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.\ Au moment d’étre admis & devenir membre de la profession médicale,
:
N Je mengage solennellement a consacrer ma vie au service de ["humanité.
W\
1\ Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur sont dus.

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

Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.

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

Les médecins seront mes fréres.

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

Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine dés sa conception.

Méme sous la menace, je n'userai pas mes connaissances médicales d’une facon contraire aux
lois de humanité.

Je m’y engage librement et sur mon honneur.

Déclaration Genéve, 1948
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Nom et Prénom

Spécialité

Nom et Prénom

Spécialité

ABKARIImad

Traumato- orthopédie

FAKHIRBouchra

Gynécologie-
obstétrique

ABOU EL HASSANTaoufik

Anésthésie- réanimation

FINECHBenasser

Chirurgie - générale

ABOUCHADIAbdeljalil

Stomatologie et chirmaxillg
faciale

FOURAIJI Karima

Chirurgiepédiatrique

ABOULFALAHAbderrahim

Gynécologie- obstétrique

GHANNANEHoussine

Neurochirurgie

ABOUSSAIRNisrine Génétique GHOUNDALE Omar Urologie

ADALlImane Psychiatrie HACHIMIAbdelhamid Réanimationmédicale

ADERDOURLahcen Oto- rhino- laryngologie HAJJlIbtissam Ophtalmologie

ADMOUBrahim Immunologie HAROUKaram Gynécologie-
obstétrique

AGHOUTANE El Mouhtadi Chirurgiepédiatrique HOCAROuafa Dermatologie

AIT AMEURMustapha HématologieBiologique JALALHicham Radiologie

AIT BENALISaid

Neurochirurgie

KAMILI El Quafi El Aouni

Chirurgiepédiatrique

AIT BENKADDOURYassir

Gynécologie- obstétrique

KHALLOUKIMohammed

Anesthésie-
réanimation

AIT-SABImane Pédiatrie KHATOURI Ali Cardiologie
AKHDARINadia Dermatologie KHOUCHANIMouna Radiothérapie
ALAOUIMustapha Chirurgie- KISSANINajib Neurologie

vasculairepéripherique




AMALSaid

Dermatologie

KOULALI IDRISSIKhalid

Traumato- orthopédie

AMINEMohamed

Epidémiologie- clinique

KRATIKhadija

Gastro- entérologie

AMMAR Haddou

Oto-rhino-laryngologie

KRIETMohamed

Ophtalmologie

AMROLamyae Pneumo- phtisiologie LAGHMARIMehdi Neurochirurgie

ANIBAKhalid Neurochirurgie LAKMICHI Mohamed Urologie
Amine

ARSALANELamiae Microbiologie-Virologie LAOUADInass Néphrologie

ASMOUKIHamid Gynécologie- obstétrique | LOUHABNisrine Neurologie

ASRIFatima

Psychiatrie

LOUZIAbdelouahed

Chirurgie - générale

BASRAOUIDounia

Radiologie

MADHAR Si Mohamed

Traumato- orthopédie

BASSIRAhlam

Gynécologie- obstétrique

MANOUDIFatiha

Psychiatrie

BELKHOUAhlam

Rhumatologie

MANSOURINadia

Stomatologie et
chirumaxillo faciale

BEN DRISSLaila

Cardiologie

MAOULAININEFad|I

mrabihrabou

Pédiatrie
(Neonatologie)

BENCHAMKHAYassine Chirurgieréparatrice et MATRANEAboubakr Médecinenucléaire
plastique
BENELKHAIAT Chirurgie - générale MOUAFFAKYoussef Anesthésie-
BENOMARRidouan réanimation
BENHIMA Mohamed Amine Traumatologie- orthopédie] MOUDOUNISaid Urologie
Mohammed
BENJILALILaila Médecineinterne MOUFIDKamal Urologie

BENZAROUELDounia

Cardiologie

MOUTAJ Redouane

Parasitologie

BOUAITY Brahim

Oto-rhino- laryngologie

MOUTAOUAKILAbdeljalil

Ophtalmologie

BOUCHENTOUFRachid

Pneumo- phtisiologie

MSOUGGARYassine

Chirurgiethoracique

BOUGHALEM Mohamed

Anesthésie - réanimation

NAJEBYoussef

Traumato- orthopédie

BOUKHANNILahcen

Gynécologie- obstétrique

NARJISSYoussef

Chirurgiegénérale

BOUKHIRAAbderrahman

Biochimie - chimie

NEJMI Hicham

Anesthésie-
réanimation

BOUMZEBRADrissi

Chirurgie Cardio-

NIAMANE Radouane

Rhumatologie

Vasculaire
BOURRAHOUATAIcha Pédiatrie NOURIHassan Oto rhino laryngologi¢
BOURROUSMonir Pédiatrie OUALI IDRISSIMariem Radiologie
BOUSKRAOUIMohammed Pédiatrie OULAD SAIADMohamed | Chirurgiepédiatrique

CHAFIKRachid

Traumato- orthopédie

QACIF Hassan

Médecineinterne

CHAKOUR Mohamed

HématologieBiologique

QAMOUSSYoussef

Anésthésie-
réanimation




CHELLAKSaliha

Biochimie- chimie

RABBANIKhalid

Chirurgiegénérale

CHERIF IDRISSI EL GANOUNI Radiologie RADANoureddine Pédiatrie
Najat
CHOULLI MohamedKhaled Neuro pharmacologie RAISHanane Anatomiepathologique
DAHAMI Zakaria Urologie RAJIAbdelaziz Oto-rhino-
laryngologie
DRAISSGhizlane Pédiatrie ROCHDIYoussef Oto-rhino-
laryngologie
EL ADIB Ahmed Rhassane Anesthésie- réanimation SAIDIHalim Traumato- orthopédie
EL ANSARINawal Endocrinologie et maladies | SAMKAOUI Mohamed Anesthésie-
métaboliques Abdenasser réanimation
EL BARNIRachid Chirurgie- générale SAMLANI  Zouhour Gastro- entérologie
EL BOUCHTIImane Rhumatologie SARFIsmail Urologie
EL BOUIHIMohamed Stomatologie et chirmaxillo| SORAANabila Microbiologie -
faciale Virologie
ELFEZZAZI Redouane Chirurgiepédiatrique SOUMMANIAbderraouf Gynécologie-

obstétrique

EL HAOURY Hanane

Traumato- orthopédie

TASSINoura

Maladiesinfectieuses

EL HATTAOUIMustapha Cardiologie TAZI Mohamed lllias Hématologie- clinique

EL HOUDZlJamila Pédiatrie YOUNOUSSaid Anesthésie-
réanimation

EL IDRISSI SLITINENadia Pédiatrie ZAHLANE Kawtar Microbiologie-
virologie

EL KARIMISaloua Cardiologie ZAHLANEMouna Médecineinterne

EL KHAYARIMina Réanimationmédicale ZAOUISanaa Pharmacologie

EL MGHARI TABIBGhizlane Endocrinologie et maladies | ZIADIAmra Anesthésie -

métaboligues réanimation
ELFIKRIAbdelghani Radiologie ZOUHAIR Said Microbiologie

ESSAADOUNILamiaa

Médecineinterne

ZYANI Mohammed

Médecineinterne

FADILIWafaa

Néphrologie




ProfesseursAgrégés

Nom et Prénom Spécialité Nom et Prénom Spécialité
ABIR Badreddine Stomatologie et Chirurgie] HAZMIRI Fatima Ezzahra Histologie - Embryologie -
maxillo faciale Cytogénéque

ADARMOUCH Latifa

Médecine Communautairg
(médecine préventive,
santé publique et
hygiene)

IHBIBANE fatima

Maladies Infectieuses

AISSAOUIYounes

Anesthésie- réanimation

KADDOURI Said

Médecineinterne

AIT BATAHAR Salma

Pneumo- phtisiologie

LAHKIM Mohammed

Chirurgiegénérale

ALJSoumaya

Radiologie

LAKOUICHMIMohammed

Stomatologie et Chirurgie
maxillo faciale

ATMANE El Mehdi

Radiologie

MARGADOmar

Traumatologie-orthopédie

BAIZRIHicham

Endocrinologie et
maladies métaboliques

MEJDANEAbdelhadi

Chirurgie Générale

BELBACHIR Anass

Anatomie-
pathologique

MLIHA TOUATI
Mohammed

Oto-Rhino - Laryngologie

BELBARAKARhizlane

Oncologiemédicale

MOUHSINE Abdelilah

Radiologie

BENJELLOUN HARZIMI Amine

Pneumo- phtisiologie

NADER Youssef

Traumatologie- orthopédie

BENALIAbdeslam Psychiatrie OUBAHA Sofia Physiologie

BSISS Mohamed Aziz Biophysique RBAIBI Aziz Cardiologie

CHRAA Mohamed Physiologie SAJIAIHafsa Pneumo- phtisiologie

DAROUASSIYoussef Oto-Rhino - SALAMATarik Chirurgiepédiatrique
Laryngologie

EL AMRANI MoulayDriss Anatomie SEDDIKI Rachid Anesthésie - Réanimation

EL HAOUATIRachid

Chirurgie Cardio-
vasculaire

SERGHINI Issam

Anesthésie - Réanimation

EL KHADER Ahmed

Chirurgiegénérale

TOURABI Khalid

Chirurgieréparatrice et
plastique

EL MEZOUARI El Moustafa

ParasitologieMycologie

ZARROUKI Youssef

Anesthésie - Réanimation

EL OMRANIAbdelhamid

Radiothérapie

ZEMRAOUI Nadir

Néphrologie

FAKHRIAnass Histologie- ZIDANE Moulay ChirurgieThoracique
embyologiecytogénétiq Abdelfettah
ue

GHAZI Mirieme Rhumatologie




Professeurs Assistants

Nom et Prénom

Spécialité

Nom et Prénom

Spécialité

ABDELFETTAH Youness

Rééducation et
RéhabilitationFonctionn
elle

ELOUARDIYoussef

Anesthésieréanimation

ABDOU Abdessamad

Chiru Cardio vasculaire

ELQATNI Mohamed

Médecineinterne

AIT ERRAMIAdIl

Gastro-entérologie

ESSADI Ismail

OncologieMédicale

AKKA Rachid

Gastro - entérologie

FDIL Naima

Chimie de Coordination
Bio- organique

ALAOUI Hassan

Anesthésie -
Réanimation

FENNANE Hicham

ChirurgieThoracique

AMINE Abdellah

Cardiologie

GHOZLANI Imad

Rhumatologie

ARABI Hafid

Médecine physique et
réadaptation
fonctionnelle

HAJJIFouad

Urologie

ARSALANE Adil

ChirurgieThoracique

HAMMI Salah Eddine

Médecine interne

ASSERRAJI Mohammed Néphrologie Hammoune Nabil Radiologie
AZlZZakaria Stomatologie et JALLAL Hamid Cardiologie
chirurgie maxillo faciale
BABA Hicham Chirurgiegénérale LAFFINTI Mahmoud Amine| Psychiatrie
BELARBI Marouane Néphrologie LAHLIMI Fatima Ezzahra Hématologieclinique
BELFQUIH Hatim Neurochirurgie LAHMINI Widad Pédiatrie
BELGHMAIDI Sarah OPhtalmologie LALYA Issam Radiothérapie

BELHADJ Ayoub

Anesthésie -
Réanimation

LOQMAN Souad

Microbiologie et
toxicologieenvironnemen
tale

BELLASRISalah

Radiologie

MAHFOUD Tarik

Oncologiemédicale

BENANTARLamia

Neurochirurgie

MILOUDI Mohcine

Microbiologie - Virologie

BENNAOUI Fatiha

Pédiatrie

MOUNACH Aziza

Rhumatologie

BOUCHENTOUF Sidi Mohammed | Chirurgiegénérale NAOUI Hafida ParasitologieMycologie
BOUKHRIS Jalal Traumatologie- NASSIHHouda Pédiatrie
orthopédie

BOUTAKIOUTEBadr Radiologie NASSIM SABAH Taoufik ChirurgieRéparatrice et
Plastique

BOUZERDA Abdelmajid Cardiologie NYA Fouad Chirurgie Cardio -
Vasculaire

CHETOUI Abdelkhalek Cardiologie OUERIAGLI NABIHFadoua | Psychiatrie

CHETTATIMariam Néphrologie OUMERZOUKJawad Neurologie

DAMIAbdallah

MédecinelLégale

RAISSI Abderrahim

Hématologieclinique

BAALLAL Hassan

Neurochirurgie

JANAH Hicham

Pneumo- phtisiologie




DOUIREKFouzia

Anesthésie-
réanimation

REBAHI Houssam

Anesthésie - Réanimatior

EL- AKHIRIMohammed Oto- rhino- RHARRASSI Isam Anatomie-patologique
laryngologie
EL AMIRI My Ahmed Chimie de SAOUAB Rachida Radiologie

Coordination bio-
organnique

EL FADLI Mohammed

Oncologiemédicale

SAYAGH Sanae

Hématologie

EL FAKIRIKarima

Pédiatrie

SEBBANI Majda

Médecine
Communautaire
(médecine préventive,
santé publique et
hygiene)

EL HAKKOUNIAwatif

Parasitologiemycologig

TAMZAOURTE Mouna

Gastro - entérologie

EL HAMZAOUIHamza

Anesthésieréanimatior]

WARDAKarima

Microbiologie

EL KAMOUNI Youssef

MicrobiologieVirologie

ZBITOU Mohamed Anas

Cardiologie

ELBAZ Meriem

Pédiatrie

ZOUIZRA Zahira

Chirurgie Cardio-
vasculaire
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Toutes les lettres ne sauront trouver les mots qu il faut

L ;

Tous les mots ne sauraient exprimer la gratitude, ['amour,
Le respect, la reconnaissance.

Je dédie cette thése avant tout

A Allak

Le tout miséricordieux, le trés miséricordieux, Le tout puissant, Qui
o m’a inspiré, Qui m'a guidé sur le droit chemin. Je vous dois ce que
' j'étais, Ce que je suis et ce que je serais InchaAllah. Soumission,
louanges et remerciements Pour votre clémence et miséricorde.




L

A ma trés chére Mére : AICHA BABAS
Ma vie, ma joie, ma fierté, et mon dme
/i Tu représentes pour moi, la source de tendresse et de douceur.
' *ﬂucun hommage ne saura transmettre d sa juste valeur: [amour et le respect
iy que je porte pour tot.

“ Pimplore Dieu qu'il te procure sante et qu'il m’aide a te compenser tous les
malheurs passés. Pour que plus jamais le chagrin ne pénétre ton cceur, car
J aurais encore besoin de ton amour.
Wla chére maman, tu as toujours été présente a mes cOtés et tu as toujours prété
zme oreille attentive a toutes mes préoccupations. Tu t'es toujours battue pour
! !. nous.
Tes prieres ont été d un grand soutien tout au long de mes études.
Je te dédie ce travail, qui a pu voir le Jour grdce a tes efforts, tes conseils et tes
encouragements.
| je prie le DIEU tout puissant pour qu’il te protége du mal, te procure une
! Qngue vie en bonne santé, pleine de bonheur afin que je puisse te rendre un
& minimum de ce que je te dois.

|
. Je t’aime maman.
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A MON CHER PERE: MUSTAPHA SALI
Tu m’as élevée dans [honneur, la droiture et la dignité
Je souhaite que cette thése t 'apporte la joie de voir aboutir tes
Q’Sspozrs et j espére avoir été digne de ta confiance.

Tu m’as remarquablement gdté et encouragé mes ambitions.

Tii ps pour moi un exemple, tu as fait naitre en moi la patience et la bravoure.

Tif as toujours été présent a chacune des étapes de ma vie et tu m’as toujours

f'- soutenue et encouragée.

Ton. intégrité et ton courage sont un modele de vie dont ]e m’inspire pour aller

de Lavant. Je te remercie pour toutes les valeurs que tu m’as inculgquées et pour

ton amour.
Rien au monde ne pourrait compenser les sacrifices que tu as
,.' Consentis pour mon éducation et mon bien étre.
®uisse Dieu le tout puissant, te procurer santé, bonheur et longue vie pour
i 5enefzczer de ce fruit.

Je t'aime papa.
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A [a plus gentille des seeurs : SATA SALT

. i ma source inépuisable de tendresse, de patience et ’amour.

Tu m’as toujours illuminé ma vie, de joie et de Bonheur.
-Quoique je puisse dire et écrire, je ne pourrais exprimer la grandeur de ce que je
b i ressens envers tot.
Tu es ma soeur, mon amie, ma boite secrete.

- Ton soutien et ton affectation m’ont beaucoup aidé au cours de mes études.
i A notre fraternité qui m’est trés chére.
. Je'te souhaite tout le Bonheur du monde, puisse Dieu tout puissant, te

preserver et t'accorder santé longue vie.

Je t'aime sofito

A mon neveu : JAD MAMMAD
i Le plus beau des garcons au monde
¥
: Qu'ALLAH te protégé, et que vous aide a réaliser tous vos veux,

A ma trés chére amie Or JAWHARA EL HIMER,

=1

i3

i Depuis notre BAC on est toujours réunis, tu as toujours été avec moi, par ton
“caeuret ton esprit, rien ne saurait traduire le fond de mes sentiments envers toj,

l1.'t[\es une seeur d une autre mére, je serais reconnaissantes pour les sacrifices et le

E emps.consacrer pour atteindre mes objectifs. En ce jour jespére réaliser chere

e

a@ie un de nos réves, sachant que tout ce que je pourrais faire ou dire ne
}Sourrazt égaler ce que tu m’as donnée et fait pour moi. Puisse Dieu, tout
issant, te préserver du mal, te combler de santé, de bonheur et te procurer

g longue vie afin que je puisse te combler d’amour a mon tou.

e Je t’aime ma 7090 4 amour.
e



P ' A mon 5mome CDFCHEQBO’UQ MOHAMED
Chaque iristanit on 'votr,e.presence d-mes cotes se.transformait spontanément en
w4 um agréeable souvenir.

Vous étiez toujours [a a mes cotés dans les moments les plus difficiles
Aucupe dédicace ne saurait exprimer ma consideration pour les sacrifices, votre
génerosité extreme et le soutien moral que vous avez consentis pour mon bien

_ étre.
“Que ce-travail soit un témoignage de mon affection sincere, mon estime, mon
. respect, mon amout. Je vous dédie pour tous les moments de joie et de
taquineries que nous avons passés ensemble. Je prie Dieu, le tout puissant de

vous accorder santé, Bonheur, et successer

4
A ma chére tante : ZAHRA BABAS

”Vous qui étiez toujours quelque part a mes cotés, depuis ma naissance jusqu’a ce
jour,
Vous qui me soufflez des mots d’espoir et d’amour et de tendresse,
Vous qui me donnez a chaque fois le courage de continuer mon chemin,
; C'est par vos actes et vos paroles
je souhaite que cette these vous apporte la joie,puisse Dieu vous preserve et
P vous procure tout le Bonheur et la prospérité.
Je t’aime zozo

A A ma chére tante :Dr RACHIDA QUOUBIAI
r(/o,tre soutient, votre amour et vos encouragements et surtout votre complicité
ont été pour moi d un grand réconfort.
(Vem"g\[[ez trouver dans ce travail, expression de mon amour et mon affection

ko indéfectible.
'@ ALLAH vous protégé et vous accorde santé, Bonheur et prospérité.
H".j ’ Je t’aime amitto
-
oy A mon cousin : NOURDINE CHKOUR]
RIS, Tu étais toujours comme un grand frére,
g”on 5'outzen ton amour et tes encouragements ont été pour moi un grand
i réconffort.
J'espére que vous trouvez a travers ce travail ['expression de mes sentiments les
s plus chaleureux,



A Monsieur ABDELLAH ELKOTNT

Veuillez accepter [expression de ma profonde gratitude pour votre soutien, vos
% encouragements.

'|

J'espére que vous trouvez dans la dédicace de ce travail, le témoignage de mes
Y .. Sentiments sincéres et de mes voeux de santé et de Bonheur.

=
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ol A la MEMOIRE DE MES GRANDS PARENTS

'\.

55 BABAS MHAMED ET RAOUAH BATOUL
:
Pui, 'voug -ames reposer en paix, Que Dieu, le tout puissant, vous couvre de sa
;._:I'*I sainte miséricorde et vous accuille au paradis.
% 7
1.
i,
L '1'
&
b, M
:L :
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A tous mes amies (es)
En souvenir des moments heureux qu’on a passé ensemble.
* Wous m’avez offert tout au long de mon parcours ce qu'il y a de plus cher :
£ Camitié,
- . “Ye vous souhaite beaucoup de succes, de réussite et de bonheur.
Veuillez m'excuser de ne pas citer de noms de peur d’en omettre quelques uns
W qui me sont chers.

A tous ceux ou celles qui me sont chers et que j'ai omis involontairement de

f citet.

Aitous ceux qui ont participé de prés ou de loin a la réalisation de ce travail.

A tous ceux qui ont cette pénible tache de soulager les gens et diminuer leurs
"

i souffrances.
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A MON MAITIRE ET PRESIDENT DE THESE

PR, BENKHAIAT BENOMAR RIDOUAN
@KOTTLS'SE‘UMG’MGﬂ DE L' ENSEIGNEMENT SUPERIEUR ET
i CHEF DU SERVICE DE CHIRURGIE GENERALE
L A L'HOPITAL IBN TOFAIL MARRAKECH
L Je suas trés sensible a honneur et au privilége que vous m’accordez en
acceptant aimablement de présider le jury de notre these.
Nous avons eu le privilége de bénéficier de votre enseignement [umineux
durant nos années d’études et de vos conseils pour ce projet.
Veuillez chére maitre, trouver dans ce travail, le témoignage de notre
i profond respect et de notre haute estime.

7 A NOTRE MAITRE BT RAPPORTEVR DE THESE : AACHOUR
. ABDESSAMAD PROFESSEUR AGREGE DE L'ENSEIGNEMENT
S’U@EME’URE‘TCHET DE POLE DE CHIRURGIE GENERALE DE
' LHOPITALE MILITAIRE AVICENNE DE MARRAKECH
¥ Ces quelques mots ne suffisent certainement pas pour exprimer
ZJ{ grand honneur et ["immense plaisir quej’ai eu a travailler sous votre direction,
‘. pour vous témoigner ma profonde reconnaissance de m’avoir confié ce

|-' travail, pour tout ce que vous m’avez appris,
ﬁfour le précieux temps que vous avez consacré da diriger chacune des étapes de
w}?-. .- cette thése avec une grande rigueur et perspicacité.

Yotre compétence, votre dynamisme, votre sympathie et votre rigueur ont
i L " suscité en nous une grande admiration et un profond respect.

L
_:.,-"i- : Fe
i-...""'\.\llfl:
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A MON MAITRE ET PRESIDENT DE THESE
PR, BENKHAIAT BENOMAR RIDOUAN
MOT‘ES'SE’UMG’MGTI DE L ENSEIGNEMENT SUPERIEUR ET
CHEF DU SERVICE DE CHIRURGIE GENERALE

A L’HOPITALE IBN TOFAIL MARRAKECH
’f - Je suis trés sensible a honneur et au privilége que vous m accordez en
:= Acceptant aimablement de présider le jury de notre thése.
. Nous avons eu le privilege de bénéficier de votre enseignement [umineux

Durant nos années d études et de vos conseils pour ce projet.
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ACE : Antigene Carcino-Embryonnaire Liste des abréviatio

ADK : Adénocarcinome

AFP : Alpha-foeto-proteine

AMM : Autorisation de mise sur le marché
ATCD : Antécédents

CA 19-9 : Carbohydrate-antigen 19-9

DCF : Docétaxel +Cisplatine +5FU

EBV : Epstein Bar Virus

ECF : 5FU + cisplatine + Epirubicine

ECX : Xeloda + Cisplatine + Epirubicine

EOX : Xeloda + Oxaliplatine + Epirubucine
FEVG : Fraction d'éjection du ventricule gauche
FISH : Hybridation in situ en fluorescence
FOGD : Fibroscopie oesogastroduodénale
FOLFIRI : 5 Fluorouracile + Irinotécan

FOLFOX : Oxaliplatine +Acide folinique +5Fluorouracile
FU : 5-Fluoro-uracile

FUFOL : 5 FU + Acide folinique

G-CSF : Granulocyte-colony-stimulating factor
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Gy
HER?2
HES
HP
IHC
IMRT
JRSGC
LNR
OMS
PET
RO
R1
R2

RCC

: Tumeur stromale gastro-intestinale

Gastrectomie totale

Gastrectomie proximale
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Human Epidermal Growth Factor Receptor-2
Hématoxyline éosine safran

Helicobacter pylori

Immunohistochimie

Intensity Modulated Radiation Therapy

La Japanese Research Society For Gastric Cancer
Lymph node ratio (ratio ganglionnaire)
Organisation Mondiale de la Santé
Tomographie par émission de positrons
Résection compléete

Résection microscopique incompléete
Résection macroscopique incomplete

Radio-chimiotherapie concomitante



TDM TAP . Tomodensito-métrie thoraco-abdomino-pelvienne
TOGD . Transit ceeso-gastroduodénal
Tm . Tumeur

UICC : Union Internationale Contre le Cancer
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Traitement péri-opératoire et adjuvant des cancers gastriques: Expérience du service de
chirurgie viscérale du centre hospitalier militaire Avicenne de Marrakech

A I’échelle mondiale, le cancer gastrique demeure un probléme de santé publique majeur,
il représente le quatrieme cancer dans le monde mais la 2éme cause de mortalité par cancer. [1]
Son incidence reste variable a travers le monde, elle est caractérisée par une importante disparité

géographique mais est globalement en régression.

En France, le cancer de I’estomac se situe au 13éme rang des cancers et au 2éme rang

des cancers digestifs, avec prés de 6 556 nouveaux cas et 4 411 déces en 2012. [2]

Au Maroc, il représente 3,1% de tous les cancers et 33% des cancers digestifs. [3] Les
adénocarcinomes représentent 95% des formes histologiques des tumeurs malignes de

I’estomac. Dans plus de 85% des cas, le cancer gastrique est découvert a un stade avancé. [4]

Les causes en sont multifactorielles, cependant, des progrés récents ont permis
d’éclaircir I’étiopathogénie des cancers gastriques en confirmant I'implication de I’'Helicobacter

pylori (HP) et en démontrant le role d’autres facteurs environnementaux. [5]

Le diagnostic est basé sur I’endoscopie digestive haute mais seule I’étude anatomo-

pathologique permet de confirmer le caractéere malin des lésions.

Le recours aux examens radiologiques a beaucoup d’intérét dans le cadre du bilan
d’extension et dans l'orientation thérapeutique. Les différents marqueurs tumoraux n'ont que

peu d'importance dans le dépistage ou la surveillance de ce cancer.

Le traitement a visée curative du cancer gastrique repose sur la résection chirurgicale
compléte de la tumeur primitive associée a un curage ganglionnaire extensif. [6] Toutefois, la
survie a 5 ans des patients traités par chirurgie seule laisse a désirer, celle-ci ne dépasse pas

20-30% chez les malades avec des stades avancés.

Devant ces chiffres alarmants, des équipes de scientifiques a travers le monde ont mené

des études sur d’éventuelles thérapies néo-adjuvantes et adjuvantes.
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C’est ainsi que ces vingt dernieres années des traitements tels que la chimiothérapie

péri-opératoire et la radio chimiothérapie concomitante ont pris un essor majeur.

En effet, au vu de I'amélioration considérable de la survie a 5 ans, qui est passée a 36%
grace a la chimiothéraépie, et a 42% grace a la RCC, ces deux moyens font désormais office de
gold standards dans la prise en charge des adénocarcinomes gastriques en Europe et aux Etats

unis. [7] [8]

Au service de chirurgie viscérale de I’h6pital Avicenne Marrakech, nous avons recensé 30
cas d’adénocarcinome gastrique hospitalisés entre Janvier 2013 et Décembre 2018 soit une
période de 5 ans. Cette étude a pour but de mettre en évidence la part des 2 protocoles

thérapeutiques : Macdonald et Magic dans le traitement du cancer gastrique.
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Traitement péri-opératoire et adjuvant des cancers gastriques: Expérience du service de
chirurgie viscérale du centre hospitalier militaire Avicenne de Marrakech

. Obijectifs général

Evaluer la place et I'efficacité de la chimiothérapie péri opératoire et adjuvante dans notre

contexte chez des patients atteints d’adénocarcinome gastrique.

Il. Objectifs spécifiques

Apprécier le profil épidémiologique du cancer de I'estomac localisé dans notre série
Mettre le point sur les manifestations cliniques, le mode de révélation de la Maladie, les
moyens diagnostiques, I’évolution, le pronostic, ainsi que les différents volets de la prise en

charge thérapeutique.

< Déterminer I'impact réel de la chimiothérapie néo adjuvante sur la potentialisation d’un
éventuel geste chirurgical (downstaging tumoral, extension locorégionale, envahissement
ganglionnaire) EtEvaluer ses bénéfices en matiére de survie globale ainsi que la survie
sans récidive/rémission.

< Et ceci en comparant nos résultats avec les données de la littérature afin de mesurer la

reproductibilité de cette attitude thérapeutique au sein de notre établissement.
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. Matériels :

1. Cadre de I’étude

Notre étude s'est déroulée au service de chirurgie viscérale du centre hospitalier militaire

Avicenne de MARRAKECH.

2. Type de I’étude

Ce travail est une étude descriptive rétrospective débutanten Janvier 2013 a Décembre 2018
soit sur une période de 05ans, concernant une série de 30 patients traités pour adénocarcinome

de I’estomac confirmé par un examen histologique.

3. Criteres d’inclusion

Ont été inclus dans notre étude tous les patients porteurs d’'un adénocarcinome de I’estomac,

toutes localisations confondues, hospitalisés dans notre service pour prise en charge.

4. Criteres d’exclusion

> Les cancers du cardia.
> Les tumeurs duodénales avec extension gastrique.
> Les patients ayant une tumeur dont le type histologique est autre que

I’adénocarcinome.
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Il. Méthodes :

1. Source des données

Le recueil de données concernant ces patients a été effectué a l'aide d'une fiche
d’exploitation s'intéressant aux parametres cliniques, morphologiques, biologiques,
chirurgicaux, anatomopathologiques, postopératoires et de survie en consultant les registres

d’hospitalisations et les dossiers aux archives :

% Du service de chirurgie viscérale du centre hospitalier militaire Avicenne MARRAKECH

< Du service d’oncologie et de radiothérapie de I’hopital militaire Avicenne MARRAKECH

2. Saisie des données et analyse statistique

La saisie des données a été réalisée sur Microsoft Excel 2016 et I’analyse statistique des

données a été réalisée a I'aide du logiciel IBM SPSS Statistics version 20.

Les dossiers ont été analysés selon une fiche d’exploitation établie aprés une recherche
bibliographique et une revue de la littérature, remplie de facon rétrospective. Cette fiche nous a

permis d’analyser les parameétres suivants :
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TRAITEMENT PERIOPERATOIRE et ADJUVANT DES CANCERS GASTRIQUES SERVICE DE CHIRURGIE

VISCERALE DU CENTRE HOSPITALIERAVICENNE MARRAKECH

HOSPITALISATION  du............... au...........
|/ Identité
| NO......eeiee - Nom & Prénom...................... Age................ ans
Sexe : M F-Origmie.......ccoooiiiiiiin.
Adresse : ... Province : ........ccooiiiiiii Tel

ll/ Facteurs étiologiques :

e Alimentation riche en sel (salaison, fumaison ...)

e ATCDs de Tm gastrique chez apparenté de ler degré
e Patient connu porteur de HNPCC

e Patient connu porteur de PAF

e ATCDs d’ulcere gastrique

e ATCDs de gastrite chronique atrophique

e ATCDs de maladie de ménétier

e Gastrectomie partielle

e Sérologie de I'Helicobacter pylori positive

lll/ Localisation de la tumeur FOGD :

e Cardia

e Fundus
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e Antre
e Pylore
e Corps

e Grande courbure
e Petite courbure

e Forme étendue

IV/ Type anatomopathologique :

1 /Macroscopie :

o Ulcérée
e Végétante

e Ulcéro-végétante

2 /Microscopie :

e Bien différencié :

e Moyennement différencié

e Peu différencié

e Indifférencié

e Carcinome a cellules indépendantes

e Composante de cellules indépendantes
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V/ Bilan radiologique d’extension :

A/Radio pulmonaire :

e Normale

e Lésion métastatique

B/ Echographie abdominale :

e Normale
e Méta hépatique : Caractéristiques :
e ADPs: Caractéristiques :...

e Epanchement péritonéal

C/ TDM TAP

e Localement évoluée

e ADPs loco régionales
e Métastase hépatiques
e Carcinose péritonéale
e Méta pulmonaire

e Méta osseuse

Vi/ Biologie :

Hémoglobine.............. g/dL - Plaguettes................. - TP, %

Albuminémie................ g/L - ACE ..........ocoiiian -CA19-9.................. Autres @ ..............
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VIl / Prise en charge péri opératoire

Chimiothérapie péri opératoire

-Protocole pré opératoire :

-TDM TAP post chimio Péri-opératoire :
Régression de I'’envahissement local : Oui Non

Régression de métastase a distance : Oui Non

VIll /Exploration chirurgicale

Carcinose ....

Sieége de la tumeur .....

Métastases .....

Etendue locorégionale .....

VIll/Traitement chirurgical réalisé :

e (Gastrectomie totale

e Gastrectomie totale élargie

e Gastrectomie polaire inférieure 2/3
e Gastrectomie polaire inférieure 4/5
e Résection palliative

e Gastro-entéro-anastomose
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e Jéjunostomie d’alimentation

e Autre: ...

VIll/Type de curage ganglionnaire fait :

e DI
e DI1,5(D1 V)
e D2

e D4

IX/ Etude anatomopathologique de la piéce opératoire :

e Type histologique : Adénocarcinome
e Degré de différenciation :
o Bien différencié
o moyennement différencié
o Peu différencié
o Carcinome a cellules indépendantes
o Composante de cellules indépendantes ( ....%)

e Nombre de ganglions atteints par rapport au nombre total des ADPs :

o Effraction capsulaire : Oui Non

o Emboles vasculaire : Oui Non

o Engainement péri nerveux : Oui Non
e - Limites de résection :

o Proximale
o Saines
o Tumorales

o Distale:
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o Saines

o Tumorales

X/ Classification pTNM :

e StadeO: O

e Stadel: |IA IB

e Stadell : A IIB

e Stade lll : 1A B nc

e Stade: IV

Xl/ Prise en charge adjuvante :

- Protocole post opératoire :

e Chimiothérapie adjuvante

e RCC:

Curative Palliative Chimiothérapie palliative

Xll/ Evolution :

e Complications post chirurgicale :
e Récidive locale :

e Récidive a distance : Localisation :
e Survie :

e déces:
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|. Caractéristiques des patients

Entre le 01/01/2013 et le 31/12/2018 nous avons inclus dans notre étude 30 patients
atteints d’adénocarcinome gastrique diagnostiqué sur un faisceau d’arguments cliniques et

paracliniques.

Les caractéristiques de ces patients sont présentées dans le tableau suivant :

1. Selon le sexe des patients

La prédominance masculine est nette. En effet, parmi les 30 cas colligés au service de
chirurgie viscérale durant la période d’étude, 19 cas sont de sexe masculin et 11 cas sont de

sexe féminin soit un sex-ratio de 1,72

La répartition des patients selon le sexe est représentée dans le graphique suivant:

B Homme B Femme

Figure 1: Répartition des patients selon le sexe.
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2. Selon I’age des patients

La moyenne d’age des patients inclus dans I’étude tout sexe confondu est de
53.5 ans avec des extrémes de 31 ans et 76 ans et une médiane de 58 ans.

Un pic de fréquence est noté dans la tranche d’age entre 50 et 59 ans.

a9

30-35

=7 L=

=

W s o o= mowm o

[ == N R 1

50-58 b0-65 70-79

B Homme B Femme

Figure 2 : Répartition des patients selon les facteurs sexe et age par tranche de 10 ans

3. Selon I’origine géographique des patients

8 cas (soit 26.66% des cas) sont des malades résidents a Marrakech.
6 cas viennent de Benguerir, soit 20% des patients, 4 sont d’Agadir. Safi, Essaouira,
Ouarzazat, Kellaa des Sgharna et Beni Mellal représentent respectivement 13.33 %, 10%, 6.67%,

6.67%, 3.33% des cas.
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Tableau 1: Répartition géographigue de nos patients

Ville Nombre Pourcentage
Marrakech 8 26.66%
Benguerir 6 20%

Agadir 4 13.33%

Safi 4 13.33%
Essaouira 3 10%
Ouarzazat 2 6.67%

Kelaa des Sgharna 2 6.67%
Beni Mellal 1 3.33%
Total 30 100%

Il.Données cliniques

1. Selon les facteurs de risgue :

1.1 Les Iésions précancéreuses :

Dans notre série les lésions précancéreuses ont été précisées dans 43.33 % des cas.

L’anamnése a noté la présence d’antécédents :

e D’ulcére gastrique chez 6 cas (20%)
e De gastrite chronique chez 6 patients (20%)
e Antrectomie antérieure chez un seul patient résultant dans une sténose ulcéreuse du

pylore soit (3.33%)

1.2 Infection par I’Hélicobacter pylori :

L’antécédent d’une infection a I'HP n’a pas pu étre précisé chez nos patients méme pour les

patients déja traités pour une pathologie ulcéreuse.
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L’infection par I’HP chez nos malades n’a été détectée qu’au moment du diagnostic du
cancer gastrique lors de la fibroscopie oesogastro-duodénale avec étude histologique. La

recherche a été faite sur une piece de biopsie chez 3 malades seulement et a objectivé :

e La présence de I'HP sur une seule biopsie.

e L’absence de I'HP sur 2 biopsies.

1.3 Habitudes toxiques :

Dans notre série, le nombre de malades ayant des habitudes toxiques était 20 patients (soit

66.67 %) :

e La notion de tabagisme était retrouvée chez 12 malades (soit 40%).

e L’alcoolisme était retrouvé chez 4 malades (soit 13.33%).

1.4 Antécédents familiaux :

Dans notre série, 4 malades ont un parent de 1¢ degré ayant comme ATCD une tumeur
gastrique dont un est décédé lors du traitement. 2 Ayant comme ATCD une tumeur

colorectale chez la fraterie.

1.5 Régime alimentaire :

Dans notre série, nous n’avons pas pu préciser le régime alimentaire des malades.
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Antécédents pathologiques

Alcoolisme
Tabagisme Chronigue

Serologie HP 4

Figure 3 : Graphique récapitulatif des antécédents pathologiques des patients de notre série.

2. Selon les symptomes révélateurs

2.1 Signes fonctionnels

Dans notre série, les symptdomes fonctionnels révélateurs les plus fréquemment cités sont :

0 Les épigastralgies retrouvées chez 89.91% de nos patients (27 cas),
o L’amaigrissement chez 86.58% (26 cas),

0 Les vomissements postprandiaux chez 63.27 % (19 cas),

o L’hémorragie digestive haute (2 cas),

o Dysphagie chez 2 patients. (fig.4).
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Figure 4 : Signes d’appel fonctionnels chez les patients porteurs de tumeur gastrique.

2.2 Signes physiques

Les signes physiques retrouvés sont :

- Un syndrome anémique dans 13 cas soit 43.29%
Une sensibilité épigastrique dans 12 cas soit 39.96%

- Une masse épigastrique retrouvée dans 8 cas soit 26.64%.
Ascite : 3 cas soit 9.99%

Ganglion de Troisier chez un patient soit 3.33%

L’examen clinique était pauvre dans 39,5% des cas .
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Figure 5: Signes d'appel physigues chez nos patients

lll. Données paracliniques :

Le bilan paraclinique comporte :

- Un bilan a visée diagnostique.
- Un bilan d’extension.

- Un bilan biologique.

1. Fibroscopie cesogastroduodénale (FOGD) et résultats de I’étude

anatomopathologique

L’exploration endoscopique a été réalisée chez tous nos malades, permettant ainsi de :

Poser le diagnostic
Préciser la localisation de la tumeur
Visualiser I’aspect macroscopique de la lésion tumorale ;

Réaliser des biopsies
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a) Selon la topographie de la tumeur

- La localisation antro-pylorique est la plus fréquente dans notre étude avec 17 cas
(56.67%)

- Un patient avait une localisation tumorale au niveau de I’anastomose gastro-jéjunale
apres gastrectomie partielle pour sténose pylorique, soit 3.33%

- 5 patients présentaient une tumeur étendue, soit 16,66%

- 1 patient avait une tumeur au niveau du cardia, soit 3.33%

- 2 patients avaient des tumeurs au niveau de la grande courbure soit 6.66 %

- 1 patient ayant une tumeur au niveau du corps gastrique soit 3.33%

- 3 patients ayant une tumeur au niveau de la petite courbure soit 9.99%

Anastomose
corps gastrique, gastroduodénale

Petite courbure
10%

Grande courbure
7%

Antropylorique
57%

tumeur étendue
17%

Figure 6 : Répartition des patients en fonction de la topographie de la tumeur gastrique
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b) Selon I’aspect macroscopigue :

La distribution des formes macroscopiques était comme suit :

- L’aspect ulcéro-bourgeonnant a été retrouvé chez 19 patients (soit 63.33% des cas)
- L’aspect bourgeonnant a été retrouvé chez 3 malades (soit 10 % des cas)

- L’aspect ulcéré a été retrouvé chez 4 patients soit 13.33% des cas.

— La forme étendue (linite) a été retrouvée chez 4 patients, soit 13.33%.

Linite
13

Ulcéro-
bourgeonant
64%

Bourgeonnant
10%

Figure 7: pourcentages des différentes formes macroscopiques des adénocarcinomes gastrigues.
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Figure 8 : Processus tumoral de la région antrale envahissant le pylore

¢) Selon le type histologigue

Une premiere étude anatomopathologique a été pratiquée chez tous les malades de notre
série sur des biopsies per-endoscopiques et la confirmation histologique d’adénocarcinome a
été obtenue chez les 28 malades (soit 93,33% des patients, chez 02 patients le diagnostic a été

fait sur la biopsie d’un nodule de carcinose péritonéale.

Figure 9 : montrant I’aspect Coelioscopigue d’une carcinose péritonéale, diagnostiqué en
peropératoire au service de chirurgie viscérale a I’h6pital d’Avicenne de Marrakech.
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L’analyse anatomopathologique des biopsies diagnostiques réalisées a permis de préciser le
degré de différenciation des adénocarcinomes chez nos malades (Tableau 4), on a constaté que

le type le plus fréquent est le carcinome a cellules indépendantes chez 14 patients (soit 46.62 %

des cas).

La biopsie a révélé la présence d’un adénocarcinome a composante neuroendocrine chez

deux de nos patients, soit 6.66%.

Tableau?2: Résultats de I'étude anatomopathologique des biopsies.

Résultats Nombre de patients Pourcentage
anatomopathologiques
ADK bien différencié 1 3.33%
ADK moyennement 7 23.31%
différencié
ADK peu différencié 26.64%
Carcinome a cellules 14 46.62%
indépendantes
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Figure 10 : Aspect morphologigue d’un adénocarcinome peu différencié et infiltrant (Cas de

service d’anatomie pathologique Hopital avicene Marrakech)

Figure 11 : Aspect morphologigue d’un adénocarcinome moyennement différencié (Cas de

service d’anatomie pathologique Hopital AvicenneMarrakech)
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IV. Bilan d’extension :

1. La tomodensitométrie thoraco-abdomino-pelvienne (TDM TAP):

La TDM abdomino-pelvienne, pratiquée chez tous nos patients, a montré :

a) L’extension locorégionale :

La TDM abdominale, pratiquée chez tous nos patients, a montré :

- Un processus tumoral tissulaire dans 8 cas (soit 26.67% de I’ensemble des cas).

- Un épaississement pariétal irrégulier dans 20 cas (soit 66.67% des cas).

- Une infiltration de la graisse péri-gastrique a été objectivée chez 19 malades soit

63.33% de I’ensemble des cas.

- 20 patients avaient une tumeur localement avancée a la TDM, soit 66.67% des cas.

b) Les adénopathies

Les adénopathies profondes ont été retrouvées dans 23 cas soit 76.67% des cas.

- De siege imprécis : 5 cas (soit 16.67%)

- Péri gastriques : 12 cas (soit 40%)

- Coelio-mésentériques : 7cas (soit 23.33%)

c) Les métastases

Dans notre série la TDM TAP a objectivé des métastases chez 7 patients.
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On a retrouvé 2 cas de métastases hépatiques, 2 cas de métastases pulmonaires isolées,
et Tcas de métastases pulmonaires associées a des métastases ganglionnaires (Troisier) 2 cas de

carcinose péritonéale.

Figure 12 : métastase hépatigue service de chirurgie générale hopital militaire Avicenne
Marrakech
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Tableau 3 : Résultats de la TDM TAP pratiqués chez nos patients

Résultats de la TDM TAP Fréquence Pourcentage
Processus tumoral tissulaire 8 26.67%
Epaississement pariétal 20 66.67%
Adénopathies profondes : 23 76.67%

-Siége imprécis 5 16.67%
—Zéri/gastrifques N 11 36.66%
-Coelio-mésentériques
7 7 23.33%
Infiltration de la graisse péri gastrique 19 63.33%
Extension locorégionale 20 66.67%
- Contact avec le foie
. 5 16.67%
- Contact avec le pancréas
0,
- Contact avec le pédicule hépatique 7 23.33%
- Contact avec la vésicule biliaire 2 6.67%
- Aorte abdominale 2 6.67%
- P///e/r d/a,;)hragmatlzue 1 3.33%
- Angle colique gauche
1 0
- Thrombose de /a veine 3.33%
0,
splénique+splénomégalie 1 3.33%
1 3.33%
Métastases
- Heépatique 7 23.33%
- ﬁu;mona/re isolée . 2 6.66%
- ulmonaire associée a es metastases
. , .. 2 6.66%
ganglionnaire (Troisier)
0,
- Ascite et carcinose péritonéale 1 3.33%
2 6.66%
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2. Bilan biologique :

a) L’hémoglobine :

Dans notre série 13 malades avaient une anémie (43.29%) ; Dont 3 patients avaient une

anémie profonde (Hb <7) ayant nécessité une transfusion.

b) Les margueurs tumoraux :

L’ACE a été dosé chez 30 patients dont 9 avaient un taux supérieur au seuil de positivité,

soit 30%.

Le Cal19-9 a été dosé chez tous les patients dont 5 avaient un taux élevé, soit 16,67%.

¢) L’albumine :

Le taux d’albumine était inférieur a 35 chez 19 malades (soit 63.33%), et supérieur ou égal

a 35 chez 9 cas soit (30%).

Il n’a pas été dosé chez 4 malades.

V. Prise en charge thérapeutique

En fonction du bilan pré thérapeutique déja citée, la décision de la stratégie du traitement

a été prise dans un staff multidisciplinaire regroupant des radiologues, chirurgiens viscérales,

oncologues, radiothérapeutes et anatomopathologistes, ayant décidé comme suit :
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Nombre de cas

B Traitement Palliatif
M Protocole de MacDonald
1 Protocole Magic

Figure 13 : Graphe récapitulatif des décisions prises lors du staff multidisciplinaire.

1. Chimiothérapie néo-adjuvante :

La chimiothérapie péri opératoire est indiquée chez 15 patients de notre série apres I'étude
de leurs dossiers en réunion de concertation pluridisciplinaire (RCP).

La chimiothérapie péri-opératoire (chimio-chirurgie-chimio) ou chirurgie en sandwich a
été débutée 2 a 3 mois avant la chirurgie et poursuivie dans les six a huit semaines qui suivent la

chirurgie.

Les protocoles de chimiothérapie péri-opératoire étaient :

e EOX: chez 8 patients. (Epirubicine, Oxaliplatine et Xeloda)
e ECF : chez 2 patients (Epirubicine, Cisplatine et 5 Fluorouracile)

¢ Folfox: chez 5 patients (Oxaliplatine, Acide folinique, 5 Fluorouracile)
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Le nombre de cycles réalisés a été, en moyenne de :

e EOX: 7 cycles, la médiane a été de 6 cycles avec des extrémes de 5 et 8 cycles.

e ECF : 5 cycles, la médiane a été de 6 cycles avec des extrémes de 3 et 6 cycles.

e Folfox : 5 cycles, la médiane a été de 6 cycles avec des extrémes de 3 et 6 cycles.

Tableau 4: cures de la chimiothérapie pré—opératoire

Nombre des cures
Nombre des
malades protocole pré-opératoires
7 EOX 3 cures
2 EOX 4 cures
1 EOX 1 cure
4 ECF 3 cures
1 Folfox 1 cure

2. Traitement chirurgical :

23/30 des patients de notre série ont été opérés (soit 76,6%) :

2.1 Type de gastrectomie

Les 23 patients de notre série ont bénéficié d’une chirurgie curative, les résections curatives

se répartissaient comme suit :

e Gastrectomie totale dans 17 cas.

e Gastrectomie des 4/5 dans 6 cas.
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Figurel4 : piece fermée de gastrectomie subtotale pour adenocarcinome de I’antre pylorique

service de chirurgie général Hospital Millitaire Avicenne Marrakech.

2.2 Le type de curage :

19 malades ont bénéficié d’'un curage ganglionnaire de type D1, le curage ganglionnaire

de type D1.5 a été pratiqué chez 4 malades.

2.3 Rétablissement de continuité :

Le rétablissement de la continuité digestive a été réalisé par une anastomose
gastrojéjunale (6 cas) en cas de gastrectomie subtotale, une anastomose oesojéjunale en cas de

gastrectomie totale (17 cas).
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Figurel5 : gastro antero-anastomose jéjunale service de chirurgie générale Hopital militaire
Avicenne Marrakech

2.4 Exploration chirurgicale :

Sur les 23 patients opérés, nous les distinguons comme suit : 8 patients ont bénéficié d’une
chirurgie d’emblée alors que 15 patients ont bénéficié tout d’abord de cures de chimiothérapie

néo-adjuvanteavant la chirurgie.

Les données de I'exploration chirurgicale étaient comme suit :
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Tableau 5: Résultats de I'exploration chirurgicale chez les patients traités par chirurgie d’emblée

Envahisseme
nt
Carcinose des organes
péritonéale Métastase a I'exploration de
voisinage
Nombre |[Présence de | Absence de | Hépatique | Adénopathie Pas de
carcinos
Des e carcinose profonde métastase
Patients 1 7 1 2 5 3

Tableau 6: Résultats de I'exploration chirurgicale chez les patients ayant recu

une chimiothérapie premiére

Envahisse
ment
Carcinose des
péritonéale Métastase a I'exploration organes de
voisinage
Présence Absence Adénopathi
Nombre de de Hépatique e Pas de
Des carcinose carcinose profonde métastase 0
Patients 1 14 0 2 13
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2.5 Complications post-opératoire :

Parmi les 23 patients ayant bénéficié de la chirurgie, 03 cas ont eu des complications allant
jusqu’au déces, qui sont résumées en 01 cas de d’embolie pulmonaire ayant succombé en
service de réanimation, l'autre de péritonite décédé a J4 post opératoire et le dernier par

hémorragie décédée en salle de réveil.
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2.6 Résultat anatomopathologique de la piéce opératoire :

Tableau 7 : résultat anatomopathologigue de la piéce opératoire chez les patients traités par
chirurgie d’emblée

Nombre Nombre Limites
Cas Type de De Emboles | Engainement Effraction de Stade
histologique | ganglions | ganglions | vasculaires | péri nerveux | capsulaire résection pTNM
prélevés atteints
1 Carcinome a 9 8 Oui 0 Oui Saines pT3N2Mx
Cellules
indépendantes
ADK
2 moyennement 22 6 oui 0 oui Saines pT3N2MO
différencié
Carcinome a
3 cellules 12 10 oui oui oui Saines pT4N3Mx
indépendantes
ADK peu 18 8 oui oui oui Saines pT3N3Mx
4 différencié
Carcinome a Extension a | pT4N3MO
5 cellules 29 29 oui oui oui la limite
indépendantes d’exérése
supérieure
6 Carcinome a 38 20 0 oui oui Saines pT2N3MO
cellules
indépendantes
ADK
7 moyennement 15 10 oui 0 0 Saines pT3N3Mx
différencié
8 ADK bien 7 4 0 oui oui Saines pT2N1MO
différencié
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Tableau 8 : résultat anatomopathologique de la piéce opératoire chez les patients ayant recu une
chimiothérapie premiére

Nombre Nombre
Cas Type de de Emboles Engainement Effraction Limites Stade
histologique ganglions | ganglions vasculaires péri nerveux capsulaire de pTNM
prélevés atteints résection
9 ADK Extension pT3NTMx
moyennement 3 2 0 0 0 ala limite
différencié supérieure
10 ADK peu 17 9 0 0 0 Saines pT3N2Mx
différencié
11 Carcinome a
cellules 11 1 0 oui oui Saines pT3N1TMx
indépendantes
Carcinome a
12 cellules 19 5 0 0 0 Saines pT3N2Mx
indépendantes
Carcinoma a cellules
13 indépendantes 9 4 0 0 oui Saines pT3N2Mx
14 ADK peu 15 8 0 0 0 Saines pT2N2MO
différencié
Carcinome a
15 cellules 18 1 0 0 0 Saines pT3NTMx
indépendantes
ADK
16 moyennement 26 1 oui 0 oui Saines pT3NTMO
différencié
ADK
17 moyennement 15 5 oui 0 oui saines pT3N2MO
différencié
18 ADK moyennement 5 2 0 0 0 saines pT2N1MO
différencié
19 ADK peu 47 34 oui 0 oui Saines pT3N3Mx
différencié
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Carcinome a
cellules
20 indépendantes 17 1 0 Saines pT3N1Mx
la limite
ADK proximale | PTAN3MO
est
21 moyennement 22 15 0 tumorale
différencié La limite
distale est
saine
Carcinoma a
cellules
pT3N2M
22 indépendantes 18 7 oui saines +
Carcinome a cellules
23 indépendantes 11 0 0 saines pT3NOMO

3. Cure de chimiothérapiepost-opératoire:

7 patients ont bénéficié d'une chimiothérapie post-opératoire :

Tableau 9: Protocoles suivis en post-opératoire

Nombre de patients Protocole Nombre des cures
5 EOX 3 cures
2 Folfiri 12 cures
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4. Chimiothérapie Adjuvante seule :

Dans notre série, 2patients ont bénéficié d’une chimiothérapie adjuvante seule (6.66%)

Le protocole suivi était Fufol (Acide folinique+ 5Fluorouracile)

Tableau 10: Protocoles suivis en post-opératoire

Nombre de patients protocole Nombre des cures
Fufol 1 cure
Fufol 5 cures

5. La radio-chimiothérapie adjuvante :

6 patients de notre série ont bénéficié de la radio-chimiothérapie adjuvante.

Les protocoles de chimiothérapie concomitante suivis dans notre série étaient :

Tableau 11: Cures de la chimiothérapie

Nombre de patients

protocole

Nombre des cures Protocole si

progression

Nombre des cures
si progression

2 Fufol 6 cures - -
2 Fufol 5 cures - -
1 Fufol 5 cures ECX 5 cures
1 LV5FU2 10 cures EOX 5 cures
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6. Chimiothérapie palliative :

< Protocoles de chimiothérapie palliative :

7 cas de notre série ont recu une chimiothérapie palliative (20%).

Les protocoles utilisés :

EOX . Epirubicine, Oxaliplatine et Capécitabine
ECF . Epirubicine, Cisplatine et 5 Fluorouracile
Folfox : Oxaliplatine, Acide folinique, 5 Fluorouracile
Folfiri : 5 Fluorouracile et Irinotécan

5FU/Cisplatine : 5 Fluorouracile et Cisplatine
DCF : Docétaxel, Cisplatine et 5 Fluorouracile

Xeloda : Capécitabine

Docétaxel / Capécitabine

VI. Surveillance :

1. Examen clinique :

L’examen clinique complet avant chaque cure a permet d’évaluer la tolérance des cures

précédentes et chercher des signes cliniques d’une éventuelle récidive ou métastase.

Apres la fin du traitement, la surveillance par un examen clinique a été réalisée chaque 3

mois puis chaque 6 mois
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« TDM thoraco-abdomino-pelvienne (TAP) :

Une surveillance par TAP chaque 3 mois a été envisagée chez tous nos patients et a permis

de détecter les récidives locales et les métastases a distance.

« Bilans biologiques :

2. Margueurs tumoraux :

L’ACE a été demandé chez les 09 patients qui avaient un taux élevé au moment du

diagnostic.

Le CA 19-9 a été demandé aussi chez les 5 patients qui avaient un taux élevé au moment

du diagnostic.

3. Bilan standard

La NFS, I'ionogramme sanguin et les fonctions rénale et hépatique ont été réalisés pour

évaluer la tolérance a la chimiothérapie.

Vil. Evolution :

1. La chimiothérapie péri-opératoire :

A la fin de I’analyse de nos résultats, I’évolution était favorable chez 07 patients. Un patient a
présenté une récidive pulmonaire et hépatique et un autre, une récidive péritonéale et pleurale,
avec notion de 03déces en période post opératoire due a 1 cas d’embolie pulmonaire, 1 cas de

péritonite, et un cas d’hémorragie post opératoire.
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2. La chimiothérapie adjuvante :

L’évolution n’a été précisé que chez 8 patients dont 4 avaient une évolution favorable, 3 sont

décédés et un patient avait une récidive métastatique pulmonaire. 5 cas ont été perdus de vue.

3. La radio-chimiothérapie adjuvante :

Trois cas avaient une évolution favorable, 2 patients sont décédes au cours du traitement ,3
cas ont présenté des récidives a distance (1 cas hépatique, 1 cas péritonéal et 1 pulmonaire et

péritonéale) et 1 cas a été perdu de vue.

Le tableau résume les résultats de I’étude univariée :
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Tableau 12: Résultats de I'analyse univariée des facteurs pronostiques du cancer de |'estomac en
fonction du traitement recu

Chirurgie seule Chimiothérapie
+ chirurgie
Sexe F 16.67% 30%
H 33.33% 20%
Moyenne 40 40
<70ans 46.67% 40%
Age >70ans 3.33% 10%
Tumeur localement avancée a la TDM 10% 50%
Abstention Ou geste 6.66% 26.67%
palliative
Gastrectomi Partielle 36.67% 16.67%
€ Totale 6.66% 6.66%
ADK moyennement 13.33% 10%
différencié
Type ADK peu différencié 20% 10%
nIStologiquesl i, 1 jifférencié 0% 0%
ADCI 16.67% 30%
LNR 1 (=0) 23.33% 23.33%
LNR 2 (O<LNR<0,25) 13.33% 16.67%
LNR LNR 3 3.33% 6.66%
(LNR>0,25)
NO 26.67% 0%
N2 13.33% 33.33%
PN N3 10% 16.67%
Ib 26.67% 0%
lla 10% 20%
SECE ML b 10% 13.33%
lc 10% 16.67%
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. Rappel anatomique :

L'estomac est un organe creux qui a la forme d'un réservoir. Il est situé dans la région

épigastrique, dans la partie supérieure de I'abdomen.

Il fait suite a l'eesophage avec lequel il communique par l'intermédiaire du cardia et se
poursuit par le duodénum auquel il est relié par le pylore. L'estomac est un réservoir qui recoit
les aliments provenant de I'eesophage. Les glandes de la muqueuse gastrique agissent sur la

digestion en sécrétant des sucs : I'acide chlorhydrique et la pepsine.

L'estomac produit également le "facteur intrinseque”, substance qui permet a la vitamine

B12 d'étre absorbée dans I'intestin.[9-14]

VESICULE «revvaveriaaill. . cuneiniinaninns sessnssrssesannns s iiliansaers DESOPHAGE
BILIAIRE :

ESTOMAC

PAMCREAS

DUODENUM: «-iof........ 80 K. . B | - (. R Raes cALON

i TRAVERSE
COLON .-
ASCENDANT
COLON
%DESCENDANT
\

INTESTIN GRELE[ - - - - <+ -ox-s
SIGMOIDE
RECTUM - ffr-vogreensmrnans

ANUS

Figure 16: Situation de I’estomac dans I’appareil digestif
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A- Anatomie descriptive :

1. Situation :

C’est un organe de I'étage sus méso colique, thoraco-abdominal occupant la plus grande

partie de la loge sous phrénique gauche.

2. Forme:

L’estomac est un organe dilatable, sa forme est variable en fonction de : I’age, le sexe,
I’état de réplétion et la position. Classiquement I’estomac sur le sujet debout a la forme d’un ]

majuscule.

3. Description :

L’estomac présente a décrire :

Deux portions:

- Portion supérieure (2/3) : verticale, la plus grande, comporte en haut le fundus et en
bas le corps.
- Portion inférieure (1/3) : pylorique, horizontale, plus petite, se rétrécie pour se

continuer par le pylore.

Deux faces:

- Antéro-supérieure : regarde en avant et vers le haut.

- Postéro-inferieure : plus ou moins convexes regarde en arriére et vers le bas.

Deux courbures:
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- Petite courbure : divisée en deux segments vertical, corporal et horizontal, antro-
pylorique.

- Grande courbure : divisée en trois segments, supérieur, le fundus qui forme un angle
aigu avec le bord gauche de I’;esophage (angle de His), moyen, le corps et inférieur
I’antre.

Deux orifices :
- Supérieur ou cardia : faisant communiquer I’cesophage abdominal et I’estomac.
- Inférieur ou pylore : qui est un sphincter faisant communiquer I'estomac et le

duodénum.

Figure 17 : Différentes portions de I’estomac [14]
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4. Dimensions :

Les dimensions sont variables ; Pour un estomac moyennement rempli :

e Hauteur: 20/25 cm
e Largeur:10/12 cm

e Capacité : 1/1,5 litre

5. Structure :

L’estomac est un sac muqueux enfermé dans un sac musculaire tapissé luiméme d’une
tunique séreuse. Chacune des trois membranes possede un rble bien défini. La muqueuse
secréte entre autre le suc gastrique, la musculeuse brasse les aliments, la séreuse permet le

glissement de I’organe et sa mobilité dans la loge sous phrénique gauche.

e La muqueuse :

C’est la tunique la plus importante de I’estomac. Elle se présente sous l'aspect d’une
membrane rose ou blanche suivant I'état de repos ou d’activité de I'organe. Elle contient deux
zones de sécrétion de limites imprécises, acide au niveau de la portion supérieure (fundus corps)

et alcaline au niveau de la portion inférieure qui sécrete la gastrine.

Histologiquement il s’agit d’un épithélium simple cylindrique mucosécrétant qui s’invagine
en cryptes profondes. Les glandes cardiales sont peu hombreuses et n'occupent qu’'une bande
de quelques millimetres autour de la jonction cesogastrique. Les glandes fundiques sont de
quatre types : les cellules a mucus, les cellules pariétales qui produisent I’acide chlorhydrique,
les cellules principales qui sont les plus nombreuses et les cellules endocrines appartenant au
systéme APUD (ou amine precursor uptake and decarboxylation) qui est un systéme endocrinien
diffus de I'organisme dont les cellules sont capables de capter et de stocker les amines et leurs

précurseurs dans le but de sécréter des hormones polypeptidiques.
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e La sous-muqueuse :

Elle est constituée d’un tissu conjonctif lache et siege de différentes glandes tubulaires qui
atteignent la tunique musculaire. Cette couche celluleuse est un véritable carrefour vasculaire

lymphatique et nerveux.

1) La musculeuse :

Elle est formée de 4 couches de dehors en dedans :

> La longitudinale continue celle de I'esophage et s’étend du cardia jusqu’au pylore avec
condensation des fibres le long de la petite courbure. V

> La couche arciforme est concentrée au niveau de I'angle de His, participant au systeme
anti-reflux.

> La couche circulaire est concentrée au niveau du pylore, ce qui en fait un véritable
sphincter.

> La couche oblique est la plus interne.

L’ensemble de cette musculature explique le réle de I’estomac dans le broyage et I’évacuation

des aliments et les crampes musculaires ressenties a la faim

e La séreuse:

La tunique séreuse est formée par le péritoine viscéral qui adhére intimement a la couche
musculaire sous-jacente au niveau des faces gastriques. Ce péritoine constitue les moyens

d’attache de I'estomac qui sont de deux sortes :

> Les attaches ligamentaires : représentées par le ligament gastrophrénique amarrant la

grosse tubérosité a la face inférieure du diaphragme.
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> Les attaches épiploiques : tendues entre les bords de I’estomac et les organes voisins.

Ce sont les épiploons gastro-hépatique, gastro-splénique et gastro-colique.

Estomac
Funidos

{EBsophage —————=

e =

Jonion
sogasingque

Pylare

D odenum ——e

. Couches musculaires |
= Séreuse
Rﬂ-*" ef e
gastriques

Figure 18 : Structure de la paroi gastrique.
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Figure 19 : Différentes couches de la paroi gastrique.

B- Anatomie topographique : rapport :

1. Rapports péritonéaux :

Le péritoine viscéral recouvre les 2 faces de I’estomac sauf la partie supérieure de la face

postérieure ou est individualisé le ligament gastro-phrénique.

Ligament gastro-phrénique : formé par la réflexion des feuillets du péritoine gastrique

sur le péritoine diaphragmatique et fixe la grosse tubérosité au diaphragme.

Petit épiploon : formé par le prolongement des deux feuillets du péritoine gastrique. Il relie
la petite courbure et la face postérieure de la partie supérieure du duodénum au hile du foie. On

le subdivise en deux ligaments : hépatoduodénal ; et hépato-gastrique.
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Faux des vaisseaux : ce sont des replis péritonéaux déterminés par le passage des artéres
issues du tronc ceeliaque et destinées au foie et au tube digestif. Ce sont la faux de l'artere
coronaire stomachique et la faux de I'artere hépatique. Ces deux faux délimitent I’entrée du

récessus omental inférieur séparant I’arriere cavité des épiploons et le vestibule.

Arriere cavité des épiploons : c’est une cavité virtuelle située directement en arriere de

I’estomac limitée par :

e En avant : le péritoine viscéral tapissant la face postérieure de I’estomac.
e En arriere : le péritoine pariétal postérieur

e A gauche : I’épiploon gastro- splénique.

e Adroite : la faux de I’artére coronaire stomachique.

e En haut : le ligament gastro-phrénique.

e En bas : le mésocolon transverse.

Elle possede un acces naturel a droite sous le petit épiploon par le hiatus de Winslow. C’est

une véritable bourse articulaire de I’estomac permettant ses mouvements.

2. Rapports avec les organes et la paroi :

Face antérieure :

o FEtage supérieur : sous thoracique le plus étendu (2/3 de la portion verticale), les rapports
pariétaux se font par I'intermédiaire du diaphragme avec :

e Entre le diaphragme et la paroi : le sinus pleural costo-diaphragmatique, la base du
poumon gauche et le cceur par le biais du péricarde.

e Entre 'estomac et le diaphragme : I’extrémité gauche du lobe gauche du foie.

e Etage inférieur : abdominal moins étendu, en rapport en haut et a droite avec le lobe

gauche du foie et en bas et a gauche avec la paroi abdominale antérieure
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Face postérieure :

e Au niveau du segment supérieur, la face postérieure du fundus est directement accolée
au diaphragme par le ligament gastro-phrénique.

e Au niveau du segment inférieur subdivisé en deux étages :

e L’étage supérieur : sus mésocolique, répond en haut et a gauche a la rate, a droite a la
partie supérieure du rein gauche et surrénale gauche et en bas au pancréas.

e L’étage inférieur : sous mésocolique, répond au mésocolon transverse, plus a gauche au
colon transverse lui-méme et plus au-dessous : I’angle duodénojéjunal, et aux premieres
anses du gréle. Ainsi peut-on réaliser chirurgicalement une anastomose astro-jéjunale

trans- mésocolique

La grande courbure :

Répond de haut en bas au diaphragme par le ligament gastro- phrénique, a la rate par

I’épiploon gastro- splénique et au colon transverse par I’épiploon gastrocolique.

La petite courbure :

Donne insertion au petit épiploon et répond en arriere de lui a la région ceeliaque et par
I'intermédiaire du péritoine pariétal postérieur a 'aorte abdominale et le tronc ceeliaque, a la
veine coronaire stomachique, aux ganglions lymphatiques pré et latéro-aortiques et au plexus

solaire avec les ganglions cceliaques.

Le cardia :

Fait suite a I';esophage abdominal dont il partage les rapports, il n’est péritonisé qu’en
avant et répond en avant au lobe gauche du foie, au nerf vague gauche et aux vaisseaux cardio-

tubérositaires antérieurs.
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> En arriere, il répond au pilier gauche du diaphragme, ’aorte abdominale et au nerf vague
droit.

> A gauche, il répond au fundus ménageant I’angle de His.

Le pylore :

Marqué en surface par le sillon duodéno-pylorique, il est facile a repérer a la palpation en
regard de L1. Entierement péritonisé, il répond en avant au lobe carré du foie, en arriére a
I’extrémité droite de I'arriére cavité des épiploons et par son intermédiaire a I'isthme du
pancréas, en bas a I’épiploon gastro-colique qui contient les vaisseaux gastro-épiploiques droits

et en haut au petit épiploon.
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Figure 20 : Rapports de I’estomac.

1= Foie 2= Petit épiploon (pars 3= Petit épiploon (pars
condensa) vasculosa)

4= Artére hépatique propre 5= Canal cystique 6= Veine porte

7= Petit épiploon (pars 8= Rate 9= Estomac

flaccida)

10= Angle colique gauche 11= Cblon transverse 12= Vésicule biliaire

13=Duodénum 14= Grand épiploon.
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C- Vascularisation artérielle :

La vascularisation artérielle est assurée par trois branches de division du tronc ceeliaque :
coronaire stomachique, hépatique et splénique, qui forment 2 cercles au contact de chacune des

courbures.

1. Le cercle de la petite courbure :

Formé par I’anastomose de la coronaire stomachique et I’artére pylorique.

La coronaire stomachique ou I'artére gastrique gauche :

Volumineuse, c’est la seule artére destinée entierement a I’estomac. Elle prend naissance du

tronc céliaque dont elle est une collatérale et plus rarement, une des terminales.

Comporte 3 segments:

e Initial : court, c’est le segment pariétal qui est fixe, oblique en haut, a gauche et en avant,
passant sous le péritoine pariétal post, il croise le pilier gauche du diaphragme et répond
aux éléments suivants de la région ceeliaque :

o laorte

o0 L’artére hépatique et I’artére splénique

o

Les ganglions lymphatiques du groupe céliaque latéro-aortique gauche.
0 Le plexus solaire surtout le ganglion semi-lunaire gauche
e Intermédiaire : ou intra-ligamentaire, long, mobile. L’artere dessine une crosse concave
en bas, et chemine dans la faux péritonéale.
e Terminal : segment viscéral para-gastrique, trés court, aborde la petite courbure a

I'union du 1/3 sup. et 2/3 inf., et se termine en deux branches antérieure pré-gastrique
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et postérieure latéro gastrique. Cette artére donne des collatérales : cardio-

cesophagienne et tubérositaire antérieure.

L’artére pylorique :

Gréle, née de I'artere hépatique propre.

Présente 2 ségments :

e Dans le bord libre du petit épiploon : c’est le segment fixe, qui descend en avant et a
gauche du pédicule, et croise I'artére hépatique commune.
e Dans le bord inférieur du petit épiploon : transversal. C’est le segment mobile qui
traverse et longe la partie supérieure du duodénum, du pylore puis la petite courbure.
Elle se divise en 2 branches :

e Antérieure

Postérieure : seule s’anastomose avec la branche homologue de la coronaire

stomachique.

L’artére pylorique donne des collatérales : rameaux duodénal, pylorique, et hépatique.

Ainsi est formé le cercle artériel de la petite courbure d’ou naissent 20 a 30 rameaux

vascularisant les 2 faces gastriques.
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Figure 21 : Vascularisation artérielle de la petite courbure [16].

D- Le cercle de la grande courbure :

Formé par I’anastomose entre |’artere gastro-épiploique droite et gauche :

L’artére gastro-épiploique gauche :

Née de I'artére splénique dont elle est une branche inférieure.

Présente 2 segments :

> Latéro-gastrique : dans I’épiploon gastro-splénique.

> Infra—-gastrique : dans le ligament gastro-colique.

Elle se termine en s’anastomosant avec la droite et donne des collatérales : rameaux

gastriques ascendants, rameaux épiploiques avec un long rameau gastroépiploique gauche.
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L’artére gastro-épiploique droite :

La plus grosse des deux nait de I’artére gastroduodénale, branche de I'artére hépatique,

elle comporte 2 segments :

> Segment infra-duodénal : s’engage dans I’épiploon duodéno-colique.

> Segment infra-gastrique : chemine dans le ligament gastro-colique.

Elle se termine en s’anastomosant avec la gastro-épiploique gauche. Collatérales

rameaux pyloriques inférieurs.

Vaisseaux
courts

A splénigque

A gastro-¢piploique droite \ gastro-épiploique gauche

Figure 22: Vascularisation areterielle de la grande courbure[16].
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E- Systeme du fundus :

Constitué de nombreux rameaux :
Cardio-oeso-tubérositaire :

e Antérieur : né de la stomachique.

e Postérieur : né de I'artére splénique.
Artéres gastriques courtes :
Nées de I'artere splénique et de ses branches.

Les branches artérielles s’anastomosent largement réalisant 3 réseaux (sous séreux,

intramusculaire, et surtout sous muqueux).

La vascularisation artérielle gastrique est de type non terminal, ainsi la gastrectomie

(chirurgie d’exérese) peut se faire a tous les niveaux sans craindre le lachage ou la nécrose.

Cette richesse vasculaire montre I'importance de la fonction gastrique : le débit sanguin est

variable entre le repos et le travail : augmenté en postprandial (somnolence).

En effet il existe un systeme de régulation au niveau de la sous muqueuse représenté par

des shunts artério-veineux qui s’ouvrent aux repos et se ferment en travail.
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Figure 23 : La vascularisation artérielle de I’estomac[14]

F- Vascularisation veineuse

Les veines gastriques naissent du réseau veineux muqueux et traversent le plexus sous
muqueux, puis sous séreux, avant de constituer des troncs veineux homologues des branches
artérielles pré-décrites.

Ces veines tributaires du systeme porte peuvent s’anastomoser au niveau du cardia, de
I’;esophage abdominal et du fundus avec les veines cesophagiennes et phréniques inférieures
tributaires du systéme cave.

Shunts porto-caves avec constitution de varices cardio-cesophagiennes ou cardio-

tubérositaires (en cas d’HTP) responsable d’hémorragie digestive.
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Figure 24 : La vascularisation veineuse de I’estomac

G- Innervation :

Les nerfs gastriques proviennent des nerfs vagues et des nerfs du plexus solaire et
constituent 3 pédicules :

e Pédicule de la petite courbure : issu des nerfs gastriques du vague droit et gauche.

e Pédicule duodéno-pylorique : issu des rameaux hépatiques du vague.

e Pédicule infra-pylorique : formé par des filets accompagnant |'artére gastroépiploique

droite.

La sécrétion gastrique est controlée avant tout par les vagues d’ou la vagotomie peut étre
proposée dans le traitement de l'ulcere gastro-duodénal avec 3 modalités tronculaires :

e Vagotomie tronculaire : section du tronc au contact du hiatus cesophagien.

e Vagotomie sélective : au niveau du cardia respectant les fibres hépatiques et pyloriques

du vague gauche, et les fibres ceeliaques du vague droit.
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e Vagotomie hyper-sélective : au niveau de la petite courbure respectant I'innervation et la

motricité antro-pylorique.

En cas de vagotomie tronculaire bilatérale, une pyloroplastie s’impose car le vague est

responsable de I'ouverture du pylore.

rameau
hépatique

rameau pyloro
duodénal

Figure 25 : montrant I'innervation de I’estomac[14]
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H- Le drainage lymphatique de I’estomac :

Trois territoires sont décrits concernant le drainage lymphatique de I’estomac:

— Le territoire de la chaine ganglionnaire coronaire stomachique.
— Le territoire de la chaine ganglionnaire splénique

— Le territoire de la chaine ganglionnaire hépatique.

1. Chaine coronaire stomachique:

Elle draine les lymphatiques des deux tiers médians de la portion verticale de I’estomac.

Elle est constituée de trois groupes:

a. Groupe des ganglions de la faux de la coronaire stomachique:

Il est constitué de 3 a 8 ganglions avec des anastomoses a travers le petit épiploon entre
ces ganglions et ceux de la petite courbure. Il correspond dans la classification japonaise de la

JRSFG (7) (japanese research society for gastric cancer, 1981), au groupe 7.

b. Groupe des ganglions de la petite courbure:

Les ganglions sont disposés en avant, le long de la branche antérieure de I'artére, au
nombre variable de 1a 12 avec une moyenne de 7. Ce groupe correspond au groupe 3 de la

classification japonaise.

¢. Groupe pariétal et juxtacardiague:

Sur une vue postérieure de la région du cardia, apparaissent un groupe ganglionnaire
gauche et un groupe cardiaque postérieur droit reliés par un collecteur cardiaque postérieur. Le
groupe cardio-tubérositaire gauche correspond au site 2de la classification japonaise et le

groupe cardiaque postérieur droit correspond au site 1.
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I- Chaine ganglionnaire hépatique:

Correspondant aux lymphatiques de la portion horizontale de I’estomac et se compose

de 5 groupes principaux:

a. Legroupe de I’artére hépatique:

Ce groupe peut étre subdivisé en deux segments:

2) Un groupe horizontal, constitué d’une part par les ganglions du tronc coeliaque
correspondant au groupe 9 de la classification japonaise, d’autre part par un autre

ganglion a I'origine de la gastro-duodénale qui correspond au groupe8.

3) Un autre groupe vertical formé de 2 a 3 ganglions le long du bord droit ou gauche de

I’artere hépatique.

b. Legroupe de I’artére gastro-duodénale et rétropylorique:

Ce groupe dénommé sus duodénale par Sarrazin , se situe au niveau du tronc de 'artere
gastro-duodénale dans son trajet rétropylorique ou rétroduodénal. Il constitue dans la

classification japonaise le groupe 5.

c. Le groupe sous-pylorique et de I’artére gastro-épiploigue droite:

Dénommé groupe sous-duodénal, il comporte 3 a 4 ganglions sous le bord inférieur,
entre le duodénum mobile et celui fixe, en regard de la bifurcation de I’artére gastro-duodénale

et de la gastro épiploique droite,
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Ce groupe est divisé en:

e Groupe sous duodéno pylorique, groupe 6 de la classification japonaise.

e Groupe gastro-épiploique droit, groupe 4 de la classification japonaise.

d. Legroupe de I’artére pylorigue:

Ces ganglions se situent dans la partie gauche du pédicule hépatique dans le

petit épiploon, le long de I'artére pylorique.

e. Le groupe duodéno-pancréatigue:

Il se divise pour Rouviere en deux groupes:

Un groupe antérieur, situé en avant de la téte du pancréas.

Un groupe postérieur, situé en arriére de la téte du pancréas.

f.  Chaine splénique :

Correspondant aux lymphatiques du tiers externe de la portion verticale. Les ganglions

s’échelonnent au nombre de 3 ou 4 sur le trajet de l'artére splénique, d’abord en sus

pancréatique puis dans I’épiploon pancréatico-splénique jusqu’au hile splénique pour suivre

ensuite le trajet de I’artére gastro-épiploique gauche.

Les ganglions de la chaine splénique constituent le groupe 11 de la classification
japonaise, les ganglions du hile forment le groupe 10 et les ganglions gastro-épiploiques
gauches et de I'arcade de la grande courbure constituent le groupe 4.

Les travaux de Sarrazin (9) ont démontré que les collecteurs ganglionnaires venus de la
grosse tubérosité, que ce soit au niveau de la face antérieure ou de la face postérieure de
la grosse tubérosité, se drainent préférentiellement vers I’artére gastrique postérieure

seule, venant rejoindre les ganglions situés au niveau de I’artére splénique.
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» Groupe 1:
~ Para-cardiaux
droits
~ Proximaux pour
tumeurs haute et
moyenne de
I’estomac

~ Distaux pour
tumeurs de
IPantre

» Groupes 3 et 5:

~ Relais de la
petite courbure
et du pylore

~ Emportés avec
la dissection du
petit épiploon

~ Groupe 4:
Satellites des
artéres gastro-
épiploiques
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~

~ Groupe 6:

»~ Partie
inférieure
du pylore

~ Satellites de
’artére
gastro-
épiploique
droite

» Groupe 7, 8 et 9:

»Groupe 7: A
gastrique gauche

»Groupe 8: A
hépatique commune

~Groupe 9: Trone
ceeliaque

~ Groupe 2: & i
~Ganglions a gauche
du cardia

» Groupe 10 et 11:

~Groupe 10:
hile splénique
~Groupe 11: Artere
splénique

70



Traitement péri-opératoire et adjuvant des cancers gastriques: Expérience du service de
chirurgie viscérale du centre hospitalier militaire Avicenne de Marrakech

Groupe 14:
Gg de la racine du mésentére
le long de 'AMS

Groupe 15:
Gg le long de I'art. colique médiane

Figure 26 : les groupes des chaines lymphatiques de I’estomac
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G X

Gg satellites de I"aorte et de la VCI

P~

1=Paracardial droit ; 2=paracardial gauche ; 3=petite cowrbure: dJ=grande courbure
S5=Suprapylonque : 6=Infrapylonique: 7=coronaire stomachique: S=Hepatique commune :
O9=tronc cocliaque ; 10=Hile splénique: 11=Artere splémque: 12=pedicule hepatique ;

13=Rétropancréatique ; 14=Racine du mésentere ; 15=Artere colique moyenne ; 16=Para aortique.

Figures 27: Vascularisation lymphatique de I’estomac selon la classification japonaise [16].
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Au total:

Cette division en territoires lymphatiques est assez artificielle (il existe des anastomoses
importantes entre ces territoires). En plus le drainage est tres étendu et ces lymphatiques sont

en continuité avec ceux de I’;esophage (ganglion de troisier si cancer digestif).

Ces données justifient, en cas de cancer gastrique, une gastrectomie totale avec curage

ganglionnaire large.

Figure 28 : Drainage lymphatique de |'estomac. [15]
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Figure 29 : Numérotation des différents sites ganglionnaires selon la Japanese Research Society

For Gastric Cancer (JRSGC) [16

1- Para cardial droit 2- Para cardial
5- Supra-pylorique 6- Infra-pylorique

9- Tronc ceeliaque 10-Hile splénique
13- Rétro 14- Racine du
pancréatique mésentére

3- Petite courbure
7- Coronaire
stomachique
11-Artére splénique

15-Artére colique
moyenne

4- Grande courbure
8- Hépatique
commun

12-Artére hépatique
propre

16-Para aortique
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J- Movens de fixité :

1. Moyen principal :

Le ligament gastro-phrénique : accolement péritonéal du fundus au diaphragme.

2. Moyens secondaires :

La jonction avec I'cesophage et le duodénum. Les épiploons :

- Gastro-splénique

- Gastro-colique

- Gastro-hépatique

Ce qui fait que I'’estomac est amarré au diaphragme tout en étant mobilisable dans I'étage sus-

mésocolique.

1

Figure 30 :Moyens de fixité de I’estomac : le petit épiploon (1) : I’arriére cavité des épiploons (2)
et le ligament gastro—phrénique (3)
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Il. Rappel physiologique:

L’estomac a une triple fonction :

1) Une fonction motrice :

L’estomac est un organe creux constitué de deux zones fonctionnelles distinctes que sont
I’estomac proximal et I’estomac distal. La principale fonction de I’estomac proximal (fundus et
partie proximale du corps gastrique) est de former un réservoir pour les aliments. L’estomac
distal (partie distale du corps gastrique et antre) génére des contractions qui permettent de
mélanger et de broyer les aliments, puis d’assurer la vidange gastrique, de facon a permettre

une absorption optimale des nutriments dans I’intestin gréle.

Antra,

A - Accomodation (relaxation) B - Remplissage anfre C - Peristaltisme antral et vidange
puis vidange du fundus) et brassage (pylore fermé) gastrique (pylore ouvert)

Figure 31 : Les différentes étapes du devenir des aliments dans I’estomac, et la cinétigue de

vidange gastrique mesurée par scintigraphie

En période de jeline (entre les repas), I’estomac et I’'intestin gréle sont animés d’une
activité motrice cyclique, le complexe moteur migrant (CMM). Le cycle dure entre 90 et 120
minutes, avec trois phases qui se succedent : absence de contraction (phase I), contractions
irrégulieres (phase 1), et contractions d’intensité et de fréquence maximale (3 par minute dans
I’estomac, phase lll). La phase lll précéde une nouvelle phase |, dure seulement quelques
minutes, et permet I'évacuation des particules indigestibles dans l'intestin gréle. L’ingestion

d’aliments supprime le CMM. Au niveau de l'estomac proximal, le tonus fundique diminue
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(relaxation réceptrice ou accommodation), permettant une augmentation du volume gastrique
sans augmentation de pression : ce phénomeéne est controlé par un réflexe vago-vagal qui active
des motoneurones inhibiteurs (NO et/ou VIP) du plexus myentérique de la paroi gastrique. Cette
accommodation permet le stockage des aliments dans I’estomac proximal. Le tonus gastrique va
ensuite progressivement revenir a sa valeur basale, permettant le remplissage de I’estomac
distal. Aprés le repas, des contractions circulaires propagées du haut de I’estomac distal vers le
pylore vont permettre, en fonction de I'état de relaxation du pylore et du tonus duodénal, de
mélanger et broyer les aliments par rétropulsion, et viderprogressivement |I’estomac. Le flux
transpylorique est pulsatile et adapté aux capacités de stockage du duodénum. La vidange
gastrique est relativement rapide et constante pour les liquides, plus lente (plusieurs heures)

pour les solides et les graisses (phase initiale de broyage et mélange, appelé lag phase).

2) Une fonction sécrétoire

La sécrétion gastrique est caractérisée essentiellement par sa concentration élevée en
acide chlorhydrique. Cette acidité permet de stériliser le bol alimentaire et d’initier la digestion,
notamment des protéines alimentaires. Le suc gastrique est un liquide acide, incolore et
visqueux. Le volume quotidien sécrété varie entre 2 et 2,5 litres, et le débit de sécrétion est

rythmé par les repas.
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Figure32: Mécanismes de la sécrétion d’acide chlorhydrique par la cellule pariétale des glandes

de I'estomac proximal

La sécrétion d’acide chlorhydrique détermine le débit sécrétoire gastrique : cette
sécrétion est assurée par les pompes H+ /K+ -ATPase des cellules pariétales fundiques, qui
permettent de concentrer plus d’un million de fois les ions H+ entre I'intérieur (pH voisin de 7)
et I’extérieur (pH entre 0,8 et 1) de la cellule pariétale. La sécrétion concomitante de chlore est
permise par I'ouverture de canaux ioniques perméables au chlore et au potassium, qui amorce
I’action des pompes H+ /K+.

Les cellules pariétales des glandes gastriques sécretent également le facteur intrinseque,
petite glycoprotéine indispensable a I’'absorption de la vitamine B12, et le pepsinogene. Cette
protéine est activée par I'acidité luminale gastrique en pepsine, protéase qui hydrolyse les
chaines protéiques alimentaires. Mucus et bicarbonates sont sécrétés par les cellules épithéliales
de surface, qui génerent également des prostaglandines et diverses protéines impliquées dans la
protection muqueuse. Les glycoprotéines ramifiées qui constituent le mucus forment un gel qui
contient de I'eau et des bicarbonates, et qui recouvre I’épithélium gastrique d’un film protecteur

contre I’environnement tres acide de la cavité gastrique.
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3) Une fonction endocrine :

La sécrétion gastrique (sécrétion acide et production d'enzymes) et la motilité gastrique
sont stimulées par la gastrine, hormone produite par les cellules G de la région pylorique (et
également du duodénum) en réponse a un stimulus nerveux, a une distension de I'organe et a
certains aliments (protéines, substances alcalines, caféine, alcool dilué,...). Inversement la
production de gastrine est soumise a un feed-back : Elle est inhibée lorsque le pH descend en

dessous de 2,0.

En effet, '’estomac peut étre divisé en deux parties :

> une partie proximale qui correspond au fundus et au corps. Elle joue le role d’un
réservoir des aliments et caractérisée par une activité sécrétoire importante.
> une partie distale qui correspond a I'antre. Elle est essentiellement motrice et assure le

mélange et la vidange des aliments dans le duodénum.

La muqueuse gastrique est faite d’un épithélium monostratifié présentant des

invaginations (cryptes) au fond desquelles s’ouvrent les glandes tubulaires.

Au niveau du fundus, les cellules épithéliales sont en majorité des cellules a mucus
sécrétant du mucus et des bicarbonates qui forment une couche protectrice contre l'acidité
gastrique. Entre les cellules a mucus s’intercalent les cellules pariétales responsables de la
sécrétion d’acide gastrique et le facteur intrinséque qu’est un élément essentiel pour
I’absorption de la vitamine B12. Enfin les cellules principales se trouvent au fond des glandes
tubulaires et assurent la sécrétion des pepsinogénes qui sont des pro-enzymes transformes
sous l'action de l'acide en forme active (pepsine). Dans la lamina propria de la muqueuse
fundique se trouvent les cellules entero-chromaffine-like secrétant I’histamine. Les cellules

endocrines sont peu nombreuses.
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Au niveau de I'antre, la muqueuse est caractérisée par I'absence des cellules pariétales et

principales, les cellules endocrines sont plus nombreuses que dans le fundus.

Il existe deux types de cellules endocrines : les cellules G qui sécretent la gastrine et les
cellules D qui sécretent la somatostatine. Trois principaux facteurs stimulent la sécrétion acide :
I’histamine, la gastrine et I'acétylcholine. Les facteurs inhibiteurs sont moins bien connus et

représentés essentiellement par la somatostatine et les prostaglandines.

lll. Epidémiologie :

1. Epidémiologie descriptive :

1.1 Fréquence et répartition géographique:

e Au monde :

Le cancer de I’estomac représente le quatriéeme cancer dans le monde avec un peu moins
d’un million de cas par an (6,8% des cancers en 2012, soit 952 000 cas) mais la deuxiéme cause

de décés par cancer [20].

L’incidence des cancers de I'estomac est I’objet de grandes variations géographique qui
s’expliquent par une exposition a des facteurs de risques différents (essentiellement
alimentaires). Plus de 70% des cas (soit 677 000 cas) se trouvent dans les pays en voie de
développement, avec une prédominance globalement masculine (456 000 chez les hommes et
221 000 chez les femmes), la moitié des cas de cancers de I’estomac étant concentrée a I'Est de

I’Asie, principalement en Chine [21].

Le taux d’incidence est environ deux fois plus haut chez les hommes que chez les
femmes; Il est de 3,3 en Afrique occidentale et de 35,4 a I'Est de I’Asie pour les hommes, et de

2,6 en Afrique occidentale et de 13,8 a I’Est de I’Asie pour les femmes [21].
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En France, le cancer de I'estomac représente actuellement 2% des cancers et 15% des
cancers digestifs, le classant au neuvieme rang des cancers chez I’lhomme et au 15éme chez la
femme. Le nombre de nouveaux cas estimés pour 2010 était de 6461 (Homme : 4208 ; Femme :

2253) [22].

La France est un pays a faible risque avec des taux d’incidence de 7,1 pour 100 000 chez

I’homme et de 2,8 pour 100 000 chez la femme selon I'estimation de 2010 [22].

Au cours des 50 dernieres années, la fréquence des cancers de I’estomac a diminué de
facon importante, et au cours des 20 dernieres années, le taux d’incidence a diminué de plus de

30% [18]
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Figure 33 : L’estimation de l'incidence du cancer de I’estomac dans le monde entier pour les

femmes (/100.000 habitants) GLOBOCAN 2012 [22]
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Figure34 : | ’estimation de I’incidence du cancer de I’estomac dans le monde entier pour les

hommes (/100.000 habitants) GLOBOCAN 2012 [22]

e Au Maroc

Au Maroc, nous ne disposons pas encore de base de données nationale exhaustive sur les
cancers permettant une connaissance parfaite de I'épidémiologie des cancers gastriques dans
notre pays et une prise en charge précoce et une meilleure efficacité, a I’exception des données

du registre de la région de Rabat et celles du registre du Grand Casablanca :

- Le registre des cancers de Rabat de 2005 : Le cancer de I'estomac est le cancer digestif le
plus fréquent a Rabat aussi bien chez I'homme (5éme rang) que chez la femme (6éme rang).
L’incidence du cancer de I’estomac est plus élevée chez le sexe masculin. L’incidence brute est
de 6,5 pour 100 000 habitants chez ’lhomme et de 4 pour 100 000 habitants chez la femme.
Dans la quasi-totalité des cas, il s’agit d’un adénocarcinome souvent diagnostiqué a un stade

avancé (stade IV : 56,6%) [25].
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Le registre des cancers de la région du grand Casablanca 2005-2006-2007 : Durant la
période étendue entre 2005 et 2007 I’incidence du cancer gastrique a sensiblement augmenté
aussi bien chez 'homme que chez la femme. Les taux d’incidence brute sont estimés a 4,1 et
2,6 pour 100 000 habitants, respectivement chez I'homme et la femme. L’adénocarcinome a été

le type histologique le plus fréquent [26].

D’aprés une étude descriptive et rétrospective portant sur une période de 12 ans (1997-
2008), réalisée par les équipes des laboratoires d’anatomo-pathologie sur les cancers digestifs
de la région de Marrakech, qui a recensé 3838 cas, le cancer de I’estomac représente le premier

cancer tout sexe confondu soit 12,5 % de tous les cancers et 45,6 % des cancers digestifs [27]

Cependant, une deuxiéme étude réalisée par I'équipe du laboratoire d'anatomopathologie
sur les cancers digestifs au CHU HASSAN Il de Fés entre 2004 et 2007 ayant porté sur 432 cas de
cancers digestifs, le cancer gastrique était au deuxiéme rang aprés les cancers colorectaux avec

une fréquence de 36, 1% [28].

Table 13 : Classification des cancers digestifs au service d'anatomopathologie au CHU HASSAN 1l

de Fés (20064-2007) [29].

Site Nombre de cas Pourcentage
Colon-rectum 166 38,40%
Estomac 156 36,10%
(Esophage 29 b,7/%
Foie 27 6,30%
Vésicule biliaire 26 6%
Intestin 19 4,40%
Pancréas 9 2,10%
Total 432 100
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D’aprés une série d’étude rétrospective observationnelle étalée sur une période de 5ans
(Janvier 2013- Décembre 2018) de l'ensemble des patients admis au service de chirurgie
viscérale hopital militaire Avicenne Marrakech pour prise en charge d'un cancer gastrique,

I’adénocarcinome représente 53.38% de I’ensemble des tumeurs gastriques .

Notre série comporte 30 patients atteints de cancer de I'estomac localisé avec une
moyenne de 6 malades par an et des extrémes allant de 3 a 13 malades par an, environ les deux

tiers de nos patients provenaient du milieu urbain et le tiers provenait du milieu rural.

1.2 L’évolution de I’incidence :

Le taux d’incidence de cancer gastrique diminue réguliéerement pour les hommes et pour
les femmes depuis une trentaine d’années en France et dans la plupart des pays occidentaux

[30].

Chez 'homme et la femme, I'incidence de ce cancer diminue régulierement depuis 1980.
Chez I’'homme, le taux d’incidence standardisé a diminué de 2,2 % par an entre 1980 et 2012
(14,2 cas pour 100 000 personnes-années en 1980 contre 7,0 cas en 2012) et chez la femme,
de 2,6 % par an (6,2 en 1980 contre 2,6 en 2012). Entre 2005 et 2012, cette diminution est un

peu moins importante chez la femme (2 % par an).
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Tableau 14 : Taux d’incidence en France selon I’année (standardisés monde pour 100 000

personnes-années) - Estomac [30]

Taux annuel moyen d’évolution

Année (%)
sSexe -
1980 | 1990 | 2000 | 2005 | 2010 | 2012 D"zﬁiﬂﬂ De 2005 2 2012
. Homme | 142 | 116 | 92 | 82 | 73 7 20 22
incidence = e | 62 | 46 | 34 |32 | 27 | 2 26 2
s | homme [ 131 9 63 | 54 | 46 | 44 3.4
femme | 5.7 | 36 | 24 | 2 | 1.7 | 17 38 2.7

Le risque d’étre atteint de ce cancer entre 0 et 74 ans diminue selon la cohorte de

naissance. Il passe de 1,52 % a 0,77 % chez I'homme et de 0,59 % a 0,27 % chez la femme,

respectivement pour les cohortes nées en 1920 et en 1950.

Tableau 15 : Risques cumulés 0-74 ans (en %) selon la cohorte de naissance [30].

Sexe Cohorte de naissance
1920 1925 1930 | 1935 1940 | 1945 1950
Incidence Homme | 1,52 1,32 1,16 1,04 0,93 0,85 0,77
Femme | 0,59 0,48 0,41 0,35 0,32 0,29 0,27
_ ., |Homme | 1,13 0,93 0,77 0,65 0,54 0,48 0,45
Mortalite
Femme | 0,41 0,31 0,26 0,21 0,18 0,16 0,15

La diminution réguliére de I'incidence peut s’expliquer par la diminution de la prévalence

de I'infection a Helicobacter pylori selon la cohorte de naissance en rapport avec I'amélioration

des conditions de vie et d’hygiene [31] et par des modifications des habitudes alimentaires

(mode de conservation des aliments, consommation de sel, consommation de fruits et légumes

85




Traitement péri-opératoire et adjuvant des cancers gastriques: Expérience du service de
chirurgie viscérale du centre hospitalier militaire Avicenne de Marrakech

frais). Ceci est bien confirmé par I’étude des populations migrantes du Japon qui changent de

style de vie [32].

En revanche, I'incidence de I’adénocarcinome du cardia et du bas cesophage est en
augmentation depuis les années 1970. Dans les années 1980, une augmentation de 5 a 10 % par
an de l'incidence des cancers du cardia a été relevée aux Etats-Unis. L'incidence a également

triplé au Royaume Uni entre 1962 et 1987 [33].

1.3 Age et sexe :

Le cancer de I'estomac est rare avant I'age de 50 ans. Le risque augmente avec I'age et plus
rapidement chez I'hnomme que chez la femme [34]. L'dge moyen de survenue de ce cancer est de
60 ans. Une étude réalisée au Maroc sur une série de 1770 cas de cancer gastrique, colligés
entre 1980 et 2000 [35], a noté une moyenne d'age de 51 ans chez I'homme et 48 ans chez la

femme. Le sexe ratio est de 2 a 3.

Dans notre série, ’age moyen de nos patients a été de 56.5 ans et des extrémes allant de
31 a 76 ans, la prédominance du sexe masculin a été mise en évidence avec 19 hommes

(63.27%) et 11 femmes (36.63%) soit un sexe ratio de 1,72.

1.4 Survie et mortalité :

Le cancer gastrique est la 3éme cause de mortalité par cancer dans le monde, apreés le
cancer de poumon et le cancer de foie. En 2012, le nombre absolu de décés par cancer gastrique

était estimé a 0,7 million soit 8,8% du total par la base des données Globocan 2012 [36].

La mortalité est plus importante dans les populations de faible niveau socioéconomique
parce que le diagnostic est plus tardif et le stade est plus avancé. L’amélioration de la survie a

été relativement limitée ces 20 dernieres années malgré les progrés de la chimiothérapie, si bien
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que la mortalité n’est pas différente entre les pays européens et le reste du monde, a I’exception

du Japon [33].

La régression de la mortalité par cancer gastrique ne dépend pas que de I'incidence. Elle
est influencée par les progres de la détection précoce du cancer au stade curable et des lésions
précancéreuses. Cette évolution est particulierement marquée au Japon ou la chute soutenue
depuis 1970 de la mortalité par cancer gastrique est expliquée par la généralisation du
dépistage radiologique et endoscopique [32]. En Europe, il n'y a pas eu de généralisation du
diagnostic précoce, ce qui explique la trés faible amélioration (3 %) de la survie relative a 5 ans
constatée dans I’étude Eurocare 4 pendant la période 1988-89 [37]. Le chiffre demeure a 25 %

dans la période 2001-2002 [38].

Aux Etats-Unis, le taux de mortalité par cancer gastrique est de 2,7 hommes et de 1,5

femmes pour 100000 habitants (Globocan 2012) (tableau 20) [37].

En France [30], Les taux d’incidence et de mortalité diminuent régulierement pour les
hommes et pour les femmes depuis une trentaine d’années comme dans la plupart des pays
occidentaux, la décroissance étant plus importante en ce qui concerne la mortalité. Avec 4 411
déces, dont 64 % chez I'homme, ce cancer se situe au 8&me rang des décés parmi les 19
localisations examinées. Les taux de mortalité standardisés sont de 4,4 chez ’lhomme et de 1,7

chez la femme.
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Tableau 16 : Principaux indicateurs du cancer gastrique en 2012 [30].

Taux Taux
., . | Nombre de
Sexe Taux brut | standardises | standardises cas
Europe Monde
_ Homme 13,9 10,5 7,0 4308
Incidence
Femme b,8 4 2,6 2248
Mortalité Homme 9,2 6,8 44 2834
OFE | Fomme 4.8 25 1.7 1577

Au Maroc, les seules statistiques disponibles sont celles relevées par ’OMS (Globocan

2012) qui souligne que le cancer gastrique est la 6éme cause de mortalité par cancer pour les

hommes (643 décés soit 5.2%) et la 7éme cause pour les femmes (426 déces soit 4.1%) [38].

Cependant ces chiffres sont a interpréter avec prudence en raison de I’absence d’un registre

national de cancer dans notre pays.

2. EPIDEMIOLOGIE ANALYTIQUE :

Devant des variations aussi importantes de I'incidence du cancer gastrique, différents

facteurs carcinogénes ont été incriminés. Les principaux sont : I'infection a Helicobacter pylori,

les facteurs alimentaires, socio—économiques et génétiques. Les états précancéreux associant les

lésions et les conditions précancéreuses, permettent de définir une population a haut risque,

justiciable d’une surveillance réguliere.
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2.1 Les facteurs favorisants :

a) L’infestation a Hélicobacter pylori :

La responsabilité d’HP, bactérie spiralée a Gram négatif, a été démontrée dans la genése

des gastrites chroniques atrophiques, des ulcéres gastroduodénaux.

Son roéle dans le cancer gastrique est également aujourd’hui reconnu. Les sujets
présentant une infection chronique a HP ont environ six fois plus de risque de développer un

cancer gastrique que la population non infectée.

Certaines souches d’HP produisent des cytotoxines (CagA et VacA) qui sont de facteurs
de virulence pour la survenue de Iésions muqueuses inflammatoires. L’acquisition d’HP pendant
I’enfance représente un facteur important pour le cancer gastrique, les individus infectés plus
tard au cour de leur existence sont plus a risque de développer des ulcéres gastriques que des

cancers.

L’infection par I’'HP chez nos malades n’a été détectée qu’au moment du diagnostic du
cancer gastrique par la recherche sur une piéce de biopsie chez 3 malades seulement et qui n’a

objectivé la présence de HP que sur une seule biopsie.

b) Facteurs alimentaires : [18-19]

Plusieurs facteurs alimentaires prédisposent au cancer gastrique :

7

< Les nitrites : facteur carcinogéne reconnu provenant essentiellement de I’alimentation
(salaison, produits de conservation des saucisses et de certains poissons, conserves)

< Les hydrocarbures : présents dans les aliments fumés.

e

o

Une alimentation riche en sel : par un effet toxique direct sur la muqueuse gastrique

atrophique et en prolongeant la durée de contact entre les nitrites et la muqueuse
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gastrique en ralentissant la vidange gastrique. En revanche, les fruits, les légumes, et la

vitamine C aurait un role protecteur.

c) Facteurs génétigues : [18-19]

L’appartenance au groupe sanguin A augmenté de 10%a 20% le risque de développer un
cancer gastrique, alors qu’un antécédent familial de cancer gastrique chez un parent du premier

degré le multiplie par 2 par rapport a la population générale.

Dans notre série, 4 malades ont un parent de 1¢ degré ayant comme ATCD une tumeur
gastrique dont un est décédé lors du traitement. 2 Ayant comme ATCD une tumeur

colorectale chez la fraterie.

d) Facteurs sociaux économiques [18-19]

L’'incidence du cancer de I’estomac augmente lorsque le niveau socioéconomique
diminue. Certaines professions semblent également plus exposées : mineurs, ouvriers du

caoutchouc, du bois, du cuivre et de I’amiante.

e) Alcool et Tabac : [18-19]

Le tabac et l'alcool ne sont pas des facteurs étiologiques essentiels, mais plusieurs
études cas-témoins, ou de cohortes, suggerent qu’une forte consommation augmente le risque
de cancer gastrique. Dans notre série, le nombre de malades ayant des habitudes toxiques est
12 patients (soit 40 %) pour le tabagisme chronique et de 4 cas pour I'alcoolisme chronique soit

13.33%

f) Autres facteurs :

L’infection a Hepstein-Barr-Virus (EBV) : Elle peut contribuer au développement de
I’'adénocarcinome gastrique.Dans notre série la recherche de EBV n’a pas été effectuée par faute

de moyen[40].
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Les hydrocarbures : Ils augmentent le risque d’adénocarcinome par irritation de la
muqueuse et réduction de la sécrétion du mucus, I'élévation du pH et la stimulation de la

nitrosation [41].

2.2 Les états précancéreux

a) Les conditions précancéreuses

Ulcére chronique de I'estomac : Le risque relatif de cancer gastrique est de 1,5 a 2 fois
plus élevé chez les sujets présentant un ulcére gastrique par rapport a une population témoin.

Dans notre série 'antécédents d’ulcére gastrique est retrouvé chez 6 patients.

e La maladie de Biermer : L’incidence annuelle du cancer serait de 1 %.

e La maladie de Ménétrier : L’incidence est estimée a 14% dans la gastrite hypertrophique
de ménétrier.

e Les polypes gastriques: Dans 85% des cas, ils correspondent a des polypes
hyperplasiques non susceptible de transformation maligne.

e Moignon de gastrectomie partielle : [42] Le risque de survenue de cancer gastrique sur
moignon de gastrectomie s’éléve aprés 15 ans. |l peut étre 2 a 8 fois plus élevé que dans
la population générale. Dans notre série I’antécédent de moignon de gastrectomie est
retrouvé chez un seul patient.

e Gastrite chronique atrophique : Au cours de la gastrite chronique atrophique avec
métaplasie intestinale, 11% des patients développeront un cancer gastrique. Dans notre
série, 6 patients avaient une gastrite chronique.

b) Lésions Précancéreuses

La dysplasie de la muqueuse :Une étude italienne suggere que si la dysplasie peut
régresser, elle peut également progresser vers le cancer : dans 7% des cas de dysplasie moyenne

et dans 55% des cas en cas de dysplasie sévere.
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La métaplasie intestinale : [43] Elle est souvent associée au cancer de I’estomac. Les
études histochimiques suggérent qu’une forme particuliére, la métaplasie intestinale incomplete

de type 3, est un indicateur élevé de cancer gastrique.

IV. ANATOMIE PATHOLOGIQUE :

L'anatomopathologiste a un apport important dans la prise en charge des cancers de
l'estomac : apport diagnostique par |’examen des préléevements biopsiques et apport
pronostique par la détermination du degré d’extension tumorale sur la piéce opératoire. La
détermination du stade clinique intervient dans la décision d’éventuels traitements

complémentaires [44].

A. SIEGE DE LA TUMEUR :

Les cancers les plus fréquents (60%) sont actuellement les cancers antro pyloriques
responsables d’une sténose pylorique et prennent volontiers l'aspect en lobe d'oreille, la
localisation du cancer est dans 20% au niveau de la petite courbure et dans 20% des cas pour les
autres localisations (grande courbure, faces et cardia) [45]. Le cancer du cardia (jonction oeso-

gastrique) est responsable de dysphagies précoces. Il a un mauvais pronostic [45].

Les formes diffuses sont plus rares.

Le siege de prédilection tumorale dans notre série a été antro-pylorique, il a été noté dans 17

cas (soit 56.66% des cas).

B. ASPECTS MACROSCOPIQUES :

Les cancers gastriques sont habituellement invasifs et plus rarement superficiels [46]
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1. Cancers superficiels :

Le cancer superficiel est un sous-groupe présentant un excellent pronostic. Il se définit
comme un cancer limité a la muqueuse avec extension possible a la sous muqueuse avec ou
sans métastase ganglionnaire. Le cancer superficiel a été clairement individualisé par les
japonais en 1962. Il représente dans ce pays, prés de 50% des cancers de l'estomac [47]. En
France, la fréquence varie entre 10 a 20% [48]. Les auteurs japonais basent leurs études sur une

classification endoscopique trés rigoureuse [44] :

e Le type | est exophytique et correspond au polype cancérisé ;
e Le type Il comporte trois aspects qui correspondent au cancer mucoérosif décrit par
Gutman et al :
= |la est un cancer superficiel en saillie ;
= |lb est plat
= |lc est ulcéré ;

e Le type lll ulcéré correspond a l'ulcérocancer.

Le cancer superficiel est multifocal dans 10% des cas [47], d'ou l'intérét des biopsies

étagées au moindre doute.
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Figure 35: Processus tumoral superficiel [49].

2. Cancers invasifs :

Trois modes de développement sont possibles : bourgeonnement, infiltration ou
ulcération. Assez rarement, l'un d’eux prédomine pour réaliser des tumeurs végétantes
polyploides (figure 20), des cancers infiltrants comme les linites plastiques, des cancers

ulcériformes qui se présentent comme des ulcérations a bord aillé a pic, sans bourrelet net.
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Figure 36 : Aspect macroscopie : gastrectomie subtotale pour un volumineux adénocarcinome

de I’'antre réségué au service de chirurgie viscérale a I’hopital Avicenne de Marrakech.

Les cancers du cardia et de la portion verticale de I’estomac sont le plus souvent végétant
polypoides ; les cancers de I’antre sont souvent en « lobe d’oreille » ou ulcériformes [44]. Dans
notre série, I'aspect macroscopique le plus fréquent était I'aspect ulcérobourgeonnant dans 19

cas (soit 63.33% des cas).
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C. ASPECTS MICROSCOPIQUES .

1. Les tumeurs épithéliales :

1.1 Les adénocarcinomes :

Plus de 90% des cancers de I’estomac sont des adénocarcinomes (ADK) [46].

De nombreuses classifications ont été proposées, les unes basées sur l'aspect
histologique donc descriptives ; les autres sur des criteres de mode d'extension et donc

d'évolutivité [47].

Classification de I'OMS : [44, 47]

Elle propose de classer les adénocarcinomes gastriques en bien, moyennement ou peu
différenciés. En dehors du degré de différenciation et en fonction de données cytologiques et

architecturales, quatre sous-types peuvent étre isolés :

L'adénocarcinome papillaire : composé de saillies épithéliales digitiformes avec des axes

fibreux.

e L'adénocarcinome tubulé : composé de tubules ramifiés inclus dans un stroma fibreux.

e L'adénocarcinome mucineux (ou colloide muqueux) : dont plus de 50% des cellules
apparaissent en petits groupes flottant dans des lacs de mucine ; il se présente souvent
macroscopiquement comme une « galette » bien limitée.

e L'adénocarcinome a cellules indépendantes en « bague a chaton » : il constitue la forme

histologique habituelle de la linite plastique.

Dans notre série, I’adénocarcinome moyennement différencié était le plus fréquent

représentant 29,72% des cas.
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Classification de LAUREN et variante de MULLIGAN :

Cette classification [50], inclut a la fois des critéeres histologiques et architecturaux et des

criteéres selon le mode d'extension.

Deux formes sont distinguées :

e La forme intestinale : elle présente la structure d'un adénocarcinome tubulé ou papillaire
bien différencié a architecture compacte bien limitée en périphérie (figure 22).

e La forme diffuse : est surtout faite de cellules indépendantes mucosécrétantes. Elle est
mal limitée et son pronostic est plus mauvais (figure 14).

e Latroisieme forme rassemble les cas inclassables des 2 formes précédentes.

Figure 37 : Adénocarcinome bien différencié tubulopapillaire de type intestinal selon la

classification de Lauren (HPS 200) [44]
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Figure38 : Adénocarcinome de type diffus selon la classification de Lauren : hombreuses cellules

tumorales isolées en « bague a chaton », mélées a des plasmocytes. Glande fundique normale a

gauche (HPSx200) [44]

Classification de MING : [51]

Elle est basée sur des critéres architecturaux et distingue 2 formes :

e La forme expansive, caractérisée par une architecture massive repoussant les tissus

voisins.
e La forme infiltrante, caractérisée par une infiltration diffuse, trés mal limitée a sa

périphérie et dissociant les tissus non tumoraux.

Classification de GOSEKI : [52]

C'est une classification particulierement intéressante. En 1992, GOSEKI et al ont introduit
un élément nouveau basé sur l'importance de sécrétion de mucus par les cellules tumorales. Il
semblerait que ce caractere ait une influence sur le mode d'extension du cancer et les récidives.

On distingue 4 groupes :
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e Groupe 1 : Cancers tubulaires pauvres en mucus.
e Groupe 2 : Cancers tubulaires riches en mucus.
e Groupe 3 : Cancers peu différenciés pauvres en mucus.

e Groupe 4 : Cancers peu différenciés riches en mucus.

Cette classification est plus reproductible par rapport aux autres classifications (OMS, LAUREN,

MING), et donnant un meilleur intérét histopronostique.

1.2 Autres types anatomopathologiques : [52]

o Carcinome adéno-squameux : Plus fréquent au niveau du cardia, il assure un contingent
adénocarcinomateux épidermoide.
o Carcinome hépatoide : Les cellules tumorales ressemblant a des hépatocytes et expriment les

alphafoeto-protéines, son pronostic est défavorable.

La linite gastrigue [53] :

R/

< La définition de la linite plastique est histologique. C'est un ADK peu ou indifférenciée,
qui a toujours une composante de cellules atypiques, soit de type anaplasique, soit de
type mucipare, appelées cellules "en bague a chaton", mélées a des éléments
inflammatoires envahissant la paroi gastrique jusqu'a la séreuse sans la détruire, au
sein d'une intense réaction fibreuse du stroma.
< Lorsque cette tumeur envahit la totalité de I'estomac, I'aspect macroscopique (figure 14)
est caractéristique transformant la totalité de Il'estomac en un tube rigide, a parois
épaissies, blanchatres, indurées. L'envahissement ganglionnaire est fréquent dans 70 a
80% des cas. Une carcinose péritonéale est associée dans environ un tiers des cas. Chez
la femme ; cette lésion s'accompagne fréquemment de métastases ovariennes réalisant
un syndrome de Kriikenberg. Le pronostic de cette tumeur est trés mauvais. La survie a

5 ans est d'environ 10%.
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Figure 39 : montrant I’aspect macroscopique d’une gastrectomie totale pour linite plastique,

paroi épaissie d’une facon diffuse, d’aspect cartonné [54].

Tumeurs neuroendocrines (TNE) :

Elles représentent 5% des carcinoides.

L'utilisation de l'immunohistochimie (IHC) permet de distinguer les TNE pures, les
tumeurs composites, les tumeurs amphicrines, et de séparer ces TNE des carcinomes
indifférenciés et des carcinomes contenant un nombre minoritaire de cellules endocrines [26].
Certaines TNE font partie d’une néoplasie endocrinienne multiple (NEM). La multifocalité et
I'association a une hyperplasie des cellules endocrines sont les éléments morphologiques

permettant de suspecter l'appartenance a une NEM.
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2. Les tumeurs non épithéliales :

a) Tumeurs stromales :

Les tumeurs conjonctives gastriques regroupent un ensemble disparate de tumeurs pour

lesquelles il est souvent difficile de trancher entre la bénignité et la malignité [55, 56].

L'OMS distingue les tumeurs différenciées : musculaire lisse, vasculaire, adipeuse,
conjonctive commune ou nerveuse ; et les tumeurs indifférenciées ou stromales ; a cellules
fusiformes ou a cellules rondes (ou épithéloides), celles-ci correspondent aux léiomyoblastomes
(ou léiomyomes épithéloides ou tumeurs myéloides). Cette classification, simple en théorie I'est

beaucoup moins en pratique.

Les tumeurs stromales ou GIST (Gastrointestinal stromal tumors) [17] de I’estomac

représente la localisation la plus fréquente (50 a70%) des tumeurs stromales du tractus digestif.

Elles peuvent siéger a n’importe quelle segment de I’estomac ; mais surtout au niveau de
I’antre et du corps gastrique (70-90%). La localisation sous cardiale et fundique serait grevé d’un

pronostic plus réservé.

Elles peuvent avoir une croissance endogastrique (18-22%), exogastrique (3040%),
intramural (29-44%) ou parfois en sablier (16-20%). Leurs taille varie de quelques millimetres a>

40cm, les tumeurs exogastriques sont classiquement les plus volumineuses.

Macroscopiquement, ces tumeurs a développement sous-muqueux soulévent la

mugueuse puis l'ulcerent.

L’aspect histologique est hétérogéne. Elles sont constituées le plus souvent d’une
prolifération de cellules fusiformes, plus rarement épithéloides. Le stroma est d’abondance
variable, il renferme des vaisseaux en quantité variable et un contingent de cellules

inflammatoires. On peut parfois observer des zones de nécrose et d’hémorragie.
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L’analyse immunohistochimique des cellules tumorales est nécessaire pour poser le
diagnostic des tumeurs stromales. Le CD117 ou C-Kit est actuellement le marqueur le plus
spécifiguement connu et plus sensible. C’est un récepteur transmembranaire ayant une activité
tyrosine-Kinase. Les tumeurs stromales expriment également le CD34, mais il est moins sensible
et moins spécifique que le CD117, la desmine et la protéine S100 sont des marqueurs

généralement négatifs dans les tumeurs stromales [57].

Leur évolution est peu lymphoide. Les métastases ganglionnaires sont rares, I'extension
se fait essentiellement par voie hématogene, avec métastases hépatiques, péritonéales et

pulmonaires.

b) Les lymphomes gastriques [58, 59,60]:

L’estomac représente la localisation la plus fréquente des lymphomes
extraganglionnaires. Au niveau gastrique, il s’agit principalement du lymphome de MALT associé
a une infection chronique par H. pylori, selon une séquence de bas puis de haut grade, suivis par
les LNH-B diffus a grandes cellules. Bien qu’il n’existe normalement pas de structure lymphoide
au niveau gastrique, l'infection chronique par H. Pylori est associée au développement de
structures lymphoides dans la lamina propria, a l'origine du processus lymphomateux. Le
diagnostic reste essentiellement endoscopique. L’atteinte gastrique peut se manifester
radiologiquement sous la forme d’ulcéres (50 % des cas), de masses (36 %), de nodules muqueux
avec ulcération centrale. Le principal diagnostic différentiel est représenté par I’adénocarcinome
gastrique. En cas d’infiltration pariétale avec épaississement des plis, la conservation de la
distensibilité gastrique représente un argument contre la linite gastrique .Une conservation des
plans graisseux péri lésionnels notamment en cas de forte masse, la présence de volumineuses
adénopathies au-dela du territoire de drainage adjacent (sous le hile rénal) orienteront vers un
lymphome. Les lymphomes du manteau digestifs primitifs, non associés a une localisation
ganglionnaire, sont trés rares. Ainsi, la localisation gastrique s’integre essentiellement dans le

cadre d’une polypose lymphomateuse, elle est exceptionnellement isolée [61].
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3. Métastases gastriques :

Les métastases les plus fréquentes sont celles des cancers du sein, des bronches et du
mélanome. Ces métastases peuvent avoir un développement sérieux, avec une extension a toute

la paroi, ou se présenter sous forme de métastases intra muqueuses.

Les métastases de mélanome n'ont pas toujours une coloration noiratre

caractéristique, elles ont souvent un aspect bourgeonnant, exophytique et hémorragique [46].

D. MODALITES D’EXTENSION [44]:

En dehors du cancer superficiel, I’extension transpariétale du carcinome gastrique est
précoce. L’extension régionale se fait aux organes de voisinage (pancréas, colon, foie, vésicule),
ce qui peut poser des probléemes diagnostiques sur I'origine de la tumeur. L’atteinte d’autres
segments du tube digestif est possible par diffusion des cellules de contiguité le long de la paroi
digestive, en particulier I'atteinte de I’cesophage a partir de cancers du cardia et celle du
duodénum a partir des cancers de I'antre. Les métastases coliques ou rectales en « manchon »
des linites sont probablement liées au méme mécanisme de diffusion. Elles peuvent étre

précoces et sont parfois révélatrices.

1. Voie lymphatique :

Les ganglions régionaux sont d’abord envahis, dans le territoire de drainage de la tumeur
ou de facon plus diffuse. Plus tard, I’extension se fait aux ganglions des chaines abdominales,

parapancréatiques, lomboaortiques, du hile hépatique et périoesophagiennes.

L’adénopathie sus-claviculaire gauche de Troisier peut étre révélatrice. Les métastases
ganglionnaires sont précoces et I’étude histologique systématique du plus grand nombre

possible de ganglions est un des événements importants du pronostic. Le hombre minimal de 15
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ganglions est requis et certaines études montrent I'importance de rechercher des

micrométastases par des techniques complémentaires immunohistochimiques ou moléculaires.

2. Voie hématogéne :

Les métastases peuvent se développer dans tous les organes, les sites préférentiellement
atteints étant, par ordre décroissant et fréquence, le foie (particulierement dans les formes

intestinales), les poumons, les surrénales, les ovaires, les os, la thyroide et la peau.

3. Voie péritonéale :

Les diffusions péritonéales du cancer de I'estomac sont fréquentes. La tumeur ovarienne
de Krukenberg peut étre précoce, elle est uni- ou bilatérale, I'ovaire étant infiltré par une
prolifération généralement constituée de cellules indépendantes en « bague a chaton ». Son
origine gastrique et sa diffusion par voie péritonéale sont probables, une diffusion par voie

sanguine ne pouvant étre exclue.

IV. CLASSIFICATIONS ET STADIFICATIONS :

La classification TNM est le standard international qui définit le stade d’extension de cancer

gastrique [62].

Tumeur primitive (T) :

e Tx :Impossible d’évaluer la tumeur primitive
e TO : Aucun signe de tumeur primitive
e Tis : Carcinome in situ - La tumeur se trouve seulement dans le revétement interne de

I'estomac (muqueuse). On l'appelle également dysplasie épithéliale gastrique de haut
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grade. T1 : La tumeur s'est étendue jusque dans la muqueuse, la couche musculaire de
la muqueuse (musculaire musculeuse) ou bien la sous-muqueuse.

e Tla- Latumeur a envahi la muqueuse ou la musculaire muqueuse.

e T1b - La tumeur a envahi la sous-muqueuse.

e T2 :Latumeur s'est étendue jusque dans le muscle principal de I'estomac (musculeuse).

e T3 : La tumeur a envahi les tissus situés juste en-dessous du revétement de I'estomac
(sous-séreuse) ; ou la tumeur s'est étendue jusque dans les ligaments de I'estomac ou
dans I'épiploon, sans atteindre le péritoine.

e T4 : La tumeur a traversé le revétement de l'estomac (séreuse) ou a envahi les organes
situés prés de I'estomac.

e T4a - La tumeur a traversé la séreuse.

e T4b - La tumeur s'est propagée a n'importe quel organe situé prés de I'estomac, dont
la rate, le colon, le foie, le diaphragme, le pancréas, le rein, la glande surrénale,
I'intestin gréle, la paroi abdominale, la région derriére le péritoine (rétropéritoine) ou

I',esophage. étre exclue.

Envahissement ganglionnaire :

e Nx : Impossible d’évaluer les ganglions lymphatiques régionaux

e NO : Pas d'envahissement ganglionnaire

e NI : Présence de métastases dans 1 a 2 ganglions lymphatiques régionaux

e N2 : Présence de métastases dans 3 a 6 ganglions lymphatiques régionaux

e N3 :Présence de métastases dans au moins 7 ganglions lymphatiques régionaux
e N3a - Présence de métastases dans 7 a 15 ganglions lymphatiques régionaux

* N3b - Présence de métastases dans au moins 16 ganglions
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Métastase :

» MO : Pas de métastase viscérale
> M1 : Présence de métastases viscérales ou ganglionnaires rétro pancréatiques,

mésentériques et para-aortiques.

Cette classification peut étre regroupée par stades (figure 40)

| Stade UNCC Tram

| stade O Tis O MO
stade LA L) 0O (¥ el
T2 O MO

staie T M MO
T3 rNOD MO

stade ILA T2 N1 MO
Tl NS MO

T4da O MO

stade B T3 M1 MO
T2 N2 MO

T£a M MO

stade HIA T3 N2 MO
T2 N3 MO

T4b NO. N MO

stade I8 T4a M2 MO
T3 M3 WO

T4a N3 MO

T T4b N2, N3 MO
stade IV tout T tout N M1

Figure40 : Regroupement des stades pour les adénocarcinomes gastriques (Stadification UICC)
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derriere la veine porte autour de "aorte abdominale

Figure41 : aspect scannographigue d’envahissement ganglionnaire.

Les metastases hépatiques
La Caranose péritonéale

Figure42 : aspect scannographique des métastases
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ETUDE CLINIQUE

La symptomatologie clinique du cancer gastrique est trés polymorphe et rarement

évocatrice d’ou le retard du diagnostic et de la prise en charge thérapeutique.

A. DELAI DE CONSULTATION

C'est le délai écoulé entre les premieres manifestations cliniques et le diagnostic du

cancer.

Pour Kone [63] (étude prospective allant de décembre 2003 au novembre 2005 soit une

période de 24 mois), ce délai est entre 6 mois et 1 an dans 39% des cas.

Dans notre série, nous avons constaté que seulement 6 malades ont consulté dans un
délai inférieur a un mois alors que la majorité a consulté dans un délai variable de 1 mois a plus

de 6 mois.

B. SIGNES D’APPEL :

Le diagnostic clinique du cancer de I’estomac est souvent tardif, du fait de I’absence de
signes cliniques spécifiques. Le premier signe est les épigastralgies, associées ou non a une
altération de I'état général. Les autres symptdomes peuvent étre des nausées, des vomissements

évoquant un cancer distal (antro-pylorique) ou des hémorragies digestives.

La dysphagie oriente vers un cancer du cardia. La fievre persistante et la présence de

phlébites peuvent étre les témoins d’un syndrome paranéoplasique [64].
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1. Douleur abdominale :

La douleur abdominale est le signe le plus fréquent, elle est le plus souvent de siege
épigastrique, a type de brilure ou de pesanteur. Elle peut étre rythmée par les repas, évocatrice
alors d’un ulcére ou étre constante et atypique C’est le symptome révélateur chez tous nos
malades, il s’agit soit des épigastralgies (81,08%), soit des douleurs abdominales diffuses
(18,92%), dans notre série les épigastralgies sont retrouvés chez la majorité de nos patients : 27

cas soit 89.91%.

2. Amaigrissement :

Il est tardif et fréquent, n’est présent au début que dans 29,72% des cas de notre série. Il
est souvent associé a une anorexie en particulier pour les viandes et les graisses. Dans notre

série les amaigrissements ont été noté chez 86.58% des cas.

3. Vomissements :

IIs apparaissent tardivement, ils sont I’apanage des cancers orificiels (cancer du cardia et
antro-pylorique). lls constituent un signe d’appel chez 54,05% de nos malades. Dans notre série

on note la présence de vomissements postprandiaux dans 19 cas soit 63.27%.

4. Hémorragie digestive :

Sous forme d’hématémése ou de méléna, inconstante, d’abondance variable et
responsable dans certains cas d’anémie. Dans notre série, elle était présente chez 89,18% des
cas. Dans notre série on a retrouvé la présence des hémorragies hautes chez 2 patients soit

6.66%.
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5. Dysphagie :

Elle se voit essentiellement dans les cancers proximaux (cancer de la jonction oeso-cardio-
tubérositaire), retrouvée chez 18,91% de nos malades. Dans notre série on rapporte la notion de

dysphagie chez 2 patients.

6. Autres manifestations cliniques :

KD

< Pyrosis : qui n’a pas été noté dans notre série.

KD

< Trouble de transit : a type de constipation ou plus souvent de diarrhée.

% Syndrome paranéoplasique qui n’a pas été noté dans notre série :

» Thrombophlébite : migratrice ou récidivante.

> Acanthosis nigricans : dermatose caractérisée par une hypertrophie papillaire
végétante et une pigmentation localisée surtout au niveau des aisselles, du cou et
des organes génitocruraux.

> Fievre au long cours inexpliquée.

> Neuropathie périphérique.

Parfois il peut s’agir de complications révélatrices : perforation, syndrome de sténose

pylorique ou état de choc par hémorragie massive

C. SIGNES PHYSIQUES :

L’examen physique est le plus souvent normal au stade de début, il peut révéler une
sensibilité épigastrique, retrouvée chez 43,24% de nos patients, une paleur cutanéomuqueuse
qui a été constatée chez 37,83% de nos malades. En cas de diagnostic tardif, I'examen peut
objectiver une masse épigastrique, notée dans 13,51% des cas de notre série. Il faut

systématiquement rechercher des signes de métastases :
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Adénopathies : la palpation du creux sus-claviculaire a la recherche d’un ganglion de

Troisier, nous avons retrouvé un patient ayant un ganglion de Troisier soit 3.33%

e Hépatomégalie : sa découverte doit faire évoquer en premier lieu un foie de métastase et
doit conduire a faire au moins une échographie abdominale.

e Splénomégalie.

e Ascite : Elle témoigneprobablement d’une carcinose péritonéale, dans notre série nous
avons trouvé 3 cas d’ascite soit 9.99%

e Les touchers pelviens sont systématiques a la recherche d’un nodule de carcinose ou

d’un envahissement du douglas. Ceux-ci n’ont été retrouvés chez aucun malade de notre

série a I’examen physique.

En conclusion, la symptomatologie clinique du cancer gastrique est tardive et souvent
aspécifique. Il faut savoir y penser devant les signes d’appel et pratiquer des examens

complémentaires pour pouvoir faire un diagnostic précoce et proposer un traitement curatif.

ETUDE PARACLINIQUE :

A. EXAMENS A VISEE DIAGNOSTIC:

1. Fibroscopie oesogastroduodénale (FOGD) :

Une suspicion clinique de cancer gastrique doit faire pratiquer une endoscopie
cesogastroduodénale. Associée a des biopsies, I’endoscopie permet le diagnostic dans 95% des

cas [65].

Les cancers superficiels gastriques ne sont pas aisés a diagnostiquer. Ce sont des tumeurs
localisées a la muqueuse ou a la sous-muqueuse, indépendamment de I’envahissement
ganglionnaire. Elles peuvent donner a la muqueuse un aspect polypoide localisé, ou celui d’une
induration en plaque, d’une décoloration, d’'une dépression, ou d’une ulcération. Un aspect

infiltré, rigide diffus est évocateur d’une linite gastrique [46].
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Généralement, en I’'absence de politique de dépistage, les tumeurs sont diagnostiquées a un

stade plus évolué.

L’endoscopie permet d’évaluer la taille, la localisation et I’extension de la tumeur. La biopsie
est le temps essentiel du diagnostic. Quel que soit son aspect, tout ulcere gastrique doit étre
biopsier. Les biopsies doivent étre multiples ; en effet, une biopsie isolée posséde une sensibilité
de 70% pour le diagnostic de cancer gastrique, alors que la pratique de sept biopsies de la
marge et de la base de l'ulcére augmente la sensibilité a 98% [65]. Le contrbéle endoscopique 8 a
12 semaines aprés traitement d’un ulcére gastrique est recommandé avec biopsies
systématiques des zones non cicatrisées ou des cicatrices visibles. Dans le cas particulier des

linites, les biopsies muqueuses peuvent étre négatives jusqu’ a 50% des cas [46].

Une macrobiopsie a I'anse ou une biopsie sous échoendoscopie sont parfois nécessaires.
Dans certains cas sélectionnés, I'échoendoscopie permet de préciser la profondeur de la

pénétration tumorale ou I'envahissement des structures adjacentes.

2. Transit baryté oesogastroduodénal (TOGD) :

Le transit cesogastroduodénal baryté en double contraste peut étre utile pour étudier
|'étendue de la maladie lorsqu'il y a des symptomes obstructifs, ou lorsque des volumineuses
tumeurs proximales empéchent I'endoscope de passer pour effectuer I'examen de I'estomac a
distance de I'obstruction (plus fréquemment avec les tumeurs de la jonction cesogastrique). La
fréquence des faux négatifs peut atteindre 50% de plus, cet examen ne permet pas de faire un

diagnostic histologique et n’est a utiliser que lorsque la fibroscopie n'est pas réalisable [67].

Le TOGD garde tout son intérét dans le diagnostic de la linite plastique dans la mesure ou
les aspects endoscopiques sont peu évocateurs. || montre une microgastrie avec réduction du

diameétre transversal, une rétention sus cardiale de la baryte et une incontinence pylorique .Sa
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supériorité sur I’endoscopie est admise, et lorsque le diagnostic radiologique est évident, il ne

devrait pas étre écarté sous prétexte qu’il n’est pas confirmé par I’endoscopie avec biopsie [68].

L’intérét du TOGD, pour la radiothérapie, permet de situer et de visualiser le siége et surtout

I’étendue de la tumeur ; participant ainsi a la délimitation du volume a irradier [69].

F‘

Figure 43: Transit cesogastroduodénal couche mince. Linite gastrigue : épaississement des plis

gastrigues (fléche noire), aspect d’estomac en « chaussette » constant sur toutes les incidences

[70].

3. Examens biologiques :

a. Marqueurs tumoraux :

Les marqueurs tumoraux sérologiques n’ont pas d’intérét a visée diagnostique. L’antigéne
carcinoembryonnaire (ACE) et le CA 19-9 sont élevés respectivement chez 40 et 30% des

patients atteints de cancers métastatiques, qui sont peu spécifiques du cancer gastrique [68]. En
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revanche, ils peuvent étre utiles dans le suivi aprés traitement curateur ou pour évaluer

I’efficacité d’'une chimiothérapie.

Dans notre série, les marqueurs tumoraux ont été dosés chez I’ensemble de nos patients :

- L’antigéne carcino-embryonnaire (ACE) a été élevé chez 9 cas (soit 30%)

- CA19-9 a été retrouvé élevé chez 5 cas (soit 16,67%).

b. Hémogramme sanguin :

La numération formule sanguine peut identifier une anémie qui peut étre la cause d'un
saignement, d'une insuffisance hépatique ou d'une malnutrition. Elle est souvent hypochrome

microcytaire, elle peut étre mégaloblastique par atrophie fundique.

Dans notre série, ’hémogramme a révélé une anémie chez 13 malades (43,29%)

B. BILAN D’EXTENSION:

La prise en charge d’un cancer gastrique s’est modifiée récemment avec I’étude MAGIC
[72] qui met en évidence le bénéfice d’une chimiothérapie pré- et postopératoire permettant une
augmentation de la survie globale, de la survie sans progression et du taux des résections
considérées comme curatives. La stratégie thérapeutique actuelle repose donc sur la
chimiothérapie péri-opératoire a partir des stades T2 considérés comme opérables. L'évaluation

du stade tumoral initial est donc capitale [73].

Cette évaluation comporte un volet clinique et un volet d’exploration paraclinique.
L’examen clinique recherche une adénopathie sus-claviculaire gauche (ganglion de Troisier), un
foie métastatique, une ascite ou masse au niveau du Douglas au toucher rectal, signes de
carcinose péritonéale. Un certain nombre d’examens radiologiques s’imposent dans le cadre du

bilan d’extension :
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1. Radiographie thoracique :

Elle permet de déceler les métastases pulmonaires, qui peuvent étre symptomatiques ou

infra—cliniques.

2. Echographie abdominale transpariétale :

Elle permet de déceler une ascite témoin d’une carcinose péritonéale, une extension aux
organes de voisinage, des masses ganglionnaires au niveau du pédicule hépatique, des branches
du tronc ceeliaque ou des gros vaisseaux (aorte, veine cave), et surtout des métastases

hépatiques ou ovariennes [74].

3. Tomodensitométrie abdomino-pelvienne et thoracigue :

La tomodensitométrie reste un examen trés utile pour I’évaluation de I’extension locale et

régionale du cancer gastrique.

Pourtant, si cet examen s'avere efficace pour rechercher des métastases viscérales et
apprécier I'extension aux organes voisins, il demeure peu sensible et peu spécifique pour juger
de l'extension ganglionnaire et péritonéale (en dehors de la présence d'une ascite) ou de

I'importance de I'envahissement transpiétal [75].

Le développement du scanner dynamique hélicoidal a amélioré la sensibilité de la TDM dans
le diagnostic du cancer gastrique superficiel. Le taux de détection de ce cancer attribué au

scanner dynamique hélicoidal est de 57% d’aprés Lee et al [76].
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Tumeurs

Adénocarcinome gastrique

Lymphome

Gastrointestinal stromal
tumor (GIST)

Aspect tomodensitométrique typique

Epaississement focal de la paroi gastrique
Infiltration diffuse (lignite)

Masse ulcérée, sténosante

Infiltration de la graisse périgastrique
Adeéenopathies

Infiltration le long des ligaments périto-
néaux

Métastases

Epaississement de la paroi supérieur 4 lcm

Infiltration diffuse supérieure 4 50 % de
I'estomac

Atteinte circonférentielle

Absence de sténose et conservation du pé-
ristaltisme

Adénopathies périphériques

Masse volumineuse i développement ex-
tragastrique, sans sténose digestive
Mécrose centrale

Ulcération

Calcifications

Figure44 : Caractéristiques des principales tumeurs de I’estomac [77].

Dans notre série, la TDM thoraco-abdominale a été réalisée chez tous malades

permis de visualiser la tumeur sous forme d’un processus tumoral tissulaire dans 8 cas (soit
26.67% de I’ensemble des cas), d’un épaississement pariétal irrégulier dans 20 cas (soit 66,67%).

Elle a objectivé un envahissement ganglionnaire dans 23 cas (soit 76.66%), et des extensions

loco-régionales dans 20 cas soit 66.67%.

4. L'écho-endoscopie [78, 79] :

L'écho-endoscopie utilise des transducteurs d'une fréquence allant de 7,5 a 20 MHz

permettant d'individualiser toutes les couches de la paroi gastrique. La tumeur gastrique
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apparait sous la forme d'une lésion hypodense alors que les adénopathies métastatiques

apparaissent rondes, hypoéchogénes et a limite nette.

La précision diagnostique de I'écho-endoscopie est de 70 a 90% pour la détermination de
I'extension pariétale, de 50% a 70% pour l'extension ganglionnaire et de plus de 80% pour
I'envahissement d'un organe de voisinage. La précision diagnostique pour l'envahissement
ganglionnaire peut s'élever jusqu'a 90% lorsque I'écho-endoscopie est complétée par une
cytoponction du ou des ganglions suspects. L'écho-endoscopie est particulierement importante
en cas de linite plastique gastrique et de cancer superficiel. Dans le premier cas, elle permet
d'évoquer le diagnostic devant un épaississement marqué de la sous-muqueuse contrastant avec
une muqueuse et une musculeuse d'épaisseur normale et d'en préciser les limites. Dans le
second cas, elle permet, grace aux sondes utilisant des fréquences de 20 MHz de différencier
avec une valeur diagnostique proche de 80%, les tumeurs limitées a la muqueuse dont le risque
d'atteinte ganglionnaire ne dépasse pas 2% des tumeurs atteignant la muqueuse dont le risque

d'extension ganglionnaire est d'environ 15%.

5. L'IRM [80, 811:

L'IRM a encore été peu évaluée dans le bilan d'extension des cancers gastriques. Ses
performances actuelles sont similaires a de celle du scanner spiralé dynamique dans la
détermination de I'extension pariétale et de I'envahissement ganglionnaire. L'apparition récente

de I'endo-IRM (sonde d'IRM couplée a un endoscope) devrait permettre d'améliorer ses résultats.

6. La laparoscopie [82] :

En I'absence d'ascite, la carcinose péritonéale ou les petites métastases hépatiques sont
difficiles a mettre en évidence par les examens d'imagerie conventionnelle (scanner ou écho-
endoscopie). Une carcinose péritonéale est découverte lors de l'intervention dans 30% a 40% des

stades cancers gastriques localement avancés (T3 et T4). La laparoscopie permet une exploration
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visuelle directe de la cavité abdominale et sa valeur diagnostique dans la recherche d'une
carcinose péritonéale est supérieure a 90%. Elle peut étre proposée pour les tumeurs gastriques
classées T3 ou T4 aux examens d'imagerie conventionnelle dans le but d'éviter une laparotomie
inutile et parfois morbide et permettre éventuellement d'inclure le malade dans un protocole de

traitement néo-adjuvant.

VIl. Traitement :

Le traitement du cancer gastrique localisé a pour but de réaliser une exérése de I’estomac
tumoral et du territoire ganglionnaire drainant la lésion, ne laissant place a aucun résidu, et a
réduire le taux de récidive locorégionale et a distance en associant des thérapies néo-adjuvantes

et/ou adjuvantes permettant ainsi une guérison avec un allongement de la survie [83].

A. Movyens thérapeutiques :

1. La chimiothérapie péri opératoire :

Le pronostic des adénocarcinomes gastriques opérés reste mauvais, avec un taux élevé de
récidive. Depuis maintenant une dizaine d'années, le concept de chimiothérapie péri-opératoire
s'est imposé. La chimiothérapie péri-opératoire est administrée en préopératoire et en
postopératoire. La chimiothérapie préopératoire a pour but de réduire la taille tumorale, ce qui
va augmenter le taux de résection RO, mais également de traiter les micrométastases pour
diminuer le risque de récidive. En effet, la chimiothérapie est plus facilement administrée en
préopératoire qu'en postopératoire. Deux grandes études randomisées de phase lll ont comparé
la chimiothérapie péri-opératoire a la chirurgie seule [114]. Dans la premiére étude, le schéma
ECF associant épirubicine, 5-fluorouracil (5-FU) et cisplatine (3 cures espacées de 3 semaines
avant et aprés la chirurgie) a permis d'obtenir 36 % de survie a 5 ans versus 23 % en |'absence de
chimiothérapie (HR : 0,75 ; IC95 : 0,60-0,93 ; p = 0,009). Dans la seconde, avec le schéma

associant 5-FU et cisplatine (2 ou 3 cures espacées de 4 semaines avant et aprés la chirurgie), on
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observe 38 % de survie a 5 ans versus 24 % en l'absence de chimiothérapie (HR : 0,69 ; IC95 :
0,50-0,95 ; p = 0,02). Dans ces 2 études, 86 % et 87 % des patients ont pu recevoir le traitement
protocolaire préopératoire, alors que seulement 55 % et 50 % d'entre eux ont pu bénéficier de la
chimiothérapie postopératoire. Le bénéfice semblait s'appliquer a toutes les tranches d'dge et
quel que soit I'état général des patients, aux 2 sexes, et a toutes les localisations dans |'étude
britannique. Aucune étude de sous-groupes concernant le stade, le type histologique ou le
nombre de cures recues n'est disponible. La majorité des patients inclus dans ces 2 études avait
un adénocarcinome de stade avancé (T3T4 : 57 %, N+ : 66 a 71 %). Le Thésaurus national de
cancérologie digestive (TNCD) recommande une chimiothérapie péri-opératoire pour tous les

malades de stade supérieur a IA avec un niveau élevé de recommandation (grade A)
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Figure 50 : Arbre décisionnel pour 'adénocarcinome gastrigue opérable

Cependant, les schémas de chimiothérapie proposés dans les études FFCDFNCLCC et
MAGIC sont des schémas responsables d'une toxicité importante. Il a été montré par plusieurs

études en situation métastatique que les chimiothérapies a base d'oxaliplatine étaient mieux
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tolérées que celles a base de cisplatine, notamment chez les patients de plus de 65 ans. Une
étude rétrospective francaise de I'AGEO (Association des gastro-entérologues oncologues) a
montré de bons résultats pour le taux de résection RO, la survie sans récidive et la survie globale
avec une chimiothérapie péri-opératoire par FOLFOX bimensuel [114]. Les patients recevaient un
nombre médian de 6 cures de chimiothérapie au total, dont 4 en préopératoire. La
chimiothérapie péri-opératoire par FOLFOX est maintenant une option reconnue par le TNCD. Il
faut noter que I'age médian des patients inclus dans les études (62 ans dans I'étude MAGIC, 63
ans dans I'étude FFCD-FNCLCC et 66 ans dans |'étude AGEO) est inférieur a I'dge au diagnostic
du cancer de I'estomac, qui est proche de 70 ans. Une évaluation gériatrique peut étre nécessaire
pour aider a prendre la décision d'une chimiothérapie préopératoire. En effet, une chimiothérapie
sous-dosée par crainte des effets indésirables risque de ne pas étre efficace et une
chimiothérapie normalement dosée peut étre responsable de toxicités ou d'altération de I'état

nutritionnel pouvant retarder le geste chirurgical.

Certaines caractéristiques tumorales ont été récemment rapportées comme pouvant
influer sur l'efficacité de la chimiothérapie péri-opératoire. Ainsi, l'instabilité microsatellitaire
présente dans environ 20 % des adénocarcinomes gastriques et probablement plus fréquemment
chez les patients de plus de 75 ans est associée a un meilleur pronostic spontané et a une plus
faible efficacité de la chimiothérapie, selon des données rétrospectives [114]. D'autre part, les
patients atteints par le soustype histologique des tumeurs a cellules indépendantes paraissent
également ne pas tirer bénéfice d'une chimiothérapie néo-adjuvante, selon les résultats d'une
grande étude rétrospective francaise [114]. En outre, il n'est pas encore établi, pour les tumeurs
surexprimant HER-2, que l'inhibition de ce récepteur améliore les résultats de la chimiothérapie

péri-opératoire. Les résultats d'études prospectives sont attendus prochainement.

Enfin, les patients dont la tumeur est responsable d'hémorragies significatives doivent
étre opérés d'emblée. Pour les patients présentant une intolérance alimentaire importante et

dénutris, la renutrition sera le premier temps thérapeutique. Une discussion multidisciplinaire
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approfondie devra avoir lieu pour décider, selon le cas, soit d'une chimiothérapie néo-adjuvante
avec assistance nutritionnelle, soit d'une chirurgie d'emblée. En conclusion, la chimiothérapie
péri-opératoire est une avancée significative dans le traitement des adénocarcinomes gastriques
localisés. Tous les dossiers des patients doivent étre présentés en réunion de concertation
pluridisciplinaire apres le diagnostic d'un adénocarcinome gastrique pour discuter la meilleure
stratégie thérapeutique au cas par cas.Des interrogations sont apparues concernant le bénéfice
apporté par la chimiothérapie péri-opératoire dans certains sous-groupes de patients et doivent
faire l'objet d'études prospectives spécifiques. Dans notre étude, 15 patients ont recu une

chimiothérapie péri-opératoire (soit 40,54%).

2. Traitement chirurgical :

Prise en charge thérapeutique des adénocarcinomes de I'estomac :

Le cancer gastrique est souvent diagnostiqué lorsqu’il est localement avancé.

La gastrectomie, associée a un curage ganglionnaire, est le traitement curatif de
référence. Le but de la chirurgie est d’aboutir a une résection complete sans laisser de résidus
macroscopiques ou microscopiques. Elle doit emporter la totalité des tissus néoplasiques grace a
une gastrectomie partielle ou totale éventuellement élargie aux visceres voisins envahis, associée

a la résection de groupes d’adénopathies satellites.

Les taux de contrble et de survie a cing ans restent cependant faibles, méme aprés une
résection chirurgicale compléte pour les patients atteints de tumeur classée pT3/pT4 ou
envahissant les ganglions. En effet, le taux de survie a 5 ans, dans cette situation, ne dépasse

pas 48 % (6-8). [81-82]

Différentes stratégies thérapeutiques adjuvantes et néo-adjuvantes alors se sont

développées afin de diminuer ce risque et d’augmenter la survie globale des patients. Ainsi, il est
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de plus en plus admis que la prise en charge de lI'adénocarcinome gastrique est devenue
résolument pluridisciplinaire. Chaque situation doit donc étre évoquée en réunion de

concertation pluridisciplinaire avant la prise en charge thérapeutique du malade.

a. Voie d’abord:

On distingue :

e Une laparotomie médiane sus ombilicale qui peut étre élargie en sous ombilical.

e Une laparotomie bi-sous costale.

e Une laparotomie abdomino-thoracique : La voie abdominale peut suffire dans la
gastrectomie subtotale distale. Par contre, un double abord abdominothoracique est
parfois nécessaire pour une gastrectomie totale ou polaire supérieure afin de réaliser une
exérése élargie a I';esophage.

e La chirurgie laparoscopique : Elle est en grand développement au Japon ou actuellement
elle est indiquée en premiére intention pour les tumeurs précoces, sous forme de
gastrectomie distale avec lymphadénectomie limitée et adaptée, ou bien sous forme de

chirurgie de type de résection en coin, voir chirurgie intraluminale.

Différents auteurs ont confirmé la faisabilité technique ainsi que la sécurité de ces
opérations comme en témoignent leur faible taux de morbidité et I'absence de mortalité

opératoire. [83]

Des résultats publiés avec un recul de 10 ans témoignent de leur réalité oncologique avec
une survie globale en tout point comparable a celle obtenue par la chirurgie traditionnelle mais

avec une qualité de vie optimisée et un colit social moindre.

Cette évolution dans le choix de la laparoscopie comme le moyen chirurgical de traiter les

cancers précoces s’observe aussi en occident.
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L’utilisation de la laparoscopie pour traiter les cancers gastriques localement avancés
reste encore anecdotique bien que derniérement quelques auteurs aient commencé a publier

leurs résultats [84].

Figure 45 : image per opératoire service de chirurgie viscérale h6pital militaire Marrakech

montrant une tumeur stromale gastrique

b. Exploration peropératoire :

L’exploration peropératoire vient compléter le bilan d’extension préopératoire et permet
. ) s , . - < I .
une approche directe, sur I’état d’extension locorégionale et a distance, ainsi que du choix de la

technique chirurgicale appropriée.

On vérifie I'absence de métastases hépatiques ou ganglionnaires a distance en particulier
pré-aortique ou rétro pancréatique , on explore minutieusement le péritoine a la recherche de
lésions de carcinose au niveau du grand épiploon, de I'arriére cavité, de I’étage sous-méso
colique y compris le pelvis et les ovaires, on peut en cas de cancer gastrique, a expression

séreuse ou de doute sur une carcinose péritonéale, réaliser une cytologie péritonéale. [84]
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c. Chirurgie d’exérése :

Trois méthodes sont utilisées dans le traitement chirurgical de cancer gastrique localisé : la
gastrectomie totale, la gastrectomie polaire inférieure, et la gastrectomie polaire supérieure; en
plus de I’exérese gastrique, on associe une lymphadénectomie facteur déterminant du pronostic,

dont I’étendue est un sujet a des controverses entre les japonais et les occidentaux.

La résection chirurgicale

> Bilan d’opérabilité

Ce bilan est réalisé dans le but d’évaluer le retentissement du cancer sur I’état général et de
compléter I’évaluation physiologique du malade. Ce bilan doit comprendre: Une évaluation : état

général (échelle OMS ou Karnofsky)

< Score G8 si plus de 70 ans

< onco-gériatrique (si age > 70 ans et score G8 < 14/17)

< nutritionnelle (pourcentage d’amaigrissement, bilan biologique comportant protidémie et
albuminémie)

< cardiologique (ECG, échocardiographie), si une chimiothérapie cardiotoxique est
envisagée - pulmonaire (EFR) en fonction du terrain si une chirurgie avec thoracotomie

est envisagée - rénale (clairance de la créatinine)

Les contre-indications opératoires sont représentées par: l'ascite de la carcinose
péritonéale, les métastases hépatiques multiples, les métastases extra abdominales (cutanées,
pulmonaires...etc.), la présence d’un ganglion de Troisier et les tares viscérales associées ou non

a une altération profonde de I’état général. [85]
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Résection gastrigue

La prise en charge chirurgicale des cancers gastriques repose, comme pour la plupart des
cancers, sur |'‘obtention d’une résection RO, c’est-a-dire macroscopiquement et
microscopiquement compléte. Une résection R1, avec envahissement microscopique des marges

de résection est associée a une diminution de 50 % de survie [86-87].

L’obtention d’une résection RO est liée a I'étendue de lagastrectomie (dépendant elle-
méme des marges de sécurité a respecter selon le type histologique), a ’examen extemporané

des tranches de section, et a I’élargissement de I’exérése aux organes de voisinage.

L’étendue de la résection gastrique dépend principalement de la localisation tumorale et
des marges de sécurité. Il faut donc distinguer les cancers gastriques distaux des cancers

gastriques proximaux.

e Pour les cancers du corps de I'estomac, la gastrectomie totale est la regle afin d’obtenir
une résection RO, avec respect des marges de sécurité minimales.

e Pour les cancers distaux, c’est-a-dire dont le pole supérieur est situé a plus de 6 cm de
la jonction cesogastrique, deux essais randomisés ont montré I’absence de supériorité de
la gastrectomie totale sur la gastrectomie distale des 4/5 en termes de survie, avec une
morbi-mortalité postopératoire comparable [88-89]. Par ailleurs, la gastrectomie distale
était associée a une meilleure qualité de vie en raison de signes d’intolérance digestive
moindres [90-91]. Cette gastrectomie distale doit étre réalisée de la petite courbure a la
terminaison de I’arcade gastro-épiploique sur la grande courbure. Concernant la marge
inférieure, il n'est pas nécessaire d’élargir I’exérese au duodénum, le pylore agissant
comme barriéere mécanique a la progression tumorale dans les adénocarcinomes
gastriques. Dans le cas spécifique des adénocarcinomes a cellules indépendantes, le
développement longitudinal et son caractere infiltrant imposent la réalisation d’une

gastrectomie totale, y compris pour les tumeurs distales, avec élargissement au
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duodénum fréquent, le pylore ne constituant pas une barriére efficace dans ce type
histologique particulier. [92]

e Pour les cancers proximaux, une premiere étude non randomisée portant sur de faibles
effectifs avait suggéré qu’une gastrectomie proximale pouvait étre préférable a une

gastrectomie totale [93].

Une étude plus récente, non randomisée est venue contredire ces résultats, montrant des
taux de récidive significativement supérieurs en cas de gastrectomie proximale, notamment en
raison de marges de résection insuffisantes, avec une morbidité postopératoire également

supérieure et une qualité de vie inférieure.

Elle a comparé 104 patients traités par une gastrectomie totale (GT) a 43 patients traités
par une gastrectomie proximale (GP). Il y a eu 39,5 % de récidive dans le groupe GP versus 4,8 %
dans le groupe GT, alors que les deux groupes de patients étaient comparables. Ce taux élevé de
récidive résultait surtout de marges de résection insuffisantes en cas de GP. Ainsi, les taux de
récidives étaient de respectivement 30 %, 14,5 % et 8,2 % en cas de marges de résection de
moins de 1T cm, entre 1 et 2 cm et de plus de 2 cm. Les complications postopératoires étaient
aussi plus fréquentes dans le groupe GP (48,8 % versus 14,4 % ; p < 0,001), il y a eu enfin 20
sténoses anastomotiques dans le groupe GP en raison de reflux (48 %) versus aucune dans le

groupe GT.

Il est donc recommandé, en cas de cancer proximal, de réaliser une gastrectomie totale,

aussi bien pour des raisons carcinologiques que de qualité de vie postopératoire.

En ce qui concerne le rétablissement de la continuité : quel que soit le type de

gastrectomie, le choix revient au chirurgien [94].
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Dans notre série, on note que 56.67% des patients ont bénéficié d’une gastrectomie totale
contre 20% qui ont bénéficié d’une gastrectomie sub-totale sur les 23 patients qui ont bénéficié

d’un traitement chirurgical.

L’exérese chirurgicale curative est le seul traitement efficace qui permet d’avoir une chance
de guérison de cancer gastrique localisé. Elle est jugée curative lorsque 2 conditions étant
réunies : absence de tissu tumoral résiduel macroscopique et absence d’envahissement des

tranches de sections [95].

Les différents types d’exérese (selon I’'UICC) :

e RO : Absence de résidu tumoral histologique.
e R1 : Présence d’un résidu tumoral histologique.

e R2:Présence d’un résidu tumoral macroscopique.

> Gastrectomie totale :

La gastrectomie totale trouve son indication pour les cancers : du 1/3 moyen et du 1/3
supérieur, les cancers étendus de I'estomac, les linites gastriques, les cancers multifocaux, les

cancers associés a des lésions importantes de gastrite chronique atrophique ou de dysplasie.

La gastrectomie totale simple consiste en une exérese de la totalité de I'’estomac, avec la
partie terminale de I'cesophage abdominale, la portion mobile du duodénum, ainsi que le grand
et le petit épiploon. Un élargissement de nécessité peut étre indiqué en cas d’envahissement
tumoral d’un ou plusieurs organes de voisinage ; par contre, I'association d’une splénectomie ou
pancréatectomie caudale de principe a la gastrectomie totale ne fait qu’aggraver le taux de

morbidité et de mortalité postopératoire.
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WANEBO et al. [96] ont analysé rétrospectivement les données de gastrectomies réalisées
pour cancer gastrique de « I’Américain college of surgeons patterns of care study », ils ont
montré que parmi les 3661 gastrectomies, les 912 cas associés a une splénectomie présentaient

un taux de survie a 5 ans significativement plus faible que le groupe sans splénectomie : 20,9%

contre 31%.

Figure 46 : Gastrectomie totale avec anastomose oeso-jéjunale en « Y » (Roux)

Dans notre série, chez les 15 malades ayant bénéficié d’une gastrectomie totale, le

rétablissement du circuit digestif a été fait par une anastomose oeso-jéjunale.

> Gastrectomie subtotale [98] :

La gastrectomie subtotale peut étre 3/4 ou 4/5 de I’estomac, c’est une exérese indiquée

pour les cancers de la région antro-pylorique qui ne dépasse pas I'angle de la petite courbure.

Elle doit étre réalisée en respectant les regles carcinologiques suivants :

v' Cancer de type | et Il de BORMANN ou intestinale de LAUREN = marge de sécurité

supérieure doit étre de 3 a4 cm.
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v Cancer de type Ill et IV de BORMANN ou diffus de LAUREN = marge de sécurité

supérieure doit étre de 6 a 8 cm [99].

La section gastrique proximale est oblique, débute en dedans, 2 c¢cm sous le cardia et
s’étend en dehors jusqu’a la naissance du premier vaisseau court, alors que la section distale est

identique a celle des gastrectomies totales [98].

Le rétablissement de la continuité est assuré, soit par une anastomose gastroduodénale
type BILLROTH I, soit par une anastomose gastro-jéjunale type BILLROTH II. Il est apparu dans un
essai randomisé (62 cas) que le taux de fistules anastomotiques était plus élevé aprés BILLROTH
I, mais que le confort digestif et la survie a distance étaient en revanche identiques dans les
deux groupes [97]. Selon la longueur résiduelle de la petite courbure, on pourra selon le procédé
de type BILLROTH II, utiliser toute la tranche gastrique (Polya) ou une partie (Finsterer) en

laissant une queue de raquette.

Si on considere la qualité de vie, la gastrectomie subtotale apparait supérieure a la
gastrectomie totale, ce qui peut la faire préférer chez les malades agés et/ou en mauvais état

général [99].
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Figure 47 : Gastrectomie subtotale avec anastomose de type Bilhorth I[96]. Anastomose

gastroduodénale

Figure 48 : Gastrectomie subtotale avec anastomose de type Bilhorth Il [98]. Anastomose gastro-—

jéjunale
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Dans notre série, 6 malades ont bénéficié d’une gastrectomie subtotale le rétablissement

de continuité a été confectionné par une anastomose gastro-jéjunale dans les 6 cas.

> Cas particulier : Cancer sur moignon gastrique :

L’adénocarcinome sur moignon gastrique représente encore 2,5 a 5% de I’ensemble des

cancers de I'estomac [98].

Le traitement repose sur la chirurgie, par une dégastro-gastrectomie, associée a une
lymphadénectomie locorégionale, mais du fait de I’envahissement fréquent des ganglions du hile
splénique, on envisage aussi un élargissement systématique a la rate. Le rétablissement de la

continuité digestive consiste en une anastomose de type BILLROTH Il ou par une anse a la roux.

Son pronostic est mauvais pour plusieurs raisons, a savoir : le retard de diagnostic, la

topographie du cancer, ainsi qu’une diffusion lymphatique et vasculaire rapide.

Une surveillance endoscopique réguliere est de regle en cas de moignon gastrique pour

éviter le diagnostic a un stade avancé et pour améliorer la survie a long terme.

d. Le curage ganglionnaire :

L’envahissement ganglionnaire est le principal facteur pronostique du cancer gastrique. La
survie a 5 ans est de 70 % en I'absence de métastase ganglionnaire (NO), de 30 % en cas de
métastase ganglionnaire péri gastrique (N1), et de 5 % en cas de métastase ganglionnaire
régionale [85-100]. Ainsi, depuis ces trente dernieres années, I’étendue du curage ganglionnaire

a été un sujet primordial de discussion.

Le cancer gastrique est particulierement lymphophile et la question sur I’étendue de la
lymphadénectomie est le principal objet de débats et de controverses entre les auteurs
occidentaux et japonais, puisque ces derniers selon une logique carcinologique, prénent pour un

curage ganglionnaire le plus large possible.
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Pendant de nombreuses années, on a opposé deux grandes classifications : la classification
japonaise Kodama et la classification TNM de I'UICC. La classification japonaise distingue 16

sites ganglionnaires numérotés de 1 a 16.

Ces différents groupes sont classés en quatre catégories de N1 a N4 correspondant aux

groupes ganglionnaires proximaux et distaux. Ainsi quatre types de curages ont été décrits :

e Le curage D1 correspond a I’exérése du groupe N1.

e Le curage D2 correspond a I'exérése des groupes N1 + N2.

e Le curage « D1,5 » ou « D2 » sans splénectomie (D1+ curage cceliaque, gastrique gauche,
hépatique commune et en cas de gastrectomie proximale splénique sans splénectomie)
est recommandé. Il doit emporter au moins 25 ganglions ; [101]

e « D2 » pour le groupe N2, Il doit emporter au moins 25 ganglions ;

e le curage D3 correspond a I’exérése des groupes N1 + N2 + N3 [101].

Cette classification repose sur la fréquence des ganglions envahis en fonction du siege du

cancer sur I’estomac.

La définition des ganglions proximaux et distaux varie en fonction de la localisation du
cancer. Ainsi, un curage D1, D2 ou D3 ne s’adressera pas au méme groupe ganglionnaire et
n’aura pas la méme importance selon que le cancer siége au niveau de I'antre, du corps ou de la

grosse tubérosité gastrique.
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Tableau 17 : classification de la (JRSGC) en fonction du site tumoral [5].

ﬁf::.h N1 M2 M3 N4
Antre 3456 1,789 2,10,11,12,13.14| 15,16
Corps 1.3.4.5.6 2,7.859.10,11 12.13.14 15,16
Cardia, Fundus 1.2.3.4 5.6.7.8,9.1011 12,1314 15,16
Estomac total 1,.2.3,4.5.6 7.8.9.101 12.13.14 15.16

1- Para cardial droit
5- Supra-pylorique
9 - Tronc ceeliaque

13- Retro-pancréatique

2- Para cardial gauche
6- Infra-pylorique
10 - Hile splénique

14 - Racine du mésentere

3- Petite courbure
7- Coronaire stomachique
11 - Artére splénique

15 - Artére colique
moyenne

4- Grande courbure

8- Hépatique commune
12- Artére hépatique
propre

16 - Para aortique

Figure 49 : Image per opératoire (Service de chirurgie viscérale hopital militaire Marrakech)

montrant une tumeur sous muqueuse gastrique du GIST ainsi que les aires ganglionnaires

périgastrique
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La classification récente de I’'UICC, qui tient compte uniquement du nombre de ganglions
envahis, est actuellement adoptée par tout le monde (N1=1 a 6 ganglions positifs, N2=7 a 15
ganglions positifs et N3=plus de 15 ganglions positifs) contrairement a I’ancienne version qui se
basait uniquement sur le siege des adénopathies, sans tenir compte du siége de la tumeur. Elle a
le mérite de la simplicité et, surtout, elle montre bien qu’il faut prélever un minimum de

ganglions pour pouvoir classer correctement une tumeur de I'’estomac. [101]

Tableau 18: comparaison de la classification japonaise avec la classification TNM

japonaise THM G= édition 14&me Edition
13éme &dition .
bEme editon
MO Fas d'emvahissement | Fas d'envahizsement | Pas d'envahizssemant
ganglionnaire ganglionnaire ganglionnairs
M1 Groups 1 1 & 6 ganglions régionaux ({1 & 2  ganglions
métastatigues régionaux metastatiques
N2 Groupe 2 7alSganglionsrégionaux |3 &4 & ganglions
metastatiguas régionaux metastatiques
W3 Croups 3 Flus d= 15 ganglions |[Flus de & ganglions
régionaux metastatigues régicnaux metastatiques
- N3 &: 7a 15 ganglions
metastatiques
- NIk plus de 15
ganglions metastatigues

La force cette attitude est fondée pour les équipes japonaises sur :

a) les trés bons résultats observés aprés ces curages extensifs avec des survies a 5 ans

(selon le stade histologique) supérieures a celles observées en occident.
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b) la possibilité d’avoir aprés ces curages extensifs, un staging précis du cancer

gastrique, I'un étant possiblement la résultante de I'autre.

Selon la classification UICC de 2009, le nombre de ganglions minimum a examiner pour
permettre une stadification précise du statut ganglionnaire (pN) est estimé a 15. Si moins de 15
ganglions sont examinés, le stade pN peut étre sous-estimé, selon le phénoméne de migration
de stade. Ce phénoméne, aussi appelé de Will Roger, serait présent dans 10 a 15 % des cas
[103]. En diminuant le nombre de ganglions examinés, la probabilité de retrouver un ganglion
métastatique diminue et sous-estime ainsi le stade pN. Des patients ayant un envahissement
ganglionnaire sont alors classés pNO, entrainant une sous-estimation de la survie dans ce stade,

il en est de méme entre les stades pN1, pN2, et pN3.

Une étude récente faite aux Etats-Unis, a évalué I'implication pronostique du nombre de
ganglions lymphatiques extirpés pendant une gastrectomie pour adénocarcinome de I’estomac
sur la survie a long terme. [104] La survie spécifique a la maladie n'était pas sensiblement
différente apreés retrait de plus de 15 contre 7-15 ganglions (Survie a 10 ans : 55% contre 47% ; p
= 0,53) pour la cohorte entiere, mais a été sensiblement amélioré dans le sous-ensemble de
patients présentant les stades IAIIIA (Survie a 10 ans, 74% contre 57% ; p= 0,018) ou stade

ganglionnaire NO-2 (72% contre 55%, p = 0,023).

Avant un curage ganglionnaire, il faudra d’abord une exploration minutieuse peropératoire
des 16 sites ganglionnaires : les aires ganglionnaires seront palpées, en sus et sous-pylorique,
le long des courbures, et dans la région ceceliaque a travers le petit épiploon ; I'amorce du
décollement duodéno- pancréatique permet d’accéder aux ganglions 13 et 16 (groupe N3), dont
I'envahissement enléve tout espoir curatif a I'exérése [105]. L’identification des groupes
ganglionnaires par I’encre de chine est une technique utilisée par lesElle est d’autant plus
difficile, lorsqu’il s’agit d’'une exérese en monobloc ou on utilise des fils repéres ; mais quelle

que soit la technique employée pour pratiquer le curage, il parait important de disséquer la piece
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opératoire avant de la fixer et de séparer les gites ganglionnaires lors de cette dissection,

facilitant ainsi leur repérage. [97].

Pendant I’exérese, on doit prélever au minimum 15 ganglions pour un examen

anatomopathologique, c’est le nombre indispensable dans la nouvelle classification TNM.

Comparaison des différents types de curage dans la littérature :

— Selon les japonais :

L’analyse de la littérature japonaise semble bien indiquer que ces dernieres années, les
curages D3 ont pris une part importante dans la pratique, et le curage strictement D2 laisse
place a un curage D2 étendu au groupe 12. Les curages D2 représentent 60 a 75% des curages

effectués, le tiers restant étant constitué de curage surtout D3 mais également D4 [97].

Pour les tumeurs distales du cancer de l’antre, on préconise un curage D2 en
emportant tout le groupe N1 et les ganglions 7, 8 et 9 du groupe N2. Pour les tumeurs plus
proximales, on fait un curage D2 emportant en plus les groupes 10 et 11 (hile de la rate et artére

splénique) [105].

Dans le cancer superficiel, I’école japonaise propose un curage D1 pour les tumeurs dont
la taille est inférieure a 2 cm et qui n’envahissent pas la sous—-muqueuse lors de I’examen écho-
endoscopique préopératoire ; et elle préconise par contre un curage D2 en présence d’une

tumeur dépassant 2 cm ou touchant la sous-muqueuse [106-108].

La célébre étude hollandaise qui avait, avec I'aide des chirurgiens japonais, randomisé le
curage D1 versus D2 a été actualisée avec un suivi de 15 ans [109]. Le résultat est sans
équivoque, 22 % de récidive locale en cas de curage D1 versus 12 % en cas de D2; 48 % de déces
par cancer pour D1 versus 37 % pour D2. Il ne va plus y avoir trop de discussion : le curage doit

étre D2, sans spléno-pancréatectomie pour limiter la morbi- mortalité. Cette constatation est
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également partagée par les écoles de chirurgie européennes y compris les écoles allemandes,
qui depuis Theodor Billroth considérent ce cancer comme leur chasse gardée. Au moins, la

guestion du curage est-elle résolue [110].

— Dans les pays occidentaux :

On se contente souvent d’un curage ganglionnaire de type D1, aussi bien devant un cancer

gastrique avancé que devant un cancer gastrique superficiel. [81]

L’extension ganglionnaire vers les groupes N1, N2, N3 est fonction du siége du cancer ;

selon Kodama [109], si la tumeur a plus de 4 cm, I’atteinte ganglionnaire peut atteindre 15%.

Les études rétrospectives japonaises portant sur plus de 20 ans et sur plusieurs milliers de
cas font apparaitre pour le curage de type D2 une mortalité de moins de 2% et une survie a 5 ans

de plus de 60 % contre 40% pour le curage de type D1 [99].

Par contre I'étude anglaise du medical research council (MRC) a comparé 200 curages D1
et 200 curages D2 a visée curative, la mortalité est plus élevée pour les D2 : 13%, que pour les

D1 :6,5%[110].

Cette différence entre les études japonaises et occidentales, est surtout liée a I’effet de la
spléno-pancréatectomie caudale qui aggrave considérablement la morbidité et la mortalité
postopératoire, puisque la rate représente 25% de la masse lymphoide et qu’elle est un lieu

d’interaction entre les lymphocytes T et B, expliquant son importance dans la cicatrisation [102].

Plusieurs autres facteurs expliquent cette différence, en occident :

I’age de survenue du cancer est plus élevé.
- le taux de cancer superficiel est plus faible.

- le taux de cancer gastrique proximal est élevé.
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- la grande proportion de cancer gastrique de type diffus.

Actuellement, aucune étude, a part celles des japonais, n’a montré la supériorité du curage
D2 par rapport au D1 et de ce fait, on ne peut que proposer soit un curage D1, soit une
lymphadénectomie « intermédiaire » de type D Tet 1/2, en évitant la résection splénique et/ou

pancréatique [99].

Une lymphadénectomie extensive type D1, 5 sans spléno-pancréatectomie peut améliorer
la stadification dans la classification pTNM. L’association d’un curage D1, 5 et d’une
radiothérapie peropératoire associée a une radiothérapie externe postopératoire chez les
patients avec séreuse et/ou ganglions envahis nous permet d’obtenir un taux de survie a 5 ans

de 48,6% [111].

3. Place des traitements périopératoires dans le traitement des cancers

gastriques localisés:

Plusieurs stratégies ont été largement étudiées dans le but d’améliorer les résultats

thérapeutiques des patients présentant un cancer de I’estomac localisé.

Trois stratégies possibles ont été largement étudiées au cours d’études randomisées : la
chimiothérapie postopératoire, la chimiothérapie peropératoire et la chimioradiothérapie

postopératoire [112].

= Place de la chimiothérapie dans le traitement des adénocarcinomes gastriques:

Méme si la chirurgie garde une place centrale dans la prise en charge thérapeutique des
cancers de I’estomac, I'efficacité de la chimiothérapie permet dans certains cas d’améliorer le
pronostic des malades non opérables. Les principaux buts de la chimiothérapie sont d’améliorer

les résultats de la chirurgie a visée curative grace a I'optimisation des traitements adjuvants et
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néo adjuvants, et de réduire la masse tumorale chez les malades métastatiques pour augmenter

leur survie en cas d’inopérabilité [113].

a. Lachimiothérapie adjuvante :

La chimiothérapie systémique postopératoire a été étudiée dans de nombreux essais. La
méta-analyse la plus récente est celle du GASTRIC (Global Advanced/Adjuvant Stomach Tumor
Research International Collaboration) Group et qui a été publiée dans le journal JAMA en 2010
[115]. Cette méta-analyse fait le point sur I'intérét de la chimiothérapie adjuvante dans les
cancers de I’estomac. Elle compile des essais randomisés comparant une chimiothérapie
adjuvante aprés résection curative a une chirurgie seule, excluant les essais de radio-
chimiothérapie et de chimiothérapie périopératoire. Dix-sept essais regroupant 3 838 patients
ont fait I'objet d’une analyse poolée. Une chimiothérapie adjuvante a base de 5-Fluorouracile
améliore significativement la survie globale par rapport a une chirurgie seule avec un hazard
ratio a 0,82 (95 % Cl, 0,76-0,90 ; p < 0,001) correspondant a une diminution de 18 % du risque
de décés dans le groupe chimiothérapie adjuvante par rapport a la chirurgie seule. La médiane
de survie globale estimée était de 4,9 ans (IC 95 % : 4,45,5) dans le bras chirurgie contre 7,8 ans
(IC 95 % : 6,5-8,7) dans le bras chimiothérapie postopératoire. Les données de survie sans
progression étaient disponibles pour 14 essais randomisés avec une amélioration significative de
la survie sans progression dans le bras traitement combiné (HR 0,82 ; 95 % Cl, 0,75-0,9, p <
0,001). Il n’y avait pas de différence significative en fonction du traitement recu
monochimiothérapie versus poly chimiothérapie avec anthracyclines versus polychimiothérapie
sans anthracyclines versus autres polychimiothérapies. L’essai randomisé CLASSIC qui comparait
xelox versus surveillance chez les patients opérés d’un adénocarcinome gastrique a montré un
bénéfice en survie globale significatif dans la population asiatique. C’est un essai de phase lll
ayant comparé chimiothérapie adjuvante avec capécitabine (1000 mg /m? 2 fois /jour pendant 2
semaines sur 3) et oxaliplatine (130 mg/m?) pour 6 mois, ou observation, chez des patients

opérés pour un cancer de I'estomac de stade Il a llIB par gastrectomie et curage D2. L’objectif
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principal visait a mettre en évidence une augmentation de survie sans maladie a 3 ans dans le
bras chimiothérapie adjuvante [116]. 1035 patients ont été inclus dans I’étude avec une médiane
de suivi de 62.4 mois, il y avait un bénéfice significatif sur la survie sans maladie a 5 ans (68 %
versus 53 %, HR = 0.58, IC 95 % = 0.47 - 0.72). Il existait également un bénéfice en survie
globale a 5 ans (HR = 0.66, IC 95 % = 0.51 - 0.85). Pas de possibilité de calculer les médianes de
survie car ces derniéres n’étaient pas atteintes au moment de I’analyse, ce qui rend impossible
une comparaison avec les résultats de I’étude MAGIC. Une analyse indirecte des courbes de
survie ne laisse cependant pas de doute quant aux résultats plus favorable dans I’étude CLASSIC.
D’un autre coté, les possibilités de traitement ultérieur n’étaient pas les mémes dans les années
90’s. Les auteurs concluent qu’il existe un bénéfice en survie sans progression et en survie
globale avec le CAPOX dans les cancers de I'estomac normalement réséqués. L’analyse
en sous—groupes n’a pas retrouvé de cohorte de patients bénéficiant moins de la chimiothérapie
adjuvante. La place réelle de la chimiothérapie adjuvante par rapport a la radiochimiothérapie
adjuvante reste discutable et I’étude actuelle n’y répond pas [116]. En occident la faisabilité

d’une chimiothérapie post-opératoire est de I’ordre de 50% [117,118].

Dans notre étude, la chimiothérapie adjuvante seule a été décidée chez 02 patients (soit

6.66%)

b. Effets secondaires de la chimiothérapie [115] :

Effets secondaires communs et non spécifiques :

Les troubles digestifs tels que :

> Les nausées et vomissements ne sont pas systématiques.
> Les stomatites sont tres douloureuses et d'intensité variable depuis la simple irritation

mugqueuse jusqu'aux ulcérations, a prévenir par des bains de bouche bicarbonatés.
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> Les diarrhées sont fréquentes avec le 5-FU et doivent étre traitées activement pour éviter
la déshydratation. Elles peuvent étre dramatiques avec l’irinotecan et une prescription
préventive est toujours faite avec risque du syndrome de Mallorey-Weiss.

> Les déshydratations peuvent étre liées aux diarrhées, vomissements, anorexie, et doivent
étre compensées activement.

> La Toxicité Hématologique : constante, dose dépendante, avec risque 2d'anémie, de
neutro/thrombopénie avec complications infectieuses et hémorragiques.

> L'immunodépression avec fréquence et gravité des infections virales.

> L’atteinte de la gamétogeneése.

> Le syndrome de Ilyse tumorale comprenant [I’hyperuricémie, [I’hyperkaliémie,

I’hyperphosphorémie ou I’hypocalcémie.

Effets secondaires spécifiques :

Les effets secondaires spécifiques de la chimiothérapie ne sont pas liés a I'effet cytolytique

mais a la nature de la molécule. Ces Effets secondaires peuvent étre de type :

< Toxicité digestive :

- Diarrhées : 5FU, capécitabine.

% Toxicité cardiaque :
0 Le spasme coronaire n'est observé que depuis l'utilisation de l'infusion continue de 5
FU a fortes doses. Il est rare (1 a 2%).
0 Les anthracyclines conduisent de maniere dépendante de la dose cumulative a une
insuffisance cardiaque par faiblesse de contraction et dilatation des ventricules.

> Toxicité rénale : Cisplatine.

> Neurotoxicité et ototoxicité:

0 Polynévrites induites par I’oxaliplatine

141



Traitement péri-opératoire et adjuvant des cancers gastriques: Expérience du service de
chirurgie viscérale du centre hospitalier militaire Avicenne de Marrakech

o Un syndrome cérébelleux est décrit apres |'utilisation de 5-FU le plus souvent réversible.
o L’ototoxicité est fréquente aprés I'administration de Cisplatine.
e Toxicité cutanéo muqueuse elle peut se présenter sous forme de :
o Photosensiblisation au 5-FU.
o Altération des ongles avec le 5-FU.

o Alopécie avec le 5-FU.

La fréquence et la gravité de certains effets secondaires de la chimiothérapie imposent au
praticien un suivi et une surveillance attentive pendant et apres le traitement sous réserve d'une

bonne évaluation clinique et biologique avant I'administration d'un cycle de chimiothérapie.

c. Place de la radio-chimiothérapie :

L’intérét de la radiochimiothérapie comme traitement loco-régional a été misen évidence

dans plusieurs études.

C.1 Radiochimiothérapie adjuvante:

L'objectif d’un traitement adjuvant par radiochimiothérapie est d’améliorer letaux de
controle local mais aussi la survie. Cette radio-chimiothérapie adjuvante s’estmontrée efficace
dans I’étude de phase Ill de MacDonald [119] qui est un essaiaméricain du Southwestern
oncology group (SWOQG)/intergroup 0116 publiée en 2001,et a comparé une chirurgie seule,
suivie ou non d'une chimio-radiothérapie ; lapopulation étudiée était composée de tumeurs T3
dans plus de 60% des cas, avec unenvahissement ganglionnaire dans 85% des cas. A 3 ans, les
risques relatifs de récidiveet de déces en l'absence de traitement adjuvant étaient augmentés
respectivement de52% (hazard ratio : 1,52 ; IC95%: 1,23-1,86) et 35% (hazard ratio : 1,35 ;
IC95%: 1,09-1,66). Le taux de survie sans récidive a trois ans était de 41% dans le bras
chirurgieseule, et de 50% dans le bras chirurgie suivit d'une radio-chimiothérapie (p< 0,001);de

méme, la survie globale a trois ans était de 41% dans le bras chirurgie seule, contre48% dans
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celui suivit d'une radiothérapie (p=0,005). L'analyse de la courbe de surviedu bras combiné

montre que le taux de survie a 5 ans était de I'ordre de 30%.

Les critiques principales de cet essai portent sur 1) le curage ganglionnaire quiétait DO
dans 54% des cas, 2) la toxicité d’un schéma de chimiothérapie obsoléte, leFUFOL (5 FU injecté
en bolus). L’analyse multivariée réalisée secondairement sur lapopulation de I’essai [120] n’a pas
retrouvé d’interaction entre I'effet favorable dutraitement adjuvant et le type de curage
ganglionnaire. Une étude comparative nonrandomisée coréenne aprés chirurgie RO a inclus 990
patients dont 85% avaient euun curage D2. Dans le bras traitement postopératoire la
radiochimiothérapie étaitréalisée selon les mémes modalités que dans I’étude américaine. Le

bénéfice sur lesurvie a été du méme ordre de grandeur que dans I'étude de MacDonald [121].

L’analyse de sous-groupes de I'étude de MacDonald suggere que laradiochimiothérapie
postopératoire n’est pas efficace chez les femmes avec tumeur a cellules indépendantes
[122]. Une étude comparative rétrospective hollandaisesuggere un bénéfice de Ila
radiochimiothérapie postopératoire en cas de résection R1 [123]. Une étude rétrospective
suggére que le remplacement du FUFOL par leLV5FU2 simplifié réduirait la toxicité [124]. Le
statut nutritionnel du malade estd’importance majeure pour la tolérance de la
radiochimiothérapie adjuvante. Cetraitement ne doit étre proposé que chez des malades non
dénutris, ayant un apport quotidien d’au moins 1 500 Kcal [125]. L’article de Caudry et al [126]
fait le point sur les volumes cibles de la radiothérapie. La radiochimiothérapie postopératoire
peut étre considérée comme une option. Dans notre étude, neuf patients ont bénéficié d’une

radio-chimiothérapie concomitante adjuvante type MacDonald.

Dans notre étude, 06 patients ont bénéficié d’une radio-chimiothérapieconcomitante

adjuvante type MacDonald.
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C.2 Radiochimiothérapie pré-opératoire [127] :

Cette approche thérapeutique a deux principaux objectifs :

< Une réduction du volume tumoral permettant d’augmenter les chances d’une
résection curative.
% Une stérilisation des métastases microscopiques (infra—cliniques)

permettantde diminuer le risque de récidive.

Certains auteurs suggerent qu’une RCT pré-opératoire est mieux tolérée par lespatients

gu’une RCT post-opératoire vu la détérioration du statut nutritionnel observéapres la chirurgie.

Une étude de phase I-1l ayant évalué I'effet de la RCT pré-opératoire dans le casdu cancer
résécable a montré qu’une radiothérapie de 45 Gy associée une perfusion de Paclitaxel
permettait une réponse complete dans 11 % des cas et réponseincompléte dans 45%, le taux de
survie sans récidive a 2 ans était de 29 %. Cependant,dans le cas de perfusion de 5-FU avec une
radiothérapie de 45 Gy, le taux de réponsecomplete était de 11%, et celui de la réponse

incomplete était de 41 % avec unemédiane de survie de 34 mois.

En effet, aucune étude n’a démontré clairement les bénéfices de la RCTpréopératoire.

d. Place d’autres traitements périopératoires [128]:

La chimiothérapie intra-péritonéale per-opératoire ou post-opératoireimmédiate n’est pas
validée pour les formes résécables et fait I’objet d’une étudeclinique internationale (projet en

cours de finalisation).

La radiothérapie pré, per ou post-opératoire a été peu évaluée. Une méta[l]analyse suggére un
bénéfice modeste mais statistiquement significatif de laradiothérapie en complément de la

chirurgie.
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Les immunothérapies adjuvantes testées jusqu'a présent ne sont pas validées.

4. Traitements endoscopiques dans le cancer de I’estomac superficiel [128] :

Deux techniques peuvent étre proposées en alternative a la chirurgie: la mucosectomie
endoscopique et la dissection sous muqueuse ; ces gestes doivent étreréalisés dans des centres

de référence par des endoscopistes experts formés sur desmodeles animaux.

Le traitement endoscopique ne s’applique qu’aux adénocarcinomes de typeintestinal ; il
comporte une évaluation macroscopique de la tumeur (classification deParis), de son extension
en surface (coloration a l'indigo carmin et/ou chromoscopievirtuelle) et en profondeur
(échoendoscopie). La résection doit étre réalisée enmonobloc avec des marges de sécurité
(marges latérales et en profondeur saines avecmarges de 1 mm). Si la mucosectomie est
impossible en raison d'une taille supérieure a un centimétre, on a recours a la dissection sous
mugqueuse. Les résections sontlimitées a une taille définie par les recommandations japonaises,
qui tiennent comptede facteurs influencant le risque d'extension ganglionnaire (caractere bien

ou peudifférencié, extension en profondeur, et caractére ulcéré) :

e En cas de tumeur peu différenciée, si le cancer est limité a la muqueuse, non ulcéré et <
2.cm.

e Pour les tumeurs bien différenciées, la résection endoscopique sera suffisante pour les
lésions au stade sm1 (<500 pym) au maximum, éventuellement ulcérée, de moins de 3
cm.

e Enfin, les tumeurs bien différenciées, non ulcérées, limitées a la muqueuse peuvent étre

traitées par dissection sous-muqueuse sans limite de taille.

Le caractere complet de I'exérese est vérifié par I'examenanatomopathologique et le dossier

est ensuite discuté en RCP. Si on ne peut pasgarantir le caractéere complet de la résection, la RCP
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doit discuter d’une résectionchirurgicale et d’'un curage ganglionnaire complémentaire en

comparant lerisque ganglionnaire a la morbi- mortalité de la chirurgie.

Aprés traitement endoscopique d’un cancer superficiel, I’estomac doit étresurveillé par
endoscopie ; une éventuelle infection a Hélicobacter pylori, doit étreéradiquée, ce qui réduit le

risque de cancer métachrone.

5. Comparaison de la chimiothérapie péri opératoire avec la radio

chimiothérapie post-opératoire :

Les deux études occidentales de I'Intergroupe 0116 et MAGIC ont changé la pratique

clinique en ce qui concerne le traitement des adénocarcinomes gastriques résécables.

En se basant sur leurs résultats positifs, une nouvelle question se posa quant au bénéfice
de la radio-chimiothérapie adjuvante par rapport a une chimiothérapie adjuvante chez les

patients traités par chimiothérapie néo-adjuvante suivie d’une chirurgie oncologique.

La comparaison des deux études est presque impossible et cela a cause des différences

du design des études et des criteres d’inclusion.

En effet pour pouvoir le faire, ces deux protocoles doivent étre comparés d’une maniere

randomisée et prospective, pour cela une étude a été mise en place.

Il s’agit de I’étude de phase Il CRITICS (chemoradiotherapy after induction chemotherapy
in cancer of the stomach) et dont les premiers résultats ont été dévoilés au congres de la société

européenne d'oncologie médicale (ESMO) lors de sa 18éme édition. [129]

CRITICS a porté sur 788 patients avec cancer gastrique résécable de stade Ib- IVa qui ont
tous recu une chimiothérapie préopératoire de 3 cycles comportant de I’épirubicine, un dérivé

platine et du capécitabine. Les patients ont ensuite été randomisés en deux groupes : l'un a
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poursuivi avec 3 cycles de la méme chimiothérapie et I'autre a recu une radiothérapie, a raison
de 45 Gy en 25 fractions, plus une chimiothérapie combinant paclitaxel hebdomadaire et

capécitabine. Aprés un suivi de 50 mois, 405 patients sont décédés.

La survie a 5 ans était similaire dans les deux groupes (40,8 % et 40,9 %) avec une
tolérance différente : plus d’effets secondaires de type hématologique dans le groupe

chimiothérapie et de type gastro-intestinal dans le groupe radio chimiothérapie.

A noter que |'adhérence était globalement faible avec seulement 52 % et 47 %

respectivement des patients qui ont bénéficié du traitement dans sa totalité.

Reste a apprécier si certaines sous—-populations sont plus susceptibles de bénéficier de

I’'une ou I'autre de ces stratégies.

Le Tableau ci-dessous représente 3 essais cliniques testant 3 différents protocoles
thérapeutiques : la chimiothérapie péri opératoire, la RCC adjuvante, et la combinaison des deux

gu’on a comparé a la chimiothérapie seule (3 cycles néo adjuvants+ 3 cycles adjuvants).

La survie a 5 ans est globalement améliorée par le traitement adjuvant et la chimiothérapie

péri opératoire. (CMT :SG a 36% vs 23%, RCC :SG a 42% vs 25%)

L’association des deux n’a pas de valeur ajoutée par rapport a la chimiothérapie seule.

(survie a 5 ans dans le bras chimiothérapie seule 40.8% versus 40.9% dans le bras chimio+RCC).
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Tableau 19 : Comparaison des essais clinigues : INTERGROUP 0116, MAGIC et CRITICS.
[130,131,129]

Kna e MAGIC CRITICS
[132] nee) [16s]
- Generale
eriode de S, R
e 1991-1998 1994-2002 2007-2015
Nombre de patients 556 503 788
— Aprés churnrgie Aprés diagnostic Aprés duiagnostic
Randomisation RO (avant tout trastement) {avant toul tratement)
Inclusion
Histologique Adénocarcinome Adénocarcinome Adénocarcmome
Jonction oeso- 173 mieneur de | cesophage.
Localisation gsmqne' Jonction ceso-gastrigue Jmmg:rsom- c
StOmAc Estomac
Stade B-IV (M0) L-IV (M) IB-IVa (M0)
Therapie neo-adjuvante
Traitement A . A: ECF (3 cycles) A: ECC/EOC (3 cycles)
preéopeératoire Nom apphiges B: nen B: ECC/EOC (3 cycles)
Cloture du .
s ety Non appliqué 86% 84%
Chirurgie
Gastrectomue DO: (Esophagogastrectonue
540, 23%
_p " Gastrectonue D1: Gastrectonue D1: 19%
Chirurgie 6% Gastrectonue D2 40% o
Gastrectonue D2 Inconnu ou non curative:
10%: 18%
: . A 69%
Resecrion RO 100%e B 66.4%
Therapie adjuvante
A: 5-FULV/RT =
e - A: ECF (3 cycles) A: CC/RT (45 Gy)
Traitement adjuvant e B: Rien B: ECC/EOC (3 cycles)
Cloture du = A-47%
traitement G4% =% B: 52%
Rewultais
Objecnf Survie Globale Sure Globale Sunae Globale
Premiers resultars A:SGaSansa
(beas expicimental 42% _ A SG a S ans a 36% A:SG a 5ans a 40.9%
versut beas contrile) B: SG:;.iansa B:SG a 5 ans a 23% B:SG a5 ans a 40.8%

5-FU: 5-Fluoro-uracil

A : Bras expérimental, B Bras control ,LV: Leucovorine ,RT:

Radiothérapie (toujours 25 x 1,8 Gy en 5 semaines), CC : capécitabine/cisplatine ECC

épirubicine/cisplatine/capécitabine, EOC épirubicine/oxaliplatine/capécitabine SG: Survie

globale. Résection D1+ : résection des ganglions 1-9 et 11, au minimum 15 ganglions

reséquées, sans splénectomie. RO : absence de résidu tumoral histologique.

148



Traitement péri-opératoire et adjuvant des cancers gastriques: Expérience du service de
chirurgie viscérale du centre hospitalier militaire Avicenne de Marrakech

Tableau 20 : Récapitulatif des principales études portant sur le traitement adjuvant, néo adjuvant

ou Eéri opératoire des adénocarcinomes gastrigues
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a) Premiere date de point.

b) Statistiquement significatif

ADK = Adénocarcinome ; 5-FU =Fluororacil ; ACTS-GC = Adjuvant

Chemotherapy Trial of S-1 for Gastric Cancer ;

ARTIST= Adjuvant Chemoradiation Therapy in Stomach Tumors ; CALGB=

Cancer and Leukemia Group B : CRT = Chimioradiotherapie ; D2=

Lymphadenectomie étendue ; SG= Survie Globale ; SSR= Survie sans

récidive/ progression ; ECF= Epirubicin, Cisplatin, 5-FU ;

EORTC= European Organisation for Research and Treatment of Cancer ;

FFCD= Fédération Francophone de Cancérologie Digestive ;

FNCLCC= Fédération Nationale des Centres de Lutte Contre le Cancer ;

CG= Cancer Gastric, JGE= Jonction gatro cesophagienne,

HR= Hasard Ratio ; LV= Leucovorine ; MAGIC= Medical Research Council

Adjuvant Gastric Infusional Chemotherapy, S-1= Tegafur,

Gimeracil, Oteracil ; XP= Capecitabine, Cisplatin.
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B. INDICATIONS THERAPEUTIQUESdans I|’adénocarcinome gastrique localisé

[128]:

e Le dossier du malade doit étre discuté en réunion de concertation pluridisciplinaire (RCP)

avant tout traitement.

e L’exérése chirurgicale représente le seul espoir d'un traitement curatif de
I’'adénocarcinome gastrique localisé. Le type de I'exérese dépend du siege de la tumeur
et de son extension :

< Pour les cancers de I’antre non linitique : une gastrectomie des 4/5 est la référence. La

ligne de section va du bord droit de la jonction cesogastrique sur la petite courbure a la
terminaison de I'arcade gastro-épiploique sur la grande courbure. La marge de sécurité
macroscopique in situ doit étre au moins de 5 centimetres

< Pour les linites antrales : la gastrectomie totale est le traitement de référence. La marge

de résection duodénale doit étre de 1 centimétre sur piéce fraiche

< Pour les cancers proximaux : la gastrectomie totale est préférable a la gastrectomie

polaire supérieure.

<% Pour les cancers du corps gastrique : la gastrectomie totale est l'intervention de

référence.

< Pour les formes superficielles T1 : la mucosectomie peut étre discutée. Elle doit s’associer

a I’éradication d’Helicobacter pylori.

- Le curage appelé « D1, 5 » (D1+ curage ceeliaque, gastrique gauche, hépatique commune et

en cas de gastrectomie proximale splénique sans splénectomie) est recommandé.

Il doit emporter au moins 25 ganglions. Un curage plus étendu que D2 ne doit pas étre réalisé

en dehors d’études cliniques.
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Un curage D1 est recommandé pour les cancers de stade | et pour les patients a risque

opératoire élevé. Le curage D1 doit emporter au moins 15 ganglions.

- Pour le curage ganglionnaire des cancers de la grosse tubérosité suspects d’étre T3 ou
T4, une splénectomie doit étre discutée.

- Rétablissement de la continuité : quelle que soit la gastrectomie il n’y a aucun standard
de rétablissement de continuité. Celui-ci est laissé au choix du chirurgien.

- Le statut nutritionnel des malades traités pour cancer gastrique doit étre amélioré ou
préservé pendant toute la prise en charge. Une alimentation entérale par sonde ou
jéjunostomie est préférable a la nutrition parentérale, qui n’est envisageable que dans la

période péri-opératoire.

La chimiothérapie péri-opératoire doit étre proposée a tous les malades de stade
supérieur a IA. La chimiothérapie utilisée peut étre faite selon un schéma ECF (3 cures avant et 3
cures aprés la chirurgie) ou 5FU-cisplatine (2 a 3 cures avant et aprés la chirurgie). Il peut étre

aussi peut étre un schéma ECX ou LV5FU2-cisplatine.

Attention si le LV5FU2 cisplatine remplace le 5FU cisplatine le nombre de cure utilisé en
périopératoire est modifié en raison du rythme différent des deux protocoles. Deux cures de 5FU

cisplatine correspond a 4 cures de LV5FU2 cisplatine.

< Une radiochimiothérapie postopératoire doit étre proposée aux malades n’ayant pas eu,
quelle gu’en soit la raison, de chimiothérapie préopératoire si la tumeur est de stade Il ou
lll et que I'état général et nutritionnel le permet. Le cas particulier de la tumeur T3NO
(stade IIA) doit étre discuté car le risque de récidive est probablement plus faible que
pour les tumeurs avec envahissement ganglionnaire. La chimiothérapie du protocole Mac
Donald peut étre remplacée par un protocole LV5FU2.

s Une chimiothérapie a base 5FU (LV5FU2) postopératoire chez les patients non traités en

préopératoire et présentant un envahissement ganglionnaire. La duréede la
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chimiothérapie proposée est de 6 mois. La chimiothérapie peut associer LV5FU2 et
oxaliplatine (FOLFOX).

Cas particulier de la linite : Le diagnostic de linite est macroscopique (paroi rigide épaisse
blanchatre) avec histologiquement des cellules indépendantes en bague a chaton au sein
d’un stroma fibreux. L’extension est volontiers sous muqueuse dans la paroi gastrique,
lymphophile et péritonéale mais rarement métastatique a distance. Il faut les distinguer
des adénocarcinomes non linitiques a cellules indépendantes. La gastrectomie doit étre
totale avec analyse extemporanée des tranches de section cesophagienne et duodénale.
Les indications de la chimiothérapie péri-opératoire adjuvante sont les mémes, a stade

égal, que pour les autres histologies.

i Adeénocarcinome gastrique non linitique

Perte de poids ¥ 1 '
SR Chez un patient patient opérable

NFS, TP, TCA
Albumine

| TDM TAP Injecté: MO |

Sténose
Hémorragie

Chirurgie
[N+ etrouTaa] | NO et T<3 s

Non urgent

#

Chimiothérapie || Echoendoscopie e
périopératoire +/- coelioscopie | r | Résection RO |-l
I (N+etouT23 | [ NoetT<3 |
[N+ et/ou T22 [ NO et T<2 ] OMS 0-1
L 1500 Kcal/24h
Chirurgie i _ ‘
Gastrectomie+ curage Radiochimiothérapie Chimiothérapie a
: Si pas femme +ADCI base de 5FU
D2 sans splénectomie L

La valeur du T sur le TDM est une estimation qui en cas de doute justifie la réalisation d"une

¢choendoscopie pour préciser le stade du bilan pré-thérapeutique

Figure 51 : Algorithme de prise en charge de I’adénocarcinome gastrique localisé [128].
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VIIl. SURVEILLANCE

Peu de travaux ont été publiés sur la surveillance clinique, biologique et radiologique des
patients traités pour un cancer de I'estomac. Aucune étude n'a démontré I'impact sur la survie
d'un protocole de surveillance (études non randomisées). Ne doivent étre surveillés que les
malades éligibles a un traitement de la récidive (chirurgie, radiothérapie et/ou chimiothérapie)

[128].

Les rechutes locales sont les plus souvent associées a une carcinose péritonéale [132].

La surveillance apres traitement d’un cancer de I'estomac localisé traité par chirurgie
(généralement associée a une chimiothérapie péri-opératoire ou a radiochimiothérapie post-
opératoire) est basée sur un examen clinique et un scanner thoraco-abdomino-pelvien (ou
éventuellement une échographie de I'abdomen et une radiographie du thorax) tous les 6 mois au
cours des 5 premiéres années, puis sur un rythme plus espacé par la suite, afin de dépister une
récidive accessible a un nouveau traitement. La surveillance a également pour objectif de juger
du retentissement nutritionnel de la gastrectomie et de dépister une dénutrition et d’éventuelles

carences (Vitamine B12, fer, folates ...) [133-136].

Les recommandations de la Fédération Francophone de Cancérologie Digestive (FFCD)

[137]:

e Un examen clinique tous les 6 mois pendant 5 ans puis une fois par an comportant la
recherche de signes de récidive potentielle et de signes de dénutrition qui peuvent
imposer un avis spécialisé .

e Une échographie abdominale tous les 6 mois pendant 5 ans puis tous les ans et un
cliché thoracique de face tous les ans pendant 5 ans. Ces 2 dernieres propositions
peuvent étre remplacées par un scanner spiralé thoraco-abdominal tous les 6 mois

pendant 5 ans puis surveillance clinique et échographie abdominale.
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e Un bilan biologique : la possibilité d’anémie post-gastrectomie totale justifie la
surveillance de la numération formule une fois par an [128]. Une récidive peut étre
marquée par |'ascension de I’ACE du CA 19-9 d’ou l'intérét d'un dosage
préopératoire de ces marqueurs qui devra étre répété en post-opératoire de facon
réguliere tous les 3 a 6 mois voir annuellement [142].

e Sisplénectomie [128,140] :

e Vaccinations (si pas réalisées en préopératoire): Pneumo 23 avec rappel tous les 5
ans, Méningococcique A + C avec rappel tous les 3 ans, Haemophilus

* Influenzae b (Act-Hib) avec rappel tous les 3 ans, Grippe avec rappel tous les ans.

e Antibioprophylaxie par Oracilline® 1 comprimé a 1M Ul matin et soir le plus
longtemps possible et au moins 2 ans (a vie si bonne tolérance). Pas
d’antibioprophylaxie recommandée pour les malades allergiques aux bétalactamines.

e Conseils classiques aux splénectomisés (antibioprophylaxie avant soins dentaires,
consultation rapide en cas de fievre, carte de splénectomisé ...).

e Un traitement par Vitamine B12 administrée par voie intra-musculaire (1mg tous les 3
mois) est nécessaire en cas de gastrectomie totale. Lorsque la gastrectomie a été
partielle,

e Une surveillance endoscopique réguliere, tous les 2 ans avec biopsies systématiques,
du moignon gastrique doit é&tre mise en place aprés 10 ans d’évolution.

e Une surveillance endoscopique étroite est également requise dans les rares cas de
traitement par voie endoscopique des formes superficielles et précoces des cancers

de I’estomac.
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IX. PRONOSTIC ET SURVIE [138] :

Bien que les stratégies thérapeutiques aient évolué depuis plus de 10 ans, le pronostic
des adénocarcinomes gastriques reste sombre avec un taux de survie globale a 5 ans de 25%
tous stades confondus [139]. Cependant ce taux de survie varie grandement en fonction de
certains facteurs pronostiques dont l'influence sur la survie differe selon les études. Ces facteurs

pronostiques peuvent étre liés au patient, au traitement et/ou a la tumeur.

Les facteurs de mauvais pronostic les plus importants aprées résection chirurgicale sont :
I’age supérieur a 70ans, la localisation proximale, la présence d’un résidu tumoral
macroscopique (R2) ou microscopique (R1), la découverte de métastases, la présence de
ganglions envahis/nombre total prélevé supérieur a 20%, le degré d’invasion trans pariétal (T3-
T4), la taille tumorale supérieure a 4cm, et le type diffus de la classification de Lauren. La linite
gastrique est particulierement de mauvais pronostic. Enfin, la présence de cellules néoplasiques
ainsi qu’un taux d’ACE élevé dans le liquide de lavage péritonéal, sont les éléments prédictifs de

la survenue de récidive péritonéale et de mauvais pronostic pour la survie [140].

Le siége de la tumeur et l'aspect macroscopique sont des facteurs pronostics
indépendants. Le nombre élevé de ganglions métastatiques, l'invasion péri-nerveuse et péri
capillaire est plus fréquente dans le cancer de I’estomac proximal que dans le cancer de
I’estomac distal. Des travaux japonais suggerent que les cancers infiltrants ou ulcéro infiltrants

diffusent plus rapidement au péritoine que les cancers végétants [141].

Une valeur pronostic a été mise en évidence pour de nombreux parametres biologiques
qui ne sont pas utilisés en pratique courante, il s’agit de I’expression dans la tumeur de certains
récepteurs facteurs de croissance notamment le C-erbB2, des protéases : MMP, PAI-1, UPAR ;
qui sont de mauvais pronostic. L’expression tumorale de certains Ag de surface comme le CD44

ou Lewix, la perte d’expression de p27 Kip ont également été reconnu comme étant de mauvais
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pronostic. Les patients avec une tumeur classé T1 ont une survie a 5 ans pouvant aller jusqu'a95s
%, ceux avec une tumeur classée T2 ont une survie variant entre 60 et 80%, tandis que dans les

tumeurs ayant dépassé la séreuse (sup= a T3) la survie a 5 ans est de 50% [142].

La probabilité globale d’une résécabilité compléete se situe entre 40 et 48 % des cas mais

peut atteindre 90% en cas de politique de dépistage systématique.

Une étude multifactorielle a montré que pour les résections de type RO, la survie a 5 ans
est de 60% a 80% en absence d’envahissement ganglionnaire et n’est plus que de 20% a 30% en
présence d’un envahissement ganglionnaire, ce type de résection n’est obtenu que chez 50% des

patients réséqués [143,144].

Dans les essais randomisés occidentaux récents incluant les patients ayant bénéficié
d’une chirurgie sans résidu tumoral microscopique RO, la survie a 5 ans varie de 17% a 48%.
Dans quatre études controlées et randomisées comparant le curage ganglionnaire D2 et D3 a
Dlen cas d’adénocarcinome gastrique, toutes avaient montré I’absence de bénéfice sur la survie
d’un curage extensif D2 ou D3 qui s’accompagnait surtout d’une augmentation de la morbidité

et de la mortalité post opératoires [145].

Plusieurs facteurs influencent le pronostic du cancer gastrique :

e« L’dge : il intervient de facon importante dans l'incidence de la mortalité et des
complications postopératoires qu’il implique.

e Le siege de la tumeur : les cancers étendus ont le pronostic le plus redoutable ; et
pour les cancers localisés, ceux du 1/3 supérieur de I'’estomac sont plus séveres que
ceux de la région antropylorique

¢ La taille de la tumeur : les tumeurs de grande taille, avec plus de 10 cm, augmentent

la mortalité postopératoire et diminuent la survie a long terme.
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e Le type histologique : I'adénocarcinome est la forme histopathologique la plus
fréquente, son taux de survie est plus élevé que les carcinomes a cellules en bagues a
chatons.

e Le degré d’envahissement pariétal : I'atteinte de la séreuse conditionne le pronostic
de la tumeur, une fois qu’elle est envahie, elle réduit les chances de survie.

* Le type de résection : le pronostic est meilleur pour les résections RO que pour les R1
ou R2 et les gastrectomies subtotales engendrent moins de complications que les
gastrectomies totales.

« Statut ganglionnaire : le niveau, le nombre, et le pourcentage de ganglions envahis
constituent le principal facteur pronostique, puisque dans les séries européennes, la
survie a 5 ans est de I'ordre de 40% en I'absence d’envahissement ganglionnaire et de
10% en présence de celui-ci.

e Marqueurs tumoraux : De nombreuses études ont mis en évidence la valeur péjorative
de I'élévation au moment du diagnostic de I'antigéne carcino embryonnaire (ACE), du
CA 19-9 et du CA 50. La mesure conjointe de ces marqueurs pourrait étre utile dans
la détection précoce d’une récidive dans le suivi année et ensuite devient annuel
année et ensuite devient annuel année et ensuite devient annuel année et en suite
devient annuel année et ensuite devient annuel année et ensuite devient annuel aprés

résection d’un cancer gastrique.
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Sur la base des résultats de notre étude et a la lumiére de l'analyse bibliographique, il nous

parait indispensable de :

Mettre en place un véritable registre des cancers régional et national afin de
pouvoir apprécier de facon exhaustive le profil épidémiologique du cancer
gastrique.

Définir une population a haut risque de cancer gastrique chez qui une surveillance
endoscopique pourrait étre proposée.

Etablir une stratégie d'éradication sélective de l'infection a I'HP plus précoce et
mieux ciblée.

Mener des études prospectives permettant d’apprécier I'épidémiologie réelle de
I'infection a HP au Maroc et son implication dans la genése des cancers gastriques.
Standardiser le geste chirurgical qui doit répondre aux régles de la chirurgie
oncologique,

Standardiser les protocoles de lecture des pieces opératoire cela passant par : la
généralisation de I’examen extemporané qui peut influer sur le pronostic ultérieur
du patient et par la généralisation de la pratique de I'immunohistochimie a la
recherche de I’'HER2.

Instaurer un systéme de suivi médical des patients atteints du cancer de I'estomac
afin d'évaluer la survie.

Généraliser la couverture sanitaire pour faciliter I'acces aux soins chez les couches
sociales défavorisées.

Il est certain que ce travail ne peut refléter tous les aspects épidémiologiques,
diagnostiques et thérapeutiques et que d’autres études prospectives doivent venir
pallier a toutes les difficultés que nous avons rencontrées durant cette enquéte,
telles que le manque de certaines données. Nous proposons la mise en place d’une
étude randomisée avec une répartition équilibrée des patients en groupes

homogenes et comparables, afin d’éliminer les facteurs pouvant influencer les
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résultats (I’dge, le stade plus ou moins avancé, le type histologique, les
comorbidités et les complications liées a |’acte opératoire en lui-méme).
Cependant nous pouvons offrir aux futurs chercheurs une série du cancer de
I'estomac, qui pourra faire I'objet de plusieurs comparaisons afin d’améliorer la
prise en charge globale de cette affection.

Dans la mesure ou la radio chimiothérapie concomitante est une alternative solide
a la chimiothérapie péri opératoire en termes d’amélioration de la survie a 5 ans,
nous proposons la réalisation d’une étude prospective comparant deux groupes de
patients sélectionnés selon des critéeres d’inclusion bien précis. Le premier groupe
devra recevoir le traitement adjuvant, le second recevra le protocole péri
opératoire. Ainsi, nous pourrons déterminer lequel des deux traitements est le

plus adapté au profil des tumeurs gastriques dans notre contexte.
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Au terme de notre étude, on peut en ressortir de nombreuses constatations intéressantes :

Bien que son incidence ait diminué au cours des deux derniéres décennies, le cancer
gastrique représente encore de nos jours un sérieux probleme de santé publique mondiale. Au
Maroc, il se situe au deuxieme rang de lI'ensemble des cancers digestifs apres les cancers colo-

rectaux.

Le pronostic du cancer de I'estomac tout en restant ficheux, a été significativement
amélioré ces dernieres années grace a des thérapies complémentaires venues potentialiser I'effet
du traitement chirurgical (idéalement une résection carcinologique et un curage ganglionnaire
extensif, de type D1,5). Il s’agit notamment de la radio chimiothérapie concomitante et de la
chimiothérapie péri opératoire qui ont fait I'objet de plusieurs études pour le moins

encourageantes ces 20 derniéres années.

La chimiothérapie péri opératoire a fait ses preuves dans les pays occidentaux en
améliorant la résécabilité des tumeurs gastriques et ainsi la survie globale des patients atteints

d’adénocarcinome gastrique.

Dans notre étude, malgré I'effectif limité des patients ayant recu le protocole et
I’hétérogénéité des caracteres du groupe, nous avons pu conclure que I'efficacité de ce
traitement était tres discutable dans notre contexte et que nous devrions peut-é&tre axer notre
stratégie thérapeutique sur un traitement adjuvant équivalent selon la littérature : la RCC post

opératoire.

La chimiothérapie péri opératoire garde tout de méme une place non négligeable dans le
downstaging des tumeurs localement avancées avant la résection chirurgicale. Les résultats des

examens anatomopathologiques dans ce sens sont trés parlants.
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L'absence d'une politique de surveillance dans notre pays rend difficile I'appréciation du

pronostic du cancer gastrique.

Une meilleure prise en charge de ce cancer ne peut se concevoir que par la mise en place

d'un registre de cancers régional et national et une approche multidisciplinaire.

Au final, aucune décision thérapeutique ne devra étre prise sans un examen approfondi
des cas en réunion de concertation pluridisciplinaire. Au terme de celle-ci, une attitude saine et

adaptée sera sélectionnée pour chaque patient selon ses spécificités.
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TRAITEMENT PERIOPERATOIRE et ADJUVANT DES CANCERS GASTRIQUES SERVICE DE CHIRURGIE
VISCERALE DU CENTRE HOSPITALIERAVICENNE MARRAKECH

HOSPITALISATION  du............... aU...........
|/ Identité
| NO......eeeee - Nom & Prénom...................... Age................ ans
Sexe : M F-Origmle.........coooviviiiiinnn.
Adresse : ... Province : ............coii, Tel o

ll/ Facteurs étiologiques :

e Alimentation riche en sel (salaison, fumaison ...)

e ATCDs de Tm gastrique chez apparenté de ler degré
e Patient connu porteur de HNPCC

e Patient connu porteur de PAF

e ATCDs d’ulcere gastrique

e ATCDs de gastrite chronique atrophique

e ATCDs de maladie de ménétier

e Gastrectomie partielle

e Sérologie de I'Helicobacter pylori positive

lll/ Localisation de la tumeur FOGD :

e Cardia
e Fundus
e Antre
e Pylore
e Corps

e Grande courbure
e Petite courbure
e Forme étendue

IV/ Type anatomopathologique :

1 /Macroscopie :

167



Traitement péri-opératoire et adjuvant des cancers gastriques: Expérience du service de
chirurgie viscérale du centre hospitalier militaire Avicenne de Marrakech

e Ulcérée
e Végétante
e Ulcéro-végétante

2 /Microscopie :

e Bien différencié :

e Moyennement différencié

e Peu différencié

e Indifférencié

e Carcinome a cellules indépendantes

e Composante de cellules indépendantes

V/ Bilan radiologique d’extension :

A/Radio pulmonaire :

e Normale
e Lésion métastatique

B/ Echographie abdominale :

e Normale

e Méta hépatique : Caractéristiques :
e ADPs: Caractéristiques :...

e Epanchement péritonéal

C/ TDM TAP

e Localement évoluée

e ADPs loco régionales
e Métastase hépatiques
e Carcinose péritonéale
e Méta pulmonaire

e Méta osseuse
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Vi/ Biologie :

Hémoglobine.............. g/dL - Plaquettes................. . TP, %

Albuminémie................ g/L - ACE ..........ooiiin. -CA19-9.........co Autres @ ..............

VIl / Prise en charge péri opératoire

Chimiothérapie péri opératoire

-Protocole pré opératoire :

-TDM TAP post chimio Péri-opératoire :
Régression de I’envahissement local : Oui Non

Régression de métastase a distance : Oui Non

VIll /Exploration chirurgicale

e Carcinose ....

e Siege de la tumeur .....

e Métastases .....

e Etendue locorégionale .....

VIll/Traitement chirurgical réalisé :

e Gastrectomie totale

e Gastrectomie totale élargie

e Gastrectomie polaire inférieure 2/3
e Gastrectomie polaire inférieure 4/5
e Résection palliative

e Gastro-entéro-anastomose

e Jéjunostomie d’alimentation

o Autre: ..
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VIll/Type de curage ganglionnaire fait :

e DI
e DI1,5(D1 1))
e D2
° D4

IX/ Etude anatomopathologique de la piéce opératoire :

e Type histologique : Adénocarcinome
e Degré de différenciation :
o Bien différencié
o moyennement différencié
o Peu différencié
o Carcinome a cellules indépendantes
o Composante de cellules indépendantes ( ....%)
e Nombre de ganglions atteints par rapport au nombre total des ADPs :

o Effraction capsulaire : Oui Non

o Emboles vasculaire : Oui Non

o Engainement péri nerveux : Oui Non
e - Limites de résection :

o Proximale
Saines
Tumorales
o Distale :
Saines
Tumorales

X/ Classification pTNM :

e Stade0: O

e Stadel: 1A IB

e Stadell : [lIA I1B

e Stade Ill : IA 1B e

e Stade: IV
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Xl/ Prise en charge adjuvante :

- Protocole post opératoire :

e Chimiothérapie adjuvante
e RCC:

Curative Palliative Chimiothérapie palliative

Xll/ Evolution :

e Complications post chirurgicale :
e Récidive locale :

e Récidive a distance : Localisation :
e Survie :

o déces:
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Annexe 2 : Classification TNM de I’adénocarcinome gastrigue

Tis

T1

T : Envahissement tumoral

: Tumeur intra-épithéliale sans invasion de la lamina propria, dysplasie de haut grade

: Tumeur limitée a la muqueuse ou a la sous-muqueuse (cancer superficiel)

T1a : Tumeur envahissant la lamina propria ou la musculaire muqueuse

T1b : Tumeur envahissant la sous muqueuse

T2

T3

: Tumeur étendue a la musculeuse

: Tumeur envahissant la sous séreuse (y compris ligament gastro-colique ou gastro-

hépatique ougrand épiploon)

T4 : Tumeur envahissant la séreuse ou les organes

adjacents

T4a : Tumeur envahissant la séreuse (péritoine viscéral)

NX :

NO :

N1

N2 :

T4b : Tumeur envahissant un organe ou une structure de voisinage (rate, colon transverse, foie,
diaphragme, pancréas, paroi abdominale, surrénale, rein, intestin gréle, rétro péritoine)

N : Envahissement ganglionnaire

ganglions non évaluables

pas d’envahissement ganglionnaire (noter combien de ganglions ont été examinés)

: 1 a 2 ganglions régionaux métastatiques

3 a 6 ganglions régionaux métastatiques
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N3 : 7 ou plus ganglions régionaux métastatiques
N3a: 7 a 15 ganglions régionaux métastatiques

N3b : 16 ou plus ganglions régionaux métastatiques

M : Dissémination métastatique

MO : pas de métastase

M1 : métastase a distance (dont ganglions rétro-pancréatiques, mésentériques, para-aortiques,

sus—claviculaires)
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La classification en stades

Stade 0 Tis NO MO
Stade IA T1 NO MO
Stade IB T1 N1 MO
T2 NO MO
Stade lIA T1 N2 MO
T2 N1 MO
T3 NO MO
Stade IIB T1 N3a MO
T2 N2 MO
T3 N1 MO
T4a NO MO
Stade IlIIA T2 N3a MO
T3 N2 MO
T4a N1, N2 MO
T4b NO MO
Stade B | T1 N3b MO
T2 N3b MO
T3 N3a MO
T4a N3a N1, MO
T4b N2 MO
Stade lIC | T3 N3b MO
T4a N3b MO
T4b N3a, N3b MO
Stade IV Tout T Tout N M1
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Annexe N°3: Les protocoles de la chimiothérapie

FroToCOLEEOX
Chures - 3k
Durés cycle - J1=T11

Indication : cancer estomac LA om meta

Cyele -
Prochains oure la -

BE au départ : NFP, Topo sz, fot rénale. BH, awis cardio, echo cosur

+FEVG
Avani chagque oare - NFP, creat
OXAT TPFLATINE - 130mg'm? J1

EFIRUBICINE : 50 mg'mE J1

Taiile - 5
Tempergture: TA:

njftrmierfe] :
CAPECTTABINE - 615 mg/m? matin et soir en continu i
(J2-11) Signature :
Medicamients Diose Dures 11
HO Anuméhqnﬁ 1% miin
Sohmedral IV 30mgs
Semon IV 8me {1x 5i besoin)
Primperan 10 me TV 3-5 amp
Anfagon HI lamp
Ho+13min | Epirubicise (dans 250 ml 30 miin
G5%a)
HO+LSmin Eim_age 55 0, 9k 125ml 10miin
Ho+xzmin | Oxaliplatine {dans 250ml de Zh
SG5%)
Ho+nsy | Bimgage wscoo,5% 123mi 10min
H Xeloda 508 mz Cio matin 2t s0ir 30 min 21j E£n continu
Bpres reoas

For chr 55 o oo {iios o £ s

(% - PRy

Troterwrad and deesipur & domicis

Prafen don seedrema maon phed - el ad f

gy oo o garkde

Lo rower RV araar i peruibicowr, dear cvara b 208 g el
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Hapsprs
I Nr dozzier :
ProTOoCOLE ECF -
Nom -
Druree : 5k Cyecle Age - Paidy .
Dureés cycle - J1= 121 Prochaine cure le Taifle : 5C:
Indication : cancer estomac L4 on méta Temperature: TA:

HE gy depan . MFP, Tono sz for renale, BH, mvis cardio, echo coeur
+FEVG
Avant chague cure - NFP, crear

Meéderin :

CISPLATINE : é0mz'm2 J1
EFIRUBICINE : 50 mgm? J] (en mm ips hydrat)

Infirmi :
SFU mfudon contimee © 200 mz'm? en contimn J1-21 firmier(e)
Sigrature :

W Egicaments Doze Daurea i

] Hydratation : NeCl 0.5% (ouS% | lien2n I
#2ghacl 1g K|

=T8T Anhemengques Bmz (1% 51 besodn) 1% min
Semon IV 3-5 ampoules dans la
Primperan 10 mg IV perfilzion

wo+2r13 | Epirubacime (dans 150 ml 30 min
&5%. en pom rps que 1 bnydrat)

wmo+2hay | Rimcage Mall 09% 123mi 10min

wo+2ryy | Cisplatme [dams 230ml de i
SGE%)

wo+3res | Hydratabom - rec 0.5% (ou 1 i

G3% +2gMacl, 1g KCl|

wotarss | SEL em PC 21j

Wiy B Y i LN S o I

o el Br an0 J el 0gua 8 e
Fril d N na e SR Sl B sl 720
by Tinrfon @ S e

Foua omir W PGS Feanc Npinsh cine, dos s mes kel © 330 g T
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T L Vam :
PROTOCOLE LYVSFU X-CISPLATINE
Age: Poids ;
Durée : 4h30min Cyele Taille - ¢
Drurée cycle - J1=J15 Prochaine cure le Température: TA:

Indication ; cancer estomac L4 on meta
BB au depart : NFP, lopo sg, fcr renale, BH, ECG, avis cardio 51 ATCD,

Avant chaque cure : NFP, creat
CISFLATINE : S0mg/m? J1

ELVORINE: 20 meg'm? en Y en' avec hvdrat) ou
Folimate Ca 400mgm?

SFU balus ; 400 mz'm? ea 10 min
Infirmierfe] :

Signature ;

SFU mfodion contsme ; 2400 mg'm? en 46k

M Edicamerts Caze Dures H

HE Hydratation ; NeCl0,9% [ouE¥: | Lien 2h b}
+2gMall, 1g KC1)

HE Elvorme (dans 150ml 5G635%) n
En Y awec hydratation

Hi+Zh Annemetigmes 13 min
Salumedral TV 12
Semon IV Emg (1% 5i besoin)
Primperan 10 me [V | amp

Ho+2n13 | Cisplatme (dans 150ml de 1k
S5

HO+3his Ri:l:l{.lgt 55 0.8% £33mi Lo

Ho#3nid | SFU balos (dans | 15ml de 10 mim
MalCl 0.9%)

H#3h23 | Hydratabon ; weciosh [su u T

&%% +2gHacl 1g KOl

Ho+Zn3s | SFLU em FC dEm
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Nrdossier :
PROTOCOLE DOCETAXEL CISPLATINE SEFU Nam -
(DCE) Age : Poids :
; Taifle : -
Dures ; dh Cycle ;
Duree cycle - J1=]21 ' Prochaine curs le : Temperature: TA:

Indication : ADK gastrigune LA ou méta chez un sujet jenne,

P5 : 0-1, limife gastrique LA on méta -
BB au depari : HFP. Ione sg. fit renale, BH. avis candio si ATCD, Medecin :

Awvant chaque cure : NFP. creat, NAK

DOCETANXFEL 75me/m? J1
CISFLATINE 75 mgp'm? J1, ;i
Infirmier{e] :
SFU 750 mg'mlj em PC J1-5, Ripnctare
sadicsments Dos= Dur==
] Hydratation MaLi0 9% sur | zooOm ah
&h
HioAr Antiemetigmes 13
Setrom IV Sme (% 51 besoin) | min
Primperan 10 mg IV 3-5 amp
Solomedrol TV 1 20me
wo+anls | Decetaxel (ds 250ml 55 1ih
0.8
wo+anis | BEingage BaCl 0.9% 123mI 10min
Ho+arls | Ciplatine (dans 500ml de ik
5]
#o+3R13 | Hydratation NaCl09% | 1000mi ik
wo+anzo | SFU PC 24

Cornine & memandler = 300 ;) aprie Jee i i) of < S0 ey’ praheamdr be svildecin

4 gomicle. melaees rrariiEmdiiguer pa 1. Tloary
Elagee & - SoprF Y peadast T ioarg

Cerarifirese - Terersdrrsrr TH OB
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! Nom :
PROTOCOLE CAPECITABINE CISPLATINE il
Chmes - ThlSmin Cycle Taille -

Cruree cycle - J1= 111 Prochaine cure ls Tempeérature :
Indicaton ; cancer estomac L4 om meta

BE au depari - NFP, Tono sg. fcr rémals, BH, ECG, avis cardio = Meéderin :
ATCD,
Avwani chaque cuze ; NFP. creat

CISPLATINE : S0me'm? J1
CAPECITABINE : 1000 mz/'m? mafin ef soir J1-14

LR Tl T B 4 Doz= Coarea 1
] Hydratation : N80 0,5% (ousTh | 21 &
#2zMACl, 1z KL
T Anfemetiques 1% min
Solumedral IV 120 me
Seman IV Bmz (Ix 51 hesodn))
Primperas 10 mg IV 3-5 ampoules daps la
perfizion
wo+anid | Cisplatime (dans 500ml de A
SGS%)
#otenis | Hydratabon - mec0.5% (ou 11 in

53% +2gMacl, 1g KCI|

1z Xeloda 500 mgz Cp makin et o 12-113

Framares st auo b med s & o machn

Fridn oo S o T Fiad - ozl 52

=tun. Tia fea & et
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RESUME :

Le cancer de I’estomac est un cancer agressif avec un pronostic péjoratif. Il est caractérisé

par une grande disparité géographique.

Le but de notre travail est d’évaluer dans notre contexte marocain la place des traitements
péri-opératoires et adjuvants dans la prise en charge du cancer gastrique localisé a travers une
étude rétrospective descriptive étalée sur une période de 5 ans (ler janvier 2013 - 31 décembre
2018), incluant tous les malades admis aux services de chirurgie viscérale et d'oncologie

médicale de I'hopital militaire Avicenne a Marrakech pour prise en charge d'un cancer gastrique.

Au terme de notre étude, le cancer de I’estomac occupe la 2éme place par rapport aux
autres cancers du tube digestif. Il touche majoritairement I’lhomme (19 cas soit 63.27%) avec une
moyenne d’age de 53.5 et des ages extrémes allant de 31 ans a 76 ans, ce chiffre est en dessous
des moyennes observées en Europe (70 ans). Les patients agés de plus de 55 ans représentaient
la tranche d'age prédominante (81,09 %) par rapports aux patients agés de moins de 55 ans.

66.67% des patients étaient tabagiques, et 13,33% étaient tabagique et alcooliques.

Parmi les conditions précancéreuses retrouvées chez nos malades : 6 cas (20%) d’ulcere
gastrique, 6 cas (20%) de gastrite chronique, et 1 cas (3 ,33%) de cancer sur moignon gastrique
(gastrectomie partielle). L'infection par Helicobacter pylori n'était mentionnée que chez 1

malade.

La symptomatologie clinique était dominée par les épigastralgies (27 cas soit 89,91%), les
hémorragies digestives (2 cas6.66 ), les nausées et vomissements post prandiaux (19 cas soit
63.27%) et I'AEG (26 cas soit 86,58%). L'’examen physique était pauvre (39 ,5%), la sensibilité
épigastrique était retrouvée dans 12 cas (39.96%) et la palpation d’'une masse abdominale était

présente chez 8 malades (26,64%).
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Pour les examens complémentaires, la fibroscopie digestive haute, est le principal moyen
d’affirmation. Elle a été effectuée chez tous nos patients et a montré une prédominance de la
localisation antro-pylorique 12 cas soit (39,96%) et de I'aspect ulcérobourgeonnant 19 cas soit

(63,33%).

Les 23 malades de notre série ont été opérés, l'intervention avait consisté en une

gastrectomie 4/5 chez 06 cas, une gastrectomie totale chez 17.

Dans notre série la chimiothérapie péri-opératoire est indiquée chez 15 patients (soit
50%); la chimiothérapie adjuvante seule a été décidée chez 02 patients (soit 6.66%) ; et 6 patients

(soit 23.33%) avaient bénéficié d’une radio-chimiothérapie concomitante type MacDonald.

La comparaison de nos résultats a ceux de la littérature nous a permis de conclure qu’au
Maroc, le cancer de I’estomac se distingue par la survenue dans une tranche d’age plus jeune. En
plus de son exceptionnelle découverte au stade superficiel, on est frappé par la fréquence accrue
des formes histologiques agressives, ajoutons a cela un retard tres net dans I'affirmation du
diagnostic. Le cancer gastrique localisé nécessite une prise en charge multidisciplinaire dés le
diagnostic afin de déterminer la stratégie thérapeutique optimale. Le seul traitement efficace est
la résection chirurgicale complete, néanmoins le développement récent de traitement

peripératoire est un nouvel espoir dans la prise en charge de cancer de I’estomac localisé.
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Abstract

Stomach cancer is an aggressive cancer with a poor prognosis. It is characterized by a

great geographical disparity.

The aim of our work is to evaluate in our Moroccan context the place of perioperative and
adjuvant treatments in the management of localized gastric cancer through a descriptive
retrospective study spread over a period of 5 years (January 1, 2013 - December 31, 2018),
including all patients admitted to the visceral surgery and medical oncology services of the

Avicenna Military Hospital in Marrakech for the management of gastric cancer.

At the end of our study, stomach cancer ranked 2nd compared to other cancers of the
digestive tract. It mainly affects men (19 cases or 63.27%) with an average age of 53.5 and
extreme ages ranging from 31 to 76 years, this figure is below the averages observed in Europe
(70 years). Patients over 55 years of age represented the predominant age group (81.09%)
compared to patients under 55 years of age. 66.67% of patients were smokers, and 13.33% were

smokers and alcoholics.

Among the precancerous conditions found in our patients: 6 cases (20%) of gastric ulcers,
6 cases (20%) of chronic gastritis, and 1 case (3.33%) of cancer on gastric stumps (partial

gastrectomy). Helicobacter pylori infection was reported in only 1 patient.

Clinical symptomatology was dominated by epigastralgia (27 cases or 89.91%), digestive
bleeding (2 cases ), post prandial nausea and vomiting (19 cases or 63.27%) and AEG (26 cases
or 86.58%). The physical examination was poor (39 ,5%), epigastric tenderness was found in 12

cases (39.96%) and palpation of abdominal mass was present in 8 patients (26.64%).
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For additional examinations, upper digestive fibroscopy is the main means of affirmation.
It was performed in all our patients and showed a predominance of antropyloric localization in

12 cases (39.96%) and ulcerated appearance in 19 cases (63.33%).

The 30 patients in our series were operated on, the operation had consisted of a 4/5

gastrectomy in 6 cases, a total gastrectomy in 17 cases .

In our series perioperative chemotherapy is indicated in 15 patients (50%); adjuvant
chemotherapy was decided in 2 patients (6.66%); and 6 patients (56.66%) had received

concomitant radiochemotherapy of the MacDonald type.

Comparing our results with those in the literature, we concluded that in Morocco, stomach
cancer is characterized by its occurrence in a younger age group. In addition to its exceptional
discovery at the superficial stage, we are struck by the increased frequency of aggressive
histological forms, adding to this a very clear delay in the affirmation of the diagnosis. Localized
gastric cancer requires multidisciplinary management from the time of diagnosis to determine
the optimal therapeutic strategy. The only effective treatment is complete surgical resection,
however the recent development of periperative treatment is a new hope in the management of

localized stomach cancer.
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