AAP.
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IV -la réponse histologique compléte et les facteurs
prédictifs .

1-La définition de la réponse tumorale :

La réponse tumorale était définie comme étant la diminution du stade T, entre les
examens pré-thérapeutiques et I’analyse histologique de la piece opératoire. Cette

réponse tumorale était classée en :

o Réponse clinique ou histologique compléte (RCC ou RPC)
o Régression tumorale (Downstaging).
o Absence de réponse tumorale.

On distingue les réponses cliniques completes des réponses pathologiques

complétes.

1-1 La Réponse clinique :

La réponse clinique compléte est une entité qui se caractérise par I'absence de
masse tumorale ou d’ulcere résiduel apres RCT. Elle fait référence a I'absence totale de la

tumeur en endoluminal a I'évaluation clinique et paraclinique aprés la RCT [119].

Aucun de nos patients n’a eu une évaluation endoscopique ni radiologique avant
i . . . et e p s . .
intervention chirurgicale. Seul un toucher rectal a été fait afin d'évaluer la réponse a la

RCT et la résecabilité des tumeurs.

1-2 La régression tumorale

correspond a la destruction des cellules tumorales par le traitement néo adjuvant.
Elle est différente de I’évaluation du stade ypTNM. Elle s’évalue de facon semi
guantitative en appréciant le pourcentage de cellules viables et le pourcentage de
territoires fibreux ou colloides résultant de la destruction de la tumeur. Elle s’appuie sur

différentes classifications de reproductibilité variable (Annexe 1)
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1-3 la réponse histologique compleéete

Une réponse histologique complete sur la tumeur primitive sera définie par
I’absence de cellules tumorales viables. Elle est associée a un trés bon pronostic [120],

bien que ce critére soit débattu en tant que « critere de substitution » par certains [118].

Les classifications actuelles ne prennent pas en considération les phénomenes de
régression pouvant concerner des ganglions initialement métastatiques qui peuvent
présenter des régressions partielles ou totales (stérilisation). Ceci pourrait refléter

I'impact des traitements d’induction mais reste a valider

1-4 La réponse colloide :

Des réponses particulieres au traitement d’induction telles que la réponse
colloide peuvent s’observer dans les adénocarcinomes du rectum [121]. Il s’agit de
flaques de mucine contenant des cellules adénocarcinomateuses ou acellulaires. Ce type
de réponse est observé dans environ 30% des adénocarcinomes du rectum apres
traitement néo adjuvant. Selon le college des pathologistes américains une réponse
colloide acellulaire devrait étre considérée comme une réponse histologique complete.
Les publications les plus récentes s’accordent également pour considérer les plages de
mucine acellulaires comme des réponses histologiques compléetes, associées a un bon

pronostic [121].

Dans la littérature, la réponse tumorale clinique est observée dans 20 a 75 % des
cas apres RCT, une réponse histologique est observée dans 30 a 60 % des cas, et une

réponse histologique compléete ou ypTO dans 15 a 38 % des cas [122,123,124,125,126].

Il est a noter que ces taux varient selon, la définition de la réponse complete

adoptée et selon le protocole de RCT utilisé.
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Dans notre étude, 51 patients avaient recu une radio chimiothérapie, parmi
lesquels, 8 (15,7%) avaient une réponse histopathologique complete, apres lecture

anatomopathologique des pieces de résection.

Dans les autres séries :

M |e taux de réponse compléte

La série de la série de notre série
MANZAKI LAA

Figure 120 : la réponse histologique compléte dans les différentes séries marocaines

2- les facteurs prédictifs de la réponse histologique

Parmi les facteurs prédictifs de la réponse histologique analysés :

L’absence de I'altération de I’état général (notamment la perte de poids> ou = a
10%), 'absence de [I’extension circonférentielle, étaient statistiguement significative

avec respectivement p = 0,012, p=0,009 .

Le délai entre la radio-chimiothérapie et la chirurgie est un facteur prédictif de la

réponse histologique.

Le faible pourcentage de réponse complete, dans notre série, peut étre expliqué
d’une part par le faible échantillon des patients, et d’autre par le manque

d’homogénéisation du protocole thérapeutique notamment de la radiothérapie.
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Par ailleurs, ce pourcentage peut aussi s’expliquer par le choix méme de la
définition de la réponse complete. Dans notre étude, nous n’avons considéré comme
réponse complete que le stade 4 de la classification de Dworak [25] alors que certains
auteurs incluent le stade 3 de Dworak dans les réponses complétes 54 [127] . Dans
leurs études, ils parlent de bons répondeurs (TRG 4 (tumor regression grading) + TRG 3)
et de mauvais répondeurs (TRG 2 + TRG 1 + TRG 0) [41, 51]. Selon que I’on considere le
TRG 4 + TRG 3, le pourcentage de la réponse compléte,avoisine les 38,8 % (128) versus

24 a 30 % lorsqu’on ne considere que le stade 4 (TRG 4) [129,130].

Les facteurs qui prédisent la réponse a la radio-chimiothérapie néo adjuvante

dans le cancer du rectum n’ont pas encore été bien déterminés.

2-1. Age et sexe:

Tres peu de séries ont étudié ces facteurs. L’age au moment de I'intervention et le
sexe ne semblent pas étre des facteurs prédictifs de réponse complete. Comme il a été

montré par Tulchinsky et al. [131]

Dans notre série, I'influence de ces facteurs n’était pas significative sur la

réponse histologique complete

2-2 Extension circonférentielle

La circonférence tumorale peut servir comme un facteur prédictif important de la
réponse tumorale pathologique. Ceci a été démontré dans | étude faite par Das et al.
[132] qui est considérée comme la plus grande étude a ce jour traitant les des facteurs
prédictifs de la réponse a la chimio radiothérapie préopératoire menée chez 562 patients
avec cancer du rectum. Dans cette étude, les résultats de I’analyse univariée et
multivariée indiquent que | étendue de la circonférence tumorale (inférieure a 60%)

prédit de facon significative le taux de réponse complete et le downstaging. Ces résultats
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concordent avec ceux de notre étude, |'extensioncirconférentielle était un facteur

prédictif de réponse tumorale avec un p de 0,009

2-3 L’altération de I’état général

La réponse complete était observée chez 13,7% des patients qui n’avaient pas de
perte de poids > a 10% versus 1,9 % chez ceux qui avaient une perte du poids > a
10%avec une différence statistique significative (p=0,012). Ce faible pourcentage de
réponse compléte peut étre expliqué par le fait que les patients présentant une perte du
poids, avaient une anorexie, ou une asthénie. Ces trois parametres contribuaient
certainement a la dénutrition des patients et donc a la baisse de I’albumine dans le sang

[133,134].

L’albumine humaine représente quantitativement plus de la moitié des protéines
totales du plasma et environ 10 % de l'activité de synthese des protéines du foie. Elle
joue un role essentiel dans la stabilisation du volume du sang circulant et de
transporteur d'hormones, d'enzymes, de médicaments et de toxines [135]. Une
diminution du taux d’albumine < 35 g/l, un amaigrissement etun indice de masse
corporel < 18,5 kg/m [136] pourraient expliquer le role de I'altération de I’état général
dans la prédiction de la réponse complete comme |’avaient montré Di Fiore A etal. [137,
138] dans le cadre du cancer de I’cesophage et plus tot en 1997 Andreyev HJ et al. [139]

en ce_qui concerne le cancer du rectum (p =0,006).

Selon I’American Cancer Society, les douleurs abdominales et la perte de poids
sont habituellement les symptomes tardifs d’une possible aggravation de la maladie. Il
serait souhaitable d’évaluer la profondeur de la dénutrition des patients présentant une
perte de poids afin de les mettre sous régime nutritionnel spécial lorsqu’ils sont admis

au service pour cancer du rectum.
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2-4 Aspect tumoral

Dans notre série, la réponse complete était de 16,7% (1 patients sur 5) chez les
patients ayant une tumeur bourgeonnante au toucher rectal pré-thérapeutique, versus
22,6% (7 patients sur 24) chez ceux qui avaient une tumeur ulcéreuse, ulcéro-
bourgeonnante ou infiltrante. La différence était statistiquement non significative (p =

0,61)

Une étude rétrospective menée par Huh JW et al. [140] en 2013, sur un total de
391 cas, montrait que l'ulcération macroscopique avant traitement néoadjuvant était un
facteur prédictif de la réponse complete(p=0,002 ; OR 6,702). En effet, ils avaient montreé
gu’il y avait plus de réponse compléte chez les patients qui ne présentaient pas
d’ulcération macroscopique avant le traitement néoadjuvant. En combinant : tumeur non
circonférentielle, absence d’ulcération macroscopique,taux de ACE < 5 ng/ml, Huh JW et
al. [140] avaient établi un score de risque clinique comportant 4 groupes : Groupe sans
risque, Groupe a bas risque,Groupe a risque intermédiaire et Groupe a haut risque. La
réponse compléete dans cette étude était respectivement de 50 %, 24,4%, 7,5% et 4,4%

selon les différents groupes (p=<0,001).

Apreés traitement néoadjuvant, Habr-Gama et al. [141] recherchaient la réponse
clinigue complete par un toucher rectal et une rectoscopie rigide. A I'opposé de Huh JW
et al, I’équipe de Habr-Gama classait toute ulcération profonde ou superficielle comme
étant des réponses cliniques incompléetes. Chez certains patients, des biopsies étaient
réalisées pour confirmer la réponse histologique complete, afin de lever le doute sur la

présence ou lI’absence de résidu tumoral.

La distance par rapport a la marge anale, la fixation et la différentiation tumorale,

n’ont pas été statistiqguement significatifs dans notre série.

Par contre d’autres auteurs ont montré qu’une taille tumorale< = 4 cm, une

tumeur fixée et bien différenciée [142,143] , une distance a la marge anale <=5 cm,une
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circonférence tumorale <= 60 % [132] étaient statistiquement significatives dans la
prédiction de la réponse complete (p variant entre 0,001 et 0,035). Une étude de Choi CH
et al. en 2012, n’avait pas retrouvé de différence statique significative parmi tous ces

facteurs [145].

2-5 Concentration de I’Antigene Carcino-Embryonnaire (ACE) :

La réponse compléete dans notre série était de 15,4 % (4 patients sur 22), chez les
patients ayant un taux d’ACE < 5 ng/ml versus 16,7 % (2 patients sur 10), La différence

statistique était non significative (p = 0,6).

Plusieurs séries avaient retrouvé une corrélation entre la réponse complete et un
taux d’ACE < 5 ng/ml [140,146] . Cependant le seuil du taux d’ACE étudié reste différent
selon les auteurs. Nous avons considéré un taux < 5 ng/ml alors que d’autres incluent la
valeur de 5 ng/ml, moins encore certains descendent jusqu’a un taux = 2,5 ng/ml .Une
étude menée par Perez et al. en 2009 [147] avait montré qu’une concentration d’ACE < 5

ng/dl, apres la radiochimiothérapie était corrélée a la réponse complete.

Le tableau ci-dessous présente le récapitule de la concentration d’antigene

carcino-embryonnaire et de la réponse compléete selon les auteurs :
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Tableau 32 - Concentration de I’antigéne carcino—embryonnaire selon les auteurs

Auteurs Année N Prospective Valeur Seuil RC n(% P

Rétrospective (ng/ml)

Restivo A et al. 2013 260 R <5 43 (16,5%) < 0,0001
Park YA et al. [127] 2006 141 R <5 26 (19) 0,041
Park JW et al. 2009 352 R =3 94 (26,7) < 0,001
Huh JW et al. [140] 2013 391 R <5 57 (14,6) 0,002
Park CH et al. [143] 2011 259 R - 70(12,9) 0,02
Das P et al.[132] 2007 552 R =2,5 108 (19) 0,010
Farnault B et al. [146] 2011 158 R <5 31 (19) 0,022
Perez RO et al. [137] 2009 170 R Post-RCT =5 44 (25,88) 0,050
Mass M et al. [157] 2011 192 P - 40 (20,8) -
Yang KL et al. [198] 2013 138 R Pré-RCT =6 32 (21,9) 0,281
Post-RCT < 6
Wallin U et al. 2013 469 R 3,4 99 (20) 0,008
Notre étude 2015 83 R <5 8(15,7) 0,6

Pré-RCT : pré-radio chimiothérapie, Post-RCT : post-radio chimiothérapie,

Tout comme notre étude, les différentes études recensées sont des études
rétrospectives, il est indispensable de réaliser des séries prospectives, afin d’avoir des
meilleurs résultats. A notre niveau, un bon suivi des patients et une bonne tenue des

dossiers sont également nécessaires.
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2-6 Type de radio chimiothérapie

Notre étude n’a pas retrouvé de différence statistiquement significative, entre le
type de radiothérapie et de chimiothérapie néoadjuvante, susceptible de prédire la
survenue de la réponse compléte. (Entre le protocole long et le protocole intermédiaire,

le protocole court n’était pas utilisé dans notre étude)

Hartley et al. en 2005 [148], lors d’une revue de la littérature, qui comportait 7
études randomisées et 45 études en phase Il, avaient souligné qu’une dose > 45 Gy était
statistiquement significative avec la survenue de la réponse complete (p=0,02). lls
avaient aussi montré que I’administration du 5-FU en intraveineuse continue ou de la
Capécitabine par voie orale en continue et l'adjonctio d’une deuxieme molécule
thérapeutique, prédisait la survenue de la réponse complete (p = 0,01 et 0,001)

[148][150,151]. En 2008 Sanghera et al. [149] avaient fait les mémes constatations.

En 2006, une étude de Withers HR et Haustermans K [152] avait montré qu’apres
une dose de 45 Gy, les cellules tumorales perdaient leur potentiel métastatique. Sans
pour autant totalement expliquer pourquoi, pour des doses semblables, certaines

tumeurs régressaient complétement.

De Paoli A et al. en 2006 [153] avaient comparé la survenue de la réponse
complete et de la régression tumorale en cas d’utilisation de la Capécitabine associée a
la Leucovorine versus 5-FU en intraveineuse associée a la Leucovorine. lls avaient montré

que ces deux formes pharmaceutiques étaient équivalentes. [154]

En ce qui concerne I’horaire d’administration de la Capécitabine, I’étude menée
par Noh Y] et al. [155] concluait qu’administrer la capécitabine une heure avant la

radiohérapie améliorait la sensibilité de cette derniere (p=0,038).
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2-7 Intervalle entre la fin de la radiochimiothérapie et la

chirurgie :

Dans notre série, le délai entre la fin de la radio chimiothérapie et la chirurgie est

un facteur prédictif de la réponse histologique (downstaging).

Francois Y et al.[156] en 1999 avaient retrouvé qu’un intervalle court avait moins
de réponse complete, 10,3% pour une chirurgie faite a la 2e semaine versus 26 % pour
un délai compris entre la 6semaine et la 8¢ aprées la radiothérapie (p = 0,005). Précisons
tout de méme que les réponses histologiques completes de cette étude ont pu étre

majorées par le fait qu’ils associaient les stades 4 et 3 de Dworak.

Kalady et al. en 2009 [130] avaient montré qu’un délai > ou = a la 8 semaine
était statistiquement corrélé a la réponse complete (p=0,03). Une étude prospective de
Mass M et al. en 2011 avait relevé un délai optimal entre la 6e et la 8e semaine [157] .
Mieux encore Habr-Gama et al [158,159] prolongeaient ce délai a la semaine avec 35 a

44 % de réponse compléte maintenues, apres 12 mois d’observation.

Une étude multicentrique randomisée menée par Lefevre et al. [160]a commencé
en 2013. Elle porte sur I'impact du délai entre la radiochimiothérapie et la chirurgie.

Deux groupes ont été formés :

Groupe S7 : intervalle de 7 semaines +/- 5 jours, et un Groupe S11 : intervalle de
11 semaines +/- 5 jours. Les résultats de cette étude devraient apporter plusieurs
éclaircissements sur la prédiction de la réponse complete par le délai entre la

radiochimiothérapie et la chirurgie.

Celle commencée par Garcia-Aguilar ] et al. en 2011 [ 161], devrait aboutir a des
résultats prometteurs. Un abstract de cette étude vient d’étre publié lors de la rencontre

annuelle de I’American Society of Colon and RectalSurgeons (ASCRS) en 2014. Selon lui
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I’laugmentation du délai entre la fin de la radiochimiothérapie et la chirurgie accroitrait le

pourcentage de réponse complete.

Habr-Gama et al [158] dans une série, associaient a la fin de la radiothérapie, 3
cycles de chimiothérapie durant l'intervalle entre la radiothérapie et I’évaluation de la
réponse clinique. Cela a permis d’accroitre le pourcentage de réponse clinique compléte

de 32 % a 65% [158,159]

M. EGYIR USMAN EBO 211



CANCER DU RECTUM THESE N° 168/17

Tableau 33 - Délai entre la radiochimiothérapie et la chirurgie selon les auteurs :

Auteurs Prospective Délai RC
Année N P
Rétrospective (en semaine) n (%)

Kalady MF et al.

2009 242 R =8 58 (24) 0,03
[130]
Maas M et al.
2011 192 P 6-8 40 (20,8) -
[157]
Habr-Gama et
2009 29 P 10 19 (65 -
al[158] Lo
Habr-Gama et
2013 70 P 10 39 (56 -
al[159] (56)
Kerr SF et al. Médiane73
2008 189 R ediane 30 (15,87) 0,499
jours
DH et al.
Jeong DH eta 2013 153 R -8 9 (18,8) 0,817
[144]
Notre étude 2015 83 R <8 8(15,7) 0,3

2-8 Autres facteurs

a-Anémie et cardiomyopathie

Dans notre étude la réponse compléete le taux d’hémoglobine n’est pas

statiquement liée a la réponse histologique.

En 2012, Choi CH et al. [145] avaient montré, qu’un taux d’hémoglobine pré-

thérapeutique > 12 g/dl était corrélé a la survenue d’une réponse compléte (p=0,029).

Moral M et al. en 2011 [162] avaient démontré qu’une cardiomyopathie était un

facteur prédictif, statistiquement significatif, de I’absence de réponse complete (p=0,02).
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b- Les bio—-marqueurs

Ces 25 dernieres années, les études rétrospectives ou prospectives, concernant
les facteurs prédictifs de la réponse complete étaient orientées vers la recherche des

facteurs : cliniques, radiologiques et thérapeutiques.

Actuellement, plusieurs études se sont lancées vers la recherche des molécules
phénotypes capables de déterminer le comportement individuel face a |la
radiochimiothérapie. Ceci dans le but de prédire la survenue de la réponse compléte

lors d’un traitement néoadjuvant.
Dans notre série, nous n’avons pas étudié ces facteurs.

La littérature rapporte que I’absence du facteur de croissance de I’endothélium
vasculaire (VEGF = Vascular Endothelial Growth Factor) est corrélé a la survenue de
réponse complete [163]. L’EGF (Facteur de croissance épidermique), la protéine P53,
P21, P16, Ki-67, Bax, et Bcl-2(marqueurs de I’apoptose et de la prolifération cellulaire) ,
les instabilités micro-satellitaires (MSI) [146] ,certains microARN (miR-16,miR-590-5p,
miR-153) et (MiR-519c-3p, miR-561) ont été corrélés a la survenue de la réponse

compléte [164].

Ces marqueurs et d’autres encore, ouvrent des nouvelles perspectives quant a la

prédiction de la réponse complete apres radiochimiothérapie néo adjuvante.

3- Débat et perspectives a venir

3-1 Définition de la réponse compléte

Actuellement, il n’existe aucun consensus sur la définition de la réponse compléte
apres radiochimiothérapie dans le cancer du rectum. La réponse complete peut étre

décrite cliniquement ou histologiquement.

Ce manque de consensus est plus marquant en ce qui concerne la définition de la

réponse clinique complete. Certains auteurs la définissent sur la simple base des
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constatations du toucher rectal, du rectoscope rigide de I'imagerie parfois associées a la
biopsie locale [165, 158, 159]. D’autres auteurs par contre affirment que la réponse
clinique complete ne veut pas systématiquement dire réponse histologique complete, car
la corrélation entre les deux n’est que de 36%. Neuman et al. [166] avaient constaté que
les corrélations entre I|'opinion clinique de la réponse compléte et [|’évaluation
anatomopathologique de la réponse compléte variaient de 19 a 68 %.Dix-sept pour cent
des patients présentant une stérilisation clinique gardaient un résidu tumoral évolutif

dans le mésorectum.

En 2010, apres une enquéte de Wynn et al. [167], les auteurs concluaient qu’il n’y
avait pas de consensus pour définir une réponse clinique compléte et que la majorité des
chirurgiens colo-rectaux du Royaume-Uni ne souhaitait pas proposer une prise en
charge non chirurgicale. En ce qui concerne la définition de la réponse complete
histologique, certains auteurs incluent le stade 3 et le stade 4 de la classification de

Dworak, alors que d’autres considerent seulement le stade 4.

3-2 Approche thérapeutique de la réponse compléte

Comme la chimioradiothérapie permet une stérilisation tumorale dans 15 a 25 %
des cas, 'utilité de la chirurgie radicale chez les patients en situation de bonne réponse
est remise en cause et deux stratégies de préservation d’organe ont été proposées, la

surveillance (watch and wait) et ’exérese locale. [168]

Compte tenu de la morbidité et des séquelles fonctionnelles secondaires a la prise
en charge standard des cancers du rectum(chimioradiothérapie et chirurgie avec exérese
totale du mésorectum)et par ailleurs du taux important de patients en situationde
réponse pathologique complete apres la chimioradiothérapie, il existe un rationnel fort
pour une stratégie de préservation d’organe chez les patients en situation de bonne

réponse. Les premiers résultats oncologiques des essais de préservation d’organe sont
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encourageants mais les données sont insuffisantes pour une application en pratique

clinique de routine. [168]

3-3 Stratégie watch and wait

Il ne s’agit pas a proprement parler d’une stratégie nouvelle puisqu’en France
cette stratégie a été développée par Papillon avec I'équipe de Lyon dans les années
1970, puis par Jean-Pierre Gérard a Nice pour des patients agés, considérés comme non
opérables ou refusant une colostomie définitive, en utilisant la contact-thérapie pour

augmenter la dose dans la tumeur (90 Gy en trois fractions).

La nouveauté est de proposer cette préservation d’organe a des patients plus
jeunes et opérables dans un objectif de diminution de la morbidité et des séquelles :
cette stratégie a été développée a Sao Paulo par I’équipe d’Habr-Gama qui a publié la
série la plus importante (360 patients inclus entre 1991 et 2005) : apres
chimioradiothérapie de 50,4 Gy et une chimiothérapie a base de 5-fluoro-uracile, 122
patients étaient en situation de réponse clinique complete a 8 semaines et 99 patients
(27,5 %) étaient toujours en situation de réponse clinique complete a 1 an, seulement
cing de ces 99 patients (5 %) ayant été atteints d’une récidivelocale [169]. Parmi les 23
patients en situation de réponse clinique complete a 8 semaines dont la tumeur a
progressé sous surveillance dans I’année suivante, la chirurgie radicale a été réalisée
avec un délai moyen de 48 semaines par rapport a la fin de la chimioradiothérapie. Les
survies sans maladie et globale de ce groupe de patients étaient identiques a celles des
patients opérés dans les 12 semaines aprés la chimioradiothérapie,suggérant que la
chirurgie de rattrapage resterait efficace etqu’il n’y aurait pas de risque oncologique a

proposer une surveillance attentive.

Par ailleurs la question du délai d’évaluation de la réponse aprés la

chimioradiothérapie reste en discussion ?
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3-4 Stratégie d’exérese locale aprés chimioradiothérapie :

Une autre approche consiste a proposer une exérese locale chez les patients en
situation de bonne réponse a la chimioradiothérapie. Le principal avantage de cette
approche est de permettreune évaluation précise de la réponse tumorale dans un
contexte ou l’analyse histopathologique reste le gold standard alors que |’évaluation
clinique et radiologique conduit a plus de 30 % de faux positifs et autant de faux
négatifs. Le second avantage est d’inclure dans cette stratégie deconservation d’organe
non seulement les patients en situation de réponse clinique complete mais également
ceux en réponse subcomplete. Plusieurs essais prospectifs de phase2 ont proposé une
stratégie semblable (Tableau 1) : inclusion de patients atteints de tumeur de stade T2 ou
T3, chimioradiothérapie, puis exérese locale et en fonction du résultat
anatomopathologique,surveillance en cas de bonne réponse (stade ypTO-T1) ou reprise

chirurgicale radicale (stade ypT2) [168]
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Tableau 34 : Résultats des essais prospectifs de phase 2 ou 3 : exérése locale aprés
chimioradiothérapie de tumeurs T2/T3 du bas rectum.

Essai n Stade Yp TO-1(%) Récidives locales  Suivi (mois)
(0

Lezoche et al. [170] 50 T2 51 8 60
Pucciarelli et al, [171] 63 T2-3 68 3 36
Bujko et al.[172] 89 T2-3 67,2(a) /80(b) 6,2(a) /11,8(b) 24
ACOSOG[173] 90 T2 64 ND ND
CARTS[174] 55 T1-3 56 7,2 17
Greccar 2[175] 148 T2-3 61 ND ND

ACOSOG : American College of Surgeons Oncology Group ; Greccar : Groupe de
recherche chirurgicale sur le cancer du rectum ; ND : non disponible.

a : Bras radiothérapie courte (5 x 5).

b : Bras chimioradiothérapie (55,8 Gy + 5-fluoro-uracile).

Tumeur du bas rectum T2T3Nx
< & cm de la marge anale et taille < 4 cm

|

‘ Chimioradiothérapie

50 Gy /25 fractions
Capécitabine concomitant

/ N\

Bonne réponse Mauvaise réponse
{cicatrice = 2 cm) (cicatrice > 2 cm)

Inclusion
Randomisation
Bras A . BrasB Exérése totale du
Exérése locale Exérése tolale du mésorecium mésorectum

pTO-1 | pT23 0uR1 |

Exérése totale
du mésorectum

| Surveillance tous les 4 mois

Figure 121 :Protocole de I’essaiGreccar2[175].Greccar: Groupe de recherche chirurgicale sur le

cancer du rectum.
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3-5 Limite de I’étude et perspectives a venir.

Dans cette stratégie conservatrice d’organe : la sélection initiale des patients, les
modalités du traitement de la chimio radiothérapie, la définition de la réponse compleéte
comme les résultats oncologiques et fonctionnels a long terme sont autant de questions
auxquelles les essais futurs doivent répondre afin de proposer un traitement

personnalisé avec un niveau de sécurité suffisant.

Notre étude a été limitée principalement par la taille del’échantillon et le caractere

rétrospectif du recueil des données

Les progreés des recherches en ce qui concerne la chimiothérapie,et I’avenement
de la Radiothérapie avec Modulation d' Intensité (RMI)[176] apportent un nouvel espoir.
En effet, elles occasionnent moins de toxicité, moins d’abandon au cours de la

radiochimiothérapie et donc plus d’observance thérapeutique.

Il est des lors nécessaire de multiplier les études prospectives afin d’apporter plus
de lumiere sur les facteurs prédictifs de la réponse compléte. Ainsi, que ces facteurs
soient cliniques, thérapeutiques ou génétiques, leur connaissance modifiera peut-étre

I’attitude face a la réponse compléete.
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Tableau 35 : Récapitulatif des facteurs prédictifs de la réponse compléte selon les auteurs)[117]

Auteurs
(P-R)

Kuo LJ et al.(2012 -R)

Kalady MF et al. (2009 - R)

Huh JW et al.
(2013 -R)

Park CH et al.
(2011 -R)

DasPetal
(2007-R)

Choi CH et al.
(2012 -R)

Farnault B et al.(2011- R)

Maas M et al.(2011 - P)

Sanghera P et al. (2008 -
R)
Habr-Gama et al. (2009 -
P)

Habr-Gama et al.(2013 -
P)
Moral M et al.(2009 - R)

Zlobec | et al
(2005 - P)
Notre étude
(2015 - R)

166

242

391

249

562

51

158

192

4732

29

70

39

62

83

Examen
ayant
déterminé
la RC

(p)
RR- IRM HPB
(0.009)
HPPO

HPPO

HPPO

HPPO

HPPO

HPPO

RR- EER
IRMHBP
HPPO

TR- RR- EER
IRM- HPB

TR- RR- EER

IRM- PET
HPPO

HPPO

HPPO

Réponse (%)
RC RP /AR
(N/ %)

25 (15,1) 141 (84,9)
58 (24) 184 (76)
57 (14,6) 334 (85,4)

70 (12,9) 179 (87,1)
108 (19) 114/340 (20/61)
6 (11,8) 22/23
(43,13/45,07)
31(19) 58/69 (36,7/44,3)
21-41 172-152
(10,4-20,8) (89,58-79,16)
701 (14.8) 4031 (85,5)
14-19 (48- 15-10 (52-35)
65)
47-39 (68- 23-31 (32-44)
56)
12 (30,77) 15/12
(38,46/30,77)
20 (32,26) 23/19
(37,1/30,64)
8(15,7) 7/36
(13,7/70,6)

Taille
(cm)

<=4
0.005

0.001

0.327

0.88

0.49

0.91

DMA
(cm)

0.79

0.113

0.641

<=5
0.035

0.413

4.22
0.09

0.28

0.46

0,27

CIRC

<75%
0.001
0.365

<=60
0.016

0.66

0,009

FIX

0.001

0.96

0,5

DIFF

0,17

0.009

0.55

0.20

0,2

Stade
T/N

/
0.61

0.001/
0.050

0.054/
0.073

0.26 /
0.018

0.6/
0.73

0.45/
0.48

0.29

0.06
0.06

0,7/0,25

TypeRT

Type
CT

0.732

ACE
PT

<25
0.19

<5
0.002

0.02
<=
2,5

0.010

<=5
0.492

<5
0.022

0.62

<5
0.08

<5
0,6

DNC

>=8
0.03

0.787

0.306

>=8

0.94

6-8

10

10

0,69

>=8
0,03

ANM
/cmpP

ULC

0,001

0,012
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V-La survenue du récidive et les facteurs pronostiques :

Depuis quelques années, des progres significatifs tant dans le domaine de la
technique chirurgicale que dans celui des traitements néo adjuvants ont bouleversé la

prise en charge des patients ayant un cancer du rectum.

Ainsi le traitement du cancer du rectum a été profondément amélioré avec un
recul suffisant pour pouvoir apprécier les résultats a long terme de cette nouvelle

stratégie thérapeutique tant sur le plan carcinologique que fonctionnel.

1-les récidives :

L’enjeu majeur devient celui des récidives a distance, directement liées a la survie

globale.

Dans la littérature Les récidives locales apres chirurgie a visée curative des cancers

du rectum était entre 4 et 35% des cas [177,178].
75% de ces récidives s’observent au cours des deux premieres années.

Dans I’étude de BOUVIER et al. [179] les taux cumulés a 5 ans de récidive

locorégionale étaient de 22,7 % pour le rectum.

Avec les progres du traitement :

les taux de récidive locale pelvienne sont devenu tres faibles, compris entre 2,4 et

8 % [180,181], mais les taux des récidives a distance (métastatigues) restent stables,

autour de 30- 35 % [182].

Dans notre étude le taux de récidive tumorale est de 17,5%. Ces taux s’approchent

de celui des études effectuées au Maroc ainsi qu’en I’Algérie :

» Delsa H [43] dans son étude réalisée entre 2001 et 2009 sur 137 cas

rapporte un taux de récidive tumorale a 3 ans de 25,5%.
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» Malzi | [183] dans son étude réalisée entre 2001 et 2004 sur 83 cas

rapporte un taux de récidive tumorale a 2 ans de 14,46%
Ces deux études sont menées au service chirurgie C a I’hopital IBN SINA de Rabat.

> LAA [80] dans son étude réalisée entre 2009 et 2013 sur 151 cas rapporte

un taux de récidive tumorale a 21%

> El Beradi | [184] dans son étude réalisée entre 2000 et 2008 sur 40 cas du
cancer du bas rectum, au sein du service de chirurgie viscérale | de ’'HMI Med V de

rabat, rapporte un taux de récidive tumorale de 22,2%.

> El houari M [185] dans son étude prospective menée au Centre Anti-Cancer
de BLIDA Hopital Frantz-Fanon Blida, Algérie. Rapporte un taux de récidive tumorale

de 18,75%.

Mais, le taux des récidives dans notre série, reste relativement inferieur a ce qui

est rapporté dans les séries occidentales. [186,187,188] (Tableau 36).
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Tableau 36 :Tableau comparatif de la fréguence de survenue des récidives tumorales

entre les différentes séries

série Pourcentage de récidive Nombre de patients
tumorale
Galandiuk et al 1992 30% -
[186]

Baulieux et al 1999 [187]] 34,28% 35
Barrier et al 2001[188] 44% 67
Bosset JF et al 2006 [182] 41% 253
Malzi 2006 [183] 14,46% 83
El Baradi | 2009 [184] 22,2% 40
El houari 2010 [185] 18 ,46% 48
Delsa 2013 [43] 25,5% 137
LAA 2014 [80] 21 ,36% 117
Bennani [42] 14% 52
MANZEKI [115] 15,4% 88
Notre série 17,5% 57

Cette variété de la fréquence de survenue des récidives tumorales entre les
différentes séries peut étre expliquée, selon DE Calan L [189], par I'existence de

nombreux biais dans "appréciation des résultats :
- La sélection des malades.
- La longueur et la qualité de suivi post opératoire.

- Les moyens utilisés pour rechercher la récidive.
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Et selon DE Calan toujours les taux de récidives sont sous estimés dans toute les

études, en I’absence d’autopsie des malades décédés.

2- la Localisation des récidives :

La localisation des récidives tumorales peut étre locorégionale, a distance ou
I’association de deux La diminution des récidives locales fait émerger la maladie
métastatique. Apres chimioradiothérapie préopératoire, sur six récidives du cancer,

guatre a cinqg sont des disséminations métastatiques [190].

En raison du drainage veineux direct de I'intestin vers le foie par le biais de la
veine porte, 75 % des métastases des cancers du rectum sont hépatiques, elles sont
souvent multiples et diffuses (70-75% des cas) qu’uniques ou localisées Leur pronostic

spontané est grave (19% a 1 an, 3,5% a 2 ans, 1,5% a 5 ans).

Les métastases métachrones surviennent dans 40 a 70% des cas alors que les
métastases synchrones s’observent dans 20% des cas, Par ordre de fréquence les
métastases sont ensuite localisées au poumon [191] puis aux os. Les localisations
osseuses apparaissent plus tardivement dans I’évolution de la maladie et ont une
prévalence de 4 a 8 % [192,193]. Cing pour cent des patients seulement ont un site
métastatique différent [191]. Dans ce cadre, les localisations les plus connues sont le
cerveau, la rate, le rein, le sein, la peau, la thyroide, I’épiploon, le péritoine, le péricarde,
I'ovaire, I’estomac, la vessie, 'utérus, la prostate, le vagin, le diaphragme et la glande

parotidienne [193].

Dans notre étude, nous avions 9 sites, de localisation a distance. L’ordre de
fréquence dans notre étude, des récidives a distance était : hépatique dans 7,1% des cas,
pulmonaire dans 7,1%, péritonéal dans 1,7%, méme pourcentage observé dans les autres

localisations a savoir : os, mésentere, cerveau, surrénale, rachis, peau
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Tableau (37) comparatif de la répartition des récidives tumorales entre des différentes

séries
Série RLR Récidive a Les deux a la Récidive
distance fois globale
ELBaradi 2009 8,4% 13,8% 2,8% 22 ,2%
[184]
ELhouari 2010 4% 14,46% 2% 18,46%
[185]
Delsa 2013 [43] 13,1% 12,4% 5,1% 25,5%
LAA 2014 [80] 7,69% 13,67% 4,28% 21,36%
Bennani 2014[42] 12% 2% 0% 14%
Manzaki 12% 3,4% 2,27% 15,4%
2014[115]
Notre série 1,7% 15,7 0% 17 ,5%

3- Le diagnostic positif des récidives :

Le diagnostic au stade infra-clinique permet une prise en charge chirurgicale plus

précoce et augmente les possibilités de traitement curatif [194].

3-1. Clinique

a) Symptomes en rapport avec la récidive locorégionale

A une phase précoce, le diagnostic de RLR peut &tre rendu difficile par
I'inflammation et les remaniements fibreux, induits par la chirurgie premiere ou une
irradiation adjuvante associée ou non a une chimiothérapie, pouvant masquer ou
simuler une RLR. Cela implique que la majorité des RLR est diagnostiquée a une phase

avancée concomitante de I'apparition des symptomes [195,196].

@ Douleur
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Le diagnostic de RLR est évoqué devant I'apparition récente de douleurs
périnéales retrouvée dans 15 a 87 % des séries chirurgicales [197,195,199]. Des
douleurs fessieres insomniantes permanentes sont évocatrices d’un envahissement
sacré. Un déficit neurologique associé dans les territoires dépendants de S1 a S5 doit
étre recherché : claudication pour S1-S2 (atteinte des 2 dernieres racines du tronc

sciatique), anesthésie périnéale dans les atteintes du territoire honteux interne (S3 a S5).
Dans notre étude, le patient qui avait une RLR, a présenté une douleur pelvienne.
@ Symptomes digestifs

Le diagnostic est souvent évoqué devant I'apparition d’'un syndrome de Koenig
par incarcération d’anse intestinales dans le pelvis, un syndrome rectal, une réouverture
de la cicatrice périnéale aprés amputation abdominopérinéale (AAP), une fistule iléo-

rectale ou iléo-périnéale [200].

Dans la série de Delpero et al. portant sur 75 malades opérés de RLR, 50 d’entre
eux étaient symptomatiques au moment du diagnostic. Parmi les 25 malades
asymptomatiques le diagnostic était fait dans 2/3 des cas par les touchers pelviens

[200].

Dans une étude multicentrique récente portant sur 1695 malades suivis apres
exérese rectale, 123 RLR ont été dépistées. La moitié des récidives (56 %) était
asymptomatique lors des visites de contrble et le diagnostic était fait alors par I’examen
clinique systématique. Les autres RLR étaient retrouvées sur la base d’'une élévation des
marqueurs ACE (17%), de douleurs (15 %), d’une occlusion intestinale (4 %) ou d’une

rectorragie (2 %) [201].
@ SymptOomes urinaires et gynécologiques

L’existence d’hématurie, témoin d’un envahissement vésical, de douleurs dorsales
en cas d’urétérohydronéphrose, ou des métrorragies chez la femme peut évoquer le

diagnostic (202, 200].
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b) Symptomes en rapport avec récidives a distance

Les manifestations cliniques des MH sont rarement révélatrices, elles s’observent
surtout dans les formes avancées [203]. Le signe fonctionnel le plus souvent retrouvé
est la douleur de I’hypochondre droit (HCD), tres évocatrice si le malade est connu

porteur d’un CCR.

Parfois, la compression des structures adjacentes (voie biliaire principale, branche
portale, veines sus-hépatiques, veines cave inférieure) par les métastases ou des
adénopathies pédiculaires peut déterminer un ictere choléstatique, une hypertension

portale ou un syndrome de Budd-chiari.

Les manifestations cliniques, en rapport avec la MH, retrouvées chez nos patients

étaient : des douleurs abdominales.

Les manifestations cliniques des métastases osseuses sont rares et non
spécifiques [204]: tuméfaction osseuse, douleur, compression nerveuse périphérique,
compression médullaire, hypercalcémie, les fractures spontanées. Les deux patients,
dans notre étude, qui avaient des métastases osseuses ont présenté des douleurs

osseuses.

Les métastases cérébrales sont habituellement asymptomatiques au début de leur
développement et alors découvertes a I’occasion d’un bilan systématique effectué chez
un patient cancéreux [205]. L’accroissement tumoral et la nécrose ainsi que les
répercussions locorégionales de la métastase (cedéme, hydrocéphalie) sont responsables
d’une symptomatologie neurologique d’évolution habituellement progressive
céphalées, déficits neurologiques focaux, confusion, troubles du comportement, crises
d’épilepsie. Des modes de découverte aigus, simulant un accident vasculaire cérébral,

s’observent en cas d’hémorragie intratumorale [205].

La patiente, dans notre étude, qui avait des métastases cérébrales a présenté un

syndrome d’HTIC.
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3-2.Biologique

a) Marqueurs tumoraux

L’ACE est le premier indicateur de récidive dans 38,2% des cas et le marqueur de
choix pour surveiller les patients atteints de CCR [206], Il a un apport aussi dans
I’évaluation du traitement chirurgical et a I’évaluation de [I’efficacité de la chimiothérapie

palliative.

Une augmentation des marqueurs tumoraux (MT) est un signe de rechute

métastatique. Elle précede généralement [I'apparition des signes cliniques et

radiologique et permet une prise en charge plus précoce de la rechute puisqu’elle la
détecte a un stade asymptomatique. Dés lors, une nouvelle intervention chirurgicale ou
un autre traitement a priori moins lourd pourrait étre efficace puisque la masse

tumorale est plus faible [207,208,209].

Dans notre étude, le taux d’ACE au moment du diagnostic était élevé chez 4

patients soit 40 % dont 1 avait une RLR isolée, 3 avaient des métastases a distance

La sensibilité de I’ACE pour détecter une récidive ou une extension de la maladie
est plus élevée en cas de MH qu’en cas d’extension locorégionale ou de métastase
pulmonaire [209,210], d’ailleurs c’est le parametre biologique le plus sensible pour la
prédiction de MH tout en sachant qu’il est moins sensible pour les métastases

ganglionnaires et pulmonaires [211].

Une étude menée par Frenette et al [212], visant a comparer les performances des
deux principaux MT des CCR sur une méme population montre que I’ACE a une
sensibilité supérieure a celle du CA19-9 pour le diagnostic du cancer colorectal et la
détection des MH qui en découlent et pour un seuil de spécificité identique, les valeurs
prédictives positives, les valeurs prédictives négatives et |'efficacité diagnostique de
I’ACE sont meilleures. Or, la combinaison des deux marqueurs n’augmente pas leur

sensibilité.
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3-3Le bilan endoscopique et imagerie :

Comportant :L’endoscopie / échographie endorectale ou échographie
abdominales/TDM TAP/ IRM / TEP SCA/ LA SCINTIGRAPHIE ... en fonction de site

métastatique.

4 - Le traitement du récidive :

+ Malgré les progres de la chimiothérapie et des thérapies alternatives,
le seul traitement curatif des récidives tumorales du cancer du rectum repose sur
la chirurgie. Cette chirurgie doit étre complete (R0), permettant I’exérese de
I’ensemble des sites métastatiques. Cette chirurgie est devenue accessible a un
plus grand nombre de patients en raison des progrés de la chimiothérapie néo
adjuvante, des progres de la chirurgie, mais également des techniques
thérapeutiques alternatives, en particulier les techniques d’ablathermie

(radiofréquence, cryothérapie) percutanée ou peropératoire.

Les possibilités de traitement chirurgical des récidives doivent donc étre
systématiquement envisagées et ré-envisagées tout au long de la prise en charge du

patient.
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* Le traitement non chirurgicale : compris

La Chimiothérapie, la radiothérapie, la Radiofréquence, L’ emblisation portale ,

la Chimiothérapie intra-artérielle hépatique (CIAH) , la Cryothérapie

+ Le traitement antalgigue ++++++:

La douleur, probleme majeur au cours de I’évolution des récidives des cancers du
rectum, doit étre efficacement combattue par ['utilisation adaptée des traitements

antalgiques.

5-Les facteurs influencant la survenue des récidives : [ 179]

Les facteurs principaux de récidive étaient le stade et I’aspect macroscopique de la

tumeur au moment du diagnostic.

Par rapport a un cancer de stade TNM I, le risque de récidive locorégionale était

multiplié par 2 pour les cancers de stade TNM Il et par 4 pour les cancers stade TNM lll.

Par rapport aux tumeurs végétantes, le risque de récidive était multiplié par 1,5

pour les tumeurs ulcéro-infiltrantes ou ulcérovégétantes.

L’envahissement ganglionnaire (N) est un facteur pronostique indépendant dans
la survenue de RLR apres résection rectale curative [161,190]. Seul le facteur qualitatif
N+ (N1 et N2 versus NO) a été retenu. Aucune étude récente n’a montré de différence

statistiqguement significative entre N1 et N2 sur le risque de RLR [190]

Le caractere fixe de la tumeur, I'existence d’une complication (occlusion,

perforation).

La radiothérapie pré-opératoire ne modifiait pas significativement le taux de
récidive des cancers rectaux. Les taux cumulés de métastases a 5 ans étaient d’environ

25%.
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Le facteur principal de survenue d’une métastase était le stade au moment du
diagnostic. Par rapport a un cancer de stade TNM I, le risque de métastase était multiplié

par 1 a 3 pour les cancers de stade TNM Il et par 4 a 9 pour les cancers de stade TNM IIl.

Dans notre étude, 10 malades ont manifesté une récidive avec 1 (1,7%) de récidive

locorégionale, 15,7% de récidive a distance et 0% les 2.

En analyse univariée, nous avons retrouvé que les facteurs suivant sont associés

statistiqguement a la survenue de récidives :

La différenciation de la piece, la présence d’une composante colloide, la présence
des emboles vasculaires et d’engainement péri-nerveux sont statistiquement liées a la

survenue des récidives.

Un rapport de N envahis /N examiné >0 ,45 et un taux d’ACE pré- opératoire > a
5 sont associés a la survenue du récidive mais ne sont pas statistiquement liés avec

respectivement : p= 0,06, p= 0,17

Vi- LA SURVIE GLOBALE

Le taux de survie globale a 5 ans du cancer du rectum varie dans la littérature

entre 60 et 76 [213,214,215,216,217]

L’étude EUROCARE regroupant 23 pays européens a trouvé un taux de survie

relative moyen de 53,5% a 5 ans [114].

Dans le travail de B.Farnault et all le taux de survie globale a 5ans était de 74,5%

[218].

Une étude tunisienne a rapporté un taux de survie tous stades confondus a un,

deux, trois, quatre et cinq ans respectivement de 92,8, 55,5, 44,8, 37,8 et 26,3% [115].

Dans notre étude (étude préliminaire), selon la courbe de Kaplan Meier, on avait

un taux de survie a
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Un an de 100%, a deux ans de68%,

La série de DELSA : le taux de survie a 1Tan :81,1%,a 2 ans : 70,8%

Voici un tableau qui récapitule quelques données concernant plusieurs études :

Tableau 38 : survie globale du cancer du rectum dans plusieurs pays

SURVIE A 3ANS SURVIE A 5ANS
France (2001-2004) 59%
Italie (2001-2004) 55%
Suisse (2001-2004) 63%
France (1998-2008) 74,5%
Tunisie (1990-2002) 44,8% 26,3%
Maroc( 2001-2009) 65% 51,8%

1-les facteurs pronostiques étudiés :

les Facteurs pronostiques :

Les principaux facteurs pronostiques connus pour le cancer du rectum ont été
recensés lors d’une conférence de consensus nord-américaine rassemblant
pathologistes, chirurgiens, oncologues et radiothérapeutes [219,220]Ces facteurs ont été
classés en cinq catégories selon leur importance. Dans la premiere catégorie figurent
I’extension locale de la tumeur (pT), les métastases ganglionnaires (pN), I’envahissement
vasculolymphatique, le caractere complet ou non de I’exérese chirurgicale (R) et

I’élévation préopératoire de I’ACE.

Plusieurs facteurs ont été étudiés afin de déterminer des facteurs pronostiques

pour ce groupe de malade :
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L'age moyen de survenue de cancer colorectal se situe en France dans la septieme
décennie. L'age de 40 ans est considéré par la plupart des auteurs, comme la "frontiere"

définissant la population "jeune" chez laquelle ce cancer est rare [221].

L’age est un facteur pronostic qui est toujours tres discutable dans la littérature.
Plusieurs études avaient conclu que la survenue du cancer rectal chez un sujet agé était

un facteur de mauvais pronostic [222,223,224,225,226,227]

Dans la série de Huguier, le taux de survie a 5ans était de 58% chez les malades
agés de moins de 75 ans alors que c’était 32% chez les malades agés de plus de 75 ans

avec une différence significative [228].

Le mauvais pronostic du cancer du rectum chez le sujet agé peut étre expliqué par
plusieurs arguments : le stade tardif a l'intervention, la présence de facteurs de
comorbidité et I’abstention vis-a-vis des traitements néoadjuvants chez sujet agé

surtout la chimiothérapie [229].

D’autres études ont montré que les jeunes patients atteints de cancer du rectum
semblent avoir une survie globale semblable a celle du sujet agé avec une différence non

significative ainsi I’age n’est pas un facteur pronostic [230,231]

Par ailleurs, plusieurs auteurs soulignent la gravité du cancer du rectum chez les
sujets jeunes agés de moins de 40 ans, ceci expliqué par la fréquence des formes
histologiquement agressives telles que les formes colloides muqueuses et les formes

indifférenciées [232,233,234,235].
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Tableau 39 : Pourcentage des sujets jeunes dans plusieurs pays

PAYS % DE SUJETS JEUNES

Taiwan 10,1

Sri lanka (Chan et al) 13,4
Istanbul 18

Sri lanka 19,7
Arabie saoudi 23
USA 2,8
France 3
Nouvelle-zailande 5,5
Maroc (CHC de Rabat) 19
Maroc (CHU de Fes) 35
Notre étude 27

Dans notre étude I’age n’est pas statistiquement lié a la survie globale.

1-2 Le sexe :

Plusieurs travaux ont étudié le sexe comme facteur pronostic de survie avec des
résultats différents. Certains auteurs rapportent que le sexe n’est pas un facteur
pronostic de la survie [115,215 ,227,236,237,238] contrairement a d’autres ou le sexe

intervient dans la survie [239,240]
Selon certains auteurs, la survie globale est meilleure chez la femme [241,242].

Cette notion est affirmée par trois études multivariées ou la survie a long terme

était meilleure chez la femme par rapport a I'hnomme [223,225,226].

Deux études antérieures au sein de service de chirurgie C a RABAT portant sur
tous malades atteints du cancer du rectum pris en charge en chirurgie C ont rapporté
gue le sexe était un facteur pronostic de la survie et que les femmes avaient un meilleur

pronostic [243,244].
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Une autres étude réalisé au sein de méme service regroupant les cancers rectaux
non meétastatiques montre une différence non significative entre les 2 sexes (p=0,75)

ainsi le sexe n’est pas statistiquement associé a la survie.

Notre étude a objectivée également que le sexe n’est pas statistiquement liés a la

survie.

1-3 Siege de la tumeur

Plusieurs études ont montré que le bas rectum avait le taux de survie le plus faible
[115, 236, 245], donnée non retrouvée dans notre sérieet en particulier plus exposés aux
RLR pour FREEDMAN. La survie a 5ans est respectivement de 42%,53% et 64% pour les

cancers du tiers inférieur, du tiers moyen et du tiers supérieur du rectum. [246]

Dans la plupart des revues de littérature, le siege de la tumeur n’est pas un facteur
pronostic de survie [206,226].1l est de méme dans notre étude (p=0,25) et dans la série
de DELSA (43) ( p=0,82) Contrairement a celle de M. Ayad et al de I’alger qui a trouvé

une différence significative [247].*

Le caractéres lies a la tumeur : Le caractéere fixe de la tumeur, témoin
d’envahissement des organes de voisinage ou des structures adjacentes, est un facteur

de mauvais pronostic.

1-4 Stade TNM

Les deux facteurs anatomopathologiques pronostigues principaux restent le degré

d’infiltration pariétale et I’envahissement ganglionnaire.

La survie était corrélée significativement au stade TNM dans plusieurs études
[221, 248]Dans une étude tunisienne [115] Le stade IV avait le plus faible taux de survie
a deux ans (22,7 %), les stades | et Il avaient une meilleure survie a deux ans (85,3 %) par
rapport aux stades lll et IV soit 29,4 %. La survie était différente selon I’existence ou non

d’une extension métastatique avec une différence nettement significative. Les tumeurs
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ayant une extension locorégionale ou a distance avaient une survie plus faible (43 % a
deux ans, 14,3 % a trois ans) que les tumeurs sans extension locorégionale ou a distance

(survie a deux ans de 61,5 %, a trois ans de 55 %).

Classification de la survie a 5 ans

T1, NO, MO 97%
T2, NO, MO 90%
T3, NO, MO 78%
T4, NO, MO 63%
Notre étude n’a pas montré que le stade TNM est un facteur pronostic ( p=0,3)

Contrairement a I’étude de DELSA réalisé au sein de CHU rabat qui a montré que
le stade TNM était un facteur pronostic (p=0,05) et les malades ayant un stade inférieur a
IIb ou une tumeur T1 a T3 avaient une survie meilleure. Ainsi en précisant le stade TNM,

on peut prévoir le pronostic des malades

1-5 Chirurgie

Ces dernieres années, le pronostic des cancers du rectum s’est amélioré.
L’association d’une radiochimiothérapie(RtCt) néoadjuvante et d’une exérese totale du
mésorectum (TME) a diminué le taux de récidive locale de 30 % a 8 %[249,250]. La survie

globale (SG) et sans récidive (SSR) a 5 ans est d’environ 70 % et 55 % 249,250,251].

La chirurgie est le seul traitement a visée curative du cancer du rectum. La
chirurgie du cancer du rectum a, en effet, bénéficié de plusieurs innovations permettant

I’lamélioration des résultats carcinologiques et la diminution des séquelles digestives.

Pendant longtemps, les résultats carcinologiques apreés chirurgie rectale ont été

décevants avec des taux de récidive locale variant de 20 a 30 % [252]. Une modification
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profonde de la technique chirurgicale est survenue a la suite des travaux de Heald sur

|’exérese totale du mésorectum (TME).

Mac Farlane et al. ont comparé de maniere rétrospective les résultats obtenus
apres TME chez 128 patients a ceux de 134 patients opérés par chirurgie
conventionnelle [232]. Le taux de récidive locale a 4 ans était significativement plus bas
apres TME qu’aprés chirurgie conventionnelle, respectivement de 8 versus 24 % avec un
taux de survie actuarielle meilleure de 70 versus 50 %, respectivement. Il parait clair que

le chirurgien est 'une des principales « variables » influencant le résultat carcinologique.

La technique d’TME était un facteur indépendant de meilleur contréle local,

permettant de diminuer le risque de récidive locale

Tableau 40 : Evolution du taux de récidives locales (RL) en fonction de type d’exérese du

mésorectum [254]

Exérése conventionnelle Exérése extrafasciale

N RL(%) N RL(%)
Mc Ferlane, 1993 [253] 134 24 128 8
Arbaman, 1996 [255] 134 23 120 8
Martling, 2000 1332 14 318 6
Machado, 2000 62 18 164 3
Nesbaken, 2002 217 27 161 11
Wibe, 2002 [257] 229 12 1395 6
Kapiteijn, 2002 [256] 269 16 61 9
Bulow, 2003 246 30 311 11

N : Nombre de patients, RL récidive locale

+ Le type de résection est un facteur pronostique :
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Les résultats carcinologiques de I’AAP dans la plupart des études sont moins bons
gue ceux de la résection antérieure (RA) du rectum en termes de récidive locale et de
survie. En effet, au cours des amputations abdomino-périnéales, le taux de perforation
rectale est important, et les marges circonférentielles de résection souvent

envahies(258) ainsi le type de résection est un facteur pronostic de la survie.

La survie est plus faible aprés amputation abdomino- périnéale qu’apres résection

(45% VS 70%) [115].

Heald et al. en 1997 ont été les premiers a noter le mauvais pronostic de ces
patients malgré une exérese correcte du mésorectum. lls précisaient que le choix d’une
AAP, en cas de cancer du bas rectum, se faisait pour les tumeurs les plus graves [1].
D’autres études rétrospectives, réalisées a I'ere de I’exérese totale du mésorectum a
partir de données recueillies de fac ,on prospective, confirmaient ces constatations

[259,260].

L’étude de Marr et al. soulignait le taux important d’envahissement des marges
circonférentielles en cas d’AAP. Deux grandes études prospectives (norvégienne et
néerlandaise) ont confirmé le mauvais pronostic des AAP et trouvaient en analyse
multivariée deux facteurs péjoratifs : I’envahissement des marges circonférentielles et la
survenue d’une perforation lors de I'intervention [261,262]. Nagtegaal et al. précisaient
que le plan de dissection des AAP passait dans plus d’un tiers des cas dans les couches
musculaires, sous-mugqueuses ou en intra-luminal et plaidaient pour une modification de

la technique chirurgicale.

Le mauvais pronostic des AAP pourrait donc étre secondaire a des facteurs liés a la
tumeur elle-méme (taille, niveau de la lésion, différenciation) et/ou a des facteurs

techniques (chirurgie insuffisante, erreurs techniques).
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Tableau 41: Résultats carcinologigues de I’amputation abdomino-périnéale classique

(AAP) et de |a résection antérieure du rectum (RA).

Auteurs Malades/AAP Etude Taux de Survie a Envahissement Perforation
[référence] %) prospective récidive cing ans des marges de rectale
locale (AAP (AAP résection (AAP  (AAP versus
versus RA) versus versus RA) (%) RA) (%)
%) RA) (%)
Heald et al. 136/31 Non 33vs 1 7 Vs 76 Nr Nr
[1] (23)
Law et al. 504/69 Non 23 vs 60 vs 74 Nr Nr
[260] (14) 10,2
Marr et al. 561/190 Non 22,3 vs 48 vs 59 41 vs 12 Nr
[259] 32) e
Wibe et al. 2136/821 Oui 15vs 10 55 vs 68 12vs 5 16 vs 4
[261] (38)
Nagtegaal 1219/373 Oui 30,4 vs 38,5 vs 23 vs 12 14 vs 2,5
et al. [262] 31) UL DO
Nr : non
renseigné.
* Technique « moderne » de I’amputation abdomino-périnéale

L’objectif de I’AAP « moderne » est de permettre une exérese RO, donc de ne pas
s’approcher de la tumeur, en faisant une exérese cylindrique (Fig. 2), sans disséquer
I’espace entre la tumeur et les releveurs ce qui nécessite une bonne exposition du
périnée (décubitus ventral), de combler la perte de substance périnéale et d’assurer une
réhabilitation précoce .augmentant ainsi les marges latérales [264] et diminuent le

risque de perforation tumorale [263]. Apres AAP extralévatoriennes, les taux de MRC
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a

positive varient de 0 al5 % [264,264,265] et le taux de récidive locale de 5 a 15

%[265,266].

En conclusion : L’AAP ne doit pas étre considérée comme un échec des tentatives

de conservation sphinctérienne mais comme un défi oncologique pour les tumeurs
évoluées du bas rectum, imposant une expertise chirurgicale carcinologique. L’exérese
cylindrique du rectum devrait permettre d’améliorer les mauvais résultats oncologiques

des patients

Cependant, I’AAP a gardé des indications de nécessité, en cas de tumeurs

évoluées du bas ou du tres bas rectum

Figure 122 : Schéma d’amputation abdomino-périnéale en sablier; 1: mésorectum; 2:

limites d’exérése; 3: rectum; 4: os iliaque; 5: tumeur; 6: releveur de I’anus [267].
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Figure 123: Schéma d’amputation abdominopérinéale cylindrique. 1:mésorectum;

2:rectum; 3:limites d’exérése; 4:0s iliaque ;5:tumeur; 6:releveur de I’anus[267].

* Résultatsoncologiguesdesdifférentestechniques conservatrices

Les ACA et les RIS ont des résultats oncologiques similaires[268] avec un taux de
récidive locale variant de 5 a 11 % [269], des taux de marge de résection
circonférentielle(MRC) positive de 0 a 11 % et une survie globale a 5 ans d’environ 85 %

[268] [251].

Dans notre étude le type de chirurgie n’influence pas la survie (p=0,7) ainsi il n'y a
pas de différence significative entre les malades traités par AAP versus ceux qui ont recu

une chirurgie conservatrice en matiéere de survie.

1-6 Expérience du chirurgien

Plusieurs études ont montré que le chirurgien était un facteur pronostique
essentiel pour la morbi-mortalité, les taux de récidive locorégionale, les taux de survie a

5 ans et la qualité de vie (taux de conservation sphinctérienne). [270,271,272,273].

Porter et al [272] ont étudié de facon prospective les cancers du rectum opérés
dans les hopitaux de la province d’Edmonton (Canada). lls ont étudié la survie et le taux

de récidives locales aprés stratification avec les autres variables en comparant trois
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catégories de chirurgiens. Ceux spécialisés en chirurgie colorectale et opérant plus de 20
cas pendant la période étudiée (1983 a 1990) ; ceux qui étaient spécialisés ou qui
opéraient plus de 20 cas et ceux qui n’avaient aucune des caractéristiques précédentes.
Le taux de récidives locales était 4,5 fois plus élevédans le dernier groupe par rapport au
premier et les chances de survie étaient deux fois moindres (39 vs 67%). Cette étude
montre bien a la fois le caractére quantitatif (nombre minimum d’interventions réalisées)
et qualitatif (nécessité d’une spécialisation en chirurgie colorectale).La notion d’activité
minimum pour un chirurgien est bien mise en évidence par une étude effectuée en
Norvege [274]. Les auteurs ont comparé quatre groupes d’hdpitaux en fonction de leur
activité annuelle (moins de 10 interventions, de 10 a 19, de 20 a 29, et plus de 30
interventions). Le taux de récidives locorégionales était de 17,5 % pour le premier groupe

et de 9,2 % pour le dernier groupe et le taux de survie a 5 ans était de 57,8 vs 64,4 %.
Cependant, cette notion du nombre d’interventions réalisées est controversée.

Ce ne sont pas forcement les chirurgiens qui opérent le plus qui ont les meilleurs
résultats. Il faut certes avoir un minimum d’expérience, mais quel doit étre le taux

annuel d’interventions effectuées pour définir un chirurgien comme spécialiste ? [270]

1-7 Histologie

La prise en charge anatomopathologique des cancers du rectum a évolué ces
dernieres années avec I’apparition de nouveaux facteurs pronostiques, comme la marge
de résection circonférentielle et I’'aspect macroscopique du mésorectum, tous deux étant
des indicateurs précis de la qualité du geste chirurgicale. La recherche du nombre
optimal de ganglions dans le mésorectum a également modifié [|'’examen

anatomopathologique.

De nouvelles classifications TNM sont apparues, le concept de qualité dans la prise

en charge du pathologiste a imposé le compte rendu standardisé (annexe 2).
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Nous avons étudié plusieurs facteurs anatomopathologiques reconnus dans la

littérature
[227, 238, 242], C’est ainsi que :

a-L’aspect macroscopique de la tumeur :

D’apres Hillon et Roncuccil, les tumeurs infiltrantes sont de mauvais pronostic

[275].

Dans 2 étude réalisée au sein de service de chirurgie viscérale de I’hopital rabat
[276], I'aspect macroscopique de la tumeur n’apparait pas comme facteur pronostic

(p=0,30)

b-Différenciation tumorale :

Le degré de différenciation cellulaire est un facteur pronostique reconnu depuis
1928 et de nombreuses études multivariées ont établi son caractere indépendant du
stade évolutif tumoral [238, 277]. En effet, dans la série de Wiggers, la survie a cing ans
passe de 41 % pour les adénocarcinomes colorectales (ACR) bien différenciés a 25 % pour
les ACR indifférenciés et 5 % pour les colloides muqueux [278]. Dans la série de
Kanemitsu comportant 2678 ACR dont 97 colloide muqueux, leur survie était 54% versus
73,3% en absence de composante colloide avec une différencesignificative (p <10) [279].
Dans la méme étude, les formes indifférenciées étaient fréquemment associées a des
signes histologiques d agressivité sous forme d engainement périnerveux et d’embols

vasculaires et/ou a des métastases péritonéales ou des métastases hépatiques [233].

Dans une série tunisienne, la survie a cing ans était de 27 % pour les formes bien
différenciées et de 8 % pour les formes indifférenciées avec une différence significative (p

<10) [115].

Ainsi la différenciation tumorale est un facteur pronostique avec une survie

meilleure en cas d’un cancer du rectum bien différencié
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Dans notre étude les formes autres que bien différenciés ont une survie globale

diminuée, mais n’est pas statistiquement liée p=0,06.

c-Les marges de résection :

Les marges de résection correspondent aux marges de sécurité nécessaires pour

espérer obtenir une exérese curative.

Le statut R (Résiduel Tumor, stade R) est un facteur pronostique péjoratif majeur

en termes de controle local et de survie.

d-La marge distale :

La regle d’une marge pariétale distale sous tumoral de 5 cm a été réévaluée.

En effet, une extension pariétale distale est possible au-dela du pole inférieur de
la tumeur, mais ce risque ne dépasse que tres rarement 2 cm et il est alors toujours le
fait de tumeurs agressives a haut risque métastatique. Williams et al. rapportaient 24 %
d’envahissement pariétal distal qui était dans 10 % des cas inférieur a 1 cm et dans 14 %
supérieur a 1 cm [280 ]. Les mémes auteurs montraient par ailleurs, I’absence de
différence, en termes de récidive locale et de survie, entre une marge distale inférieure

ou supérieure a 5 cm et proposaient de diminuer le seuil distal de 5 cm a 2 cm.

En 1995, Shirouzu et al. proposaient a nouveau de réduire cette marge distale a 1

cm, a partir d’'une étude anatomo-clinique portant sur 610 cancers du rectum [281].

Selon shimada :Les cancers du rectum présentent une extension intramurale sous
la tumeur dans prés de 10 % des cas [282,283].Cette extension s’effectuent dix fois plus
freiguemment dans la sous-muqueuse que dans la musculeuse propre [284] et est
constituée soit par une prolongation tumorale sous-muqueuse soit par des embols

tumoraux [285].

Cette extension dépasse rarement les 1 cm (0 a 6 % des cas) [282,283,284,285].

Une marge de résection distale de 1 cm est donc suffisante et une marge supérieure
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n’apporte aucun bénéfice de survie sans récidive [286,287]. Quelques exceptions
existent. Ainsi, les tumeurs T4 [288] ou N+ sans RtCt néoadjuvante ont un risque
d’envahissement intramural au-dela de 1 cm de 4 a 7 % des cas et proche de 0 % au dela
de 2 cm .A I’inverse, en I’absence de ces critéres, le risque d’envahissement au dela de 1
cm est nul et le risque de récidive locale et de survie sans récidive est similaire entre les
patients ayan une marge distale de plus ou de moins un cm .L’envahissement des
marges distales des tumeurs localement avancées répondant peu ou pas a la RtCt
néoadjuvante est inconnu. La mesure de la marge distale doit étre effectuée in vivo ou
sur piece épinglée immédiatement apres I'exérése car la fixation au formol de la piece

opératoire induit une rétraction tissulaire diminuant la marge distale de moitié [289].

Selon Moore H [290]. La marge de sécurité distale doit étre égale ou supérieure a
1 cm, distance mesurée sur une piece non fixée et sans traction .Une marge inférieure a

1 cm pouvant étre compatible parfois avec un bon controle local [291]

Notre étude a objectivé que une mage distale égale a 1 cm est statiquement liés

a la survie.

L’extension tumorale au niveau du mésorectum est un facteur indépendant
influencant le taux de récidive local [292]. En pratique, on distingue les grades complets
ou presque complets et les grades incomplets. Cette analyse est basée sur I’étude de

plusieurs critéres souvent difficiles a apprécier

Tableau 41 : classification du mesorectum a |’anapath :

: Complet Presque complet | Incomplet
Aspect du intact, lisse modérément épais, irrégulier peu épais
meésorectum ' |
Plaie du mésorectum | < 5mm > 5mm et musculeuse non | musculeuse

visible visible

Effetdecone ~ |absent ~ [modéré | présent
Marge de résection |lisse, réguliere [irréguliere irréguliére
circonférentielle
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L’extension tumorale au niveau du mésorectum est un facteur indépendant
influencant le taux de récidive local. Il a été montré que des emboles tumoraux extra
ganglionnaires pouvaient se développer jusqu’a 4 cm sous le pole inférieur de la tumeur.
Cette dissémination mésorectale distale est trouvée dans 10 % a 20 % des exéreses a

visée curative [293].

Une exérese incomplete du mésorectum est une source de rechutes locales,
s’expliquant par des dépodts tumoraux microscopiques laissés en place dans le
mésorectum non réséqué [295]. Sur le plan carcinologique, pour les lésions sus
péritonéales (haut rectum), une exérese partielle du mésorectum d’au mois 5cm sous le

pole inférieur a été considérée comme suffisante [294].

Ainsi il a été démontré que méme avec des marges latérales négatives,
I‘exéresemacroscopiquement incompléte du mésorectum augmente le taux total de

rechutes (28,6% versus 15%, p=0.03) [296]

C‘est donc bien |‘exérese compléete du mésorectum et non seulement la négativité

des marges latérales qui apporte un meilleur contréle local.

e-La marge latérale :

L’envahissement de la marge circonférentielle doit étre recherché sur la piece de
résection rectale car elle participe avec la marge distale a la définition de la clairance
tumorale qui définit une exérese comme curative (RO) ou palliative (R1). Il est en effet
démontré que cette marge est un facteur indépendant de récidive locale et de survie

[297].

Une MRC est considérée envahie si elle est inférieure ou égale a 1 mm [118]. La
MRC est un facteur pronostique majeur des cancers du rectum. La survie sans récidive
locale [298,299] ou a distance est corrélée a la valeur de la MRC. Le taux de récidive

locale est de 6 % pour une MRC supérieure a T mm et de 20 % [300] pour une MRC de
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moins de T mm. La MRC correspond a la distance la plus courte entre le bord externe

tumoral (continu ou non a la tumeur) et le fascia mésorectal [301].

Au niveau du tres bas rectum le mésorectum disparait et le plan latéral de
résection correspond aux différents plans du muscle releveurs de I'anus [302]. Ainsi en
cas de chirurgie de préservation sphinctérienne,la marge radiaire correspond a la séro-
musculeuse rectale et au sphincter interne. En cas de chirurgie d’AAP,la marge radiaire

est constitué du sphincter externe et du muscle élévateur de I’anus .

Plusieurs parametres préopératoires prédisent I'importance de I’invasion tumorale
latérale et doivent étre pris en compte pour choisir une marge radiaire étendue avec une
AAP ou une marge radiaire plus étroite avec une RIS. Les facteurs liés au risque
d’envahissement de la marge radiaire sont la réponse a la RtCt, la fixation rectale au TR
et la hauteur tumorale par rapport a la ligne pectinée. Une réponse faible ou nulle a la
RtCt néoadjuvante représente le principal facteur d’envahissement de la MRC [303] en
multipliant le risque par 9 et est lié a la survie sans récidive . L’étude de Rengan a
rapporté un taux de récidive locale majeur de 67 % a 10 ans apres chirurgie de

conservation sphinctérienne sur des tumeurs non répondeuses a la RtCt [304].

La fixation tumorale au TR est présente jusqu’a 20 % des cas [305]. Une tumeur
fixée est souvent associée a un envahissement d’un organe de voisinage (T4) et
augmente le risque d’envahissement de la marge radiaire et de résection non curative

[306,251].

Dans notre pratique, la mesure de clairance latérale était méconnue initialement

par les anatomopathologistes
Dans notre série, tout nos malades avaient une marge latérale> a Tmm
Cette marge peut étre estimée en préopératoire par IRM pelvienne.

f-Envahissement ganglionnaire :
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Le risque de métastase ganglionnaire dans le cancer du rectum est lié au degré
d’invasion de la tumeur (T), a son grade, et a I’existence d’un envahissement vasculo-
lymphatique. Ainsi les tumeurs T1 (envahissement de la sous-muqueuse sans atteinte de
la musculeuse) sont démembrées en trois sous groupes présentant des risques différents

d’envahissement ganglionnaire [220]
- T1sm1:0a2%d’envahissement ganglionnaire ;
- T1sm2:8%d’envahissement ganglionnaire ;
-T1sm3 : 20 a 25 % d’envahissement ganglionnaire

Plusieurs études rapportent I'influence de I’envahissement ganglionnaire dans la

survie [221, 239, ,307]

Ding PR et Koh DM ont trouvé dans leurs études multivariées que le statut

ganglionnaire est un facteur indépendant de la survie des malades [308]

Le nombre des ganglions examinés est un facteur prédictif indépendant : pour les
cancers TNM 1l, le risque de déces est multiplié par 2,5 lorsqu’aucun ganglion n’est

prélevé par rapport aux pieces comportant au moins 6 ganglions [308].

En suivant les recommandations de la classification Tumor-Nodes-Metastasis
(TNM) des cancers et NICE, EURECA-CC2 conclut qu’au moins 12 ganglions doivent étre
enlevés, méme si apres traitements préopératoires il est plus diffcile de les identifier.
Cela est souligné aussi dans les recommandations américaines. Ainsi il n’ya pas de
données sur un cut-off utile pour considérer efficace le staging d’un cancer du rectum

apres des thérapies préopératoires. [309]

Le NCCN propose qu’en dessous de 12 ganglions "'anatomopathologiste doive
revenir sur la piece opératoire pour compléter son analyse macroscopique. Il y a une
corrélation négative entre le nombre de ganglions lymphatiques examinés et la récidive

locale dans les maladies de stade Il
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Pour cette raison, des cancers avec moins de dix ganglions lymphatiques
identifiés devraient étre classés de stade Il TNM a risque élevé et pourraient étre éligibles
pour des thérapies adjuvantes. La technique du ganglion sentinelle, méme si elle a été
rapportée dans la littérature, doit étre considérée comme expérimentale et évaluée avec

beaucoup d’attention dans le contexte clinique de routine. [309]

Le nombre d’or actuellement requis par I'UICC est de 12 en sachant que la
radiothérapie préopératoire a certainement une influence sur le nombre de ganglions

examinés par [|’anatomopathologiste.Cependant, en ['absence d’envahissement

ganglionnaire, méme si le nombre de 12ganglions habituellement examinés n’est pas

atteint, 'UICC (2002) et I'AJCC recommandent declasser NO et hon Nx les patients sans

ganglion envahi.

Pour AL Amawi T I’envahissement ganglionnaire est un facteur qui peut dépendre
du stade de la tumeur, en effet c’est un facteur pronostic dans le stade T3 et n’influence

pas la survie dans le stade T2 [310].

Dans une autre étude francaise faite par Charbit L publié en 2005,
I’envahissement ganglionnaire et le nombre de ganglions atteints restent un facteur
majeur influencant la survie, et on ne juge une bonne stadification de la tumeur qu’apres
avoir prélevé au minimum 15 ganglions [311] contrairement a notre étude ou on n’a pas
trouvé de différence significative (p=0,47 pour I’envahissement ganglionnaire et p=0,28

pour le nombre de ganglions atteints)

Notre étude a montré que le nombre de ganglions examinés en moyenne était de
13 ganglions si radiothérapie, et I’analyse statistique n’a pas objectivé une relation
significative entre le nombre du gonglions examinés, I’envahissement gg , le rapport

gonglions envahis sur gonglions examinés et la survie globale.
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g-D’autres parameétres :

+ L’envahissement veineux histologique représente également un
facteur pronostique indépendant [312] , Dans la série de Chapuis [313],la survie a
cinqg ans passe de 15 % en cas d’envahissement veineux a 40 % en I’absence

d’envahissement veineux. Ce parametre n’a pas été étudié dans notre série .

+ Le role de la taille de la tumeur dans la survie est controversé dans la

littérature.

Park JY et He WJ rapportent dans leurs études multivariées que la taille de la
tumeur n’est pas un facteur pronostic de la survie [314,315]. Par contre d’autres études

rapportent que la taille est un facteur pronostic [216,317].

+ Les emboles vasculaires et I|’engainement péri_ nerveux : La

valeurpronostique d’emboles tumoraux dans les structures vasculaires,
lymphatiques et périnerveuses, considérés comme lespremieres étapes de
dissémination métastatique et globalement désignés sous le terme venous emboli
and lymphaticand perineural invasion (VELIPI), [318].la présence de signes
d’invasion précoces (VELIPI) était unfacteur de mauvais pronostic sur la survie

globale et sansrécidive.

Engainement tumoral périnerveux[318]: Il semble étre un facteur pronostique
indépendant important tant en ce qui concerne la survie a 5 ans (28 % en cas
d’engainement tumoral périnerveux [EPN] positif versus 62 % en cas d’EPN négatif) que la

survenue de récidives locales (81 % versus 30 %)[319]

1-8 Traitements péri-opératoire :

Le traitement péri-opératoire des cancers du rectum a été pratiquée et évaluée
selon divers schémas : radiothérapie pré- ou postopératoire, courte ou longue, avec ou

sans chimiothérapie associée.
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Les résultats a court terme sont caractérisés par :

Le taux de conservation sphinctérienne a pu étre augmenté (39 VS 20% p=0,004)
par le traitement préopératoire chimio-radiothérapie standard sans incrément de dose

particuliére, mais seulement dans une étude [320].

Pour les tumeurs localement évoluées, les progres du traitement ont durant ces
derniéres décennies permis une amélioration du taux de controle local. Ainsi, le taux de
récidive locale aprés chirurgie seule, initialement de 20-50 % [321,322], a pu étre
ramené a moins de 10% grace a I'optimisation de la chirurgie d’exérese du mésorectum
et a lintroduction de traitements néoadjuvants (radiothérapie avec ou sans
chimiothérapie). Au cours du développement des stratégies néoadjuvantes, deux
schémas de radiothérapie préopératoire ont montré un bénéfice : le schéma court nord-
européen [323] et le schéma long avec une chimiothérapie concomitante [324].Comparés
dans deux essais, les deux schémas n’ont pas montré de différence significative en
termes de survie ou de controle local a 3 ans [325]. Ainsi, le choix entre une
radiothérapie courte et une chimioradiothérapie préopératoire n’a pu étre tranché
définitivement, mais la chimioradiothérapie est devenue progressivement le traitement
préopératoire standard pour une tumeur rectale localement évoluée (de stade T3-T4)

et/ou avec envahissant les ganglions régionaux (de stade N1-N2).

La RT préopératoire est préférée a la radiothérapie postopératoire en raison d’une
meilleure observance, d’une plus faible toxicité et d’une plus grande efficacité sur le
controle local (Sauer R, 2004, 2012). La radiothérapie préopératoire diminue de moitié la
fréquence des récidives locales, y compris en cas d’exérése optimale du mésorectum

[326,327,328].

L’efficacité de la chimiothérapie concomitante a la radiothérapie préopératoire a
été démontrée par deux essais multicentriques de phase Ill [329,330]. L’association

d’une chimiothérapie concomitante a la radiothérapie longue diminue de moitié le taux
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de récidive locale a 5 ans par rapport a la radiothérapie seule (8% vs 16%), au prix d’une

légere sur-toxicité dans ces 2 études ou I’exérese du méso-rectum

La radiothérapie n’influence pas la survie globale. Les seuls gains de survie
avaient été observés dans des études ou le taux de récidive locale était prohibitif
[331,332].aucun essai effectué au cours de ces six derniéres années n’a montré une

amélioration de la survie liée au traitement néo-adjuvant.

Ainsi la radiothérapie préopératoire semble ne pas influencer la survie des

malades, notre étude rejoint les autres travaux (p=052).

Actuellement : la notion d L’optimisation de la prise en charge des tumeurs du
rectum localisées par I'intensification des traitements pour les tumeurs a haut risque de
récidive malgré la chimioradiothérapie préopératoire (introduction d’une chimiothérapie
d’induction, augmentation de la dose de radiothérapie) ; la chimiothérapie d’induction a
été évaluée par Chua et al., qui ont Montré des taux intéressants de réponse tumorale et
de chirurgie RO aprés chimiothérapie par oxaliplatine et capécitabine puis

chimioradiothérapie[333]

L’analyse des résultats préliminaires de I’étude INOVA, évaluant l'intérét de la
chimiothérapie d’induction associée au bévacizumab, semble confirmer ces résultats
avec des taux de Downstaging etderéponse compléete histologique prometteurs avec
une chimiothérapie d’induction [333,334]. L’étude de phase lll Prodige23permettra de

confirmer I'intérét d’un traitement systémique d’induction.

Malgré la diminution du risque de récidive locale, le risque de récidive
métastatique apres exérése d’un cancer du rectum reste de I'ordre de 20 a 60 % en
fonction du stade TNM initial. Dans les essais thérapeutiques récents
[335,326,329,330,327] [336,337,338,339], ce risque pour les cancers du rectum T3 ou

T4 est de 'ordre de 32 a 38 %.
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La chimiothérapie n’a pas démontré sa capacité a augmenter la durée de vie des

patients traités pour un cancer du rectum non métastatique.

Dans un essai randomisé (EORTC 22921) [340], dont les résultats ont été publiés
récemment (le 15 février 2014), qui a examiné l'association de la chimiothérapie
préopératoire ou postopératoire a la radiothérapie préopératoire chez les patients
atteints de cancer du rectum. Apres un suivi médian de 5 ans, la chimiothérapie quel

qgu’en soit le moment d’utilisation a amélioré le controle local.

La chimiothérapie adjuvante n'a pas améliore la survie, mais les courbes de
Kaplan- Meier ont divergé, suggérant la possibilité d'avantages différés. L'incidence
cumulée de récidive locale a 10 ans était de 22,4 % a la radiothérapie seule, 11,8% avec
la radiothérapie néo adjuvante et la chimiothérapie, 5% avec une radiothérapie et une
chimiothérapie adjuvante et 11,7 % avec a la fois d'une chimiothérapie néo- adjuvante et
adjuvante (p = 0,0017). Il n'y avait aucune différence de l'incidence cumulée de

métastases a distance (p = 0,52) [288] .

Tableau 42 : incidences cumulées de récidive locale et métastases a distance dl’essai

randomisé (EORTC 22921) [340]

CT néo adjuvante CT adjuvante
RT RCT RT RCT
Nombre de patients n=252 n=253 n=253 n=253
a5 ans 21% 10% 13% 10%
Récidive locale
a 10 ans 22% 11% 1 4% 10%
a5 ans 36% 32% 35% 29%
Métastases a distance
a 10ans 39% 33% 35% 34%

CT : chimiothérapie, RCT : radiochimiothérapie, RT : radiothérapie

Ces 5 dernieres années, aucune étude n’a démontré le bénéfice d’une
chimiothérapie adjuvante par 5FU et acide folinique (AF) dans le cancer durectum. Il

existe des arguments dans la littérature en faveur de la chimiothérapie adjuvante par
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fluoropyrimidines mais, en raison de I’étalement des études sur de nombreuses années,
de I’hétérogénéité des patients inclus, de la chirurgie réalisée (exérése ou non du
mésorectum) et des protocoles de radiochimiothérapie et de chimiothérapie adjuvante

utilisés, toute conclusion avec des niveaux de preuve élevés est impossible.

Dans notre étude tous les patients ayant un cancer du bas ou moyen rectum ont

bénéficié d’un traitement néo adjuvant.

1-9 La morbidité postopératoire :

* Les Fistules anastomotiques

Le role péjoratif d’une fistule anastomotique postopératoire reste controversé.
Walker a étudié 1 722 patients (1971 a1999) ayant eu une résection colorectale [ 341]. Le
taux de fistules anastomotiques était de 5 %. Apres ajustement, pour les autres facteurs
pronostiques, la fistule était associée de maniere indépendante et de facon négative a la
survie globale (survie a 5 ans : 44 versus 64 %). Cependant, une étude norvégienne [342],
portant sur 1 958 patients opérés de 1993 a 1999, n’a pas observé une influence des

fistules (11,6 %) sur le taux de récidives locales. [343]

Dans notre série la morbidité postopératoire n’est pas statistiquement liée a la

survie.

1-10 ACE :

Parmi les marqueurs tumoraux, I’ACE est le marqueur le plus utilisé dans la
pathologie tumorale colorectale [344]. En effet, il existe une corrélation entre le taux
d’ACE et le degré d’extension tumorale. Dans la série de Wang, I'incidence d’un taux
d’ACE élevé (supérieure a 5 ng/ml), était pour les stades A, B, C, et D de Dukes
respectivement de 0, 32, 48, et 79 % [345], de méme que dans la série de Ledenson ou
un taux d’ACE (supérieur a 5 ng /ml) était respectivement de 3 ; 25 ;45 ; et 65 % pour les

stades A, B, C, et D de Dukes [345].
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L’élévation du taux de I’ACE en préopératoire est un facteur de mauvais pronostic
dans plusieurs études publiées [346]. Ainsi, les patients qui présentent un niveau élevé
d'expression ACE seraient plus susceptibles d'avoir des métastases ganglionnaires et un
mauvais pronostic. Schmitz-Moormann trouve un taux élevé de récidives dansle groupe

des patients stade C de Dukes et ayant un taux d’ACE élevé [347].

Dans la série de Scott et Moertel du Mayo Clinic et sur une série de 172 patients
réséqués, la survie des patients ayant un taux d’ACE élevé, supérieur a 10 ng/ml, associé

a une atteinte ganglionnaire était significativement plus faible avec un p <103[115].

Dans notre série il ya pas une relation significative entre la valeur de I’ACE

préopératoire et la survie globale

1-11 Survenue de récidive

Selon Arfa et al. les patients ayant présenté une récidive avaient un plus faible
taux de survie que les patients n’ayant pas présenté une récidive, avec un taux de survie
a deux et a cing ans de 63,1% contre un taux de survie a 2 ans de 35,3 % et a 5 ans

inférieur a 15% en cas de récidive [115].

Dans I’étude de BOUVIER et al. [179], la survie a 5 ans apres récidive était
inférieure a 15 %. Vingt cing pour cent des récidives locorégionales des cancers du
rectum ont été opérés a visée curative. Ce taux est d’environ 30 % dans la plupart des

séries hospitaliéres [348], il est inférieur a 20 % dans les séries de population [349,350].

La survie relative a 5 ans aprés métastase était inférieure a 5 %, seulement 13 %
des métastases des cancers du rectum ont été opérées a visée curative. Pour ces cas, la
survie a 5 ans était significativement améliorée, elle était de 22 % pour les cancers du

rectum.

Plusieurs séries ont rapporté une corrélation entre la récidive tumorale et le taux

de survie [247,351].
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Dans notre série la survenue de récidive est statistiquement associée a la survie de

nos malades .

1-12 autres facteurs pronostiques :

Récemment, la meilleure compréhension des mécanismes génétiques et
épigénétiques a permis de fournir des facteurs pronostiques intéressants tels que le
statut d’instabilité chromosomique [352], les mécanismes d’hyperméthylation [319] et
les déficits de réparation des mésappariements de I’ADN [319]. La recherche en
oncogénétique a également apporté des éléments intéressants dans le choix des
traitements tels que le statut du gene KRAS codant pour la protéine Ras impliquée dans
la voie de signalisation de I’epithelial growth factor receptor (EGFR) [319]. En dehors de
ces facteurs propres a la tumeur, les caractéristiques de I’hote peuvent également fournir

des facteurs pronostiques : immunosurveillance
+ Les facteurs pronostiques génétiques :

Instabilité microsatellitaire MSI+ : L’instabilité micro satellitaire semble avoir un
pronostic favorable. Il n’a pas été observé de différence de survie entre les malades

atteints d’'un CCR MSI sporadique et ceux atteints d’un CCR MSI héréditaire
* Mutation du gene TP53 :

La valeur pronostique péjorative des mutations du gene TP53 est controversée.
Elle a été trouvée indépendante en analyse multivariée des autres facteurs pronostiques,
notamment du stade tumoral, dans certaines études, mais non dans d’autres. Certaines

montrant méme un pronostic meilleur en cas de mutations de TP53
+ Pertes alléliques :

La perte de certains bras chromosomiques est considérée par plusieurs auteurs

comme étant un facteur pronostique péjoratif, notamment celle des bras 8p, 17p et 18q.

* L’aneuploidie :
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Retrouvée dans 58 % des CCR, mais n’est pas considérée comme un facteur

pronostique indépendant

M. EGYIR USMAN EBO 256



CANCER DU RECTUM

THESE N° 168/17

Tableau 43: Revue de la littérature des différents facteurs pronostigues clinigues et

anatomopathologiques des différentes études multi variées[115],

Auteurs Nombr | Sex | Ag | ACE | Stad Gg Nombr | Invasion | Engainemen | Différenciatio
e e e | pré e | positif | edu s t péri- n
de -op s ag veineux nerveux tumorale
patient positifs
s
Freedman 842 S S S
LS
1984
Wied U 442 NS | S NS S N N
1985
Chapuis 709 S S S NS S S
PH
1985
Fielding 1262 NS | NS S NS NS
LP
1986
Steinberg 572 S S S
SM. 1986
Schmitz- 150 S S S NS
Moorman
nP
1987
Scott NA 264 NS S S S S
1987
Wiggers T 350 NS S S S
1988
Shepherd 188 NS S NS NS
NA . 1989
Hermanek 597 NS NS NS NS
P
1989
Albe X 140 NS | NS | NS NS S
1990
Garcia- 191 NS | NS N S N S
Peche P.
1991
Crucitti F 361 NS | NS | NS S NS NS
1991
Ponz de 134 NS NS S NS
Leon
M,1992
Horn A 496 NS S NS NS NS NS
Dahl
0,1991
Hermanek 1157 NS S
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Jr. P.
1994

Deans GT
1994
N. Arfa
2006
Notre 83 NS | NS | NS | NS NS NS NS NS S
étude

w

N
&
zZ
wn

9]
o
Z
[
|Z
wn
[}
[}
[}

S : significatif en uni— et multi variée : NS : non significatif.
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VII- Survie en cas de récidive :

> Dans notre étude : on a objectivé que les différentiations autres que bien
différenciées (p = 0,033), est statistiquement associé a une diminution de la survie sans
récidives.et que les stades TNM lll et IV ont une survie sans récidive diminués par rapport

aux stades | et Il (p=0,08)

Dans I’étude EORTC, I'analyse des facteurs pronostiques a montré que I’absence
de downstaging (pT3-T4), I'existence d’un envahissement ganglionnaire (pN+) et la
situation de la tumeur dans le rectum distal (< 5 cm de la marge) étaient des facteurs

indépendants de pronostic défavorable de survie sans récidive

Pour les RLR, peu de malades sont vivants a 5 ans en I’absence de traitement

chirurgical [353].

La survie actuarielle globale observée, dans les séries les plus récentes, pour
I’ensemble des malades (RO, R1, R2) est comprise entre 20 et 40 % avec des survies sans
récidive (SSR) a 5 ans et une médiane de survie globale comprise respectivement entre
20 %-30 % et 24- 32 mois. Cependant la démographie et les schémas thérapeutiques de

ces malades sont variables d’une étude a I'autre, expliquant en partie ces écarts [354].

Les exéreses étendues abdominosacrées, malgré une morbimortalité
postopératoire importante, offrent un taux de survie global a 5 ans d’environ 30 % et 40

% pour les malades RO [355].

Le facteur chirurgical de curabilité apparait dans I’ensemble des études comme le
facteur pronostique indépendant influant sur la survie globale et la survie sans récidive.
La survie globale a 5 ans des malades RO est significativement plus importante dans la
majorité des études : 51 % pour Boyle et al [356], 31,6 % pour lke et al. [357], 42 % pour

Moriya et al. [355], 37 % pour Hanhloser et al. [358].
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Pour les MH en comparant I’histoire naturelle de MHCCR non réséquées et aux
résultats des autres méthodes thérapeutiques, les taux de survie observés apres

résection des MH paraissent justifier le traitement chirurgical lorsqu’il est possible.

Gena et al [359], ont effectué une méta-analyse concernant la survie des patients
apres résection hépatique des MHCCR et incluant les études publiées entre 1999 et 2010
et ils ont rapporté que la survie aprés résection des MHCCR a 5 ans et a 10 ans
respectivement est de 16% a 74% (moyenne 38%), et 9% a 69% (moyenne 26%). En cas de
traitement par une chimiothérapie systémique exclusive, la médiane de survie est de 9 a
15 mois, et de 14 a 18 mois pour la chimiothérapie intraartérielle. Ces durées de survie
intéressent des MHCCR non résécables et diffuses ayant déja spontanément un mauvais
pronostic. Ces deux moyens thérapeutiques sont réservés pour les thérapies palliatives

ou surtout adjuvantes a la chirurgie [359].

VllI-Les résultats fonctionnels :

Les regles de la chirurgie carcinologique du cancer du rectum sont désormais bien
établies et I’amélioration des pratiques chirurgicales tend a diminuer les séquelles
fonctionnelles et a améliorer la qualité de vie. L’objectif principal du traitement
chirurgical du cancer du rectum est d’obtenir une exérese tumorale macro- et
microscopiquement compléte pour minimiser les récidives locales et prolonger la survie.

Mais I’atteinte de cet objectif doit se faire au mieux en préservant la qualité de vie.

Malgré d’importants progres oncologiques, les séquelles fonctionnelles apres

traitement curateur des cancers du rectum restent importantes [360].

La conservation de la fonction sphinctérienne et la préservation des fonctions
sexuelles et urinaires dont le dysfonctionnement est attribué depuis les années 1940 aux

lésions du systeme nerveux autonomes pelvien [361], sont désormais une priorité.
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1-Les troubles sexuels et urinaires :

1-1 Troubles sexuels :

Selon LARISSA, le taux d’impuissance sexuelle aprés chirurgie rectale varie entre

5% et 92 % [362].

Exprimée en pourcentage, la survenue de troubles sexuels dans certaines séries

est représentée dans le tableau suivant :

Tableau 44 : les troubles sexuels dans notre série et dans des séries étrangéres et

marocaines

JAYNE et HENDREN STAMOPOULOS BITTORF AGGOURI BENNANI Notre

al [363] [364] [365] et [367] [42] série
al [366]
Trouble 50% 43% 66% 69,5% 66,7% 1,9% 3,5%
sexuels
chez - 39% - 16,7% - - -
I’lhomme

Il apparait bien que le taux des troubles sexuels est diminué dans notre série par

rapport aux autres séries.

Les troubles sexuels sont rapportés différemment entre les deux sexes. La
majorité des études concerne la population masculine (les femmes répondraient moins

volontiers que les hommes aux questions qui touchent a leur sexualité.)

1-2 les troubles urinaires :

Dans notre série : une seule patiente déclare une pollakiurie une année apres une

résection antérieure.
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v Dans la série d’AGGOURI [367] : 43,3% des malades ont présenté des

troubles urinaires sous forme de RAU en post opératoire.

v Dans la littérature, le taux des troubles urinaires varie entre 30 % et
70 % [368].
v Dans la série de DEL RIO et al, 31% des patients signalaient des

troubles urinaires a 3 mois [369].

v Dans la série de BENOIST et al, 15% des patients présentaient des

troubles urinaires 3 mois apres la chirurgie [370].

v KNEIST et al rapportent dans leur étude un taux de dysfonction
urinaire sévere a 3,8 % (définie comme la nécessité de laisser un cathétérisme

vésical a la sortie du patient de I’hopital) [371].

2-Les facteurs influencant les troubles urinaires et sexuels :

Les troubles sexuels et urinaires apres chirurgie du cancer du rectum sont
fréquents. L’age, la radiothérapie préopératoire, la chirurgie a type d’amputation
abdominopérinéale et la chirurgie en dehors du plan de ’'ETM sont les quatre facteurs de
risque majeurs de séquelles urinaires et sexuelles postopératoires. Avec I’avenement de
I’ETM, le taux de séquelles urinaires s’est réduit a 0 a 5 % et le taux de séquelles

sexuelles a 10 a 35 % en fonction des scores utilisés.

Prévenir le patient en préopératoire de la possibilité de survenue de troubles est

une nécessité pour son acceptation et la bonne prise en charge de ces troubles.

Le traitement est multifactoriel (prise en charge psychologique, médicamenteuse

et chirurgicale).

Dans la chirurgie du rectum, les troubles sexuels sont essentiellement représentés
par des troubles de I’érection et des éjaculations rétrogrades chez I'homme et des

dyspareunies chez la femme.
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A coté des lésions organiques nerveuses expliquées par la chirurgie, il existe
d’autres facteurs, culturels, sociaux et psychologiques, qui interviennent dans la
survenue de ces troubles en postopératoire et qui rendent d’autant plus difficile la

lecture comparative des tests spécifiques. [372]

Facteurs de risque :

2-1 Age :

Dans la majorité des études, I’dge est associé a une diminution de I'activité
sexuelle dans la population masculine mais également féminine [373,364]. Il apparait
dans certaines études comme un facteur prédictif de dysfonction sexuelle postopératoire
[373,364,374] associé dans I'une d’elles a I'inactivité sexuelle préopératoire . Havenga et
al. rapportaient, parmi les hommes ayant une activité sexuelle préopératoire, le maintien
de cette activité en postopératoire chez 86 % de ceux de moins de 60 ans et seulement

46 % chez les plus de 60 ans (p < 0,001) [373].

Dans notre série les 2 hommes qui ont développés des troubles sexuels sont agés

respectivement : 55 ans, 56 ans .

2-2 Facteur social, culturel et psychologique

A coté des lésions nerveuses responsables des causes organiques, des causes
psychologiques, telles que la réponse psychologique du patient vis-a-vis du cancer, de la
chirurgie, de la stomie, mais aussi la réaction du partenaire vis-a-vis du patient opéré,

sont également responsables de troubles sexuels [364]

2-3 Le traitement chirurgicale

L’AAP a été montrée comme facteur prédictif de dysfonction sexuelle
postopératoire dans plusieurs études [373,364]. Havenga et al. ont comparé les

résections antérieures du rectum avec ou sans anastomose et les AAP et trouvait un taux
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d’activité sexuelle postopératoire significativement supérieur en cas de résection

antérieure (86 % contre 57 % respectivement, p = 0,007) [373]
Ce qui rejoint les résultats de notre étude

A notre connaissance, aucune étude n’a évalué la relation entre le taux de
dysfonctions sexuelles et ’expérience du chirurgien. Pourtant le fait de réaliser une ETM
s’associe a une baisse des dysfonctions et a une baisse des récidives[373]. Et le taux de
récidive apres chirurgie rectale est directement lié a la compétence du chirurgien ;

compétence qui n’est pas nécessairement liée au volume d’activité [375].

2-4 Tolérance de la radiothérapie ou de la chimioradiothérapie

La radiothérapie a un impact négatif sur les fonctions sexuelle et digestive [376],
le risque d’impuissance, de dyspareunie étant plus élevé en cas de radiothérapie associée
a la chirurgie. Ce risque de toxicité accrue est cependant modéré si I'on utilise de petits
champs d’irradiation [377] ne dépassant pas vers le haut I'interligne S2- S3 (378). Dans
I’essaiACCORD12 les toxicités = grade 3 sont inférieures a 2% a 3 ans [379]. N’était pas

systématique

2-5 Troubles urinaires

Les troubles urinaires sont moins fréquents que les troubles sexuels et sont

souvent mineurs, surtout a distance.

Le contexte de chirurgie carcinologique du rectum est particulier. Kneist et al.
rapportaient un taux de 3,8 % de dysfonction urinaire séréere (définie comme la nécessité
de laisser un cathétérisme vésical a la sortie du patient de I’hopital), soit huit patients sur
une série de 210 [371]. Dans deux cas sur huit, la dysfonction avait disparu a six mois,

ramenant le taux de dysfonction prolongée a 2,8 %.
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Ce taux faible est proche de celui rapporté par d’autres équipes (15 % trois mois
apres la chirurgie mais nul au-dela de ces trois mois pour Benoist et al. [370], 4,1 % a

trois mois pour Nesbakken et al. [380] et nul a six mois pour Havenga et al. [373]).

Les troubles urinaires sont d’autant plus importants que I'anastomose est plus
proche de I'anus avec comme facteurs de risque de rétention vésicale postopératoire un
cancer du bas rectum a moins de 5 cm de la marge anale, un envahissement

ganglionnaire ou une dysurie préopératoire [370].

Il existe peu de consensus sur la durée et le type de drainage vésical a mettre en

place aprés une chirurgie pour cancer du rectum.

Il existe par ailleurs des troubles mineurs qui sont peu décrits : difficulté a vider la
vessie, sensation de vidange incompléte, douleur et inconfort lors de la miction,
pollakiurie diurne et nocturne, fuites urinaires. Lorsque ces signes sont recherchés, leur
taux n’est pas négligeable (27 % des hommes et 36 % des femmes, avec fréquemment

une association de ces signes) [373].

3 Résultats fonctionnels digestifs :

Le sacrifice complet du rectum provoque de nombreux troubles fonctionnels
rassemblés sous le terme « syndrome de résection antérieure du rectum » (SRAR) .Ces
troubles se manifestent par un nombre médian de selles journalieres de 3, un fréquent
fractionnement des selles chez environ 60 % des patients une urgence défécatoire chez
environ 70 % des patients , de fréquentes pertes incontrélées de gaz dans environ 50 %

des cas et de fréquentes pertes incontrolées de selles liquides dans 9 % des cas

Ce SRAR entraine la prise quotidienne d’un traitement médicamenteux constipant
chez 10 % des patients et la sévérité du SARS est fortement corrélée a la qualité de vie

[381,251]
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De nombreuses études ont évalué le résultat fonctionnel des anastomoses

colorectales basses et colo-anales :
Dans notre étude le pourcentage d’incontinence anale est de 4%

Vue que la nature de notre étude (rétrospective) on n’a pas pu évaluée

I’incontinence anale an fonction des différentes scores (Werner et Kirwan)
Les facteurs influencant les résultats fonctionnels digestifs sont :
1-Age : résultats différents en fonction des études

2. Sexe :L’influence du sexe du patient sur les résultats fonctionnels digestifs est
discutée dans la littérature : pour certains les hommes ont des résultats moins bon

[382]; pour d’autres les femmes ont des résultats plus altéré [383].

3. Type d’anastomose ACRB/ ACA : La majorité des séries étrangeres [384,385]
ont trouvé que le risque d’incontinence fécale, d’impériosité et de selles multiples est

plus important apreés ACA par rapport a ACRB,

4-RIS / ACA : En littérature, deux études rétrospectives ont comparé les résultats
de la RIS a ceux d’une ACA. Avec un suivi variant de 23 a 84 mois. Dans ces deux études
le score de la continence était significativement altéré apres RIS. L’utilisation de
ralentisseurs du transit et/ou de protections était significativement plus fréquente apres
RIS par rapport a la confection classique d’une ACA. Les résultats en termes de
fragmentation, d’impériosité étaient comparables [366]. D’une maniere générale, les

résultats fonctionnels apres RIS sont moins bons que ceux de I’ACA.

5- Réservoir colique :Plusieurs études ont comparé les résultats fonctionnels
d’une anastomose basse avec et sans réservoir. La confection d’un réservoir colique enJ
était associée a une réduction de nombre de selles (384), de selles nocturnes [386],
d’impériosité [387], d’incontinence [387], des difficultés de discrimination entre gaz et

selle (387).
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Les séries de ORTIZ, HO, SEOW-CHOEN, HALLBOOK, OYA rapportent également

une amélioration des résultats fonctionnels digestifs avec le réservoir [388,389]. Donc le

réservoir en J améliore le résultat fonctionnel digestif.

Tableau 45 : Anastomoses colo anales vs anastomose avec réservoir(Etude randomisée).

[561

Anastomose colo-

Anastomose colo-

Ralentisseur du transit

anale anale réservoir
52 45
Nombre
Colostomie temporaire 59% 71%
Fistules anastomotiques 15% 2%
6 (2 mois) 2 (2 mois)
Nombre de selles/24h 3,5 (1 an) 2 (1 an)
24% 7%
Selles nocturnes (%)
) 5 2
Incontinence-score (0-18)
40% 2%

En revanche l'intérét d’un tel réservoir n’est pas démontré lorsque 'on conserve

une partie de I'ampoule rectale (anastomose colorectale basse). Enfin, si les résultats

précoces semblent en faveur du réservoir, le bénéfice fonctionnel semble s’estomper

avec le temps et les résultats des deux types d’anastomose seraient comparables aprées

2 ans de recul.

6-Impact du sacrifice sphinctérien interne et externe avec reconstruction par CP
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La continence et la qualité de vie des CP sont comparables aux techniques de RIS

et de aux ACA [251]. Apres CP, le score

de Wexner varie de 6 a 10 [390] et une

continence correcte (Kirwan A ou B) est obtenue dans 59 a 81 % des cas (Tableau 46)

Tableau 46: Résultats fonctionnels des colostomies périnéales.

Auteurs Lasser[391] Gamagani Portier Goere Dumont Souadka[396]
[392] [393] [394] [395]
Nombre de patients 49 63 18 18 22 145
Période 1989- 1987-1996 1999- 1990- 1995-2011 1993-2007
1995 2003 2006
Score De Kirwan, N np
(%)
A 4(11,4) 30(55,6) 3(19) 5(3,4)
B 23(60) 8(50) 95(65)
C 9(23,6) 22(40,7) 4(25) 42(29)
D 0 2(3,7) 0 3(2)
E 2(5) 1(6) 1(0,6)
Score de Wexner 6,4 10
Continence 27(71,4%) 27(59%) 11(69%) 13(59%) 100(68,9%)

correcte, n (%)

np: non précisé.

Dans notre série cette technique a été réalisé chez 4 malades avec des bonne

résultats fonctionnelles.

7- Radiothérapie :

L’étude contrblée du " Swidish Rectal Cancer " ayant inclus 191 patients a rapporté

que la radiothérapie préopératoire était associée a une augmentation significative de la

fréquence des selles, des épisodes d’incontinence aux selles liquides, d’une impériosité
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et des troubles de I’évacuation. En revanche, la discrimination était comparable entre les

deux groupes [397].

Les conclusions d’une mise au point sur le sujet étaient que « la radiothérapie
préopératoire a fortes doses, la radiothérapie et la chimio-radiothérapie postopératoire

aggravent les troubles fonctionnels digestif» (398).

Par contre, I'expérience du « National Cancer Institute of Milano » rapporte qu’il
n'existe pas de différence significative concernant les résultats fonctionnels avec et sans

radiothérapie [399].

Survenue de fistule anastomotique :La survenue d’une fistule anastomotique était
associée a une augmentation significative de la fréquence des selles, de I'impériosité,

des troubles de la continence et des troubles de |I'évacuation dans deux études.

4. Qualité de vie : [400]

La QdV est une entité multidimensionnelle regroupant les perceptions autant
positives que négatives de dimensions telles que la fonction physique, émotionnelle,
sociale et cognitive, en plus d’inclure les éventuels inconforts somatiques et autres
symptomes secondaires a la maladie ou aux traitements. Voila pourquoi seuls des outils
multidimensionnels peuvent évaluer correctement cette QdV. Les études n’évaluant que
la partie fonctionnelle de la condition des malades en postopératoire (par exemple le
nombre de selles par jour, le score d’incontinence, les données manométriques, etc.) ne
sont pas des études de QdV car elles ne s’adressent qu’a une dimension de la QdV. De
méme, d’autres instruments unidimensionnels tels que les scores de performance
généraux (le score de I’Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG), le score de

Karnofsky) sont clairement insuffisants pour mesurer adéquatement la QdV des malades

Toute estimation de la QdV d’un malade par un médecin ou autre intervenant

risque d’étre erronée car influencée par les différences de conception de chacun
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concernant une bonne QdV. Voila pourquoi les malades doivent répondre eux-mémes
aux diverses questions concernant leur QdV. L’évaluation de la qualité de vie utilise des
instruments de mesure qui doivent étre validés pour chaque pays. BERRADA et al [ 401]
soulignent qu’au Maghreb, un patient colostomisé est considéré comme incurable et
délaissé par son entourage. BRETAGNOL et al [402] comparant la qualité de vie de la
résection intersphinctérienne et de la résection rectale avec anastomose colo-anale ont
montré que les patients traités par résection intersphinctérienne avaient une qualité de

vie inférieure.

IX .Dépistage et prévention :

1-La prévention :

A défaut de guérir, il faut prévenir. Les mesures préventives sont assez coliteuses

et demandent une motivation et un suivi minutieux.

Dans le cadre de la prévention primaire : On peut recommander de ne pas fumer,
de boire raisonnablement, de manger beaucoup de légumes et de fruits frais (5 a 6
portions par jour), d’éviter les exces alimentaires et d’avoir une activité physique dans
le cadre de son travail et de ses loisirs [403-404]. On n’a pas de données permettant de
préciser 'effet de ces mesures [404]. Il est probable qu’elles diminuent d’au moins un
tiers le risque de cancer colo-rectal [404]. Il reste a identifier dans notre patrimoine

génétique ce qui fait que les individus sont plus au moins sensibles a tel facteur

favorisant ou a tel facteur protecteur [404].

Dans le cadre de la prévention secondaire :Les résultats des études controlées
indiquent qu’il est possible de réduire la mortalité par cancer colorectal en utilisant un

test de recherche d’un saignement occulte dans les selles.
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2-Le dépistage :

Le cancer colorectal est une maladie fréquente et grave, détecté précocement, ce

cancer est habituellement quéri par I’exérése chirurgicale

Les résultats des études controlées indiquent qu’il est possible de réduire la
mortalité par cancer colorectal en utilisant un test de recherche d’un saignement occulte

dans les selles.

2-1 Dépistage dans la population générale

La méthode de dépistage qui peut étre proposée a I’ensemble de la population a
risque moyen (sujets des deux sexes de plus de 50 ans), en bonne santée, doit étre
simple, acceptable, sans danger, peu colteuse et d’efficacité démontrée . Les tests de
recherche d’un saignement occulte dans les selles remplissent ces caractéristiques. En
cas de test positif, c’est-a-dire en cas de présence probable de sang dans les selles, il

faut utiliser I’examen a visée diagnostique le plus performant, c’est-adire réaliser une

coloscopie.

2-2 Dépistage dans les groupes a risque élevé :

Tableau 47 Stratégie de dépistage dans les groupes a risque élevé. [405]

Facteurs de risque

Stratégie de dépistage

Deux parents au premier degre
Un parent au premier degre <45 ans

Un parent au premier degre 45—60ans

Un parent au premier degre > 60 ans

Un parent atteint d’adénome > 1 cm, diagnostiqué avant
60ans

Antécédent personnel de cancer ou d’adénome > 1cm

Crohn ou rectocolite ulcérohémorragique étendue
(pancolite)

Cancer sein, ovaire, utérus, lithiase biliaire,
cholecystectomie

Coloscopie de depistage a partir de 40ans (ou cing ans
avant ’age au diagnostic du cas index) tous les cing ans
maximum jusqu’a 75 ans, si coloscopie normale

Coloscopie de depistage a partir de 45 ans selon le
schema ci-dessus

Choix de la strategie de depistage apres information
éclairée

Méme stratégie que si un parent atteint d’un cancer
colorectal

Coloscopie de controle apres trois ans, puis tous les cing
ans (si coloscopie normale) jusqu’a 75 ans
Coloscopie tous les deux ans apres 15 ou 20 ans
d’évolution si diagnostic avant 40 ans, aprés cing ans
d’évolution si diagnostic apres 40 ans

Méme stratégie de depistage que dans la population
générale
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2-3 les sujets a risque tres élevé :

- Pour ’'HNPCC : Coloscopie tout les ans ou tout les 2 ans au plus, a partir 20-25
ans ou 10 ans avant le plus jeune cas dans la famille (et surveillance annuelle de

I’endometre par écho/hystéroscopie a partir de 30 ans)

Pour la PAF : Rectosigmoidoscopie a partir de l'age de 10-20ans puis
coloscopie tout les ans des I'apparition du premier polype. Une colectomie préventive
est indiquée si le diagnostic de PAF est posé, puis surveillance annuelle du rectum
restant en débutant 6 mois apres la chirurgie en cas d’anastomose iléo-rectale et

surveillance a 6 mois, a 1 an puis tout les ans en cas d’anastomose iléo-anale.

Dans ce contexte, soulignant I'intérét de la consultation génétique ; en fait, il est
important de reconnaitre les formes héréditaires de CCR pour pouvoir dépister et
surveiller la famille du cas index, et pour pouvoir adapter la thérapeutique. Ainsi, si I'on
suspecte un terrain héréditaire et que I'on arrive a objectiver 'anomalie génétique en
cause chez le patient index; il est recommandé de rechercher cette anomalie chez tous
les membres de sa famille, ainsi seuls ceux qui s’avéreront positifs feront I’'objet de cette

surveillance draconienne. [406]

Cette stratégie de dépistage passe aussi par la sensibilisation et I'information de

la population sur certains symptomes qui doivent les alerter :

Il faut leur dire de consulter le médecin dés I'apparition de : troubles du transit,
rectorragies, douleurs abdominales, sensation d’exonération incompléte ; bien que ses

signes soient non spécifiques.
Points forts:

Notre étude est la premiere qui s'intéresse au devenir de nos malades non

métastatiques opérés a visée curative ainsi nos malades étaient tres sélectionnés, toutes
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les autres études s'intéressaient au cancer du rectum ou au cancer colorectale de facon

globale.

Nous avons pu préciser les différentes caractéristiques de nos malades en
précisant leur survie globale, leur taux de récidive ainsi que le taux de la réponse

histologique compléte.

En analysant ces données nous avons pu définir plusieurs facteurs pronostiques
qui sont : en analyse uni variée les différentiations histologiques autres que bien
différenciés a la biopsie initiale, la récidive tumorale a distance et la marge distale égale

a 1 cm sont statistiquement associes a une diminution de la survie.

Plusieurs facteurs prédictifs de récidive ont été retrouvé : en analyse uni variée La
différenciation de la piéce, la présence d’une composante colloide, la présence des
emboles vasculaires et d’engainement péri-nerveux étaient des facteurs associés a la

survenue de récidives.

Les facteurs prédictifs de la réponse histologique compléte retrouvés dans notre

étude sont :

L’absence de I’extension circonférentielle, de La perte du poids (> ou égale a
10%).Et le délai entre la radio-chimiothérapie et la chirurgie > ou = a 8 semaines pour le

downstaging.

Notre étude n'est qu'un point de départ (étude préliminaire), nous espérons faire
plusieurs études ultérieures prospectives qui prendront en considération les contraintes

auxquels nous étions confrontés.
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Points faibles:

Au cours de notre étude, nous avons eu plusieurs contraintes : la nature
rétrospective de I'étude et le taux élevé des tumeurs localement avancées (un retard

diagnostic, le refus des malades a demander des soins).

Une fois le diagnostic est posé, les malades sont confrontés au cout des soins,
seuls 16% de nos malades ont bénéficié d'une IRM pelvienne et 1,2% ont bénéficié d’une

écho-endoscopie (insuffisance du plateau technique).

Sur le plan histologie, les comptes-rendus anatomopathologiques ne sont pas

encore standardisés malgré les efforts fournis.

Sur le plan de la collecte des données : Nous étions confrontés a I'absence de
plusieurs données importantes concernant le suivie des malades perdus de vue (12,6%

de malades),

Avant de conclure, nous n’insisterons jamais assez sur I'importance que doit

attribuer le médecin aux signes cliniques et surtout au toucher rectal

Tout médecin ne doit pas hésiter a réaliser un TR et surtout ne doit pas sous-
estimer des rectorragies et les attribuer a des hémorroides fictives, quitte a compléter

son examen clinique par une recto-sigmoidoscopie méme devant un TR normal.

La réussite de ces mesures de prévention aidera a I’avenir a I'amélioration du

pronostic du cancer rectal.
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CONCLUSION :
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Le cancer du rectum n'est pas une affection rare dans notre pays.

La jeunesse relative de la population, des facteurs génétiques et
environnementaux peuvent expliquer cette fréquence plus élevée en comparaison aux

pays occidentaux.

Ces deux dernieres décennies ont été marquées par plusieurs progres dans son
diagnostic et sa prise en charge. Ceci s’est manifesté par I’amélioration de la chirurgie,
et [l'utilisation de radiothérapie préopératoire surtout en association avec la
chimiothérapie. Ainsi le pronostic du cancer du rectum s’est largement amélioré au

cours du temps.

Le stade avancé au moment diagnostic, et la fréquence élevée des formes
agressives, font de ce type de cancer une affection de mauvais pronostic chez le sujet de

tout age.

Plusieurs efforts ont été réalisés sur le plan histologique avec la standardisation

des comptes-rendus d’anatomopathologie.

L’identification des facteurs prédictifs de la réponse tumorale pourrait avoir des
applications thérapeutiques potentielles, telles que I'approche « Watch and Wait », ou
encore la résection trans-anale locale. Dans cet élan, d’autres facteurs prédictifs (bio-
marqueurs) sont en cours d’études. lls pourront apporter peut-étre dans un avenir

proche ou lointain, plus de précision dans la prédiction de la réponse compléte

La survie apres la découverte d’un CR et le traitement thérapeutique mis en place
sont fortement associés au stade de détection de la maladie. Le pronostic sera d’autant

plus favorable que la détection du cancer est précoce.

Tout cela explique I'intérét de disposer d’informations épidémiologiques sur les
Iésions précancéreuses et de registre national de CR afin d’identifier les sujets a risques

et d’établir une politique de dépistage.
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Le dépistage et la prévention de cette pathologie doivent donc faire partie des

priorités nationales en matiere de santé publique.
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Résumé

Introduction :

Le cancer du rectum par sa fréquence et sa gravité représente un grave probléeme
de santé publique mondiale. L'évolution de la stratégie thérapeutique mise en ceuvre

pour traiter ce cancer a permis une grande amélioration de son pronostic.

Matériels et méthodes :

Il s’agit d’une étude rétrospective et analytique étalée sur une période de 5 ans
(allant de janvier 2010 a décembre 2014) portant sur 83 cas de cancers rectaux (CR),
colligés au centre d’oncologie HASSAN Il D’Oujda. L’objectif de notre étude était de
décrire le profil épidémiologique, clinique, anatomo-pathologique et thérapeutique des
CR opérés. Et analyser les différents facteurs prédictifs de la réponse histologique
compléete, ainsi que les facteurs pronostiques ayant conditionné la survie globale et la

survie sans récidive.
Résultats :

Entre janvier 2010 et avril 2014, 83 patients ont été inclus, il y avait 35
hommes et 48 femmes. L'age médian est de 57 ans, la tumeur rectale était localisée au
niveau du bas rectum dans 56,6% des cas. 74 patients (89%) ont recu un traitement néo-

adjuvant.

Sur les 83 cas de cancer rectaux, 57 patients opérés a visée curative dont 21
patients (36,8 %) ont bénéficié d'une amputation abdomino-périnéale. Une chirurgie
conservatrice a été effectuée chez 47% des cas. La mortalité opératoire était de 0% avec

une morbidité de 15%.

Sur l'examen histologique de la piece opératoire, 42 patients (75%) avaient un
adénocarcinome lieberhuhnien, avec 0% des marges de résection envahies, la réponse

histologique compléte était de 15,7% (8 patient), en analyse univariée les facteurs
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prédictifs de la réponse histologique complete retrouvés dans notre étude sont:
I’absence de |’extension circonférentielle, de La perte du poids(> ou égale a 10%), et le
délai entre la radio-chimiothérapie et la chirurgie > ou = a 8 semaines pour le

downstaging.

A lan 12,2% des patients ont fait des récidives dont 1,7 % étaient locales, La
survie globale est de 100 % avec une survie sans récidive de 88%. trois facteurs
pronostiques de la survie globale étaient identifiés en analyse uni variée en utilisant la
méthode de Log Rank a savoir,les différentiations histologiques autres que bien
différenciés a la biopsie initiale, la récidive tumorale a distance et la marge distale égale

alcm.
Conclusion :
Le cancer du rectum n'est pas une affection rare dans notre pays.

Le stade avancé au moment diagnostic, et la fréquence élevée des formes
agressives, font de ce type de cancer une affection de mauvais pronostic chez le sujet de

tout age.
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SUMMARY

Introduction :

Rectal cancer is a serious global public health problem by its frequency and its
gravity. The evolution of the therapeutic strategy used to treat that type of cancer has

allowed a great improvement in prognosis.

Materiel and methods :

This is a retrospective and analytical study spread over a period of 5 years ( from
January 2010 to December 2014 ) about 83 cases of rectal cancer (CR) , collated in

oncology’s center HASSAN II- Oujda.

The aim of our study was to describe the epidemiology, clinical, therapeutic and
histological aspects of CR operated, also to analyze the various predictors factors of
pathologic complete response and prognostic factors conditioning overall survival and

disease-free survival.
Results.

83 patients were included between January 2010 and April 2014, there were 35
men and 48 women. The median age was 57 years old. Rectal tumors were localized in

the lower rectum in 56.6 % of cases. 74 patients (89 %) received neoadjuvant treatment.

Of the 83 cases of rectal cancer, 57 patients operated in curatif object, 21 patients
( 36.8%) underwent abdominoperineal amputation. Conservative surgery was performed

in 47 % of cases. Operative mortality wasn’t observed with 15% of morbidity .

On histological examination of the surgical specimen , 42 patients (75 %) had
adenocarcinoma lieberhuhnien with healthy boundaries in all the cases. The pathologic
complete response was 15.7 % (8 patients ) ,its predictive factors determined by

univariated analysis are: the absence of the circumferential extension, weight loss ( > or
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equal to 10%). Concerning the tumor’s downstaging, the delay between

chemoradiotherapy and surgery more than 8 weeks wase only factor founded .

The overall survival and disease-free survival at 1 year were 100% and 88%
respectively. 3 prognostic factors of overall survival were identified by
univariated analysis using the log-rank method : histological differentiation at the initial

biopsy , remote tumor recurrence and distal margin equal to 1 cm.
Conclusion :

Rectal cancer is not a rare condition in our country.The advanced stages at
diagnosis, and the high frequency of aggressive forms, make this type of cancer related

to a poor prognosis regardless of age.
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Annexes :
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Annexe 1 : La stratégie thérapeutique

T1-T2 NO

T1

Référence

Résection antérieure

Options

- Exérése locale

- Radiothérapie post-exérése ou résection
antérieure si facteur péjoratif sur piece
opératoire

Radiothérapie de contact +/- radiothérapie
externe

-Amputation abdomino-périnéale
exceptionnelle

T3-T4 résécable

Moven - Bas
Référence

-Chimio radiothérapie préopératoire
-CAP 50 (ou FUFOL 45) puis chirurgie
avec exérese complete du méso rectum

Options

Si extension limité dans le méso rectum
Discussion en RCP :
- radiothérapie seule préopératoire éventuellement
schéma court (25/5) si personne agée
- chirurgie seule

T2

Référence

-Résection antérieure
-Si facteur péjoratif sur pieéce opératoire
chimio-radiothérapie postopératoire

Options

-Lésion inférieure (distale) et antérieure :
Chimio radiothérapie préopératoire (Cap 50)
-Si réponse clinique compléte : discuter une
exérese locale

-Amputation —périnéale exceptionnelle

Tester la possibilité d’une conservation du
rectum

-Greccar 2 (phase lll)

- Contem 2 (phase

Haut (T3)

Référence :

Chirurgie avec exérese partielle du méso
rectum

Options

Chimio radiothérapie ou
radiothérapiepréopératoire
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Traitement post opératoire

\Y)

-Z_ Pieceop =

ypTONO — Stade Il (yp NO) piéce opératoire Stade Il (yp N1-2)
erilisé i i Envahissement ganglionnaire

Référence :référence

Un traitement postopératoire n’a pas Discussion RCP

chimiothérapie adjuvante LV
5FU2 — Folfox - Xelox

Options :

Si yp T4-R1- facteur péjoratif sur piéce

opératoire : discussionen RCP d’une

Essais cliniques :

Prodige 23 Phase Ill — critére : survie sans événement a 3 ans
Greccar 4 Phase lll - critére : marge circonférentielle négative

T4 non résécable d’emblée - risque R2

Référence

- CAP 50 (ou FUFOL 45) puis tentative d’exérése en bloc (élargie)
- Si exérése impossible : radiothérapie 60 Gy

+/- colostomie ; endoprothése

- Chimiothérapie 6 mois

Options

-Radiothérapie 60 Gy
- Radiothérapie per opératoire
- Radiothérapie palliative

Essais cliniques

Greccar 4 phase lll : CAP 50 vs CAP 60
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Tx Nx M1

Résécabilité de(s)
métastase(s)

Résécable d’emblée Non résécable d’emblée

Discussion

RCP Discussion
RCP

Traitement voisin des formes M 0
chirurgie en 1 ou 2 temps

Priorité a la chimiothérapiesystémique
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Annexe 2 : Fiche d’exploitation :

FICHE_CANCER COLORECTAL Rang
MNom NO Soxe Homme Femme
Prénom NE Date de naissance
Téléphone 1 Téléphone 2 Age
Ville
Polype Mon O ? ANTECEDANTS

HNPCC Mon Cui

Crohn Non Oui ?

HTA Non Oui ?

Dizbéte Mon O ?

Tuberculose - Non . Oui 2

Tabac Non Oui ?

Alcool Non Oui ?

Chirurgie abdominale "' Non Oui (?

Ménopause - Non L Oul L7 —— purée(mois)

Grossesse (Non JOWi 0?7 — G -

Contraception Mon Hormonale Autre

Medicaments actuels
Autre
TA (mm) systolique diastolique Pouls EXAMEN GENERAL initial
Taille Poids IMC Kg perdus
ASA_initial 1 2 2 4 Perte de poids=10% en 6mois ' Non Oui
OMS_initial 0 1 2 3 4 Perte de poids=5% en 1mois Mon Oui
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Date début symptimes SYMPTOMES
Rectorragies Non ' Oui Occlusion Non Oui
Sacrétions mucopurulentes - Non ' Oui Anémie Non Oui
Sécrétions glaireuses Mon O OuUl guhacclusion Non Oui
Epreintes Non ' Oui Méctastase Non Oui
Téneseme MNon Oui Asthénic Non Oui
Faux besoins Non Oui
Autre
Date TR EXAMEN PHYSIQUE ET TOUCHER RECTAL INITIAUX
Distance tumeur marge anale {(mm) Bas ' Moyen Haut

ulcSrewns bourgeonnant ulcéro-bourgeonnant sessile pedicule
antérieure posterieure latérale droite laterale gauche

Extension circonférentielle (%) >50% ' Non Oui  Fixite * Non ' Oui
Taille tumorale (mm) Nodule induré Non Oui ?
Distance tumeur sphincter (mm) Conservation? Non Oui ?

Examen abdominopelvien_détail
Examen cardiopulmonaire_détail
Examen ganglionnaire_détzil
Troisier Non Oui ?

inguinal Naon Owi ?
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ENDOSCOPIES ET BIOPSIES INITIALES

RECTOSCOPIE initiale  Recto_initial_date Non (_ souple ( rigide
Distance tumeur marge anale (mm) tumeur sphincter (mm) Bas Moyen Haut
ulcéreux bourgeonnant ulcéro-bourgeonnant sessile padicule

antérisure postérieurs latérale droite latérale gauche

Extension circonférentielle (%) Extension =50% ) Non Oui  Taille tumorale {(mm)
COLOSCOPIE initiale  Colo_initial_date Compléte Non Oui
Distance tumeur sphincter (mm) Bas | Moyen Haut

ubcérewx bourgeonnant ulcéro-bourgeonnant sessile pedicule
antérisure postérieurs latérale droite latérale gauche
Extension dirconférentielle (%) Extension =50% | Non Oui  Taille tumorale (mm)

Hauteur tumorale (mm)
Polype ) Non ( Oui |ésionsynchrone ' Non . Oui  Détail

BIOPSIES initiales Nombre

Type Différenciation ' bien _ moyen . peu
Composante colloide ' Non Oul og
ECHOENDOSCOPIE initiale

Mon Oui  EER_initial_date
T Tis Tl T2 T3 T4
N Non ' Oui  Envahissement sphincter - Non . Oui
Détail

IMAGERIE INITIALE

Rx thoracique Non Qui  Détgil
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TDM thoracique Date
ADP ) Non Oui Détail

Mstastases . Non Oui  Détzil

TDM abdominopelvien pgate

ADP ) Non Oul  Détzil

Métastases . Non OQui  Détail

Carcinose - Non Oui  Détail

Extension locorégionale MNon Oui  Detail

IRM rectale IRM rectale_initial Mon [ Oui Date

T Tis Tl T2 T3 T4 indéterming

N (JNon (. Oui ()2 Envahissement sphincter - Non ./ Oui )7
Détail
BIOLOGIE INITIALE  ACE initial Cal9 9_initial
Hb Glyc BT TG
Gal Na BC Cholesterol
Plat K BNCI LDL
Htc Urée GGT HDL
TP Créat PAL CRP_ijnitial
TCA Ca ASAT

Biologie_autre_initizl

GB_lymphocoytes initial
GB_neutophiles_initial

GB_ratio lymphoneutophiles
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RADIOTHERAPIE
Radiothérapie Non ' Oui RT date début RT durée_réelle
Radiochimiothérapie Non Oui RT_date_fin

RT champs antérieure postérieurs latérale droite latérale gauche
RT_protocole S0Gy 460Gy 39Gy 25Gy Autre
RT_protocole_commentaire
RT_logiciel_centrage SIRIADE RTOG indétermine

RT_perturbation protocole - ' Non Oui
RT_complications
CHIMIOTHERAPTE
Chimio_préop Non radiosensibilisation effet systemigue

Chimio_préop_date_début Chimio_préop_durée réelle

Chimio_preop_date_fin

Chimio_préop_cycles

Chimio_préop_protocole - XELODA({capécitabine) FUFOL FOLFOX FOLFIRI
Chimio_préop_Avastin Non Oui Chimio_préop_protocole_Commentaire
Chimio_préop_Erbitux Non Oui

Chimio_préop_toxicité_ ' Non Oui ?

Mewtropania 1 2 3 4 5 Mudte i 2 3 4 5
Anémie 1 Oz2 O3 O4 Os Neurologique /1 /2 (/3 (4 5
Thrombopénie 1 02 O3 04 05 Cytolyse 1 02 O3 04 O5
Neutopsnie fébrile 1 2 3 4 5 Cholestase 1 2 3 4 5
MNausees vomissements i 2 3 4 5 HTA i 2 3 4 5
Diarrhees 1 2 3 4 5 Drotéinurie 1 2 3 4 5
Alopede 1 (2 (3 4 5 Allergie 1 Oz 3 4 5
Sd main pied 1 2 3 4 5 Rash améiforme 1 2 3 4 5
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Chimio_préop_tox_Commentzire

REEVALUATION POST RADIOTHERAPIE

TOUCHER RECTAL Date TR

Distance tumeur marge anale (mm})
Distance tumeur sphincter (mm})

posterieure

Extension circonférentielle (%)

anteérieure

Taille tumorale (mm)

RECTOSCOPIE Non Oui pate

Distance tumeur marge anale (mm)
Distance tumeur sphincter (mm)
antérieure posterieure

Extension circonférentielle
Taille tumorale (mm)

Biopsies_postRT_nombre Anapath

Différenciation . bien
Réponse clinique
Réponse_clinique - compléte
compléte
blanchement mugueuse
telangiectasies
légére perte de souplesse
tumeur non vue non sentie

laterale droite

latérale droite

latérale gauche

=509 Non Oui Fixits *' Non Cui

Conservation? Mon Oui ?

lztErale gauche

=50% . Non Oui

Mmoyen peu  Colloide ©  Non Oui o

incompléte aucune

incompléte
ulcération résiduelle profonde +- nécrose
ulcére superficiel
irregularits
nodule palpable
sténose significative
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CHIRURGIE Date Delai_postRT

Voie d'abard ' Abdominale seule Périneale seule Abdominoperinéale
rOD0 O1 O2

Coelio ' Non Oui  Conversion - Non Oui Curatif -/ Non Oui o
Site résidu
Reésedtion antérieure Colectomie gauche
Type de résection | ' Amputation abdominopérinéale Colectomie transverse _
Résection réctale locale Colectomie droite Marge distale (mm)
Résection intersphinctérienne non ' partielle totale
Type d'anastomose ' non colosusanale colocolique Mécanigue Non Oui
coloanale colorectale ileocolique Taille pince
Reéservoir Mo latéro terminal coloplastie transverse enJ
Ligature AMI Non Oui Intervention_détail
Abaissement de 'ACG . Non Oui
Effraction tumorale Non . Oui
Effraction mésorectum - Non ) Oui
non colostomie iliaque définitive

Stomie | jléostomie latérale protection colostomie périnéale pseudocontinente
colostomie latérale protedhon
non ganglions pelviens
métastase hépatigue ganglions inguinawx
metastase viscerale extrahépatique envahissement régional
carcinose pertonéale

Résoction assocdise

Monobloc Non Oui  Résection assodée_détail

Clampage ' Non Oui  Detail

Durée opératoire (min) Pertes sanguines (mil) Transfusion sanguine_CG
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Complications postopératoires  Non Oui max_clavien ' 0 1 2 3 = 5
Détail diagnostic max_] diagnostic
Sepsis pelvien ' Mon () Oui diagnostic. | figvre fistule a l'opadification standard
fistule par drain fistule a l'opacdification scanner
fistule perinéale collection au scanner
cellulite CRP
choc leucocytose
Détail traitement max_J traitement
Reprise chirurgicale - Non ' Oui  Drainage percutané ' Non Oui
Duree sSjour réa Date sortie Duree s&jour postoperatoire
ANAPATH PIECE
Type ' ADK ('CE [ GIST ' Autre pDifférenciation ' bien _ moyen [ peu
Conclusion Colloide *' Non Oui  og
plT | Tis T1 T2 T3 T4 N Marge distale (mm)
pN (0 1 2 N+ Marge proximale (mm)
PM 0 U1 ratio N Marge circonférentielle (mm)
R0 1 2 détail Effraction mésorectum ' Nen L Oui (1?  detgil
i i M Oui ?
k ras muts ) Non Oui ? engainement perinerveux on L
i i ?
ms1 O Non Oui 2 emboles vasculaire'  Non Oui :
invasion veineuse . Non Oui ?
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Réponse_histologique - compléte incomplete aucune

Mandard Dworak
1 no viable cancer cells 0 no regression
2 isolated cancer cells 1 dominant tumor mass with obviows fibrosis and/or vasculopatiy
3 residual cancer cells but fibrosis still 2 dominanty fibrotic changes with few tumor cells groups
4 significant fibrosis outgrown by cancer 3 very few tumors cells in fibrotic tissue with or without mucous
5 absence of regressive cancer 4 no tumor cells, only fibrotic mass
Semiguantitatif

1 less than 5% of viable cells
2 G to 49% of viable cells
3 0% or more of viable cells

MARQUEURS POSTOPERATOIRES ACE_postop Cal9 9 postop

CHIMIOTHERAPIE POSTOPERATOIRE
RCP_postop_date Chimio_postop | Non Qui
Début Fin Durée_réelle Cydes

Protocole’ ' XELODA(capeditabine) RUFOL FOLFOX FOLFIRI  Commentaire

Avastin Mon Oui
Erhitun Mon Owi

Toxiciteé Non Oui
Commentaire
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SUIVI  Date demiéres nouvelles

Clinique
Imagerie
Endoscopie

Marqueurs

Statut vivant décede perdu de vue
Récidive' ' Non Oui pate Délai

Site récidive

Traitement recidive

roubles urinaires - ' Non  Oui détails
Troubles sexuels - ' Non  Oui  détils

date 1 Wexner_calcull Kiwanl (JA (B ()C D (E
date 2 Wexner_calcul2 Kirwan2 A B C D E
date 3 Wexner_calcul3 Kirwan3 A B C D E
fuites selles solides  Jemas (0pt)  Ufmos (1t | Liwem (25t) PG (IR} 2 e Rfu (ehh) A continence normabe
futes sefles Squides  mas (000) 1/moss (1083 Lisem (2ot} > Lisem (3pts) >1/pur (apas) B Inoontinence eu ges
fultes gaz  Jernas (0g0) Lmoes (100) Lisem (2p0) = Lisem {3pts) > 1ijour (Aas) C fultes liguidisnnos minkmes
protection  Jmae (0pt)  \/mos (1p) | Lisem Rt} >Laeem (Ipts) > Liur (Apte) Pt o g itte A o
géne vie courante jamas (0ct) Lmos (1e8) Liwern (200) = 14%em (dpts) > 10U (Aps)
core de Wexner Score de Kirwan
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Annexe 3 : Score de I'OMS:

PERFORMANCE STATUS DE L’OMS

Activite Score
Capable d’une activité identique a celle précédant la 0
maladie
Activité physique diminuée, mais ambulatoire et 1
capable de mener un travail
Ambulatoire et capable de prendre soin de soi-méme.
Incapable de travailler et alité moins de 50% du =
temps
Capable seulement de quelques activités. 3
Alité ou en chaise plus de 50% du temps
Incapable de prendre soin de soi-méme.

N : 4
Alité ou en chaise en permanence

Annexe 4 : SCORE DE ASA/ (AMERICAN SOCIETY OF ANESTHESIOLOGISTS)

SCORE ASA

Etat de santé du patient

Score

Fatient sain, en bonne santé, C'est-a-dire sans atteinte organigue,
physiologique, biochimique ou psychique.

Maladie systémique légére, patient présentant une atteinte modérée d'une
grande fonction, par exemple - légére hypertension, anémie, bronchite
chronique légére.

Maladie systémique sévwére ou invalidante, patient présentant une atteinte

sévére d'une grande fonction qui n'entraine pas d'incapacité, par exemple :
angine de poitrine modérée, diabéte, hypertension grave, décompensation
cardiaque débutante

Patient présentant une atteinte sévére d'une grande fonction, invalidante, et gui
met en jeu le pronostic vital, par exemple : angine de poitrine au repos,
insuffisance systémigue prononcée (pulmonaire, rénale, hépatique,
cardiagque...}

Patient moribond dont lespérance de vie ne dépasse pas 24 h, avec ou sans
intervention chirurgicale
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Annexe 5 : Compte-rendu standardisé pour les tumeurs colorectales :

Compte rendu-fiche standardisé en pathologie cancérologique: Tumeurs colorectales

MO S e Prénom @ ...

MNom de jeune fille o Nefe)le s || I/l F 011

Code postal domicile = |_|_ | ||| Code postal commune de naissance : |_|_|_|_|_|
MNom établissement de prélevement & ... CHIFUFGIERERAOSCOPISEE & ..o
Structure/Service/Laboratoire d’ACP: .. Pathologiste: ...

Date dintervention: |__|__| /11 / 1_|_1_1_I Date du compte rendu = |__|__ A1/ 11|
N*dedossier @ | |_ 01| 11 01_I1_| 1 Ned'examen & |_ 0 11111 1_|_|

Renseignements cliniques

(A remplir par le chirurgien/clinicien et a transmettre, complétés avec la piéce)

Topographie de la tumeur Si rectum : Topographie de la tumeur rectale
(choix multiple) (choix multiple)

Colon ascendant Anterieure Latérale gauche

Angle colique droit Posterieure Latérale droite

Colon transverse Circonferentielle MNon précisée

Angle colique gauche Localisation du pdle inférieur :

Colon descendant Au-dessus réclinaison péritonéale

Sigmoide Au-dessous réclinaison péritonéale

Rectum Haut rectum  Moyen rectum  Bas rectum

Non précisée

(choix multiple) Exérése locale endorectale
Colectomie droite Exérése partielle du rectum et mésorectum’
Colectomie transverse Exérése totale du rectum et mésorectum?
Colectomie gauche Amputation abdomino-perineale
Sigmoidectomie Anoproctectomie
MNon précisé avec mucosectomie endo-anale
AULTE oo résection intersphinctérienne partielle
résection intersphinctérienne compléte
Non précisé
Données chirurgicales
Perforation : oui non Si oui : tumorale diastatique chirurgicale
Fascia recti’ : complet
presque complet
incomplet
Aponévrose de Denonvilliers réséquée : oui non
Resection monobloc :  oui non
Extension régionale ayant nécessité un élargissement de I'exérése : oui non

Si oui précisez les organes concernés :

Radicalité du geste :  Chirurgie macroscopiquement compléte (R0 ou R1)
Chirurgie macroscopiquement incompléte (R2)

Métastase viscérale :  oui non

Carcinose péritonéale : oui non

Les notes renvoient au manuel d’utilisation du CRFS
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Item : Item identifié comme indispensable a la prise de décision en RCP

Annexe 5 : Compte-rendu standardisé pour les tumeurs colorectales (suitel)

Traitement pré-opératoire (choix multiple) Pour Tumorothéque

Pas de traitement pre-opératoire Heure d'exérése de la piece : || |h|_| |
Tumorectomie

Radiothérapie

Chimiothérapie

Radiochimiothérapie

MNon precise

Autres renseignements clinigues :

Examen macroscopique :

Conditionnement

Pigce fraiche Piéce dans un fixateur

Si fixateur, préciser lequel : AFA Bouin formal®
Piece épinglée : oui  non

Prélévements congelés :  oui non

Fixateur pour biologie moléculaire : oui non

Description

Longueur de la résection de cilon/rectum : ............... am
Longueur de la résection de gréle @ ... am

Tumeur coligue : Tumeur rectale :
Distance tumeur/tranche Distance tumeur/tranche de section longitudinale distale: ..... cm

de section la plus prm:he5 {... 0N Pour amputation, distance tumeur/ligne pectinée: ..... cm
Distance tumeur/tranche de section la plus proche (résection
endorectale) : .....cm
Cul de sac de Douglas visualise : oui non  non evaluable
Si oui, pole inférieur de la tumeur : au dessus  au dessous

Taille tumorale (diameétre maximum) : ...... cm
Pourcentage d'envahissement de la circonférence : ¥ a2 3a U, non évaluable

Aspect de la lésion (choix multiple)
Pas de lésion visible Bourgeonnante Plane Ulcérée Infiltrante Autre
Perforation : oui non Si oui : En zone tumorale En zone non tumorale

Fascia recti® :  Complet
Presque complet
Incomplet

Commentaires :
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Annexe 5 : Compte-rendu standardisé pour les tumeurs colorectales (suite2)

Autres prélévements :
Collerette : oui non Longueur : ... cm
Autres :

Lésions associées :

Polypes ou Polypose oui non Mombre: | ||
Colite inflammatoire : oui non
Autres :

Commentaires sur I'examen macroscopigue :

Examen microscopique :

Cancer : oui non Adénome : oui non

Type histologique mutuellement exclusifs (lymphome/tumeur endocrine/sarcome exclus):
Reliquat tumoral : oui non
Régression colloide, flague colloide sans cellule tumorale’ oui non
Adénocarcinome lieberkiihnien : oui non
Si oui : bien différencié
moyennement différencié
peu différencié (<50% de structure glandulaire différenciée)

Carcinome indifférencié : oui  non
Carcinome a cellules en bague a chaton : oui  non

Carcinome colloide {muc'lneux‘ja T Oui non

Carcinome meédullaire : oui non

BURTE & et en e ra e

Contingent colloide : oui non Sioui:|__|_|%
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Niveau d'infiltration : TNM 2002° (s tumeurs multiples, classer la tumeur avec le T le plus &levé)
Mon évaluable (Tx)

Pas de tumeur retrouvée (T0)

Intra-épithélial ou intra-mugqueux (Tis)

Sous-muqueuse (T1) Si exérése locale, préciser’” : sm1 sm2  sm3
Musculeuse (T2)

Sous-séreuse (T3)

Adhérence inflammatoire a un organe adjacent (T3)

Nodules adventiciels irréguliers (T3)

Graisse périrectale (et péricolique) ' (T3)

Séreuse (T4) (/g séreuse d'un autre segment digestif est a considérer comme M1)
Perforation en zone tumorale (T4)

Infiltration carcinomateuse d'un organe adjacent (T4) Leguel @ .
Autre &

Commentaires :

Annexe 5 : Compte-rendu standardisé pour les tumeurs colorectales (suite3)

Tranches de section chirurgicales :

Marge distale : ......... mm
Etat de la tranche de section distale™ : saine envahie par le carcinome avec adénome
Pour tumeur rectale:  marge circonférentielle® : ....... mm
mesurée a partir de: la tumeur la structure tumorale la plus proche
Exérése locale' : oui non
Si oui : marge laterale la plus faible : ...... mm
marge profonde : .............. mm

Commentaires {Exemple ; préciser Forientation) :

Atteinte ganglionnaire’ :

Nombre de ganglions examinés sur la piéce opératoire : |__| |
MNombre de ganglions métastatiques : |__|_ |

Ganglions adressés a part : oui non

Commentaires

Emboles vasculaires : oui non

Infiltration péri-nerveuse : oui  non
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Contrile d'examens extemporanés :

Externpo 1 : Topographie de I'examen extemporaneg, preciser :
Bénin Malin in situ Malin infiltrant ~ Mon précise
En concordance avec le diagnostic de biopsie extemporanee oui  non

Extemnpo 2 : Topographie de I'examen extemporaneg, preciser :
Benin Malin in situ Malin infiltrant MNon precise
En concordance avec le diagnostic de biopsie extemporanée ouli non
Externpo 3 : Topographie de l'examen extemporang, preéciser :
Benin Malin in situ Malin infiltrant MNon precise
En concordance avec le diagnostic de biopsie extemporanée oui non

Annexe 5 : Compte-rendu standardisé pour les tumeurs colorectales (suite 4)

Autres prelévements :

Métastase prélevée dans le méme temps : oui non
Localisation : foie ganglions extraregionaux péritoine ascite tumorale autres
Lésions associées : oui non

Si oui, commentaires :

Collerette oui non Si oui, saine : oui non
Autres :

Commentaires :

Synthése du compte-rendu
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