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Le cancer colorectal (CCR) est le plus fréquent des cancers digestifs au Maroc
comme ailleurs, ils constituent la troisieme cause de mortalité. Chez I'lhomme le
cancer colorectal suit le cancer du poumon et de la prostate, et chez la femme il se
place directement apres le cancer de sein et de I'utérus avec un méme age moyen de

59/60 ans [1].

Les métastases des cancers colorectaux sont fréquentes, Présentes chez 40 a
60 % des patients, Le foie est le premier site métastatique du cancer colorectal 10 a
25% des patients présentent déja des métastases hépatiques au moment du diagnostic
du cancer primitif et 20 a 50% en auront secondairement [2,3], La survenue des
métastases hépatiques constitue un tournant majeur de la maladie tumorale par son

impact sur le pronostic et la prise en charge thérapeutique.

Lorsqu’on évoque les métastases hépatiques des cancers colorectaux, il faut
d’emblée individualiser deux situations radicalement différentes : d’une part la
présence de métastases hépatiques jugées résécables et d’autre part celles qui ne le
sont pas, alors que la tumeur primitive est toujours en place, Dans le premier cas, il
s’agit d’une stratégie thérapeutique qui se veut curative alors que dans le second cas

I'objectif est I’'amélioration de la qualité de vie des malades [4] .

Les étiologies sont mal connues, cependant plusieurs facteurs de risque étudiés
on note la présence des lésions précancéreuses a type | d’adénome et des colites
ulcéreuses MICI (Rectocolite ulcere hémorragique et la maladie de Crohn), les facteurs
de risque génétiques et les facteurs de risque exogenes (la consommation d’alcool et
de tabac, la sédentarité, le surpoids et I’'apport excessif de calories, de protéines ou
de graisses). Les facteurs liés a ’environnement et au mode de vie. L’alimentation

occupe vraisemblablement une place prépondérante [5,6].
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La prise en charge multidisciplinaire des métastases hépatiques est devenue
indispensable. Les progres de la chirurgie, la chimiothérapie et des méthodes locales
tels que la radiofréquence, I’embolisation portale et la cryothérapie ont permis
d’améliorer considérablement la prise en charge des malades atteints de métastases

hépatiques.

Jusqu’a présent, la résection chirurgicale est encore le seul traitement des
métastases hépatiques pouvant permettre d’obtenir une survie a long terme
acceptable. Cependant seule une minorité de ces malades peut bénéficier d’une
chirurgie a visée curative. Aprées résection hépatique, une récidive est observée dans
deux tiers des cas. Des progrés ont été réalisés pour permettre, d’une part le
traitement a visée curative des métastases hépatiques considérées initialement
comme non résécables, et d’autre part de diminuer le risque de récidive apres

résection hépatique [7].

Nous rapportons a travers ce travail I’expérience du service d’oncologie de
I’hdpital Militaire Moulay Ismail de Meknés en matiere de prise en Charge des
métastases hépatiques des cancers colorectaux ainsi que les effets secondaires de la
chimiothérapie et de la mettre en perspective par rapport aux données récentes de La

littérature.
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PATIENTS ET METHODES
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|. Matériel d’étude

1. Type d’étude :

Il s'agit d'une étude rétrospective descriptive étalée sur une période de 6 ans
s’étendant de Janvier 2015 a décembre 2020 sur des patients qui présentent des
MHCCR, réalisée au service d’oncologie médicale de I’hopital Militaire Moulay Ismail

de Meknes.

2. Criteres d’inclusion :

Notre étude a inclus tous les patients qui ont présenté un cancer colique ou
rectal avec des métastases hépatiques hospitalisées entre janvier 2015 et décembre

2020.

3. Criteres d’exclusion :

Notre étude a exclu tous les patients qui ont présenté des |ésions hépatiques
suspectes et chez qui, les examens complémentaires ont permis d‘éliminer la nature

non maligne de ces lésions ainsi que Les dossiers Inexploitables.

Il. Méthode d’étude

Le recueil des données a été fait a partir des dossiers médicaux des malades
établis au sein des archives du service d’oncologie de I’hopital Militaire Moulay

Ismail de Meknes. Les éléments recueillis sont :

L’age et le sexe,

Les antécédents médicaux et chirurgicaux
Les données cliniques,

Les données para cliniques,

Les modalités thérapeutiques,

YV V. ¥V V VY V

Complications,
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> La survie.

lll : Sources des données :

Pour la réalisation de ce travail nous avons eu recours aux :

> Registres d’hospitalisation des malades.
» Dossiers médicaux.
» Comptes rendus d’anatomie pathologique.

> Comptes - rendus opératoires et post opératoires.

V. Analyse statistique :

> L’analyse statistique des données a été réalisée a I’'aide de Microsoft
Office Excel et SPSS.

> Les variables qualitatives sont exprimées en fréquence et en
pourcentage.

> Les variables quantitatives sont exprimées en médiane, moyenne, écart-

type.

V. Considérations éthiques :

Le respect de I’anonymat a été pris en considération lors de la collecte de ces

données, conformément aux regles de I’éthique médicale.

Enfin, nous avons réalisé une recherche bibliographique, et nous avons
comparé nos résultats, chaque fois que cela était possible, avec ceux déja publiés

dans la littérature.
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|. EPIDEMIOLOGIE :

1. Fréquence :

> Entre janvier 2015 et Décembre 2020, 104 patients porteurs
d‘adénocarcinomes colorectaux ont été diagnostiqués au service
d’oncologie a I’hopital militaire de Meknes.

> Quarante-deux patients (soit 40.4%) ont présenté des MH diagnostiquées

Lors de la prise en charge initiale de la tumeur primitive ou lors du suivi.

2. Répartition selon les années :

Sur une période de 6 ans, du janvier 2015 Au mois de Décembre 2020, nous

avons colligé 42 patients pour MHCCR :

> Un pic de 10 patients retrouvé au cours de I’année 2020.

> Un minimum de cas en 2015 avec 5 cas (Tableau 1).

Tableau 1 : Répartition des cas de MHCCR collectées au service d’oncologie de

I’hopital Militaire Moulay Ismail de Mekneés de 2015 a 2020.

L’année Nombre Pourcentage
2015 5 11,9%
2016 7 16,6 %
2017 8 19 %
2018 6 14,28 %
2019 6 14,28 %
2020 10 23,8%
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3. Le sexe :

Nos patients se sont répartis en 27 hommes (64.28 %) et 15 femmes (35.71

%) avec un sexe-ratio de 1,8 (Figure I).

HOMME
64%

Figure 1 : répartition de nos malades selon le sexe.
4. L’age :
> L’age moyen de nos malades est de 61 ans avec des extrémes d’age de 33

et 79 ans.

> La tranche d’age de 61 a 70 ans est la plus touchée (figure 2, Tableau 2).

Tableau 2 : Répartition des cas selon I’age.

30-50 1 2.38%
51-60 15 35.71%
61-70 23 54.76%
71-80 3 7.14%
Total 42 100%
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25

20
15
Y 3

30-50 50-60 60-70 70-80

(6]

Figure 2 : Répartition des malades selon I’age.

5. L‘origine géographique :

Dans notre étude les résultats de milieu de provenance sont les suivants :

> 35 de nos patients sont d’origine urbaine soit 83%.
> 7 de nos patients sont d’origine rurale soit 17% (Figure 3).

rurale
17%

urbaine
83%

Figure 3 : Répartition selon le milieu de provenance des malades.
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Il. LES ANTECEDENTS PATHOLOGIQUES :

L’analyse des antécédents chez les patients de notre série a révélé les

résultats suivants :

1. Antécédents Médicaux et Toxiques :

Dans notre étude on constate les statistiques suivantes :

20 patients tabagiques soit 47,6%,
16 patients diabétiques Soit 38,1%,

10 patients hypertendus Soit 23,8%,

>

>

>

» 6 patients alcooliques soit 14,28%,

> 5 Patients avec dyslipidémie soit 12%,
>

1 patient suivi pour néphropathie soit 2,3% (figure 4).

Antécédents Médicaux et Toxiques

2,30%

= tabagigues ® diabétiques = hypertendus

alcooligues = dyslipidémie = pour néphropathie

Figure 4 : Les antécédents et tares associés.
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2. Antécédents chirurgicaux :

> 12 patients opérés pour cholécystite soit 28,5%,
> 8 patients opérés pour Appendicite 19%,
> 5 patients opérés pour hémorroidectomie 12%,

> 4 patientes opérées pour ovariectectomie 9.5% (Figure 5).

Antécédents chirurgicaux

m cholystéctomie m jamais opéré m appendicectomie

hemorroidectomie m ovarietectomie

Figure 5 : Antécédents chirurgicaux.
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3. Les antécédents familiaux :

> 10 Patients avec CCR soit 23,8%,
» 8 patients avec autres cancers soit 19%,

> 1patient avec PAF Soit 2,38% (figure 6).

ATCDS FAMILIAUX

W Patients avec CCR W patients avec autres cancer M patient avec PAF m RAS

Figure 6 : Les antécédents familiaux.
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lll. Clinique :

1. L’état général :

A partir des résultats de notre série, les données de I’état général, évalué

selon I’échelle de I’OMS, étaient les suivantes :

39 des patients ont gardé un état général assez conservé (OMS al) soit 93 % des cas.

(Figure 7).

m OMS 1

—

m OMS 2

Figure 7 : L’échelle de performance selon OMS.
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2. Délai d’apparition :

Dans notre étude on distingue 32 Patients sont synchrones soit 30.76% tandis
que 10 des patients sont métachrones découvertes apres un délai moyen de 8 mois

(extrémes : 1-23 mois) soit 9.61% (Figure 8).

m Synchrones @ métachrones

Figure 8 : Répartition selon le délai d’apparition.

3. Circonstances de découverte :

24 patients étaient asymptomatiques au niveau du foie (57,14%), et c’est soit
au Cours du bilan d’extension pré-thérapeutique du cancer primitif colorectal Soit
lors de I’exploration peropératoire que le diagnostic des MH a été posé, Tandis que
18 patients présentaient une ou plusieurs symptomatologies évocatrices d’une

atteinte digestive :

> La rectorragie a été notée chez 10 patients 23.8%,

> Le syndrome rectal a été noté chez 6 patients soit 14.28%,

> Les douleurs abdominales ont été notées chez 14 patients variables en
siege et en intensité soit 33.3%,

> Le syndrome subocclusif a été noté chez 9 patients soit 21.4%,

Mlle. EL MALLAHI HAJAR 35



Les Métastases hépatiques des cancers colorectaux These N :242/21

> L’alternance diarrhée /constipation a été notée chez 6 patients 14.28%,

> La constipation a été notée chez 4 patients 9.5%,

> La fievre chez un seul patient 2.3% (figure 9).

9,50% 2,30%

57,14%
21,40%

33,30%

14,28%

I patients étaient asymptomatiques M La rectorragie

i Le syndrome rectal Les douleurs abdominales
B Le syndrome subocclusif m L’alternance diarrhée /constipation
M La constipation La fievre

Figure 9 : Répartition selon les circonstances de découverte.

4. Examen clinique :

L’examen clinique a trouvé :

30 Patients avec un examen physique normal voire pauvre soit 71.42%,

12 Patients avec une Masse hépatique soit 28.57%,

4 Patients avec une sensibilité abdominale soit 9.5%,

>

>

» 9 Patients avec HMG soit 21.4%,

>

> 3 Patients avec un ictere cutanéo muqueux soit 7.14%,
>

2 patients avec des ADP Soit 4,76% (Figure 10).
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W examen physique normal voire pauvre W Masse hépatique
mHMG sensibilité abdominale
M ictere cutanéo muqueux mADP

Figure 10 : Répartition selon I’Examen clinique.

IV.PARACLINIQUE :

1. Bilan radiologique :

1.1. Le siége de la tumeur primitive

On détermine le site de la tumeur primitive par endoscopie.

1.1.1. La coloscopie :

Une coloscopie compléte est réalisée chez tous les patients de notre étude.

1.1.2. La recto sigmoidoscopie :

La recto sigmoidoscopie est réalisée chez 14 patients, La répartition des

malades en fonction du siege de la tumeur varie comme suit :(tableau 3)

On note que le siege de la tumeur primitif le plus fréquent est au niveau du

colon soit 67%.
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Tableau 3 : Siege de la tumeur.

Colon ascendant 8 19%
Colon transverse 2 4.7%
Colon descendant 8 19%
CRS 10 23.8%
Rectum 14 33.3%

1.2. Echographie hépatique

40 Patients ont bénéficié d’une échographie abdominale pour le diagnostic

des métastases hépatiques d’origine colorectal.

Le tableau résume les différents aspects échographiques retrouvés chez ces

patients (Tableau 4).

Tableau 4 : Aspects échographiques des MH.

Lésions hypoéchogénes 14 35%
Lésions hyperéchogenes 10 25%
Lésions hyperéchogeénes avec 6 15%

halo hypoéchogéene

Lésions hétérogene 10 25%

Total 40 100%
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1.3.TDM :
Tous nos patients ont bénéficié d’une TDM TAP qui a permis de confirmer le

diagnostic apres I’échographie abdominale.

> Faire le diagnostic des MH chez 2 patients,
> Confirmer le diagnostic apres une échographie hépatique chez 40

patients.

1.3.1. Nombre de lésions :

Les résultats de notre série :

> 2 Patients avec 1 lésion,
> 3 Patients avec 2 lésions,
> 14 Patients avec 3 lésions,

> 21 Patients avec plus de 3 lésions.

1.3.2. La taille de la tumeur :

> La taille entre 2cm<T<5cm Chez 14 Patients,
> La taille est de <2cm chez 12 patients,

> La taille est de >5cm chez 16 Patients.

1.3.3. Le siege de la tumeur :

Les résultats du siege de la tumeur sont : (tableau 5)
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Tableau 5 : Répartition du siége de la tumeur au niveau des segments

hépatiques.

Le siege Le nombre de cas Pourcentage
Segment Il 2 4.76%
Segment lll 4 9.52%
Segment IV 4 9.52%
Segment V 5 12%
Segment VI 7 16.6%
Segment Vi 8 19%
Segment VIII 3 7.14%
Diffuse 9 21.4%
Total 42 100%
1.4. IRM :

Une IRM hépatique a été réalisée chez 15 malades soit 36 %.

L‘indication de La réalisation d‘IRM hépatique a était :

> La présence des métastases hépatiques infra centimétriques, qui étaient
Difficiles a caractériser sur la TDM,

> L‘évaluation de l‘extension des lésions au niveau hépatique,

» Chez 15 patients (100% des cas) I‘IRM a permis de confirmer le

diagnostic Des MH.
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1.5. PET SCANNER

18 patients ont bénéficié d’un PET Scanner dans le cadre de résécabilité des

métastases hépatiques.

10 Patients présentent des métastases hépatiques résécables tandis que chez

les 8 autres qui présentent des métastases hépatiques a distance non résécables.

2. Bilan biologique :

Le bilan biologique a comporté un hémogramme (taux d’hémoglobine,
hématocrite, leucocytes et de plaquettes), une crase sanguine (TP, TCA), et un
ionogramme avec bilan hépatique, une augmentation du taux sérique des
phosphatases alcalines, de GGT, et une hypertransaminasémie sont les
perturbations du bilan hépatique observées, I’albuminémie est revenue normale

dans tous les cas.

2.1. NFS :

Une NFS a été réalisée dans tous les cas :

> Elle était normale chez 35 malades avec un pourcentage de 83 %,
> Une anémie a été présente chez 7 patients ce qui représente un

pourcentage de 17 % des cas.

2.2.le TP :

Etait supérieur a 70% chez tous nos patients.

2.3. Bilan hépatique :

Une augmentation du taux des PAL, de GGT et une hypertransaminasémie

sont Les perturbations les plus observées.
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2.4. Marqueurs tumoraux :

2.4.1. ACE :
Ce parametre a été étudié chez tous les malades et les résultats sont comme

suit : (Tableau 6)

Tableau 6 : Les valeurs des marqueurs tumoraux ACE.

Normal 15 35.7%

Augmenté 27 64.3%

Total 42 100%
2.4.2. CA19-9:

Le dosage de ces marqueurs a été réalisé chez tous nos patients et ses valeurs

sont représenter par ce tableau 7 :

Dans notre étude on constate que 52.38% ont des valeurs de MT de CA19-9

augmentées.

Tableau 7 : Les valeurs du marqueur tumoral CA19-9.

Normal 19 42.23%
Augmenté 22 52.38%
Total 42 100%
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V. Les caractéristiques anatomopathologiques :

1. Aspect macroscopique :

Toutes les preuves histologiques ont été obtenues a travers une biopsie par

voie endoscopique.
Dans notre série 'aspect macroscopique a été précisé chez les 32 patients :

> L’aspect ulcéro-bourgeonnant était prédominant, retrouvé chez 26
patients soit 81.25%,

> L’aspect bourgeonnant a été retrouvé chez 4 patients soit 12.5% des cas,

> L’aspect polypoide a été retrouvé uniquement chez 2 patients soit

6.25%(figurel1).

Aspect macroscopique

6%

m ulcéro-bourgeonnant = bourgeonnant polypoide

Figure 11 : Aspect macroscopique des tumeurs colorectales a I’endoscopie
chez les cas de notre série (N=42).
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2. Types histologiques :

Elle a été pratiquée sur des biopsies per endoscopiques ou sur des pieces
Opératoires. La confirmation histologique d’adénocarcinome a été obtenue chez Les

42 malades étudiés (Tableau 8, figure 13)

Tableau 8 : Les différents types histologiques des CCR.

Bien 7 16.6%
ADK différencié
lieberkunien Moyennement 30 71.42%

Différencié

Indifférencié 2 4.76%
ADK MUCINEUX 3 7.14%
Total 42 100%
ADK
MUCINEUX

7%

ADK
lieberkunien
93%

Figurel2 : les types histologiques des CCR.
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3. Le Statut génétique :

Une mutation du gene KRAS a été retrouvée chez 3 patients avec 1 patient qui

présente le gene KRAS sauvage.
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VI. BILAN PRE-THERAPEUTIQUE :

1. Opérabilité :

Nos 42 malades n‘avaient pas de contre-indications anesthésique ou

Opératoire.

2. Résécabilité :

10 malades de notre étude ont eu une résection des MH Ce qui représente un

taux de résécabilité 23.8 %.

3. Non résécable :

Chez 32 des patients de notre série présentent des MH non résécables

pour les raisons suivantes :

> La multiplicité des Iésions hépatiques chez 21 patients,
> La présence a la fois des métastases hépatiques et pulmonaires chez 9
patients,

> La présence d‘une carcinose péritonéale chez 2 patients.

VIl Les données thérapeutigues :

1. Chirurgie

1.1 Chirurgie de |la tumeur primitive :

> En fonction du siege de la tumeur primitive et de son extirpabilité, le
Traitement chirurgical était radical ou palliatif.

> Parmi les 42 patients, une intervention chirurgicale a été réalisée chez 36
patients ce qui représente un taux d’opérabilité de 86%.

> Parmi les 36 patients opérés, 30 ont été réséqués ce qui représente un taux

de résécabilité de 83.33%.
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Tableau 9 : Répartition des malades selon le taux de d’opérabilité.

Malades opérables 36 86%
Malades inopérables 6 14%
Total 42 100%

Tableaul0 : Répartition des malades selon le taux de résécabilité.

Tumeurs reséquées 30 65.5%
Tumeurs non reséquées 6 34.48%
Total 36 100%

Plusieurs types de résection ont été réalisés en fonction de la Localisation de

la tumeur, sa taille et son évolutivité.

Tableaull : les types de résection réalisés.

AAP 3 10%
Colectomie totale 3 10%
Colectomie transverse 1 3.3%
Résection antérieure 5 16.6%
Sigmoidectomie 8 26.5%
Hémi colectomie gauche 2 6.6%
Hémi colectomie droite 8 26.5%
Total 30 100%
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1

1.2. Chirurgie des métastases hépatiques :

La voie d’abord utilisée pour la RH a été une laparotomie médiane dans 70%

des cas (n=7) ; sous-costale dans 30% des cas (n=3), L’abord coelioscopique n’a été

jamais pratiqué.
La résection hépatique a consisté en :

> 3 hépatectomies droites,
> 1 hépatectomie gauche,
» 4 segmentectomies,

» 2 métastasectomies.

2. La chimiothérapie :

2.1 Protocoles de chimiothérapie :

Tous nos patients ont recu une chimiothérapie plus ou moins associé a une

thérapie ciblée (anti VEGF ou anti EGFR).

Le nombre de cure : Le nombre de cure était 4 en moyenne (extréme : 2-6).

80 73,8

70
60
50

40

0 23,8

20
10 2,3
0

Bichimiothérapie Bichimiothérapie Bichimiothérapie
+ Avastin + Anti EGFR

Figure 13: Protocoles de chimiothérapie chez nos patients.
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Tableau 12: Les protocoles de la chimiothérapie .

Le protocole

Nombre de patients

Bi chimiothérapie (5FU + XELOX 6
oxaliplatine ou irinotecan)
uniquement. FOLFOX 4
Bi chimiothérapie (5FU + XELOX ET Bévacizumab 11
oxaliplatine ou irinotecan) FOLFOX ET Bévacizumab 5
+Antiangiogénique

FOLFIRI ET Bévacizumab 3
(Avastin).

XELIRI ET Bévacizumab 7

XELODA ET Bévacizumab 5

Bi chimiothérapie (5FU +
oxaliplatine ou irinotecan)
+Anti EGFR (Cétuximab ou

Panitumumab).

FOLFOX ET Cétuximab
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VIIl. Toxicité de la chimiothérapie :

= Neutropénie fébrile chez 1seul patient,
* Anémie et thrombopénie chez 2 patients.

» Diarrhée plus de 4selles/j chez 2 patients.

* Vomissements chimio - induits chez un patient.

» Syndrome main pied précédé de paresthésies au niveau la plante des pieds et

la paume des mains chez un patient.

= Rush cutanée chez 2 patients.
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IX. Les résultats thérapeutiques :

1. Résultats de I’association Bi chimiothérapie + Avastin chez 31

patients :

v' Laréponse :

Réponse partielle avec une conversion vers la résécabilité a été notée chez 19

patients (19/31 ; 61% des cas).

v La Progression :

La progression radiologique a été notée chez 12 patients (12/31 ; 39% des
cas). Il s’agissait d’'une augmentation en taille de nodules hépatiques et I’apparition

de nouvelles lésions hépatiques.
v' La stabilité :
La stabilité radiologique a été maintenue chez 6 patients (6/31 ; 19% des cas).

2. Résultats de I’association Bi chimiothérapie + Anti EGFR chez 1

patient

v' _La stabilité :

La stabilité radiologique a été notée chez ce patient.

3. Bi chimiothérapie (5FU + oxaliplatine ou irinotecan) uniqguement

chez 10 patients.

v La réponse partielle :

La réponse partielle avec une conversion vers la résécabilité chez 5 patients

(5/10; 50% des cas).
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v' La progression :

La progression radiologique a été notée chez 4 patients (4/10 ; 40% des cas).

v' La stabilité :

La stabilité radiologique a été notée chez un patient (1/10 ; 10% des cas).

X. EVOLUTION :

1. Evolution a court terme :

La mortalité per et post-opératoire était nulle.
En post-opératoire immédiat 3 patients ont présenté des complications type :

> Une suppuration de I'orifice du drain chez 1 malade ayant nécessité Une
Antibiothérapie avec des soins locaux.

»  Une fistule biliaire chez deux malades.

2. Evolution 3 moven et long terme :

Une récidive des MH a survenue dans 30% des cas apres la résection hépatique

(n=3/10). Aprés une durée moyenne de 6 mois (3-18 mois).

Xl. SURVIE :

Aprés un suivi médian de 27 mois (6 - 120 mois), nhous avons noté :

> Une survie sans progression médiane chez les patients opérés de 23 mois
(12 -48 mois).

> Une survie sans progression médiane chez les patients non opérés de 7mois
(2 - 15mois).

> Une survie globale médiane chez les patients opérés de 27mois ( 8-43mois),

> Une survie globale médiane chez les patients non opérés de 16 mois (6-

24mois).
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|. Rappels anatomiques :

1. Colon :

Le cOlon (ou gros intestin) est la partie du tube digestif qui fait suite a I'intestin
gréle par la valve iléo-caecale. Compris entre I'iléon et le rectum le colon est un tube
plus large que I'intestin gréle. Il forme un cadre, appelé cadre colique, et comporte
quatre sections : coOlon droit ou ascendant, cbélon transverse, colon gauche ou

descendant et c6lon sigmoide.

La premiere section, le colon ascendant, débute en bas a droite de I'abdomen

et remonte jusque sous le foie.

I marque alors un angle droit, formant le c6lon transverse, qui traverse
I'abdomen de droite a gauche, puis un nouvel angle a gauche et vers le bas, formant

le colon descendant, vertical et accolé en arriére au péritoine.

A I'entrée du bassin, le colon forme une anse mobile, le cdlon sigmoide, qui se

termine par le rectum [8,9-10].

Angle colique droit Colon Transverse

Colon
descendant
Colon

Haustrations

Caecum

Canal anal

Figure 14 : I’anatomie du colon
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1.1. Macroscopie :

Le cOlon se caractérise macroscopiquement par son diametre plus volumineux
que le gréle, la présence de bandelettes musculaires longitudinales, entre lesquelles
des bosselures sont observées. Ces dernieres sont séparées par des sillons, qui
impriment des plis sur la muqueuse, appelés crétes ou valvules coliques. Sur la partie

antérieure s’implante des masses graisseuses, les appendices épiploiques [11].

1.2. La vascularisation :

Artérielle : A partir du jéjunum jusqu’au cblon transverse, la vascularisation de

I'intestin est assurée par I’artéere mésentérique supérieure.

L’artéere mésentérique inferieure alimente le reste du colon jusqu’au rectum.
Chaque artéere se divise en plusieurs branches au contact du tube digestif, avec un

réseau anastomotique formant des arcades mésentériques.

De nombreuses collatérales relient la circulation mésentérique d’abord au tronc

artériel ceeliaque, puis aux artéres pudendales [12].
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Figure 15 : La vascularisation du colon
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Veineuse : Les veines se jettent dans la mésentérique inferieure. Celle-ci
s’anastomose avec la veine splénique pour former derriere le pancréas le tronc
spléno-mesaraique. Le confluant de ce tronc avec la mésentérique supérieure donne

la veine porte qui draine tout le sang digestif vers le foie.

Noeud lymphatique : Le réseau lymphatique du cblon se draine dans les

groupes ganglionnaires suivants:
- Epicoliques au contact de la paroi intestinal,
- Paracoliques se situent le long de I’arcade vasculaire colique,
- Intermédiaires au contact des arteres sigmoidiennes,
- Principaux au niveau de I'origine des arteres coliques,

- Centraux a l'origine des artéres mésentériques et qui se drainent dans les

noeeuds latero-aortiques [13].

1.3. Innervation du colon :

Les nerfs viennent du plexus soléaire par le plexus mésentérique supérieur et,

inferieur, satellite des arteres.

2. Rectum :

Le rectum est la portion terminale du tube digestif, faisant suite au c6lon
sigmoide et s’ouvrant a I’extérieure par I’anus. Moins sinueux que les autres parties
du colon, il débute au niveau de la troisiéme vertebre sacrée et descend en avant du

sacrum et du coccyx.
Le rectum, long de 15 centimetres, comporte deux segments :

> Le segment supérieur, dans le pelvis, constitue I'ampoule rectale ; il

présente des replis permanents, les valves de Houston.
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> Le segment inférieur, au niveau du périnée, est le canal anal ; il présente

des piliers verticaux, les colonnes de Morgagni.

Le rectum est en rapport vers l'avant, chez I'homme avec la vessie, la prostate

et l'urétre, chez la femme avec l'utérus et le vagin [10].

Célon sigmoide

Valves rectales

-~ Sphincter interne

— Sphincter externe

Figure 16 : Coupe transversale du rectum

2.1. Macroscopie :

Macroscopiquement le rectum ressemble plutdét a un S qu’a un segment
rectiligne. Il commence par la jonction recto-sigmoidienne, suit la concavité du

sacrum jusqu’a la pointe du coccyx ou il se coude pour traverser le périnée [14].

2.2.Vascularisation :

< Artérielle :
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u u vascularisé A idai upérieu
Le haut rectum est vascularisé par la branche hémorroidaire supérieure de
I’artéere mésentérique inferieure. Le bas rectum est vascularisé par les branches

hémorroidaires de I'artéere iliaque interne ou de I’artere pudendale interne.
% _Veineuse :

Le drainage veineux suit pratiquement la méme distribution et il est connecté
avec le réseau artériel par un lit capillaire anastomotique entre les veines
hémorroidaires supérieure et inférieure ; ce qui réalise une connexion entre le réseau

veineux portal et le réseau veineux systémique [12,13].

% Lymphatique :

Le drainage lymphatique se fait par trois voies:

o La voie supérieure ravitaille la chaine ganglionnaire mésentérique inférieure
(ganglion de Mondor).
o La voie moyenne est tributaire des nceuds lymphatiques iliaques internes.

o La voie inférieure draine les ganglions inguinaux [14].

2.3. Innervation du Rectum :

Le rectum est innervé par : les plexus hémorroidaux supérieurs ; les plexus
hémorroidaux qui émanent des plexus hypogastriques et le nerf hémorroidal ou anal,

branche du plexus sacré [15- 16].

3 .Systéme hépatique :

3.1. Anatomie :

Le foie est un organe abdominal situé sous le diaphragme et masquant
I'estomac. C’est un organe de couleur violacée et a la texture modérément élastique

qui mesure en moyenne, chez un individu adulte vivant, 30 centimetres en transverse
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et 15 centimetres d’avant en arriere, et qui peése en moyenne 1,5 kilogrammes. Ses
contours présentent plusieurs dépressions, notamment du fait de I'empreinte
cardiaque, de la fossette cystique crée par la vésicule biliaire et de la cage thoracique

[17].

3.2.Le systéme vasculaire :

Le foie est un organe a la vascularisation tres riche (60% de son poids est lié au

sang qu’il contient).

Il est irrigué par I'artere hépatique et situé entre deux systémes veineux : le

systéme porte et le systeme cave.

Le foie dispose donc d’un double apport sanguin : veineux et artériel. La veine
porte transporte 75% du sang vers le foie et apporte du sang issu des intestins. Les
25% du débit sanguin restant proviennent de l’artere hépatique, une branche de

I’aorte. L’'oxygene est apporté depuis ces deux sources de maniére équivalente.

La veine porte du foie est un des vaisseaux les plus importants du corps humain.
D’une longueur d’environ 8 centimetres chez I’adulte, elle est située dans le cadran
supérieur droit de I’labdomen prenant son origine derriere le pancréas. Chez la plupart
des individus, elle se forme par I'union du tronc spléno-mésentérique (confluent de
la veine splénique et de la veine mésentérique inférieure) et de la veine mésentérique

supérieure.

Elle se divise en deux branches gauche et droite qui pénetrent dans le foie par
le hile hépatique. Ces deux branches engendrent beaucoup de ramifications et de plus
petites branches, chacune des extrémités se terminant par une veinule portale.
Chacune de ces veinules avancent dans le foie le long d’une artériole hépatique. En

présence d’un canal biliaire, I’ensemble formé par les trois entités (veinule, artériole
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et canal) est appelé triade hépatique. C’est a ce niveau, que les réseaux veineux et
artériels vont communiquer entre eux, grace a de microscopiques vaisseaux appelés
capillaires ou «sinusoides». La principale fonction des capillaires est de permettre au

sang et aux cellules du tissu d’échanger nutriments et déchets.

L’artére hépatique, quant a elle, prend son origine au niveau du tronc ceeliaque

depuis I'aorte [17].

3.3. La Segmentation hépatique de Couinaud :

Selon la segmentation hépatique de Couinaud [18], le foie est divisé en secteurs,

eux-mémes divisés en segments.
Les veines sus—hépatiques délimitent le foie en secteurs :

La veine sus-hépatique gauche sépare le secteur latéral gauche du secteur

paramédian gauche,

La veine sus-hépatique médiane sépare le foie droit du foie gauche c'est-a-dire
le secteur paramédian gauche du secteur antérieur droit (ou secteur paramédian

droit),

La veine sus-hépatique droite sépare le secteur antérieur droit du secteur

postérieur droit (ou secteur latéral droit) [19].

Les branches de division de la veine porte délimitent les secteurs du foie en
huit segments numérotés de | a VIII sur la face inférieure du foie dans le sens inverse

des aiguilles d'une montre [20] :

e le segment | correspond au lobe de Spiegel et a la partie du foie en avant de la
veine cave ;

e le segment Il correspond au secteur postérieur gauche ;
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e les segments lll et IV correspondent au secteur antérieur gauche ;

le segment V correspond a la partie inférieure et le segment VIII a la partie
supérieure du segment antérieur droit ;

e le segment VI correspond a la partie inférieure et le segment VII a la partie
supérieur du segment postérieur droit,

e Ainsi le foie droit contient les segments V, VI, VII et VIl et le foie gauche

comprend les segments I, lll et IV,

e La division anatomique du foie divise le foie en deux lobes séparés par le
ligament falciforme (ou ligament suspenseur) [19] :

e Le lobe droit (deux tiers du volume) comprend le foie droit plus le segment IV

e Le lobe gauche (un tiers du volume) comprend le foie gauche moins le segment

IV : il contient donc les segments Il et .

La chirurgie hépatigue moderne est basée sur le concept de la division
anatomique vasculaire du foie de Couinaud, Tung et Bismuth. Les branches de la veine
porte et de I’artere hépatique avec leur canal biliaire correspondant se divisent, au fur
et a mesure de leur cheminement ensemble dans le parenchyme hépatique jusqu’au
lobule. L’ensemble est entouré a l|’intérieur du parenchyme hépatique par une
émanation fibreuse de la capsule de Glisson d’ou le nom de «pédicule glissonien».

Les portions de foie ainsi vascularisées, sont indépendantes les unes des autres,
et sont séparées par les veines sus—hépatiques. Elles peuvent étre traitées (enlevées)

sans compromettre le fonctionnement du reste du parenchyme hépatique.
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Figure 17 : La segmentation du foie selon Couinaud

Mlle. EL MALLAHI HAJAR 62



Les Métastases hépatiques des cancers colorectaux These N :242/21

Il. EPIDEMIOLOGIE

1 .Fréquence :

50% des malades atteint du cancer colorectal sont susceptibles de développer
des métastases hépatiques au cours de I’évolution de leur maladie [21] ,0n note que
dans 10 a 25% des cas on retrouve des métastases hépatiques au moment du
Diagnostic des cancers colorectaux, Dans 20 a 50% des cas, I’évolution est Marquée
par I'apparition de métastases hépatiques métachrones, Dans I’ensemble 90% des
MHCCR seront diagnostiquées durant les trois premieres années de I’évolution de la

tumeur primitive [22].

Dans notre série, la fréquence des MH dans les CCR était de 40,3%. Cette

fréquence est supérieure a celle rapportée dans la littérature.

2. L’age :
Nous avons constaté une atteinte plus importante des patients dont I’age varie

entre (50 et 70 ans).

L’age moyen de nos patients était de 61 ans avec des extrémes de 50 ans et 79
ans, nos statistiques concordent avec les résultats de Fong et al (61 ans) [23], Wong
et al (64ans) [24] en Shaheen et al (60 ans) [25] en Ueno et al (60.2ans) [26] et en
Bramhall et al (62ans) [27] cependant les résultats sont différents des statistiques

retrouvés en Algérie (55ans) [28].

Méme si I’age des patients est considéré comme un facteur pronostique pour
certains auteurs, aucune relation n’a été relevée entre la survenue de MH et I’age des

patients dans la littérature [29].
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Tableau 13: Age moyen des patients atteints de CCR selon différentes études

Etude Age moyen  Nombre de patients
Fong et al [23] 61ans 1001
Shaheen et al [25] 60ans 662

Ueno et al [26] 60.2 ans 85
Bramhall et al [27] 62ans 212

Wong et al [24] 64ans 170

Algérie (2014-2018) [28] 55ans 90

Notre étude 61ans 42

3. Le sexe :

Dans notre étude, on observe que les hommes qui ont des MH d’origine
colorectal sont plus touchés que les femmes (avec un sex-ratio de 1.8) Cette
prédominance masculine a été notée auparavant dans une étude au CHU Hassan Il de
Fes [29], Et observée dans plusieurs séries est rattachée a la tumeur Primitive

colorectale.

Par ailleurs Il n’y a pas de relation entre I’apparition des MHCCR et le sexe des

patients [29].

Tableau 14. Comparatif de la prédominance du sexe entre les études.

Etude Homme Femme Nombre de patients
Fong et al [23] 58 42 1001
Wong et al [24] 62 38 170
Shaheen et al [25] 61 39 662
Ueno et al [26] 68.23 31.77 85
Notre étude 64.28 35.71 42
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4. L’origine géographique :

Dans notre étude, 83% résident dans un milieu urbain ce résultat est

comparable a celui notifié au centre Mohammed VI Casablanca soit 80% [31].
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lll. FACTEURS DE RISQUE :

1. Antécédents personnels

Dans ce paragraphe nous sommes intéressés aux comorbidités retrouvés chez
nos patients a savoir le diabete le tabagisme chronique et I’alcool et nous avons vérifié

le lien possible entre ces conditions et le risque de développer un cancer colorectal.

Il a été considéré que 12% des CCR sont imputables au tabagisme. Sa
consommation engendre un développement précoce de CCR, cause des modifications
de ’ADN au niveau de la muqueuse digestive et favorise I’'augmentation de la taille de

I’ladénome surtout quand le tabagisme est chronique [32,33].

Dans notre série on constate que le tabagisme a était noté chez 20 patients soit
47.6%, Nos résultats sont en faveur d’une association entre tabagisme et cancer
colorectal et concordent avec les trois méta-analyses ayant constaté que les fumeurs

actuels présentent un risque accru de cancer colorectal que les non-fumeurs [34].

D’un autre coté on trouve que le diabete type 2 est retrouvé chez 10 patients
soit 23.8%, et ces résultats sont concordance avec beaucoup d’études qui démontrent

I’association entre le diabéete et ’apparition du CCR.

D’ailleurs , neuf études de cohorte et 6 études cas-témoin ont conclu ce risque
par I’hyperinsulinémie et aussi par le temps de transit intestinal qui devient plus long
et de ce fait plus de temps d’étre en contact avec les agents probablement
cancérigenes au niveau de la muqueuse intestinale. Et a partir des études
épidémiologiques indiquant un risque accru du CCR et un risque plus élevé si en cas

de prescription des sulfamides hypoglycémiants ou de l'insuline [35,36].

En outre, 6 patients sont des consommateurs de I’alcool soit 14.28 %, plusieurs

études ont montré un lien entre la consommation d’alcool et un risque accru de CCR.
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La consommation excessive d'alcool est un facteur de risque établi et
potentiellement modifiable pour plusieurs autres tumeurs malignes, en plus du CCR,
il a un effet néfaste sur le traitement médicamenteux également en contribuant a des
hospitalisations plus longues, a une récupération prolongée, a des colts de soins de

santé plus élevés et a une mortalité globale liée au cancer plus importante [37].

2. Antécédents familiaux :

L’existence d’un cancer colorectal dans la famille est un facteur de risque, et ce

d’autant plus que I’age de survenue était inférieur a 60 ans.

L’ANAES recommande une surveillance par coloscopie a 45 ans lorsqu’un
apparenté au 1° degré a présenté un CCR avant 60 ans (ou 5 ans avant I’age du CCR
chez I'apparenté). Il en est de méme chez un patient présentant 2 apparentés au 1°

degré, et ce quel que soit I’age de survenue (avant ou apres 60 ans).

10 patients de notre série ont des antécédents de CCR dans la famille soit 24%,
ceci dit que c’est un facteur de risque majeur d’apparition du CCR ces résultats
concorde avec les résultats retrouvés dans la littérature et aussi avec une étude fait
au centre Mohammed VI de Casablanca ou il y avait 7% des patients avaient au moins

un antécédent familial de cancer colorectal [31,38].

3. Antécédents de Maladies inflammatoires :

3.1. La maladie de Crohn :

Bien qu'il y ait beaucoup moins de données, il semble que la pancolite due a la
maladie de Crohn soit associée a un risque relatif similaire de malignité du c6lon par
rapport a la colite ulcéreuse étendue, bien que les données soient moins cohérentes.
Les recommandations des groupes d'experts varient pour la maladie de Crohn ou la

participation colique est moins importante, mais la plupart des sociétés savantes
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recommandent la surveillance lorsqu'un tiers ou plus de la muqueuse colique est

impliqué [39].

3.2. La colite ulcéreuse :

Il existe une association bien documentée entre la colite ulcéreuse chronique et

le CCR, I'étendue, la durée et I'activité de la maladie étant les principaux déterminants.

La colite généralisée confere un risque 5 a 15 fois plus élevé par rapport a
I'incidence attendue dans la population générale, tandis qu'une maladie limitée au
cOté gauche du colon est associée a un risque relatif environ trois fois plus élevé ; en
comparaison, le risque ne semble pas étre significativement accru avec la rectite ou

la recto sigmoidite seule.

Il existe des preuves que certains traitements de la colite inflammatoire peuvent
réduire le risque de CCR et que la maladie en rémission comporte moins de risques
gu'une maladie chronique, ce qui justifie une réduction de la fréquence de la

surveillance [40,41].

4. Autres facteurs de risques :

L’obésité, la sédentarité et une alimentation pauvre en fibres sont responsables

d’une augmentation de I'incidence des cancers colorectaux [42].
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IV. LA CLINIQUE :

1. Circonstances de découverte :

Trois situations sont possibles :

> Patients asymptomatiques (découvertes fortuites) lors d’un dépistage,
> Patients symptomatique,
> Situation d'urgence (obstruction intestinale aiglie, péritonite ou

hémorragie gastro-intestinale aigue).

A un stade précoce, les patients sont pauci symptomatiques voire

asymptomatiques, et c’est le dépistage qui permettra de les diagnostiquer.

A des stades plus avancés, 70 a 90% des patients présentent des symptomes.
IIs sont généralement dus a la croissance de la tumeur dans la lumiére ou I’extension

vers les structures adjacentes [43,44].

Les résultats de notre série ou les rectorragies constitue 40% des cas ces

résultats concordent avec la série de Diallo owno et la série d’Avicenne.

En outre, on constate que la douleur abdominale représente un motif de
consultation assez fréquent et touche la moitié des cas de notre série et ces résultats

concordent avec la série de Diallo owno et la série de Younadé.

Par ailleurs, les troubles du transit constitue également un motif de consultation
courant les résultats de notre série rejoint également les résultats de la série
d’Avicenne, la série de Diallo owno et aussi la série de Younadé avec un pourcentage

qui est a peu pres la moitié des cas de patients.
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Tableau 15. Les motifs de consultation selon différentes études.

Les études Notre étude Série Avicenne Série Diallo Owno Série Yaoundé
42patients 132 cas [46] 51 cas [45] 43 cas [47]
Rectorragies 17 40.4% | 65 49.2% 22 43% 24 55%
DI abdominale 21 50% 29 22% 34 67% 30 69%
Trouble du transit 19 45.2% |68 51.5% |28 55% 21 48%
Syndrome occlusif 7 16.6% | - - 8 15.6% 3 7%
Amaigrissement 12 28.5% | 64 48.4% | - = 14 32%

2. Examen clinique :

L'examen clinique recherchera une hépatomégalie typiquement marronnée,
ferme, sensible, avec un thrill a la palpation et un souffle a I'auscultation et surtout
des anomalies en rapport avec le cancer primitif : ascite, nodules ombilicaux ou dans
le cul de sac de Douglas traduisant une carcinose péritonéale, ganglion de Troisier

[48].

Un toucher rectal : temps capital de |‘examen clinique dans le diagnostic du
cancer du rectum. Trop souvent négligé, il permet d‘explorer parfaitement le bas et
le moyen rectum. Une masse palpable est retrouvée dans 40 a 80% des cas de cancer

rectal [49].

Il apprécie |‘aspect de la tumeur, sa taille, son siege exact par rapport aux parois
rectales et par rapport a la marge anale et son caractere infiltrant, mobile ou fixé par
rapport aux parois pelviennes,ll est complété chez la femme par un toucher vaginal,
appréciant l‘envahissement de la cloison recto vaginale. Le toucher rectal peut
percevoir le pole inférieur d‘une tumeur sigmoidienne prolabée dans le Douglas, ou

des nodules de carcinose péritonéale.
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V. Les données para-cliniques :

Le bilan d’imagerie initial est capital car il guide la stratégie thérapeutique en
classant cette maladie métastatique en résécable d’emblée, potentiellement résécable
ou non résécable, il doit donc étre optimal d’emblée, permettant de connaitre le
nombre exact de sites métastatiques et de lésions avant le début de la chimiothérapie.
Par ailleurs, ce bilan constitue I’élément clé pour le suivi des patients apres traitement.

[50].

1. Siege de la tumeur primitive :

1.1. L’Endoscopie :

L’exploration endoscopique permet de définir le siege de la tumeur. Celui-ci a
une valeur pronostique mais aussi théranostique puisque le schéma thérapeutique
serait adapté a la localisation avec des combinaisons de chimiothérapie différentes
selon le siege droit ou gauche, ainsi que l'indication de la radiothérapie pour les

tumeurs rectales.

1.2. La coloscopie :

C’est un examen d'imagerie médicale invasive, peu pratique et colteuse, qui
permet de visualiser la paroi interne du colon et aussi d’examiner l'ensemble du

colon.

La coloscopie a un double intérét a la fois pour la prévention du CCR et la

détection précoce et précise des MHCCR [51].

Dans notre série on note que Les MH étaient secondaires a un cancer colique
dans 67 % et a Un cancer rectal dans 33 % des cas ces résultats rejoignent ceux de

Casablanca [52], de Fes [53] et d’autres études internationales [54] et s’opposent a
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d’autres études nationales ceux de RABAT et Marrakech qui notent une prédominance

rectale [55,56].

Tableau 16: Répartition des MH en fonction du siége de la tumeur primitive.

Les études SIEGE COLIQUE SIEGE RECTAL Nombre de patients
CASABLANCA 52% 48% 100
FES 68% 32% 300
INTERNATIONAL 72.6% 27.8%
RABAT 43,5% 56,5% 116
MARRAKECH 47,6% 52.4% 590

NOTRE ETUDE(Meknes) 67% 33% 42

2. Echographie abdominale :

Une échographie abdominale est réalisée en premiere intention elle est capable
de détecter une masse ou un épaississement de la paroi du c6lon compatible avec un
cancer colorectal avec un haut degré de précision et trés utile pour poser le diagnostic

des MH [57].

Elle est excellente pour identifier les caractéres sémiologiques des lésions
(nombre, Localisation, taille et écho-structure), de définir les rapports de la (ou des)
Lésion(s) avec les structures vasculaires ou biliaires, d’analyser la morphologie Et
I’écho-structure du foie et de détecter la présence d’un épanchement ou des

adénopathies.

Cet examen permet en outre, de préciser les connexions des métastases avec
les structures vasculo-biliaires et de donner des renseignements précieux pour

choisir le type de résection chirurgicale.
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L’échographie a une spécificité comprise entre 85 et 95% [58], alors que sa
Sensibilité dépend la taille des MH, il peut étre potentialisé par l'injection de
microparticules réalisant ainsi une échographie de contraste, qui peut étre tres

appréciable, et qui permet de préciser la nature maligne ou non d’une lésion[59,60].

Dans notre série, nous avons réalisé une échographie hépatique chez 40
patients ; elle a permis de posé le diagnostic des MH chez tous les patients soit dans

95 % des cas.

3.TDM:

La TDM est actuellement la modalité d’imagerie la plus utilisée pour I’évaluation

du foie chez des patients suspects de MHCCR [61].

C’est un examen morphologique tres performant en matiere de détection et de
caractérisation des métastases hépatiques, Il se fait initialement sans puis avec
Injection de produit de contraste, Il se réalise avec plusieurs temps vasculaires (natif,
artériel, portal, tardif). La qualité des machines modernes apporte une précision
millimétrique et permet de réaliser des reconstructions en trois dimensions qui
permettent de mieux situer la ou les métastases notamment par leurs rapports avec
les axes vasculaires du foie pour définir le geste chirurgical et aussi I’analyse de la
[ésion hépatique et de son rehaussement et ainsi de visualiser un éventuel

envahissement loco régional.

La sensibilité de la TDM pour la détection des MH est comprise entre 75% et 85%

sa spécificité reste pourtant bonne, comprise entre 85 et 97% [62].

Dans notre série la TDM TAP a été réalisé chez tous les patients, ce qui a permis
de confirmer le diagnostic les métastases hépatiques initialement poser par

I’échographie et les caractériser.
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4. IRM :

L’imagerie par résonance magnétique (IRM) est aujourd’hui une technique
majeure d’imagerie dans la prise en charge thérapeutique des patients ayant des
tumeurs colorectales que ce soit pour la stadification initiale, la planification
chirurgicale, I’évaluation de la réponse thérapeutique a la radio-chimiothérapie ou la
surveillance des tumeurs rectales, ou pour la détection et la caractérisation des lésions

secondaires hépatiques ou péritonéales des cancers colorectaux [63].

C’est un examen qui a une Spécificité proche de 95% pour une sensibilité de
85%. Il est non Irradiant et ne nécessite pas d’injection de produits de contraste iodés.
Les Inconvénients sont plus liés a I'accessibilité, qui reste limitée vu le colt élevé de
L’examen, la durée de I’examen, de la durée de son interprétation et du co(it de la

Machine.

Elle est indiquée si la TDM est impossible (risques importants a 'utilisation d’un
PC iodé : allergie, insuffisance rénale), ou lorsque la TDM est insuffisante pour la
caractérisation des lésions hépatiques détectées. Et elle est intéressante en cas de

stéatose hépatique [64].

Dans notre étude 10 patients ont bénéficié d’une IRM hépatiques pour avoir une

meilleure précision des MH.

5. Analyse biologique :

Un bilan biologique pré-thérapeutique notamment un ionogramme a été

effectué afin d’évaluer le retentissement de la maladie sur I’état général des patients.

5.1. Les marqueurs tumoraux :

L’ACE et CA 19-9 sont destinés a la surveillance et au suivi de la réponse au

traitement, mais présentent une sensibilité et une spécificité faibles allant de 40 a
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70% et de 73% a 90%, respectivement, les rendant inappropriés en tant que

marqueurs de dépistage ou de diagnostic [65].

5.1.1. DOSAGE DE CA 19-9:

Il est considéré comme un antigene associé a la tumeur plutot que spécifique
de la tumeur et utilisé comme MT des CCR en pratique clinique, généralement

accompagné de ACE [66].

I y a peu de raisons de mesurer le CA19-9 comme outil de diagnostic des
récidives, en particulier chez les patients présentant un taux normal de CA19-9

préopératoire.

Le dosage du CA 19-9 est souvent redondant et devrait étre réservé au suivi

des patients présentant des métastases traitées et dont le taux d'ACE est normal [67].

5.1.2. DOSAGE D’ACE :

L‘antigéne carcinoembryonnaire (ACE) est le parametre biologique le plus
sensible pour la détection précoce des métastases hépatiques,son taux en post

opératoire était corrélé a la survie dans plusieurs études [68].

Les valeurs d’ACE sont efficaces pour détecter les récidives, en particulier chez
les patients présentant un niveau élevé d’ACE préopératoire son dosage pourrait

remplacer le CA19-9 comme outil de surveillance postopératoire.

C’est le seul marqueur a doser ; il a un intérét pronostique en préopératoire et
surtout, son dosage au cours de la surveillance postopératoire permet de détecter des

récidives parfois accessibles a un traitement curatif [69].

D’autres études montrent que Le dosage de I’ACE n’est pas nécessaire en

I’labsence de métastases. Bien qu’un taux préopératoire élevé soit d’un pronostic
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défavorable, son dosage ne modifie pas I'attitude thérapeutique et n’est donc pas

recommandé de facon systématique [70].

Tableau 17 .Tableau comparatif du taux de I’ACE entre les études

Les études Taux d’ACE normal (%)  Taux d’ACE élevé (%)
Ueno et al 25,88% 74 ,12%
Wong et al 38,30% 61,70%
Shaheen et al 42% 58%
Notre étude 35.7% 64.3%

6. ANATOMIE PATHOLOGIQUE :

6. 1.Aspects macroscopiques :

L’aspect macroscopique le plus fréquent est I'aspect ulcéro-bourgeonnant qui
était prédominant et retrouvé chez 26 patients soit 81.25%. Et ces résultats

concordent avec la série de Benseddik soit 76,7% [53].

6.2. Aspects microscopiques:

o Les Adénocarcinomes :

Les adénocarcinomes représentent 94% des cancers colorectaux. Le grade
histologique de malignité défini par le degré de différenciation est un facteur prédictif
aussi bien de I’envahissement locorégional, que de la dissémination métastatique

[71].

a)Tumeurs bien différenciées (10 %) :

Elles ont une structure glandulaire, avec une sécrétion conservée ou diminuée,

et un stroma fibrovasculaire en quantité équilibrée avec la prolifération épithéliale.
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b) Tumeurs moyennement différenciées (5 0 a 8 0 %):

Elles comportent des tubes glandulaires irréguliers, riches en mitose, et des

massifs cellulaires pleins.

c)Tumeurs peu ou indifférenciées (3 a 25 %) :

Elles n’ont que de rares structures glandulaires. Au fur et a mesure que le degré
de différenciation diminue la fréquence des métastases ganglionnaires augmente et

la survie diminue.

d) Adénocarcinome colloide ou mucineux :

Il représente 17% des tumeurs, et se caractérise par de larges plages de mucus

parsemées de cellules tumorales indépendantes.

Le pronostic des adénocarcinomes mucineux est un peu moins bon que celui
de la forme habituelle. Il s’avere que les formes mucineuses ont un potentiel de
récidive local plus important que les autres, et un taux de survie a 5 ans qui n’est que

de 19% contre 41% pour les autres formes [72].

Dans notre série, I'adénocarcinome lieberkunien représentait 92.85% et Le
carcinome colloide ou mucineux représentait 7.14 %. Ces résultats se rapprochent de

ceux publiés dans d’autres séries marocaines.
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Tableau 18. Aspects histologiques des cancers colorectaux selon les séries

BAICH (Marrakech) [56] 86,5% 5,7%
BOUTRAIH (Marrakech) [73] 84,8% 10,1%
BENSEDDIK (Fés) [53] 85,4% 5,2%
CHBANI (Fes) [74] 88% 12%
Notre série 92.85% 7.14%

' A. adénocarcinome bien
différencié.

B. adénocarcinome
moyennement différencié
C. adénocarcinome peu
différencié.

D. adénocarcinome
indifférencié.

Figure 18 : Les adénocarcinomes colorectaux a leurs différents stades de
différenciation [29]

7. La tomographie par émission de positrons :

Appelée PET scan par les anglo-saxons. C’est une technique d’imagerie
fonctionnelle récente, dite également métabolique par opposition aux autres
techniques d’imagerie médicales conventionnelles, dites anatomiques (radiographie

du thorax, scanner, imagerie par résonance magnétique).
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C’est une modalité nouvelle de médecine nucléaire apportant par rapport aux
autres techniques d’imagerie médicale un gain significatif en sensibilité et en
spécificité pour la détection de sites tumoraux. La tomographie par émission de
positrons (TEP) avec ou sans tomodensitométrie intégrée (TEP / TDM) ne semble pas
ajouter d’informations significatives aux tomodensitogrammes pour le bilan
préopératoire de routine du CCR. Le role établi de la TEP chez les patients atteints de

CCR en complément a d'autres modalités d'imagerie est toujours débattu [75-77].

En cas d’élévation du taux d’ACE chez des patients atteints de CCR apres
traitement et/ou au cours d’une surveillance, sans détection de Iésions suspectes aux
techniques d’imagerie conventionnelles, la TEP peut contribuer a localiser une
métastase occulte, ce qui permet de sélectionner les patients susceptibles de

bénéficier d'une laparotomie exploratoire [78-81].

La sensibilité de la TEP peut étre modifiée par une chimiothérapie, pour la
détection des métastases hépatiques colorectales, un effet probablement lié a la
diminution de I'activité métabolique cellulaire de la tumeur. Cependant, I’avantage
d’une TEP-scan est généralement de détecter des métastases extra-hépatiques chez

des patients considérés comme candidats a une résection hépatique.

Dans ce cas, il convient d’obtenir une TEP avant le début de la chimiothérapie.

8. Scintigraphie osseuse :

Cet examen est demandé devant une suspicion de métastases osseuses. Les
métastases osseuses concernent environ 4% des patients atteints de cancer du colon,
elles sont évoquées devant des douleurs osseuses, des fractures ou des tassements

vertébraux pathologiques.
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VI. BILAN PRE-THERAPEUTIQUE :

Une fois le diagnostic des MHCCR posé, le choix du traitement dépendra du

Bilan d’extension et du bilan d’opérabilité.

1. Bilan d‘opérabilité :

Ce bilan est essentiel, comme avant tout type de chirurgie. La réalisation d‘une

Chirurgie hépatique nécessite une prise en charge anesthésique de qualité,

comprenant une prise en charge préopératoire spécifique.

Une évaluation préopératoire est primordiale, qui comprends : [82, 83, 84, 85,

86, 87,88]. (Tableau 19)

Tableau 19. Les examens et leurs indications pour le bilan d’opérabilité et

bilan de résécabilité

Examen Type Objectif
Bilan d’opérabilité
Clinique Examen complet : A la recherche d’une

Examen abdominal
Toucher rectal
Examen des aires
ganglionnaires
Examen cardiologique
(ECG)

Evaluation de I’état

nutritionnelle

récidive de la tumeur

primitive
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Biologique

NFS, TP, TCA

Fonction rénale : urée,
créatinémie,
Protidémie
Magnésémie,
phosphorémie,
kaliémie, calcémie.

Fonction hépatique

La Fonction hépatique est
appréciée par le score de
Child-Pugh et les tests

biologiques hépatiques

Radiologique

Radiographie
pulmonaire

Scanner thoraco
abdomino-pelvien et/ou
IRM hépatique

IRM cérébral ou

scintigraphie osseuse

PET-scan

Systématique

En cas de symptomes

A pour but de rechercher
des métastases extra-

hépatiques et de préciser
I’extension métastatique

en intra-hépatique.
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Fonctionnelle e Evaluation de la Elle est importante du fait
fonction respiratoire du retentissement de la
chirurgie hépatique sur le
lobe pulmonaire droit, de
la paralysie
diaphragmatique et des
troubles de la mécanique

ventilatoire consécutifs a la

laparotomie
Bilan de résécabilité
Radiologique e L’échographie Est ’examen de premiere
abdominale intention, souvent a

I’origine de la découverte

des métastases.

e TDM Permettent de préciser

e IRM I’extension, la Localisation
des métastases par
rapport aux structures
biliaires, et aux Vaisseaux
portes et sus—-hépatiques
qui sont les éléments
déterminants de la

résécabilité. Une
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reconstruction 3D avec
volumétrie peut étre
réalisée afin d’évaluer le
volume du futur foie

restant.

e L’'IRM avec injection de | C’est ’examen

PC spécifique du foie préopératoire le plus
(Férumoxide) sensible pour la détection
des MH.
e PET SCAN

2.1. Criteres de résécabilité des MHCCR :

Il est nécessaire de discuter systématiquement les criteres Techniques et
carcinologiques au cours d’une confrontation médico Chirurgicale pluridisciplinaire
au sein d’une Unité de Concertation Pluridisciplinaire Oncologique, comprenant

notamment un chirurgien et un radiologue expérimentés en pathologie hépatique.

On définit une métastase comme résécable si on peut réaliser une hépatectomie
enlevant en totalité le tissu tumoral (résection RO) avec un Risque opératoire

acceptable.
Une ou des MHCCR sont techniquement résécables si :

> L’hépatectomie laisse un parenchyme restant intact avec sa propre

vascularisation et son drainage biliaire,
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> Le parenchyme restant est suffisant pour assurer une fonction
hépatocellulaire satisfaisante,

> La mortalité et morbidité opératoires prévisionnelles sont minimales [89].

2.1.1. Evaluation technique de la résécabilité :

L’évaluation de la résécabilité des MHCCR comporte :

> Une évaluation préopératoire optimale : la détection de toute la masse
Tumorale intra et extra—hépatique ainsi que les rapports vasculaires de la
ou des tumeurs hépatiques sont les éléments déterminants de la
résécabilité [90,91].

> Une évaluation peropératoire aussi complete que possible comprenant
une échographie hépatique, une tomodensitométrie en spirale de la
poitrine, de I'abdomen et du bassin et une scintigraphie osseuse.

> Lors de la laparotomie pour résection, I'abdomen est soigneusement
exploré pour tout dépot de tumeur extra hépatique, avec une biopsie
fraichement congelée de tout ganglion lymphatique suspect. Les tumeurs
hépatiques sont cartographiées avec précision, par palpation manuelle et
échographie peropératoire. La cartographie permet au chirurgien d'y
parvenir en réséquant le plus grand nombre possible de tumeurs
hépatiques (la majorité des patients) ou en éliminant le tissu tumoral du
lobe hépatique le moins envahi, laissant l'autre réséquer apres la

régénération.

2.1.2. Evaluation de la faisabilité anatomique de la résection :

En cas de tumeur unique ou de tumeurs multiples uni lobaires, les contre-

indications d’ordre technique sont exceptionnelles.
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En cas des tumeurs multiples Bilatérales, Le nombre et la localisation des
métastases peuvent étre un facteur de non résécabilité. L’hépatectomie totale pour
éradiquer ’ensemble des lésions Avec transplantation ne peut étre retenue, Les

rapports vasculaires des différentes tumeurs sont souvent le facteur Limitant :

L’Atteinte des deux pédicules portaux droit et gauche, Envahissement d’un
pédicule portal par une métastase et de la ou des veines Sus-hépatiques
controlatérales par une autre lésion, enfin atteinte méme partielle Des trois veines

sus-hépatiques [92].

La gestion de ces problemes vasculaires peut faire appel a des techniques
D’hépatectomies complexes avec reconstructions vasculaires qui ne peuvent étre

réalisées et évaluées que dans des cas sélectionnés au sein d’une Equipe spécialisée.

2.1.3. Evaluation volumétrique et fonctionnelle :

L’évaluation fonctionnelle du parenchyme restant doit étre faite en terme
Quantitatif (calcul volumétrique validé a partir de la tomodensitométrie) et qualitatif,
sachant que les estimations de ce volume tolérable résiduel dans la Littérature vont

de 25 a 40%.

On dispose aujourd’hui de moyens fiables et validés pour faire ce calcul, Les
volumes sont extrapolés a partir des images de la TDM et Les progres de I'imagerie
ont amélioré la précision de ces calculs (TDM a Acquisition rapide, reconstructions en

trois dimensions, logiciels intégrés) [93,94].

En rapportant virtuellement le volume de foie restant apres I’hépatectomie
prévue, au volume total du foie, tout en intégrant le volume tumoral non fonctionnel,

on obtient un pourcentage correspondant au pourcentage de foie restant [95].
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Le probleme est plus complexe s’il y a de nombreuses tumeurs, la soustraction
du volume tumoral est alors compliquée et aléatoire, on utilise alors d’autres formules
rapportant le foie restant au volume théorique du foie selon la surface corporelle du

patient [96].

2.1.4. Evaluation du risque opératoire :

L’évaluation anesthésique doit prendre en compte le geste prévisionnel et le
mode de clampage. L’age en soi ne doit pas étre une contre-indication a la réalisation

d’une hépatectomie : seul I’dge physiologique doit étre pris en compte.

La technique opératoire (étendue de I'exérése, clampages, controles
vasculaires) doit viser a prévenir les principaux risques des hépatectomies

insuffisance hépatocellulaire et hémorragie [97].

La résécabilité, en cas de récidive de tumeurs sur un foie déja opéré ayant subi
une ou plusieurs hépatectomies est un challenge plus complexe, car des structures

vasculaires ont le plus souvent déja été sacrifiées.

Au terme de cette évaluation technique, on peut définir 2 niveaux de difficulté

(figure 20) :

o RESECABILITE DE CLASSE I : résécabilité évidente : par une Hépatectomie
classique (hépatectomie conventionnelle de 4 segments ou moins,
Laissant plus de 40% de parenchyme résiduel).

o RESECABILITE DE CLASSE Il : résécabilité possible : par une Hépatectomie

complexe ou trés large requérant une procédure difficile et/ou Risquée.

La chirurgie des MHCCR doit étre réalisée par un chirurgien expérimenté
disposant d’un échographe peropératoire dans une structure de soins adaptée au

Risque du geste [98].
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VII. Traitements

1. Le but du traitement :

Actuellement, les progrés de la chirurgie hépatique en termes de morbi-
mortalité ainsi que le développement de nouvelles stratégies (la chimiothérapie
néoadjuvante associée aux thérapies ciblées, I’embolisation portale, les destructions
par radiofréquence ou par cryothérapie, les stratégies d’hépatectomie en deux temps)
ont permis d’envisager des exéreses plus larges et plus complexes. La prise en charge
des métastases hépatiques nécessite une approche multidisciplinaire (chirurgien,
oncologue, radiologue, gastroentérologue), élaborant une stratégie thérapeutique par
étapes successives avec des réévaluations régulieres [99] et une meilleure
stratification des patients en fonction des caractéristiques cliniques, anatomiques,

biologiques et tumorales permettra de personnaliser la stratégie thérapeutique.
Globalement le choix de la séquence thérapeutique est guidé par :
e La résécabilité des lésions métastatiques ;

e La présence de symptomes ou de complications liés a la tumeur primitive.

2. Movyens thérapeutique :

2.1. Traitement chirurgical des MHCCR:

2.1.1 La résection chirurgicale :

La résection chirurgicale est le seul traitement potentiellement curatif, la survie
a 5 ans étant alors comprise entre 25 et 50 %. En I’absence de traitement chirurgical,

la médiane de survie est inférieure a 2 ans.
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Pour cette raison elle doit étre systématiquement discutée et rediscutée aux
Différentes étapes de la prise en charge du patient en réunion de concentration

Pluridisciplinaire [100]

CLASSIFICATION DES HEPATECTOMIES SELON L’ANATOMIE [101.129]

Les hépatectomies se divisent en trois grands groupes :

o Les hépatectomies typiques (anatomiques) définies par une exérése
limitée par un plan de scissure anatomique : On parle donc
d’hépatectomie (sous- Entendu hémihépatectomie) droite ou gauche, de
sectoriectomie, de segmentectomie.

o Les hépatectomies atypiques (non anatomiques) consistant en une
exérese Ne correspondant pas a une partie anatomique du foie et par
conséquent dont le plan de section ne passe pas par une scissure
anatomique.

o Les tumorectomies ou métastasectomies qui enlevent seulement la
tumeur Sans réséquer de parenchyme hépatique. Ce ne sont pas des

hépatectomies A proprement parler.

Dénomination anatomigue des hépatectomies :

Les hépatectomies anatomiques sont nommées en fonction des segments

hépatiques contigus qu’elles enlévent. On appelle hépatectomie «majeure»

L’hépatectomie droite (quatre segments) et I’hépatectomie gauche (Trois
segments). Les trisegmentectomies, en particulier les plus courantes 6, 5 ,4 et la
trisegmentectomie centrale 8, 5 et 4 ou 5,4 et 1, sont assimilées aux hépatectomies
majeures. Les hépatectomies qui enlevent plus de segments Qu’une hépatectomie

majeure sont appelées «élargies». Il s’agit de L’hépatectomie droite élargie au
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segment 4 ou au segment 1 (qui enleve cing Segments) ainsi que de I’hépatectomie

gauche élargie au segment 1 (quatre Segments). Elles sont dites «super élargies» s’il

s’agit d’une hépatectomie droite élargie aux segments 4 et 1 ou d’une hépatectomie

gauche élargie aux segments 8,5 et 1 (six segments) ou d’une hépatectomie gauche

élargie aux segments 8 et 5 (Cinq segments).

2.2.2. Stratégie chirurgicale :

v Types d’exéreses :

Les différentes méthodes d’hépatectomies peuvent étre appliquées a la

chirurgie des métastases hépatiques.

Les métastasectomies ou « wedge resections » sont réservées aux petites
lésions de moins de 5 cm de diametre, superficielles et facilement
accessibles.

Les segmentectomies : Tous les segments peuvent étre réséqués de facon
séparée ou associée selon les tracés unis ou plurisegmentaires.

En pratique, les segmentectomies réalisées sont :

La lobectomie gauche (segmentectomie Il + Ill), la segmentectomie IV
antérieur, la bi segmentectomie IV antérieur + V, la segmentectomie VI,
parfois la bi segmentectomie V et VI ou la bi segmentectomie VI + VII).
Les autres exéreses segmentaires telles que la segmentectomie | et la bi
segmentectomie VII et VIl sont d’indications plus rares. Les résections
hépatiques majeures sont celles qui emportent 3 segments et plus.
L’hépatectomie gauche réseque les segments Il, lll et IV ; elle peut étre

élargie aux segments V, VIl et/ ou I,
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e L’hépatectomie droite réseque les segments V, VI, VIl et VIl ; elle peut
étre élargie aux segments IV et/ou .
e L’hépatectomie centrale réseque les segments IV, V et VIII.

v Hépatectomie en 1 temps :

L‘'objectif est de réaliser I‘exérese de |‘ensemble des lésions hépatiques au
Cours de la méme intervention. Elle ne se concoit que si I‘exéreése permet de laisser
Plus de 25% de foie sain, ou plus de 40% de foie si celui-ci a une fonction Hépatique

modérément altérée.

L‘exérese doit étre totale avec des marges Idéalement supérieures a 1 cm.

v Hépatectomie en 2 temps :

Certains patients présentent des métastases bi lobaires, considérées comme
non résécables, lorsque I’ensemble des lésions ne peut étre traite en une seule

hépatectomie en Laissant un volume de foie suffisant.

L’hépatectomie en deux temps peut permettre de traiter de tels patients, apres

une chimiothérapie d’induction efficace.

Schématiquement, le principe est de nettoyer le futur foie restant de ces

métastases et d’emboliser la veine porte du foie controlatéral lors du Premier temps.

Le traitement de la tumeur primitive, si elle est encore en place, peut S’intégrer
au premier temps. Apres un délai moyen de deux mois incluant le plus Souvent la
réalisation d’une chimiothérapie d’intervalle, le deuxieme temps Consiste a reséquer

le foie embolise.
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Environ un quart des patients ne peut avoir Ce deuxiéme temps, principalement
en raison d’une progression tumorale. Cette Stratégie thérapeutique est sure et
efficace avec des résultats proches de ceux obtenus aprés hépatectomie
conventionnelle, a la fois en termes de morbi-mortalite Mais également d’un point de

vue carcinologique avec une survie globale a 5 ans D’environ 42 % [100].

2.2. Le traitement par destruction locale des métastases hépatiques (TDLMH) :

Les techniques de destruction focalisée, dont la radiofréquence (RF) est le
principal représentant, peuvent étre utilisées en alternative ou en association a un

traitement Chirurgical.

Ces techniques ont pour but de réaliser une destruction tumorale tout En

épargnant au maximum le parenchyme hépatique non tumoral.

De nombreuses études rétrospectives ont démontré la faisabilité et I’efficacité
De ces techniques dans le traitement des petites lésions tumorales si, et seulement
si, la procédure est réalisée dans les regles (positionnement de la sonde sous controle
échoguidée, respect de la procédure selon la machine Utilisée) et si les indications

sont respectées (taille, rapports vasculaires) [130.131].

Cependant, le recul est insuffisant pour évaluer I’efficacité a long terme dans la
plupart des études. Il est donc impératif de réaliser le plus possible de TDLMH dans

le cadre d'essais cliniques dans le but de bien les maitriser.

2.2.1.Destruction par radiofréquence :

En cas d’impossibilité d’une résection curative des métastases hépatiques, en
raison de la taille de la tumeur, de I'emplacement, de la multifocalité ou d'une réserve
hépatique insuffisante, le traitement locorégional constitue une option thérapeutique

intéressante [132].
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Si la maladie métastatique hépatique est limitée chez des patients non éligibles
a un traitement chirurgical, une ablation locale est préférable a un traitement
systémique par chimiothérapie (Grade 2C) [133]. L’ablation par radiofréquence (RFA)

est recommandée (Grade 1B).

Les meilleurs candidats a la radiofréquence c’est les patients présentant trois
lésions hépatiques ou moins, avec un diametre inférieur a 3 cm pour chaque lésion,
et a distance des gros vaisseaux sanguins [134]. L'ablation par micro-ondes (MWA)

est une alternative raisonnable aux RFA [134,135].

La radiofréquence est une technique d’ablation reposant sur le principe de
destruction thermique des cellules tumorales, grace a une température supérieure a
60°C [136,137]. Seules les Iésions hépatiques inférieure a 3 cm et a plus de 1cm des
voies biliaires, non sous capsulaires et a distance des gros vaisseaux sont éligible a

cette technique [138,139].

Cette technique a été évaluée dans un essai thérapeutique randomisé chez des
patients atteints d’un CCR avec métastases hépatiques non résécable ; les résultats
en survie sans récidive étaient en faveur du bras RFA associée a une chimiothérapie

systémique, 27% a 3 ans vs 10% dans le bras chimiothérapie exclusive [140].

v Technique de radiofréquence écho guidée :

Une aiguille de Chiba de 22G est introduite sous écho guidage en direction de
la cible, sans I’atteindre. Il est prudent de commencer par cette premiere approche
qui peut étre renouvelée, sans danger, jusqu’a définir la meilleure trajectoire (point
de ponction et axe). La sonde de radiofréquence de 15G est introduite dans un second

temps, suivant un trajet paralléle.
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L’aiguille de Chiba est alors retirée en raison de son encombrement.
Correctement placée et bien visible, la sonde de radiofréquence est guidée vers la

cible sous contréle échographique.

v" Contrdle de la position de la sonde :

Le centrage de la sonde par une seule coupe échographique est suffisant. Il

faut s’efforcer d’obtenir un centrage parfait dans 2 plans de coupes perpendiculaires.

v' Controle peropératoire du traitement :

La sonde en forme de parapluie a transfixié le nodule et les crochets sont
déployés. L’application du courant produit un dégagement de microbulles de NO2
autour des crochets. En fin de cycle, I’échogénicité de ces microbulles ne permet plus
d’obtenir une image correcte. Pour un nodule de grande taille (3cm ou plus), il faut

réaliser plusieurs impacts.

Le positionnement précis de la sonde par échographie n’est alors plus possible.
La forme de sonde détermine la séquence des impacts successifs : a reculons pour
une sonde en forme de parapluie, d’avant en arriere pour une sonde en forme de

palmier, ou en éventail pour une sonde linéaire.

v Effets secondaires et complications :

Il faut différencier les effets secondaires mineurs (douleurs, saignement au
point de ponction, fievre isolée et transitoire), des complications graves, et parmi
elles, celles qui résultent d’une erreur technique : abces hépatique en amont d’une
anastomose bilio-digestive, Iésion d’un canal biliaire principal, plaie d’'un organe
adjacent, brhlures cutanées par malposition des plaques conductrices, trouble de

rythme en I’absence de monitoring [141].
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2.2.2.La cryothérapie :

La cryothérapie est une technique ablative qui permet de congeler les Iésions
pour laisser place a une nécrose de coagulation et une mort cellulaire tumorale. Une
température inférieure a - 38 °C est nécessaire pour détruire les tissus tumoraux. Le
refroidissement est assuré a travers des sondes de 2 a 3,5mm de diametre par de
I’argon ou I’azote pour atteindre une température de - 180°C a proximité de la sonde,
et induire la formation d’un glacon qui va progressivement croitre en taille. Une
congélation rapide suivie d’un réchauffement lent est la combinaison la plus létale. Il
est recommandé de réaliser deux cycles successifs associant congélation et
réchauffement. Il faut environ 20 minutes pour obtenir la destruction maximale qui

estde 5 a 6 cm de diametre avec une sonde [142].

Le taux de récidive locale varie entre 12 et 39% avec des taux de survie a 1 an,
3 ans et 5 ans de 84%, 37% et 17% respectivement. Le taux de complications varie de

7 2 66% [143].

Le principe repose sur I'induction d’une nécrose induite par la congélation des
tumeurs, in situ guidée par échographie, a des températures pouvant atteindre -
180°C. Elle utilise le plus souvent des sondes de 3 a 5mm de diametre, renfermant un
circuit d’azote liquide injecté par un générateur. Un autre type d’appareil utilise le
refroidissement induit par la compression d’argon couplé au réchauffement induit par

la compression d’hélium [144].

Au niveau du foie, Rivoire et al. ont démontré que la congélation hépatique
provoquait une nécrose totale et irréversible des hépatocytes dés que I'isotherme -
15°C était atteint pendant une durée de 5 minutes [145]. Par analogie aux critéres de

résection tumorale hépatique, on considere qu’une marge de 10mm est nécessaire et

Mlle. EL MALLAHI HAJAR 94



Les Métastases hépatiques des cancers colorectaux These N :242/21

suffisante. Ainsi, le principe de la cryochirurgie hépatique est de former un glacon

parenchymateux dépassant la tumeur de 10mm dans toutes ses dimensions.

La technique standard de cryochirurgie hépatique nécessite généralement un

abord direct du foie par une incision sous costale bilatérale.

La cryochirurgie a récemment été rapportée par voie laparoscopique ou

percutanée.

La premiere série de cing patients traités par voie laparoscopique semblait
montrer une augmentation de la morbidité opératoire principalement en raison de

complications hémorragiques.

La technique percutanée ne permet ni I’exploration de la cavité péritonéale, ni
I’échographie peropératoire qui est actuellement la méthode la plus sensible pour la

détection d’autres localisations tumorales [146].

v Complications :

La plupart des complications de la cryochirurgie sont comparables a celles
observées apres résection hépatique : complications hémorragiques, biliome, abces

péri-hépatique et insuffisance hépatique.

D’autres complications générales, secondaires a la destruction hépatique ont
été rapportées apres cryochirurgie : I’élévation des transaminases est constante,
corrélée a la quantité de tissu hépatique détruit et a la durée de la cryochirurgie. Une
diminution du taux des plaquettes, est proportionnelle a la destruction hépatique et

a I'importance de la résection hépatique associée.

Ces anomalies sont maximales au cours des 48 premiéres heures avec une

normalisation en général avant le 7e jour post-opératoire [146].
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2.2.3.Photo- destruction par laser :

Le laser a été décrit pour la premiere fois dans le traitement des tumeurs

hépatiques en 1989 [147].

Son principe repose sur la destruction Tumorale par photocoagulation avec

conversion de I'énergie en chaleur.

Le LASER Nd- YAG avec une longueur d'onde de 1 064 pm est le plus utilisé.
Certains auteurs lui rapportent quelques avantages, les fibres optiques introduites

dans le foie sont tres fines et le risque de blessure vasculaire est Réduit [148].

Elle peut étre employée comme la RF par voie percutanée, par laparotomie ou
Ceelioscopie. Il s’agit d’une technique moins invasive, intéressante en complément
Thérapeutique avec la chimiothérapie et I’exérese chirurgicale des récidives

Hépatiques.

2.2.4. Destruction thermique par les micro-ondes (MCT)

Elles furent utilisées initialement comme bistouri hémostatique puis pour

détruire les tumeurs [149].

Le principe est proche de la radiofréquence puisqu’un échauffement est obtenu

par agitation ionique au contact d’électrodes tres fines.

La taille maximale de destruction en 1 seul impact Est d'environ 1,2 cm apres
un temps d'exposition de 30 a 60 secondes [150.151] Ou de 2,6 cm apres 300 secs

d'exposition.

La petite taille de destruction Unitaire rend trés souvent nécessaire la réalisation

d'impacts multiples pour Couvrir la totalité du volume cible.
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A ce jour, lorsqu’un traitement est envisageable, la chirurgie reste privilégiée a
la MCT. La technique demeure invasive pour I’organe et L’élargissement des volumes

de nécroses nécessitera également L’'implantation d’électrodes supplémentaires.

2.3. La chimiothérapie :

La chimiothérapie des MH des cancers colorectaux s’est considérablement
diversifiée ces 10 dernieres années exigeant de la part du clinicien une parfaite
connaissance de chacun des produits afin d’optimiser au maximum le rapport

bénéfice/risque pour les malades traités.

2.3.1.La chimiothérapie systémique :

Le 5-Fluorouracile (5-FU) est le cytotoxique de référence dans les cancers Colo
rectaux, c’est un anti-métabolite analogue des bases pyrimidiques. Il n’agit pas
directement mais se transforme en métabolite actif, le fdump, qui bloque la Synthése
d’ADN en inhibant de la thymidylate synthétase, lui conférant une Activité
antimitotique. Son action dans les cancers est connu depuis 48 ans, mais son
utilisation seul n’entraine qu’un bénéfice réduit sur la survie: [152], donné en
premiere ligne thérapeutique, administré en bolus, avec 10 a 15% de Réponse
tumorale et une médiane de survie de 6 a 9 mois dans les cancers Métastatiques [153

,154].

Ses effets adverses principaux sont hématologique, cutanéo-muqueux (mucite,
syndrome pieds-mains), digestifs (nausée, vomissement, diarrhée), cardiaques

(spasme coronaire, ce qui le contre indique en cas de Coronaropathie)[155,156].

En situation préventive, aprés résection d’un cancer colorectal, les traitements

a base de 5 Fluoro-uracil (5FU) sont les seuls qui augmentent la survie [157].
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La chimiothérapie n’avait jamais démontré clairement son intérét apres une

résection curative de MH [158].

Seule une étude de la Fédération Francaise de cancérologie digestive (FFCD)
avait montré un bénéfice en terme de survie sans récidive de 10% (34% a 5ans contre
24%) dans une série de 173 patients avec une chimiothérapie post-opératoire ne

comportant qu’une association de 5FU et acide folinique [159].

2.3.2.La chimiothérapie intra-artérielle :

La vascularisation du parenchyme hépatique sain est assurée a 70% par la veine
porte. Par opposition, celle des MH de plus de 1cm est assurée a 90% par I'artere
hépatique. Cet argument a motivé l’administration intra-artérielle de drogues
cytotoxiques dans le traitement des MH non résécables. Elle nécessite la pose en per-
opératoire d’une pompe ou d’une chambre implantable sous cutanée reliée a une
pompe externe, une cholécystectomie et la ligature de la branche de I’artere gastro-
duodénale ainsi que la vérification de la vascularisation hépatique en per ou post-

opératoire.

Elle n’est indiquée qu’en I’absence de dissémination extra-hépatique,
d’insuffisance hépatique ou d’hypertension portale et si le tronc porte est perméable

[160].

Son intérét serait de perfuser exclusivement les métastases sans altérer le
parenchyme sain restant et en diminuant la toxicité systématique de Ila
chimiothérapie. Cependant cette technique reste lourde avec comme inconvénient
majeur I’absence d’action sur les Iésions extra-hépatiques et la présence des effets
secondaires importants, jusqu’a 50% d’hépatite chimique et cholangite sclérosante

[161].
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Une étude a montré un réel bénéfice de la chimiothérapie post-résection, c’est
celle du Memorial Sloan-Kettering Cancer Center de New York. Grace a
I’administration d’une chimiothérapie intra-artérielle utilisant le fluoro-uracile et le
floxuridine (FUDR), la survie a 2 ans passait de 72% chez les patients uniquement
traités par chimiothérapie systémique a 86% chez les patients recevant une
chimiothérapie intra-artérielle combinée a la chimiothérapie systémique ,par contre
La chimiothérapie intra-artérielle seule n’est pas suffisante et lorsqu’elle est associée
a une chimiothérapie systémique, elle diminue le risque de récidive, au prix d’une
toxicité élevée. En Europe, ces essais n’ont pas été jugés suffisamment convaincants
pour que la chimiothérapie intra-artérielle adjuvante devienne le traitement de

référence apres résection.

Le bénéfice de la chimiothérapie intra-artérielle était surtout observé aux
dépens de la récidive hépatique, la survie sans récidive hépatique étant de 90% dans
le groupe « chimiothérapie intra-artérielle » contre 60% dans le groupe «

chimiothérapie systémique » [162].

Ce n’est que récemment que la place de la chimiothérapie a été mieux établie
avec la présentation des résultats de I’essai EORTC 40983 présentés a I’American
Society of Clinical Oncology (ASCO) 2007, et qui valide un nouveau concept de
chimiothérapie périopératoire (FOLFOX) avant et apres chirurgie dans la prise en

charge des MH [163].

2.3.3.Chimiothérapie intra—péritonéale :

Le but initial de la chimiothérapie intra-péritonéale est de diminuer le risque
de localisation péritonéale apres traitement d’un cancer colorectal. Plus de 9°% du
5FU administré par voie intra-péritonéale gagne le systeme porte dont 60 a 80% sont

extraits par le foie. L’intérét de cette chimiothérapie serait donc de diminuer non
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seulement le taux de récidive péritonéale, mais également de prévenir la survenue de

MH.

2.3.4.Chimiothérapie intra portale :

Contrairement a la chimiothérapie intra-artérielle, qui a essentiellement un
intérét palliatif, la chimiothérapie intra-portale a pour but de stériliser les MH
microscopiques infracliniques dont la vascularisation est principalement portale.

Deux techniques sont actuellement utilisées.

La premiere est la re perméabilisation de la veine ombilicale jusqu’a la branche
gauche de la veine porte par l'intermédiaire d’un cathéter. La seconde est
I'introduction d’un cathéter par le tronc gastrocolique de Henlé dans la veine
mésentérique supérieure. En cas d’impossibilité technique, on peut également
cathétériser la veine colique supérieure gauche ou la veine mésentérique inférieure,

voire une veine jéjunale [164].

2.3.5. Chrono chimiothérapie :

Son principe est basé sur I'administration du traitement en fonction des

rythmes biologiques, notamment circadien.

L’adaptation des doses de chimiothérapie en fonction des heures du
nycthémere ou chronomodulation permet de diminuer la toxicité et d’augmenter les
doses recues avec I’espoir d’augmenter I’efficacité de ses protocoles, par rapport a la

polychimiothérapie non chronomodulée.

C’est I’équipe de I’hopital Paul Brousse qui a développé cette technique
thérapeutique avec des résultats intéressants [165]. Dans I’expérience du groupe
européen de chronothérapie (IOCC), une association chrono modulée a base de 5FU

et FOL en premiere ligne de traitement et a dose maximale tolérée peut induire un
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maximum de 41% de réponses tumorales majeures avec une survie médiane de 16

mois [166].

L’adjonction de I’oxaliplatine a cette association de base permet de monter le

taux de réponse au-dela de 50% avec des survies atteignant 19 mois [167].

La chimiothérapie est utilisée dans 3 situations différentes :

« La chimiothérapie palliative :

Elle est administrée chez des patients dont les métastases ne sont pas
accessibles A un traitement chirurgical. En effet, elle constitue le traitement de
référence des Métastases hépatiques non résécables (fig. 29). Son intérét est prouvé
dans L’amélioration de la qualité de vie, le retard de I'apparition des symptomes et
la Prolongation de la survie (10, 57). Alors que les taux de réponses n’étaient que de
L’ordre de 20 a 30% avec I’association «5FU-Acidefolinique», les associations
«5FU/acide folinique+Oxaliplatine» ou «5FU/acide folinique+ Irinotécan» Ont permis
d’augmenter les taux de réponse autour de 50% et d’améliorer la Médiane de survie

de 6 mois a environ 2 ans [102.103].
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Figure 19: métastases hépatiques bilobaires non résécables car occupant La

totalité des Segments hépatiques [104].

% La chimiothérapie néoadjuvante :

Elle est administrée avant résection des métastases soit a titre Systématique,
soit lorsque la résécabilité initiale n‘est pas évidente Chirurgicalement et/ou
lorsqu‘il existe plusieurs critéres carcinologiques Péjoratifs. Elle est réalisée avant le
geste chirurgical afin de Controler I“évolutivité tumorale et de faciliter la chirurgie en

Diminuant le volume tumoral.

% La chimiothérapie adjuvante :

Apres résection hépatique, une récidive est observée dans deux tiers des cas
[105], Méme lorsque les regles de la chirurgie carcinologique sont respectées. La
Chimiothérapie postopératoire a donc pour objectif de traiter la maladie
microscopique potentielle résiduelle a la chirurgie pour prévenir ou retarder la
Survenue de récidives. Dans |‘étude de Reddy et al ; la survie globale était Supérieure
chez les patients ayant recu une chimiothérapie postopératoire par Rapport a une

résection hépatique seule [106].

2.4. Autres moyens thérapeutiques :

2.4.1.La chimio—embolisation

Consiste a injecter des microspheres de 40 microns dans I'artere hépatique,
dont le principe est non seulement de diffuser une substance cytotoxique comme le
5FU, mais également de diminuer le débit artériel de 80 a 100%. De méme, des
microspheres non biodégradables contenant un isotope radioactif ont été utilisées
dans un but de curiethérapie. Actuellement, les résultats de ces techniques sont

décevants : en effet, elles n’augmentent ni le taux de réponse, ni la survie et ont une
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toxicité propre. Une étude controlée a montré gu’elles étaient moins efficaces qu’une

chimiothérapie intra-artérielle isolée [168].

2.4.2.1’alcoolisation

Consiste en une injection intra-tumorale d’alcool absolu par voie chirurgicale
ou percutanée. Elle a une efficacité démontrée sue le carcinome hépato-cellulaire,

mais aucune étude n’a montré un bénéfice en terme de survie dans les MHCCR.
2.4.3.Le Laser

Décrit pour la premiere fois dans le traitement des tumeurs hépatiques en 1989,
détruisent les tissus par conversion de I’énergie en chaleur. Le LASER Nd-YAG avec
une longueur d’onde de 1064 pm est le plus utilisé. L’application d’une fibre nu
produit une zone de destruction de 1.5 a 2 cm maximum, et plusieurs fibres
(habituellement jusqu’a quatre) sont le plus souvent insérées en méme temps a
travers des aiguilles de calibre 18G. Plus récemment est apparu un systéme de
refroidissement qui, grace a un applicateur mesurant 2.5 ou 3 mm de diametre,

permet d’augmenter la taille des zones de destruction jusqu’a 4cm.

2.4.4. La radiothérapie conventionnelle

Par voie externe n’a pas d’intérét dans le traitement des MH en dehors d’un
effet antalgique. Pour avoir une action antitumorale, elle nécessiterait des doses qui
induisent systématiquement une hépatite radique, associant fibrose biliaire et nécrose
hépatique [88]. Il en est de méme pour la radiothérapie interstitielle a I'iridium qui fait

appel a des techniques sophistiquées sans offrir plus d’avantages.

2.4.5.La ligature de I’artére hépatique et désartérialisation :
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La suppression de la vascularisation artérielle diminue de 90% I’apport sanguin
dans les cellules tumorales et de 35% dans le parenchyme sain et favoriserait donc la
nécrose tumorale. La ligature chirurgicale de I'artére hépatique est relativement bien
tolérée si le tronc porte est perméable et le foie est non cirrhotique. Le bénéfice en
terme de survie dans les MHCCR est nul, cela est également le cas lorsqu’une

chimiothérapie est associée.

3. LES INDICATIONS :

3.1. Maladie métastatique résécable :

Pour les patients présentant des métastases hépatiques résécable, une
approche chirurgicale curative sur la tumeur primitive et des sites métastatiques est

justifiée. La séquence thérapeutique peut différer d’un patient a un autre [169,170].

3.1.1. Chirurgie des métastases hépatiques :

Le foie représente le site métastatique le plus fréquent des cancers colorectaux.
Pour les patients présentant des métastases hépatiques isolées, des approches
thérapeutiques locorégionales peuvent étre envisagées comme alternative ou en

combinaison avec un traitement médicamenteux (chimiothérapie + /- thérapie ciblée).

Par ailleurs, la chirurgie reste I'arme de choix car elle est associée a une

meilleure survie sans récidive [171-173].

3.1.2. Résultats de la chirurgie hépatique :

La résection des métastases hépatiques est le traitement de choix pour obtenir
la meilleure survie aux patients présentant un CCR avec métastases isolé au foie [171-

173].
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Les résultats des séries chirurgicales décrivent des taux de survies a cing ans
apres résection qui varient entre 24 a 58%, soit en moyenne de 40% avec des taux de

morbidité généralement inférieurs a 5% [175-186].

En comparant les résultats de la survie a cinq ans de la chirurgie des métastases
hépatiques, avec ceux des traitements médicamenteux (chimiothérapie intensive et/

ou thérapies ciblées), le bénéfice est en faveur du bras chirurgie (25% vs 10%) [187].

Dans une étude statistique, analysant 612 patients ayant subis une résection

des métastases hépatiques d’un CCR, la survie a 10 ans était de 17% [188].

On peut proposer les attitudes suivantes, résumées dans le tableau suivant,
fondées a la fois sur les deux niveaux de difficultés techniques et sur quatre stades

d’extension :

Niveaux de difficulté technique :

e Classe | : hépatectomie classique.

e Classe Il : hépatectomie complexe.

Stadification carcinologique :

e Métastases ganglionnaires découvertes en per-opératoire :
e Np+ ganglions pédiculaires envahis.

e Np- ganglions pédiculaires négatifs.

Métastases viscérales :

e M1 Métastase (s) hépatique (s) isolée (s) sans autre site,
e M2 Métastases hépatiques+ métastase intra abdominale,
e MZ2a métastase intra abdominale isolée résécable.

e M2b métastases intra abdominales multiples ou non résécables
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M3 Métastases hépatiques+ métastase (s) extra abdominale (s) :

M3a métastase (s) pulmonaire (s) résécable (s)

M3b métastase(s) pulmonaire(s) non résécable(s) ou non pulmonaire(s)

M4 Métastases hépatiques+ métastases multi-site (extra et intra

abdominale).

Tableau 20. Recommandations sur les indications de la résection d’emblée.

Classe M1 M2 M4
M2a M2b M3a M3b

Np- Np+ Np- Np+ Np+ Np- Np+ Np+ ou - | Np+

ou - ou -

I Oui RAD Oui RAD Non Oui RAD Non Non

I Oui Non RAD Non Non RAD Non Non Non

Métastases hépatiques synchrones ?

e Oui : résection recommandée (suffisamment d’éléments pour admettre

I’indication).

e Non : résection non recommandée.

e RAD : résection a discuter (selon terrain et expertise) (pas suffisamment

de données pour recommander ou non la résection) — A réaliser dans le

cadre d’essais cliniques.

Parmi les malades porteurs de cancer colorectal, un tiers va se présenter avec

des métastases hépatiques synchrones, mises en évidence lors des explorations qui

précédent le traitement du cancer colorectal ou découvertes en per-opératoire par le

chirurgien [189].
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Chez les malades avec des métastases hépatiques synchrones d’emblée
résécables découvertes en pré-opératoire, la résection de la tumeur colorectale avec
les métastases est justifiée car c’est le seul traitement qui permet la guérison avec 25
a 38% de survie a 5ans. L’exérese hépatique peut étre réalisée dans le méme temps
opératoire que la tumeur primitive (exérése combinée) car elle n’augmente pas la
mortalité et la morbidité péri-opératoires et la survie est équivalente a celle des

malades traités par exérese différée [190, 191].

Lorsque les MH ne sont retirables qu’au prix d’une hépatectomie complexe ou
risquée, ou lorsque la situation oncologique n’est pas claire, on a le choix entre une
chirurgie premiere sur le primitif, suivie de chimiothérapie systémique de type Folfox
ou Folfiri, ou une chimiothérapie premiere d’induction suivie en cas de réponse d’une

résection du primitif et des MH en un seul temps ou en deux temps [192].

A ce titre, I'expérience multicentrique francaise recueillie dans le cadre du
rapport de I’AFC a bien montré qu’en cas d’hépatectomie majeure, la mortalité
opératoire des résections en un temps était significativement plus élevée (6,1%) que

les exéreéses en deux temps (2,4%) [193].

La conférence de consensus sur les cancers coliques a ainsi recommandé de ne
réaliser d’exérese en un temps qu’en cas d’hépatectomie limitée. Reste que la

stratégie dépend de I’expertise de I’équipe [194].

3.2. Métastases potentiellement résécables :

Cette situation est relativement difficile a appréhender en raison de la difficulté
de différencier des métastases potentiellement résécables et des métastases
strictement non résécables. Cette différence peut étre tres subjective car elle dépend

de I'expertise de I’équipe qui prend en charge le patient.
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Cependant, la non résécabilité définitive est le plus souvent établie lorsque tous
les segments du foie sont atteints par une ou plusieurs métastases, et devant

I’étendue de I’atteinte extra hépatique.

De nombreuses séries ont rapporté qu’une chimiothérapie d’induction pouvait

rendre des métastases résécables secondairement, offrant ainsi une survie prolongée.

Dans des essais prospectifs de phase Il, les taux de résection RO secondaire
pouvaient atteindre jusqu’a 43 %. Folprecht et al. [195] ont démontré une corrélation
directe entre le taux de réponse a une chimiothérapie et le taux de résection

secondaire RO.

Il semble exister un bénéfice en faveur des trithérapies (FOLFIRINOX) avec des

taux de résection RO de 35 % a 43 % versus 29 % a 33 % en cas de bithérapies [196].

Actuellement, I'adjonction des thérapies ciblées a permis d’augmenter aussi le

taux de réponse objective ainsi que le délai sans progression [197-198],

Des études illustrent le fait qu’un protocole de chimiothérapie intensive, ou bien
que I'adjonction d’une biothérapie permet d’obtenir un gain en termes de réponse
objective, probablement une augmentation du taux de résection RO et de survie sans

progression.

3.3.Les métastases hépatiques non résécables :

La définition de la non résécabilité initiale est une étape préalable indispensable
a la mise en ceuvre rationnelle des procédures visant a rendre résécables des MH. En
I’labsence de données scientifiques précises, il est souhaitable de réaliser une
évaluation morphologique pluridisciplinaire afin de déterminer les causes de non

résécabilité et leur réversibilité éventuelle.
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Dans ce cas, les patients sont pris en charge en fonction de la gravité des
symptomes ou des complications par rapport au site primitif et de I'état général du

patient.

La planification de la chirurgie du site primitif reste a discuter dans le cadre
d’une réunion de concertation pluridisciplinaire. En présence de symptomes
(occlusion, perforation) un geste chirurgical est préconisé avant d’entamer un

traitement par chimiothérapie et/ou thérapie ciblée.

Aux Etats-Unis, plus de 2/3 des patients diagnostiqués avec un CCRm ont

bénéficié d’une résection premiere du primitif [199].

Seulement une minorité de malades ont des métastases hépatiques qui sont
accessibles a un traitement chirurgical. C’est pourquoi, de nombreux efforts ont été
réalisés pour augmenter le nombre de malades pouvant étre candidats a une chirurgie
d’exérése a visée curative. Une premiére approche a été d’augmenter en préopératoire
le volume du futur foie restant afin de permettre des résections hépatiques plus larges

[200].

Dix a 20% des patients présentant des métastases hépatiques initialement non
résécables peuvent étre convertis en métastases résécables grace a un traitement néo
adjuvant approprié. Une sélection appropriée des patients est essentielle pour garantir
les meilleurs résultats oncologiques et a long terme. Plusieurs facteurs sont a prendre

en considération :
e Facteurs liés aux patients
e Facteurs liés a la tumeur [201].

3.3.1. La chirurgie de la tumeur primitive

a. Site primitif asymptomatique
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La résection de la tumeur primitive au stade de métastases non résécable reste
discutable, Compte tenu du risque relativement faible d'hémorragie (3%) ou
d'obstruction / perforation (7 a 14%) et des taux relativement élevés de morbidité péri

opératoire.

Les résultats des études sont controversés et manquent de puissance statistique
(études rétrospectives) mais suggerent un bénéfice en survie globale en faveur de la

résection de la tumeur primitive [202-205].

Les recommandations du National Comprehensive Cancer Network (NCCN)
suggerent de ne réséquer le site primitif qu’en cas de risque imminent de

complications importantes [206].

Les résultats d‘une étude de registre et d‘une méta-analyse suggerent un
bénéfice en termes de survie globale en cas de résection de la tumeur primitive

[207,208].

b. Site primitif symptomatique

Chez les patients atteints d'une maladie métastatique non résécable avancée et
présentant des symptomes sur le site primitif (obstruction ou saignement), une

chirurgie conservatrice est une option.
Difféerentes méthodes de chirurgie palliative peuvent étre proposées,
e Résection du cancer et anastomose,
e Colostomie terminale,
e Procédures de dérivation,

En cas de contre-indication a une chirurgie, les procédures non chirurgicales

comme les stents sont préférées.
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3.3.2. Conversion des métastases hépatigues

Environ 80% des patients atteints d'un CCRm ne sont pas candidats a la

résection au moment du diagnostic [209].

Les principales modalités pour rendre résécables des métastases initialement

non résécables se focalisent sur 3 objectifs :

- Diminuer la taille des MH ou de toute autre localisation tumorale pour

permettre la réalisation d’une résection RO.

- Traiter des MH nombreuses et diffuses pour permettre la réalisation d’une

résection RO, tout en épargnant le plus possible le parenchyme hépatique sain.

- Hypertrophier le futur foie restant pour permettre une résection hépatique
laissant en place au moins 25 a 40% de foie sain et éviter les conséquences souvent

fatales d’une insuffisance hépatique majeure post-opératoire.

a. La chimiothérapie d’induction :

Le développement de nouvelles drogues de chimiothérapie a rendu possible le

concept de chimiothérapie d’induction des MHCCR [210].

En cas de réponse, la chimiothérapie d’induction peut permettre d’opérer avec
une intension curative un certain nombre de patients ayant initialement une ou des
métastases non résécables. Les nouveaux régimes combinant 5-FU+ acide folinique
et soit Oxaliplatine ou Irinotécan ont été révélés efficaces pour augmenter a la fois la

survie des patients et la qualité de vie [211].

En dehors du profil de tolérance et des contre-indications, il n’y a pas de

préférence de choix d’une association par rapport a I'autre [212].
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L’équipe de [I’Hopital Paul Brousse a montré que I’administration d’une
chimiothérapie chronomodulée a permis d’opérer a visée curative, 16% des patients
ayant des métastases initialement non résécables [213], ont ensuite un pronostic
similaire a celui des patients opérables d’emblée, avec un taux de survie a 5 ans de

40% [214].

Les recommandations du NCCN suggerent que les patients atteints de CCR avec
métastases initialement non résécable soient classés comme potentiellement
convertibles ou non convertibles. Les patients dont la maladie est jugée définitivement
non résécable doivent étre traités exclusivement par chimiothérapie +/- thérapie
ciblée, tandis qu'une chimiothérapie d'induction suivie d'une réévaluation pour la
résection est appropriée pour ceux dont la maladie est potentiellement convertible

[215].

La conférence de consensus de 2006, organisée par I'Association américaine
des pathologies hépato-pancréato-biliaires, la Société de chirurgie des voies

digestives et la Société de chirurgie oncologique [216], recommande :

e Eviter une marge chirurgicale positive lors de la résection des métastases
hépatiques des CCR, une marge chirurgicale positive est associée a risque
de récidive locale plus élevée et a diminution de la survie globale.

e Une résection hépatique large doit respecter une marge > 1 cm, une marge
anticipée inférieure a 1 cm ne doit pas étre considéré comme un critére
d'exclusion.

e L'évaluation de la résécabilité des métastases colorectales hépatiques doit
étre axée sur la possibilité d'obtenir une résection compléete (marges

négatives).
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La faisabilité de la résection hépatique doit également étre basée sur trois

critéres liés au foie restant apres la résection :

* La capacité a préserver deux segments hépatiques contigus,

= La préservation d'un flux vasculaire entrant et sortant adéquat, ainsi que d'un
drainage biliaire,

* La capacité de conserver un volume restant du foie adéquat (> 20% sur un

foie sain ; et > 30% apres une chimiothérapie).

b. L’embolisation portale :

Si le volume hépatique résiduel, aprés une hépatectomie, est estimé a moins
de 40% du volume initial, une embolisation portale du territoire tumoral qu’on planifie
de réséquer, peut étre tentée afin d’induire une hypertrophie compensatrice des
secteurs hépatiques sui seront préservés variant de 40 a 90% en fonction de la qualité
du foie. S’il existe une altération de la fonction hépatique, par exemple apres
chimiothérapie, le volume hépatique résiduel nécessaire est plus difficile a estimer,

les limites étant fixées aux alentours de 35% en cas d’altération mineure [217, 218].

L’embolisation portale pré-opératoire doit étre la moins invasive possible en
évitant toute complication car c’est une technique qui est réalisée sans étre certain
que la chirurgie hépatique de résection sera effectivement possible. A ce titre,
I’embolisation percutanée semble préférable a une procédure peropératoire. Elle est
réservée a des équipes spécialisées ; sa faisabilité est proche de 100%. Un délai de 30
a 45 jours entre I’embolisation et la résection hépatique parait un bon compromis
pour permettre une hypertrophie suffisante du futur foie restant, tout en minimisant

le risque d’évolution tumorale.
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L’indication de [I’embolisation portale pré-opératoire repose sur la
détermination du volume du futur foie restant, calculé a partir d’une évaluation
volumétrique hépatique et tumorale par scanner. Elle est impérative si le volume du
futur foie restant est inférieur a 25%. Elle n’est pas recommandée si le volume du futur
foie restant est supérieur a 40%. Entre 25 et 40%, I'indication de I’embolisation portale
pré-opératoire doit étre discutée au cas par cas, en fonction de la durée d’une
éventuelle chimiothérapie d’induction, de la durée prévisible d’ischémie opératoire du

futur foie restant, et de la complexité de I'intervention hépatique prévue [219].

FIGURE 20: Stratégie incluant une embolisation portale pour rendre résécable

une Métastase volumineuse [220].

a. Métastase unique volumineuse dont la résection Entrainerait une
insuffisance hépatocellulaire postopératoire par insuffisance du

parenchyme résiduel.
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b. Procédure d’embolisation portale. Les branches droites de la

Veine porte sont occluses.
c. Angiographie numérisée montrant I’occlusion du territoire Portal
droit au décours de la procédure.

d. Scanner de controle apres hépatectomie droite.
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3.3.3. Les traitements par destruction locale des métastases hépatiques

(cryothérapie, radiofréquence, laser et micro-ondes) :

Les différentes techniques ablatives locales sont développées avec pour objectif
de détruire sélectivement le tissu tumoral en épargnant le plus possible le foie sain

adjacent.

Deux techniques ont été principalement utilisées ces derniéres années, la

cryothérapie et la radiofréquence [221].

De nombreuses études rétrospectives ont démontrées la faisabilité et I’efficacité
de ces techniques dans le traitement des petites lésions tumorales si, et seulement si,
la procédure est réalisée dans les regles (positionnement de la sonde sous controle
écho guidée, respect de la procédure selon la machine utilisée) et si les indications

sont respectées (taille, rapports vasculaires) [222].

Plusieurs études rapportent de meilleurs résultats de la radiofréquence

comparée a la cryothérapie en termes d’efficacité et de morbidité [223].

Les traitements de destruction locale peuvent également étre utilisés en
association avec I’embolisation portale percutanée, pour empécher la progression
tumorale d’un nodule métastatique situé dans les segments hépatiques non
embolisés, comme a été décrit que la croissance des métastases est plus rapide que

celle du parenchyme hépatique [224].

3.3.4. Le traitement intra artériel hépatique

a. Chimiothérapie intra artérielle hépatigue (CIAH)

Le bénéfice de la chimiothérapie intra artérielle hépatique (CIAH) a été étudié

dans plusieurs essais, chez des patients atteints de CCR avec métastases hépatiques.
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Le bénéfice reste modeste par rapport aux résultats des nouvelles
thérapeutiques systémiques comme les chimiothérapies de troisieme génération
(oxaliplatine et irinotecan) et des thérapies moléculaires (bevacizumab et les anti-

EGFR).

Elle reste une option thérapeutique pour les patients avec métastases
hépatiques isolées ne pouvant pas bénéficier d’'une chirurgie ou ablation per cutanée

; son indication doit étre réservée aux centres d’experts apres discussion en RCP.

80% de I’apport sanguin des macro-métastases hépatiques (> 0,5 cm) provient
de la circulation artérielle hépatique, tandis que les hépatocytes normaux sont

alimentés principalement par la circulation portale [225].

L’administration de la chimiothérapie dans I’artéere hépatique permet une
distribution sélective du médicament dans la tumeur tout en préservant les
hépatocytes normaux. En fonction du profil de clairance et de toxicité du médicament,
une augmentation marquée de la concentration locale du médicament peut étre

obtenue par injection dans l'artere hépatique [226].

Grace a cette méthode les médicaments sont rapidement métabolisés dans le
foie par un effet de premier passage et entraine une exposition accrue au médicament

et minimise les effets secondaires systémiques.

b. Chimio-embolisation Trans— Artérielle (TACE) :

La chimio-embolisation transartérielle (TACE), a été étudiée chez des patients

présentant des métastases hépatiques du CCR.

Une expérience limitée suggere que I’embolisation artérielle hépatique et TACE

peuvent stabiliser la maladie chez 40 a 60% des patients traités, cependant aucune
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différence statistiquement significative de la survie n’a été démontré en comparaison

avec la chimiothérapie systémique (médiane de survie 7 mois vs 7.9 mois) [227,228].

La plupart des études rapportées ne possedent pas de groupe témoin et les

résultats des deux essais controlés randomisés sont contradictoires [229].
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VIIl. Toxicité de la chimiothérapie :

1. La toxicité hématologique :

L’anémie est la manifestation la plus fréquente des cancers digestifs et de leurs

traitements par chimiothérapie.

Son origine est multifactorielle avec en plus de I'effet myélosuppresseur, un

effet direct sur la production tubulaire rénale de I’érythropoiétine (EPO)[231-232]

Dans notre étude, on note 15% des cas d’anémie et de thrombopénie. Les
chimiothérapies cytotoxiques par leur effet myélosuppresseur induisent des

neutropénie.

La sévérité de la neutropénie est directement liée au risque infectieux. Les

principaux sites d’infection sont le tractus digestif, les poumons et la peau.

La fievre est le principal signe nécessitant une hospitalisation rapide pour mise

en route d’un traitement par antibiothérapie avec ou sans facteurs de croissance.

Une étude de freyer et al (freyer) montre que I'impact clinique induit par la
neutropénie fébrile chez les patients atteints de cancer et traités par chimiothérapie
est important au cours de la premiere année suivant le diagnostic, puisque la
neutropénie fébrile a induit une hospitalisation chez 10299 patients et 13559 séjours

en 2010/2011 .

En moyenne, 7,4% des patients traités par chimiothérapie vont faire I'objet
d’une hospitalisation pour NF au cours de la lere année de traitement par

chimiothérapie.
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2 La toxicité digestive :

Les nausées et les vomissements sont des symptomes tres fréquents lors des

traitements par chimiothérapie :

lIs alterent la qualité de vie des patients entrainant un amaigrissement et une

réduction de la performance statuts.

Leur mécanisme physiopathologique fait intervenir de nombreux
neurotransmetteurs tels que la sérotonine, la dopamine, la protachykinine et I'acide

gamma-Amin butyrique (GABA).

Dans notre enquéte réalisée auprés de 20 patients, 5% ont rapporté des nausées

et vomissements liés a la cure de chimiothérapie.

Ce pourcentage de NVClI est inférieur a celui retrouvé dans une étude francaise,
menée au CHU d’Angers en 2014, qui a mise en évidence une prévalence de 50% des

NVCI chez 100 patients interrogés [233]

Mais il reste inférieur par rapport aux résultats d’autres études récents [234,

235, 236,237] qui rapportent une incidence de 60 a 70% selon les études.

La stomatite :

Représente un effet secondaire majeur qui touche 40% des patients sous

chimiothérapie.

Cette toxicité est due a une atrophie de I’épithélium a renouvellement rapide
ou via un mécanisme indirect secondaire a la myélosuppression qui favorise les

infections bactériennes, mycosiques et virales.
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Le traitement est double préventif et symptomatique: topique par des bains de
bouches associant du bicarbonate de sodium, du fungizone et un antiseptique +/-

sucralfate ou de la xylocaine a visée antalgique.
La diarrhée:

La diarrhée est un effet indésirable fréquent des chimiothérapies et des

thérapies ciblées. Bien qu'elle ne puisse pas étre prévenue,

Il est possible de la traiter avec des médicaments adaptés et une modification

de l'alimentation.

La survenue d’une diarrhée se définit généralement par une augmentation du
nombre de selles quotidiennes par rapport a I’habitude ainsi que par I’apparition de

selles nocturnes (durant la nuit) ou liquides.

Il s’agit d’un effet indésirable qui doit étre pris au sérieux des les premieres
manifestations, compte tenu de ses répercussions sur la qualité de vie mais aussi des

complications possibles.

Les pertes de liquides peuvent engendrer une déshydratation, une insuffisance

rénale aigué, des troubles électrolytiques et nécessitent parfois une hospitalisation.

La diarrhée en fonction de sa gravité et de sa durée peut péjorer la qualité de
vie, étre a l'origine de troubles de I’adhérence thérapeutique et imposer une
adaptation des doses, voire un report des traitements avec le risque de diminuer

|’effet anti tumoral.

La prévention repose sur une bonne information du patient, la prescription de

traitements de réserve et une prise en charge initiale rapide et adaptée.
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FIGURE 21 : La mucite chimio induite [238]

3 Syndrome Mains-Pieds :

Les drogues les plus fréquentes responsables du syndrome mains-pieds sont

le 5-FU et la capécitabine [239].

Différentes mesures de prévention sont recommandées : éviter les températures
extrémes, les pressions excessives de la peau et appliquer en prévention des cremes

hydratantes.

Dans notre étude, I’examen clinique met en évidence un syndrome main pied

chez 2% des cas.

FIGURE 22 : syndrome mains-pieds [240]
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4. Toxicité cutanée des biothérapies :

Dans notre série l’association d’un anti-EGFR a la chimiothérapie était
incriminé dans I'apparition des lésions cunéiformes chez un patient. Les facteurs

aggravants :
e Exposition solaire excessive
e Radiothérapie concomitante
e Hydratation cutanée insuffisante
e Gels ou lotion avec excipient alcoolique irritant

Un essai randomisé a montré qu’un traitement préventif systématique diminuait

significativement la fréquence et I'intensité de la toxicité cutanée [241] :

e Emollients le matin, toilette avec pain dermatologique

e Creme solaire protectrice, éviction solaire

e Tétracycline de type doxycycline (par exemple Tolexine Gé 100 mg 1cp ou 2
cp par jour au milieu des repas)

e Creme a I’hydrocortisone a 1% le soir sur la face , les mains , les pieds , la
nuque , le dos et le torse (recommandation non retenue par I’ensemble des
membres du groupe de travail en préventif

e Pas de contre-indication a maquillage couvrant par fond de teint (ex :

Dermablend)
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IX. La surveillance :

1. Surveillance post-opératoire

1.1. Surveillance immédiate :

Le bilan biologique de surveillance comporte des tests hépatiques
(transaminases, bilirubine, GGT, PAL), un bilan de coagulation, un ionogramme
sanguin et une numération formule sanguine avec plaquettes. Il doit étre effectué

toutes les 12 heures au cours des premieres 24 a 48 heures.

La mise en route d’une prophylaxie thromboembolique dépend du risque
thrombotique et du retentissement prévu de [|’hépatectomie sur la fonction

hépatocellulaire.

Une échographie abdominale post-opératoire (j+4) recherche la présence d’une

collection péri-hépatique.

Si celle-ci est retrouvée il est parfois possible de I’évacuer par la mobilisation

prudente du drain.

En cas d’ascite post-opératoire, un des drains est conservé jusqu’au controle
de cette ascite. En absence de drainage efficace, une ponction évacuatrice de I’ascite
doit étre faite impérativement avant que n’apparaisse un suintement sur |’'incision
abdominale qui expose au double risque d’éviscération et d’infection du liquide

d’ascite.

Des prélevements bactériologiques sont effectués régulierement une a deux

fois par semaine sur le drain.
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1.2. Surveillance a long terme :

Apres la résection des MHCCR, la surveillance rejoint le probleme de la

détection des MH.

L’existence d’une image post-opératoire peut compliquer I'interprétation des

examens ultérieurs et justifie la réalisation d’une

échographie post-opératoire immédiate de facon a bien différencier les
modifications post-opératoires de la survenue de récidive sur la tranche de section

hépatique.

Meilleure serait la surveillance post-opératoire par le dosage de I’antigene
carcinoembryonnaire et la TDM voire méme I'IRM hépatique. Cette surveillance doit

se faire tous les 3 mois pendant 2 ans puis tous les 6 mois. [230]

2. La surveillance post-thérapeutique :

La surveillance n’a d’intérét que pour les malades capables de supporter une

ré intervention ou une chimiothérapie [242, 243].

2.1. Apres traitement curatif :

e Examen clinique tous les 3 mois pendant 3 ans puis tous les 6 mois pendant

2 ans.

e Echographie abdominale ou scanner abdominal tous les 3 mois pendant 3 ans

puis tous les 6 mois pendant 2 ans.

e Radiographie pulmonaire ou scanner thoracique tous les ans pendant 5 ans
(scanner thoracique tous les 6 mois pendant 3 ans si métastases pulmonaires

réséquées).

e Coloscopie a 3 ans puis tous les 5 ans si normale :
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- Sauf si 3 adénomes ou plus dont un > 1 cm ou contingent villeux => a 1 an
- Sauf si syndrome HNPCC => tous les 2 ans

- Sauf si exploration colique pré-opératoire incompléte => dans les 3 a 6 mois

suivant la colectomie.
e ACE tous les 3 mois s’il était élevé avant le traitement.
e Pour le cancer du rectum :

- EER répétée en I’absence d’amputation (écho transvaginale possible chez la

femme).

- IRM pelvienne si AAP.
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Tableau 21. Schémas de surveillance recommandations des sociétés savantes

Recommandations des sociétés savantes depuis 2005.

Examen

Thésaurus national en

cancérologie digestive

American Society of Clinical

Oncology 2005

Clinique

Tous les 3 mois/3 ans puis

tous les 6 mois/2 ans

Tous les 3 a 6 mois/3 ans

puis tous les 6 mois/2ans

ACE

Optionnel

Tous les 3 mois/au moins 3

ans

RP

Annuel pendant 5 ans

Non recommandé

Echographie

abdominale

Tous les 3 a 6 mois/3 ans puis

tous les 6 mois/2 ans

Non proposée

TDM

thoracoabdominale

Si doute ou symptoémes

Annuelle (+ pelvis si cancer

rectal)

Coloscopie

A 3 ans puis tous les 5 ans

A 3 ans puis tous les 5 ans
Recto sigmoidoscopie tous
les 6 mois/5 ans si cancer

rectal

TEP-scanner

En cas de doute sur I’existence

d’une récidive

Sauf anomalies ou plus de 3 adénomes, dont 1 > 1 cm, ou contingent villeux, ou

dysplasie de haut grade, ou carcinome in situ
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2.2.Pendant le traitement palliatif :

Avant chaque cure :

Examen clinique (poids, état général, tolérance de la chimio avec examen
neurologique si oxaliplatine, mesure de la pression artérielle si
bévacizumab et examen cutané si cétuximab ou panitumumab).

NFS + Plaquettes (plus bilirubinémie si irinotecan; plus clairance de la
créatinine si raltitrexed ou capécitabine ; plus transaminases si raltitrexed
ou capécitabine ; plus bandelette urinaire si bévacizumab).

Tous les 2 a 3 mois (= 4 a 6 cures si chimiothérapie /14j ou 3 a 4 cures
si chimiothérapie /21j) :

Scanner avec injection avec mesure des masses comparatives des
métastases mesurables.

Echographie si TDM/IRM impossible, par le méme opérateur (mesure
comparative).

Radiographie thoracique Face + Profil si métastases pulmonaires.

ACE en particulier si maladie non mesurable avec dosage a chaque cure
pour calcul de la cinétique.

CA19-9 si élevé initialement et ACE normal.
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X. Le Survie:

Comparés a I’histoire naturelle des MHCCR non réséquées et aux résultats des
Autres méthodes thérapeutiques, les taux de survie observés apres résection des MH

paraissent justifier le traitement chirurgical lorsqu’il est possible.

La survie actuelle globale apres résection de ces MH est de I'ordre de 40% a 3

ans et de 25% a 5 ans [245].

Ces résultats sont en constante amélioration, des études plus récentes ont

rapporté des taux de survie a 5 ans, apres Résection chirurgicale, de 40a 58% a 5 ans.

Dans notre étude Le recul moyen apres la RH était de 7 Mois (extrémes 1- 36

Mois).

5 patients non opérés pour les MH sont décédés.

XI. LES RECIDIVES APRES RESECTION :

La résection des MHCCR est suivie d’une récidive tumorale dans un maximum

De deux tiers des cas.

En effet, on estime que 50 a 70% des Patients développent une récidive apres
hépatectomie, et environ la moitié de ces Récidives se trouve dans le foie

[246.247.248.249.250].

Lorsque la récidive se produit, elle se fait sous forme de localisations

hépatiques Isolées dans un tiers des cas.

Dans ces cas, le recours a une seconde hépatectomie comporte le méme risque
opératoire et les mémes résultats de Survie que les premieres hépatectomies

[251.252.253].
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Xil. FACTEURS PRONOSTIQUES :

Plusieurs scores pronostiques ont été proposés par les différentes institutions

Chirurgicales.

Ces différents scores sont basés sur des parametres directement liés a la tumeur

primitive ou aux métastases hépatiques [254].

Le score de Fong et al est le score le plus pertinent dans la définition du

pronostic.
> Score clinique pronostique de Fong et al.
> Stade N+ du primitif
> Délai d’apparition de la MHCCR < 12 mois
» Nombre de tumeur > 1
» ACE > 200 ng/ml
> Taille de la plus grosse métastase > 5 cm
> Un point par critere De O critere (60% de survie a 5ans) a 5 criteres (14%

de survie a 5 ans).

Tableau 22 : Survie a long terme en fonction des facteurs pronostic.

Nombre de critére Survie a 5 ans %
0 facteur 60
| facteur 44
2 facteurs 40
3 facteurs 20
4 facteurs 25
5 facteurs 14
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Le score pronostique devrait donc guider le choix des malades Eligibles a la

chirurgie mais ne devrait pas étre interprété comme la contre-Indication absolue a la
chirurgie, d’autant plus que ces données sont tirées De séries rétrospectives et

gu’aucun consensus n’existe pour la pratique clinique [255].
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CONCLUSION
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La prise en charge des patients atteints de cancers colorectaux métastatiques
est complexe. Elle nécessite une collaboration et une organisation de tous les

intervenants, depuis le diagnostic jusqu’au traitement spécifique et non spécifique.

Le développement des outils diagnostiques en termes d’imagerie a permis la
détection précoce et précise des localisations secondaires dans le cadre du bilan

d’extension d’un cancer colorectal.

Les progres réalisés dans la cadre de la recherche fondamentale a permis
d’approfondir les connaissances sur les voies de signalisations et a individualisé des

bio marqueurs pronostiques et prédictives de réponse a certaines biothérapies.

La place du traitement chirurgical et les méthodes ablatives des métastases
hépatiques est importante, elle a permis d’améliorer les durées de survie avec une

morbidité et mortalité relativement normales.

Malgré les progres de la chimiothérapie, le seul traitement curatif des
métastases hépatique d’origine colorectale repose sur L’exéreése chirurgicale des
MHHCR permettant D’obtenir des taux de survie Supérieurs a ceux obtenus par les
autres traitements, cependant seule une minorité des malades porteurs de MHCCR

peut bénéficier D’une chirurgie a visée curative.

Apres résection hépatique, une récidive est observée Dans deux tiers des cas.
Les progres des techniques chirurgicales et le développement des autres Méthodes
thérapeutiques, telles que la radiofréquence ont permis d’élaborer des stratégies
innovantes permettant d’augmenter le nombre des patients pouvant bénéficier de la
chirurgie curative d’autre part, de diminuer le risque de récidive apres résection

Hépatique.
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La stratégie thérapeutique de prise en charge des métastases hépatiques des
cancers colorectaux doit étre élaborée au sein d’une concertation multidisciplinaire

allant du Dépistage au traitement.
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Résumé

Notre travail est une étude rétrospective sur 6 ans, portant sur 42 patients

ayant présenté des métastases hépatiques d’adénocarcinomes colorectaux, colligés
au service d’oncologie de I’hdpital militaire Moulay Ismail Meknés durant la période
allant de janvier 2015 au décembre 2020. Nous avons étudié le profil

épidémiologique, clinique et étiologique, ainsi que les modalités thérapeutiques de

cette affection.

Il s’agissait de 27 hommes et de 15 femme dont I’age variait entre 33 ans et 79
ans avec une moyenne d’age de 61 ans et avec une nette prédominance masculine
(sexe ratio= 1.8). La symptomatologie était dominée par les hémorragies digestives
basses, les douleurs abdominales, le syndrome subocclusif et I'altération de I’étal
général. L’adénocarcinome lieberkunien était le type histologique le plus fréquent et
représentait 92,85% des cas. La TDM thoraco-abdomino-pelvienne a permis de mettre
en évidence les métastases hépatiques dans 95% des cas. Le PET scanner a été réalisé

chez 42,84% faisant partie du bilan de résécabilité.

Le type de résection hépatique réalisée était comme suit : 3 hépatectomies
droites, 4 segmentectomies, une hépatectomie gauche, et 2 métastasectomies. La
chimiothérapie a été prescrite chez tous les patients de notre série, le protocole le

plus souvent utilisé était I’association fluopyrimiodine + oxaliplatine + bévacizumab.

La survie globale médiane était de 27 mois chez les patients ayant
bénéficié d’une résection hépatique et de 16 mois chez les patients sans chirurgie des

métastases hépatiques.
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ABSTRACT

Our work is a retrospective study over 6 years, relating to 104 cases of hepatic
metastases from colorectal cancer collected at the oncology department of the
Moulay Ismail Meknes military hospital during the period from January 2015 to
December 2020. We examined the epidemiological, etiological and clinical profile as
well as the therapeutic modalities of this affection.

There were 27 men and 15 women whose ages ranged from 33 years to 79
years with an average age of 61 years and with a clear predominance of men (sex
ratio = 1.8). Symptoms and signs were dominated by lower gastrointestinal bleeding,
abdominal pain, subocclusive syndrome and altered general condition. Lieberkunian
adenocarcinoma was the most common histologic type and accounted for 92.85% of
cases. Thoraco-abdominal-pelvic CT revealed liver metastases in 95% of cases. The
PET scan was performed in 42.84%, part of the resectability assessment.

The type of liver resection performed was as follows: 3 right hepatectomies, 4
segmentectomies, one left hepatectomy, and 2 metastasectomies. Chemotherapy
was prescribed in all patients in our series, the most frequently used protocol was
the combination fluopyrimiodine + oxaliplatin + bevacizumab.

The median overall survival was 27 months in patients who underwent liver

resection and 16 months in patients without surgery for liver metastases.
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ANNEXES :

Fiche d’exploitation

Identité :
Nom et prénom :
Sexe M O FO
Age : ans
Profession
Origine géographique: rural O urbain]
Antécédents :
Personnels :
Meédicaux
Diabete [ HTA O Cholestérol [
Obésité [ Cardiopathie [ Néphropathied Autre
Chirurgicaux :
Polyposel] MICI O Hémorroide Il
fistule O cholécystectomie [0  cancer de I'ovaire [

appendicite [ abces anald

Toxiques Tabac [ Alcool [ Substancel]
Familiaux :
Cancer dans la famille : non[] ouil]
Lequel
Examen clinigue :
Signes généraux oui non
Asthénie
Anorexie

amaigrissement
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Classification OMS

0:Capable d'une activité identique a celle précédent la maladie, sans aucune

restriction

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

travail.

2:Ambulatoire et capable de prendre soin de soi, incapable de travailler. Alité

3 : Capable de seulement quelques soins personnels. Alité ou chaise > 50 %

du temps.

4: Incapable de prendre soin de lui-méme, alité ou chaise en permanence.

Signes fonctionnelles

oui non

Rectorragies

Syndrome rectal

Constipation chronique

diarrhée/constipation

Sensibilité de ’'HDR

Syndrome sub occlusif

Fievre
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Examen physique se résume dans le tableau suivant :

Examen physique oui non

Sensibilité abdominale

ADP

Prurit

Masse hépatique

Hépatomégalie

Ictére

Ascite

Hypertension portale

HMG digestive

Encéphalopathie hépatique

Toucher rectal .......coiiviiiiiiiiian.

Examens complémentaires :

Radio thoracique
L’échographie abdominale
Coloscopie

Rectoscopie

IRM Hépatique
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TDM :
1 Lésion 2lésions 3lésions Plus de 3 lésions
lésions
<2cm 2cm<T<5cm T>5cm
Taille
Seg 1 Seg 2 Seg3 Seg4 Seg5 Segb Seg7 Seg8

Siege

Biopsie :

Aspect ulcéro-

bourgeonnant

Aspect bourgeonnant

Aspect polypoide

Type histologique

Type histologique :

Adénocarcinome
Adénocarcinome mucineux

Carcinome a cellules indépendantes

Carcinome adénosquameux
Carcinome médullaire
Carcinome indifférencié
Carcinome épidermoide
Tumeurs neuroendocrines

Biologie :

NFS : correct :
lonogramme : correct :
Bilan hépatique : correct :

Bilan nutritionnel : correct :

Marqueurs tumoraux : ACE :

UDOo0oooonoo

perturbé :

perturbé :

perturbé :

perturbé :

CA19-9 :
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Métastases hépatiques :

Délai d’apparition :

Synchronel] Métachrone ]

Signes révélateurs oui Non

Découverte fortuite

Douleur

Hépatomégalie

Ictere

Complications

Résécabilité initiale des MHCCR:

Initialement résecables :

Potentiellement résécables :

Définitivement non résécables :

Raisons de non résécabilité :

Multiplicité des Iésions :

Métastases extra hépatiques non résécables :
Anesthésie impossible :

Rapports vasculaires :

Atteinte ganglionnaire pédiculaire ou cceliaque :

Traitement :

Radio-chimiothérapie concomitante : faite[] non faite ]

Chimiothérapie adjudante . faite ] non faite [
Protocole :
Chimiothérapie péri opératoire ‘faite[] non faite]
Protocole :

Chimiothérapie systémique palliative : Faite[ L] non faite[]

Toxicité de la chimiothérapie : oui [] non[]
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Traitement chirurgical :

Chirurgicale combinée Résection difféerée
Type de résection chirurgicale:

Mortalité post opératoire : oui [ non(]

Complication majeure : hémorragiquell infectieusel] biliaire[] insuffisance
hépatocellulaire [

Survie :
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