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Préface

Dans ce mémoire le sujet du traitement laparoscopique du cancer colorectal a été abordé, l'objectif
était de comparer cette technique moderne avec la laparotomie. et cela dans un but d’explorer son
efficacité, ses avantages et ses limites, surtout en termes de qualité de vie en post intervention ce qui
inclut la récupération post interventionnelle, les rechutes, les reprises, les cotits d'hospitalisation
..Etc

Au cours de la réalisation de ce travail portée beaucoup plus sur la partie théorique -vu les
conditions sanitaires- parcourant différentes publications scientifiques abordant ce sujet, et cela en
explorant beaucoup plus des études internationales (européennes et américaines) du fait de leurs

expérience dans cette approche thérapeutique assez récente qui fait encore ses débuts ici en Algérie.



Geénéralite

Généralités et épidémiologie :

En Algérie, les cancers digestifs représentent 25% environ des cancers chez ’homme et
17.5% des cancers chez la femme.

Le cancer colorectal se situe au 2™ rang des cancers (50% environ des cancers digestifs).
Dans le monde, le CCR est le 3™ cancer le plus fréquent chez ’homme et le 2™ chez la
femme.

Plus de 55 % des cas surviennent dans les pays développés.

En Algérie, la majorité des nouveaux cas surviennent chez les personnes dgées de 50 ans et
plus mais 23% surviennent avant Iige de 40 ans.

Le sex-ratio est égal a4 1 au niveau du c6lon et 1.2 au niveau du rectum.

Le cancer colorectal, rare avant 50 ans, voit sa fréquence régulicrement augmenter apres cet
age. L'incidence du cancer colorectal a augmenté ces dernieres années, mais parallelement la
mortalité diminue grice aux progres de la prise en charge et 4 la mise en place des stratégies
de dépistage. Le taux de survie global actuel est d’un peu moins de 60 % S ans apres le
diagnostic ; il passe a plus de 90 % pour les cancers de stade L.

Facteurs de risques :

Il existe 3 niveaux de risque

Risque % de cancer population

Moyen 3.5% e Population >50 ans

Elevé 6-10% e ATCD personnel ou familial d’adénome ou de
CCR
Rectorragie hémorragique et maladie de crohn
Acromégalie

Tres élevé >80% ® Sujet de famille atteint de polypose adénomateuse
familiale ou polypose juvénile ou peutz-jeghers
Polypose liée a MUTYH

e Syndrome de Lynch

Facteurs de risques de CCR :

= Alimentation riche en protéines
*  Charcuterie

»  Obésité

= Alcool et tabagisme




Facteurs protecteurs de CCR :

= Alimentation riche en fibres
= Activité physique réguliere

= Traitement hormonal substitutif plus de 10 ans

= Aspirine et AINS sur les polypes

= Anatomopathologie :

1. Lepolype:

Cest la premiére étape avant le cancer , il s’agit d’une tumeur bénigne épithéliale .les

plus fréquents sont les polypes adénomateux.

Il existe également les polypes hyperplasiques mais qui ne sont pas a risque de

dégénérescence.

e Role primordial de la coloscopie et de lexérése de tout polype avec examen

anatomopathologique.

Fréquence des adénomes est de 7% pour les 45-49 ans et de 20% pour les 65-69 ans

avec un délai de transformation en cancer de S 4 20 ans

e La classification de vienne a permis de catégoriser les adénomes ,elle a également défini

un adénome comme une néoplasie intra-épithéliale (dysplasie de bas ou de haut grade)
Classification de vienne (2002) :

Catégorie 1

Pas de néoplasie

Catégorie 2

Indéfini pour néoplasie

Catégorie 3

Néoplasie de bas grade

Catégorie 4

Néoplasie de haut grade
4.1 dysplasie de haut grade
4.2 cancer in situ

4.3 suspect d'étre invasif
4.4cancer intra-muqueux

Catégorie 5

Cancer infiltrant la sous-muqueuse

2. Cancer colorectal :

On parle de cancer invasif pour les tumeurs envahissant la musculaire-muqueuse

(limite entre la muqueuse et la sous muqueuse )

Macroscopiquement il se présente sous la forme d’une lésion végétante

=bourgeonnante ou ulcéro-végétante, infiltrante dure saignant au contact le plus

souvent sur un polype.

® Le type histologique le plus fréquent est 'adénocarcinome dans 94 % des cas :
I.  ADKlieberkuhnien 73 %
II.  ADK mucineux 17% ou les cellules contiennent du mucus

III.  ADK avec un contingent de cellules en bagues a chatons associé

4% ,il doit faire rechercher un cancer de I'estomac associé .




Les autres types histologiques :

Lymphomes malins non hodgkiniens 2%

Carcinomes épidermoides 0.1%

Léiomyosarcome , tumeurs endocrines

Classification anatomopathologiques des cancers colorectaux

TNM :
Moyen et bas rectum TNM

Muqueuse Muqueuse rectale Tis

colique (carcinome in
situ)

Sous muqueuse | Sous muqueuse rectale T1

colique

Musculeuse Musculeuse T2

Sous-séreuse Graisse T3

périrectale(mésorectum)

Péritoine Péritoine viscéral T4a

viscéral

Organes de | Organes de voisinages T4b

voisinages

1 ganglion 1 ganglion Nla

2-3 ganglions | 2-3 ganglions N1b

Dépots Dépo6ts tumoraux satellites Nilc

tumoraux

satellites

4-6 ganglions 4-6 ganglions N2a

>7 ganglions >7 ganglions N2b

M¢étastases  a | Métastases a distance confinées | M1a

distance aun organe

confinées a un

organe

M¢tastases Métastases atteignant plus d’'un | M2B

atteignant plus | site ou péritonéale

d’'un site ou

péritonéale

Métastases Métastases péritonéales Mlc

péritonéales

3.extension locale et régionale :

Le franchissement de la musculature muqueuse peut étre précoce

ensuite I'extension se fait a travers les différentes couches du colon




de fagon longitudinale puis transversale (risque de sténose et
docclusion surtout au niveau du c6lon gauche).

lextension régionale se fait vers le péritoine pariétal , le cul de sac
de douglas et les organes de voisinage.

4.extension lymphatique :

Le risque de dissémination lymphatique existe des que la
sous-muqueuse est franchie.

S.métastases :

Le foie est le principal site des métastases 70%
Le poumon 15%

péritoine 10%

0s, cerveau <5%

= Diagnostic positif :
11.3 CIRCONSTANCES DE DIAGNOSTIC :

1. Cancer du colon

Tres longtemps asymptomatique, ce cancer peut se révéler par :

— des douleurs abdominales d’apparition récente

— un trouble du transit intestinal d’apparition récente (ou la modification récente de
troubles anciens du transit intestinal)
— une anémie ferriprive (cancers du c6lon droit surtout)

— un méléna ou des rectorragies

— une altération de état général

— une tumeur abdominale ou un foie métastatique ; une complication (occlusion
intestinale ou perforation).

2. Cancer du rectum

Les circonstances révélatrices peuvent étre :
— des rectorragies
— un syndrome rectal (faux besoins impérieux et fréquents avec émission afécales de
glaires et de sang, épreintes, ténesme)
— une constipation ou une diarrhée récentes
— plus rarement une occlusion, une anémie, la découverte de métastases.
Le diagnostic peut étre fait cliniquement par le toucher rectal en cas de cancer
développé dans la partie moyenne ou basse du rectum.



I1.4 EXAMENS UTILES AU DIAGNOSTIC: :

Le diagnostic du cancer du colon repose sur la coloscopie qui permet de visualiser la

tumeur et de réaliser des biopsies. Avant sa confirmation par coloscopie, le diagnostic peut

étre

évoqué par dautres examens morphologiques (lavement baryté, scanographie

abdomino-pelvienne, coloscopie virtuelle, coloscanner).

Le diagnostic de cancer du rectum peut étre fait au toucher rectal, 4 la rectoscopie au tube

rigide et par coloscopie courte.

IL.S BILAN PRE-THER APEUTIQUE :

1.

Références :

Cancer du cblon

Le bilan pré-thérapeutique d’un cancer du colon doit comporter, apreés un examen
clinique complet, la recherche :

— de Iésions synchrones du rectum et du cdlon par une coloscopie. En cas de sténose
infranchissable, une coloscopie devra étre réalisée dans les 6 mois suivant la résection

— de métastases viscérales par une scanographie thoraco-abdomino-pelvienne ou par
lassociation d’une radiographie pulmonaire de face et de profil et d’une échographie
abdominale, complétée par une scanographie si les images échographiques sont
difficilement interprétables

— dosage de 'ACE.

Cancer du rectum

Le toucher rectal permet dapprécier le si¢ge de la tumeur par rapport au sphincter, son
extension endoluminale et, dans une certaine mesure, linfiltration pariétale par
lanalyse du caractere mobile ou fixé de la lésion. L'extension de la tumeur dans la paroi
rectale et 4 un degré moindre, latteinte ganglionnaire sont précisées par
écho-endoscopie.  Cependant, pour les tumeurs plus volumineuses ou
circonférentielles qui ont franchi la paroi rectale, I'extension locorégionale est au mieux
appréciée par IRM (a défaut tomodensitométrie) du pelvis qui montre l'extension de
la tumeur dans le mésorectum et la distance qui la sépare de la limite externe de la loge
rectale.

La recherche de métastases viscérales fait appel 4 la scanographie thoraco
abdominopelvienne ou a l'association d’une radiographie pulmonaire de face et de
profil et d’une échographie abdominale, complétée par une scanographie si les images
échographiques sont difficilement interprétables. II faut faire une coloscopie complete
avant l'intervention pour rechercher des lésions tumorales coliques synchrones,
bénignes ou malignes.

Dr jean_david zeitoun dr ariane chryssotalis pr jérémie lefevre
La référence Ikb 2020-7¢me édition
Tumeurs du célon et du rectum 215-222
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Historique de la laparoscopie en chirurgie du cancer

colorectal

Trois grandes modifications dans la prise en charge d’un patient atteint de cancer du rectum se sont
développées et ont été validées au cours des vingt Cinque derniéres années .Le Professeur Bill Heald
a été le premier a décrire la technique de l'excision mésorectale totale (TME) en 1982 qui est
devenue une technique chirurgicale dexérese standard emportant tout le mésorectum. Sa
publication historique en 1986, a révolutionné la chirurgie du cancer rectal et la TME, qui est
devenue la technique chirurgicale de référence pour le cancer rectal [1]. Une excision mésorectale
totale complete, avec un fascia mésorectal intact et aucune invasion dans le manteau musculaire, est
le point final souhaité de toute procédure oncologique pour le carcinome rectum [1-2] cette
technique a permis une diminution du taux de récidive locale de 20-50% 4 moins de 10%, tout en
réduisant les séquelles urogénitales liées a cette chirurgie. La radiothérapie préopératoire a
contribué a la diminution du nombre de récidives locorégionales, méme lorsqu’elle était associée a
une chirurgie optimale [3]. Enfin, une modification des standards, c'est-a-dire la réduction de la
marge de sécurité distale minimale [4,5], et des acquisitions techniques ont permis de diminuer le
nombre des amputations abdomino périnéales sans altérer les résultats oncologiques. La chirurgie
conservatrice avec anastomoses colo-anale et résections inter sphinctériennes [6,7] associée a des
protocoles d’irradiations optimisés a pu ainsi se développer pour les tumeurs tres bas situées.
Pendant la méme période, la laparoscopie®,a été décrite au début comme un outil diagnostic, puis
utilisée en chirurgie gynécologique, ensuite sest considérablement développée en chirurgie digestive
a partir des années 1980, d'abord pour l'appendicectomie et la cholécystectomie par contre le
développement de la chirurgie colorectale laparoscopique a été plus tardif car il shagissait de
procédures plus complexes a réaliser nécessitant un long apprentissage et cette technique reste a ce
jour recommandée aux essais cliniques . Les résections coliques pour pathologies bénignes ont été
les premicres a étre validées au début des années 1990 [8]. En chirurgie colorectale laparoscopique
pour cancer, le développement a été treés rapidement stoppé par des publications de cas de greftes
tumorales sur orifices de trocart* survenant méme pour des cancers a des stades précoces [9,10],
faisant craindre un risque d’essaimage tumoral directement lié a la laparoscopie .Une évaluation
précise de cette procédure semblait nécessaire conduisant a un moratoire virtuel en dehors du cadre
d’essais cliniques. En suite, l'ensemble des auteurs de grandes séries contrdlées prospectives n'ont pas
retrouvé d’'augmentation du taux de métastases pariétales sur orifice de trocart [11] ce qui a poussé
les chirurgiens a l'incriminer dans la chirurgie colorectale et les premiers résultats de I'évaluation de
la laparoscopie pour cancer colorectal concernaient les colectomies seules en premier puis 'exérese
colorectale secondairement. A la fin des années 1990, le respect des critéres d'exercice oncologique,
en termes de longueur de picce opératoire, de marges tumorales et de ganglions examinés, était

acquis [12]. Il existait un gain sur la morbidité par rapport a la laparotomie* [13]. En 2004, les
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résultats oncologiques a long terme dans trois larges études prospectives randomisées ont été
disponibles : il y a au moins équivalent de survie entre chirurgie ouverte et laparoscopique quelque
que soit le stade de la maladie (en dehors des tumeurs classées T4 non opérées par
laparoscopie)[14,15]. Les études évaluant la place de la laparoscopie dans la chirurgie d’un cancer
rectale sont beaucoup moins avancées, probablement parce que ces interventions sont
techniquement plus complexes et requierent un apprentissage plus long. Les avantages théoriques
spécifiques de la laparoscopie dans ce type d’exérese sont, en dehors de Iépargne pariétale, de
diminuer les difficultés dexposition lors de la dissection pelvienne basse (intérét particulier chez
’homme au pelvis plus étroit), et d’avoir en permanence une vision magnifiée par la vidéo, d'obtenir
une diminution de la récidive locale et 4 une amélioration de la survie spécifique au cancer qui est
un facteur pronostique positif. L’intérét serait de mieux respecter les faisceaux nerveux
uro-génitaux et de garder une excellente vision lors de la partie la plus basse de la dissection. Les
données actuellement disponibles sur le plan international ainsi quen Algérie portant sur le cancer
du rectum par laparoscopie sont de faible niveau scientifique car cela nécessite un suivi a long terme
contrairement a la plupart des études faites qui ont données des résultats a court terme, et

comportées des déficits d’'informations sur les critéres de qualité d’une résection oncologique.

Quelques définitions :

LA LAPAROTOMIE*

La laparotomie consiste a ouvrir le ventre pour accéder aux organes (opération a ventre ouvert). Le
chirurgien fait une incision verticale d’une vingtaine de centimetres sur 'abdomen, en partant du
dessus du nombril qu’il contourne, jusqu’au bas du ventre.

Cette technique permet au chirurgien d’observer et de palper minutieusement toute la cavité
abdominale avant de retirer la portion du colon malade.

LA CCELIOSCOPIE* (OU LAPAROSCOPIE)*

La ceelioscopie (ou laparoscopie) est une technique chirurgicale plus récente, a ventre fermé. Au
lieu d'ouvrir 'abdomen, le chirurgien réalise trois ou quatre petites incisions au niveau du ventre.
Ces incisions lui permettent de passer un systeme optique ainsi que des instruments chirurgicaux a
Iintérieur de 'abdomen. Le systéme optique est relié a un écran extérieur et le chirurgien opére en

regardant Iécran.

Un trocart*

est un instrument chirurgical qui se présente sous la forme d'une tige cylindrique creuse, pointue
et coupante 3 son extrémité et surmontée d'un manche. Le trocart sert a faire des ponctions et

des biopsies, technique appelée trocardage. A la fin de la procédure, la canule reste en place pour
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aider I'évacuation des fluides. Le trocart peut également étre associé a un systeme optique pour

effectuer une exploration visuelle de la zone concernée.
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INTRODUCTION

Dans le monde entier, le cancer colorectal est le troisieme type de cancer le plus courant. (le nombre
en Algérie (incidence et mortalité). La thérapie adjuvante, comme la chimiothérapie et la
radiothérapie, peut améliorer la survie chez les patients atteints de cancer colorectal. Toutefois, le

seul traitement curatif est la résection chirurgicale de la tumeur.

A Pheure actuelle, plus de 90 % des cancers du colon sont traités chirurgicalement [1]. Ce nombre
comprend les résections chirurgicales palliative ainsi que les résections dans un but curatif. La
colectomie pour le cancer peut étre effectuée par laparotomie ou par une laparoscopie qui a déja été
signalée il y a plus d’une décennie dans le traitement du cancer du c6lon [2]. Bien que 'approche
laparoscopique soit maintenant considérée comme la préférée chez les patients qui ont besoin
d’une colectomie pour une maladie bénigne, seule une minorité de colectomies pour le cancer sont
effectuées a 'aide de cette approche. Pour plusieurs interventions chirurgicales, la chirurgie
mini-invasive semble avoir certains avantages qui sont applicables a la colectomie laparoscopique

pour le cancer également.

Néanmoins, de nombreux chirurgiens sont encore réticents a utiliser la laparoscopie dans le
traitement du cancer. Cette réticence est en partie causée par les premiers rapports sur les
occurrences ¢élevées de métastases au niveau des orifices de trocarts apres une chirurgie
laparoscopique pour des tumeurs malignes colorectales [3,4]. Méme si ces séries de cas ne
représentent qu’un tres faible niveau de preuve, elles ont eu un impact majeur sur la mise en ceuvre
de la laparoscopie pour les tumeurs malignes colorectales en pratique chirurgicale. Comme la
pathogenese de ces métastases n’était pas claire, certains chirurgiens craignaient que la survie liée au

cancer apres la laparoscopie soit pire qu’apres une chirurgie ouverte.

De plus, on sest demandé si une résection oncologique appropriée et une stadification tumorale

étaient possibles au moyen de techniques endoscopiques.

En conséquence, la colectomie laparoscopique pour la malignité a principalement été réalisée dans
le cadre d’essais cliniques randomisés. L'un de ces essais est 'essai COLOR, sur lequel une grande
partie de cette these a été fondée. Lessai a été lancé en 1997 par le COLOR Study Group afin
d’évaluer le réle de la laparoscopie dans le traitement du cancer du c6lon. Dans le cadre de l'essai
randomisé, il a été possible deffectuer un controéle de la qualité et de normaliser les techniques

chirurgicales.

A Theure actuelle, aucun consensus n’a été atteint sur la valeur de la laparoscopie dans le traitement

curatif du cancer du cblon.

Dans cette these, plusieurs études sont entreprises afin de :
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- Déterminer les résultats 4 court et a long terme apres la chirurgie laparoscopique par rapport a la

chirurgie ouverte pour le cancer du célon.

- les facteurs qui pourraient contribuer aux résultats obtenus apres la colectomie par laparoscopie

sont analysés dans le but d’identifier des fagons possibles d’améliorer les résultats futurs.
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CHAPITRE 1 : Effet de la laparoscopie sur le systeme

Immunitaire

RESUME

La chirurgie induit des altérations des réponses immunitaires locales et systémiques, Ces
changements semblent étre associés 2 une augmentation de la morbidité postopératoire.Les
techniques mini-invasives sont considérées pour améliorer la préservation de la fonction
immunitaire normale par rapport a la chirurgie ouverte et peuvent donc étre bénéfiques pour le

rétablissement du patient.

Comme les techniques de laparoscopie sont de plus en plus utilisées en chirurgie abdominale,
davantage de recherches ont porté sur les conséquences immunologiques de ces techniques.
Néanmoins, les changements qui se produisent en réponse a un traumatisme ne sont toujours pas

complétement compris.

Les avantages immunologiques de la chirurgie laparoscopique sont trouvés pour les interventions
chirurgicales mineures telles que la cholécystectomie et la chirurgie antireflux. Pour les
interventions plus complexes comme la chirurgie colorectale pour le cancer, les avantages ne sont
pas immédiatement évidents. Bien que la chirurgie laparoscopique pour les tumeurs colorectales
malignes puisse étre associée a des taux de survie plus élevés et a des taux de récidive plus faibles en
raison de I'amélioration des fonctions immunitaires, elle a également été liée 4 des incidences élevées
de métastases des orifices de trocart. Les revues de la littérature ont maintenant montré que les
incidences de métastases au niveau des orifices trocart sont comparables aux incidences de
métastases de plaies apres une chirurgie ouverte. Cependant, il faudra attendre les résultats 4 long
terme des essais cliniques randomisés pour clarifier davantage la facon dont la fonction immunitaire

est altérée apres une chirurgie laparoscopique et ouverte pour le cancer colorectal.

INTRODUCTION

Les techniques de laparoscopie ont grandement modifié la chirurgie abdominale au cours des 10
derniéres années. Lapproche endoscopique est devenue la procédure préférée pour les patients qui
ont besoin de chirurgie anti-reflux, cholécystectomie, ou colectomie pour les maladies bénignes. De
plus, la faisabilité d’un large éventail d’interventions en chirurgie intra-abdominale, y compris la
chirurgie des tumeurs colorectales malignes, a été démontrée (1-7). A I’heure actuelle, les

indications pour la chirurgie laparoscopique continuent d’augmenter, malgré certains
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inconvénients comme la complexité technique, 'augmentation du temps d'opération et les cotits

élevés a ’hopital.

L’amélioration des résultats a court terme de la laparoscopie par rapport a la chirurgie ouverte
conventionnelle semble compenser ces inconvénients par une marge considérable. Dans le
traitement de la cholécystolithiase, par exemple, les prétendus avantages de 'approche
laparoscopique comprennent moins de douleurs postopératoires, une période de récupération plus
courte, un retour plus rapide aux activités quotidiennes et au travail, de meilleurs résultats

esthétiques et une plus grande satisfaction des patients .(8-11)

Les mémes avantages sont également susceptibles de sappliquer 4 d’autres procédures
laparoscopiques. Une explication possible de 'amélioration des résultats cliniques apres la chirurgie
laparoscopique est que ce type de chirurgie est minimalement invasive et donc cause moins de
traumatisme opératoire et de perte de sang.Les Iésions tissulaires provoquent des altérations des
réponses immunitaires systémiques qui, a leur tour, influent sur la morbidité postopératoire(12-16)
. Une réduction du traumatisme par l'utilisation de techniques peu invasives semble étre liée a une
meilleure préservation de la fonction immunitaire normale( 17-18). Tous les traumatismes, qu’ils
soient controlés ou accidentels, provoquent la réponse de phase aigué, qui est une réponse
métabolique et inflammatoire aigué qui empéche d’autres dommages aux tissus et active les
mécanismes de réparation. La chirurgie, une forme de traumatisme contrdlé, induit cette réaction

de stress aigu.

Lampleur et la durée de la réponse a la phase aigué sont proportionnelles 4 la gravité du
traumatisme(19-21) . Bien que la réponse en phase aigué soit une réaction normale au traumatisme,
une réponse étendue, ou une réponse a un site non inflammatoire, peut étre nuisible. Une
réduction de cette réponse pourrait donc étre bénéfique pour le rétablissement du patient [12]. La
chirurgie est également associée 2 une dépression transitoire de la fonction immunitaire cellulaire.
L’amélioration de la préservation de 'immunité cellulaire a été liée a une incidence plus faible de 18
complications infectieuses, des récidives locales et des métastases tumorales a distance(12-16).. Le
maintien d’une réponse immunitaire suffisante peut donc présenter un intérét particulier pour les

patients traités chirurgicalement pour des maladies malignes.

Au cours des dernieres années, de nombreuses recherches se sont concentrées sur les réponses
immunitaires a la chirurgie; cependant, ce phénomene est encore mal compris. La plupart des
études étudient les changements dans les parametres immunologiques pendant et apres la chirurgie,
mais ne font pas le lien entre ces changements et les résultats cliniques .(22)De plus, les résultats de
diverses études ne correspondent pas toujours et il est donc difficile de tirer des conclusions fiables.
L'objectif de cette étude est donc dévaluer les conséquences immunologiques de la chirurgie
laparoscopique en mettant accent sur les changements immunologiques qui sont dus a la chirurgie

laparoscopique pour les tumeurs malignes colorectales. Comme les techniques de laparoscopie sont
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utilisées dans le traitement de ces tumeurs, il est tres important détudier les relations possibles entre
la laparoscopie et les réponses immunitaires locales et systémiques qui jouent un rdle dans la
défense contre la récidive du cancer apres la résection chirurgicale. Manipuler la réponse
immunitaire pour prévenir une telle récidive peut, a 'avenir, devenir une nouvelle option dans le

traitement du cancer colorectal.

REPONSE IMMUNITAIRE PERITONEALE :

Le péritoine est d’une importance cruciale pour le mécanisme de défense locale de la cavité
abdominale(23) . Il favorise la prolifération et la différenciation des cellules contenues dans la cavité
péritonéale, telles que les monocytes, les macrophages, les cellules Natural killer (NK) et les

lymphocytes T.

La premiere ligne de défense dans la cavité abdominale est formée par des macrophages, qui sont les
cellules prédominantes dans le liquide péritonéal(24.25). Ils sont d’une importance vitale pour
défendre le corps contre les envahisseurs étrangers. Ils le font en initiant et en dirigeant les réponses
immunitaires spécifiques et non spécifiques ainsi que la réponse systémique en phase aigué. De
plus, ils défendent ’homéostasie locale en ingérant et en tuant par la suite des matieres
étrangeres.Les macrophages résidant dans différents tissus corporels et proviennent de monocytes,
qui circulent dans tout le corps humain. En réponse au stress, les monocytes passent de la
circulation aux tissus affectés, ot ils se différencient en macrophages. Les macrophages, les
monocytes, les cellules mésothéliales péritonéales, les fibroblastes et les leucocytes sont tous
capables de produire un grand nombre de cytokines, comme L'interleukine (IL)-1, IL-6 et le
facteur de nécrose tumorale (TNF)-a(26) . Ces molécules sont des régulateurs majeurs de la réponse
immunitaire locale et systémique. La sécrétion des cytokines pro inflammatoires se fait
principalement dans le péritoine[27,28]. Une augmentation transitoire de la production péritonéale

d’interleukines survient apres la chirurgie.

La plupart des études confirment que, comparativement a la laparoscopie, 'augmentation des taux

sériques d’interleukine est plus prononcée apres la laparotomie .[27,29].

Plusieurs études ont fait état de 'impact du pneumopéritoine sur les parametres immunologiques
de la cavité abdominale. Les types de gaz d’insufflation utilisés et la pression intra-abdominale ont

tous deux été liés 2 des changements de la fonction immunitaire péritonéale.[30-34].

West et al ont étudié la fonction des macrophages murins in vitro apres une exposition au dioxyde

de carbone, a ’hélium et a I'air ambiant. Les macrophages incubés dans du dioxyde de carbone ont
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produit beaucoup moins de TNF et d’IL-1 que les macrophages exposés a d’autres types de gaz

d’insufflation.

Dans une étude sur des animaux réalisée par Watson et al., on a observé une augmentation
significative de la libération de TNF apres laparoscopie par insufflation dans l'air par rapport a

I'insufflation de dioxyde de carbone [31] .

Hajri et al. ont associé une exposition de longue durée 2 un pneumopéritoine a dioxyde de carbone
avec une fonction macrophagique réduite chez les rats[32] . L'insufHlation au dioxyde de carbone est
associée 2 une diminution du pH intracellulaire des macrophages[30]. Cela pourrait étre la cause

d’une altération de la fonction des macrophages apres laparoscopie avec du dioxyde de carbone.

Kuntz et al ont constaté une diminution du pH apres avoir augmenté la pression intra-abdominale
chez les rats.[33] Leffet observé peut avoir été dii 2 une absorption accrue de dioxyde de carbone

pendant un pneumopéritoine a haute pression.

Selon Puttick et coll.,le réchauffement du gaz d’insufflation est associé a une production réduite de
cytokine dans la cavité abdominale humaine[34] . Ace jour, la plupart des études publiées sur les
animaux montrent une relation entre un pneumopéritoine a dioxyde de carbone et une diminution
de la fonction des macrophages péritonéaux. Les études humaines sur le méme sujet n'ont pas été

aussi facilement disponibles, ce qui rend difficile de tirer des conclusions significatives.

REPONSES SYSTEMIQUES AUX TRAUMATISMES

Les altérations de la réponse immunitaire systémique en réaction a un traumatisme ont fait I'objet
d’¢tudes approfondies. Deux changements majeurs se produisent en réaction a des Iésions

tissulaires.

Tout d’abord, la phase aigué est déclenchée, par la suite une suppression graduelle du systeme
immunitaire systémique se produit qui se caractérise par une diminution des niveaux de
lymphocytes sanguins périphériques. Les changements de 'immunité systémique ont été liés aux

résultats cliniques apres la chirurgie . [12-16].
REPONSE EN PHASE AIGUE

Les infections, les Iésions tissulaires, les fractures osseuses et la croissance tumorale peuvent
perturber ’homéostasie et entrainer une réponse en phase aigu€, une série complexe de réactions.
Cette réponse rapide et non spécifique se produit comme une réaction au stress qui résulte de tous

les types de traumatismes, qu’ils soient contré6lés, comme en chirurgie, ou accidentels.La fonction

19



de cette réponse est de rétablir I'équilibre naturel du corps par des réactions métaboliques,
hormonales et inflammatoires. Durant la phase aigu€, des changements se produisent dans les

métabolismes des protéines, des lipides et des glucides.
En réponse 4 une Iésion tissulaire, plusieurs réactions sont initiées :

D’abord, une réponse locale qui stimule la cicatrisation de la plaie se produit au site de la Iésion. En
outre, des altérations de la gluconéogenese, du catabolisme protéique et des métabolismes
lipidiques se produisent. Une autre caractéristique de la réponse est la production de plusieurs
protéines connues sous le nom de protéines en phase aigué [35], telles que la protéine C-réactive
(CRP), lalactoferrine et 'amyloide, qui sont principalement générées dans le foie en réaction au
stress. De nombreuses études rétrospectives et prospectives ont comparé les protéines de phase

aigué dans la laparoscopie et dans la laparotomie.

Les cytokines pro-inflammatoires (IL-1, IL-6 et TNF-«) sont d’'importants médiateurs de la réponse
en phase aigué. L'IL-6 contribue principalement aux manifestations hépatiques de la réponse en
déclenchant des changements dans la synthese des protéines de phase aigué dans le foie. UIL-1 et le
TNF-a régulent les manifestations non hépatiques, telles que la fievre, la leucocytose et la
tachycardie. Puisque les cytokines pro-inflammatoires sont cruciales pour initier et réguler les
réponses aux lésions tissulaires, elles sont souvent utilisées pour surveiller 'impact des traumatismes
chirurgicaux. Outre sa corrélation avec la gravité de la Iésion, la synthese de IL-6 a été liée a la durée
de I'intervention chirurgicale [20,36] et a apparition de complications postopératoires

majeures.[19].

La plupart des essais randomisés publiés qui ont comparé les réponses aigués apres la laparoscopie
avec la cholécystectomie ouverte ont conclu que 'approche laparoscopique est associée 2 une
diminution de la réponse en phase aigué [37-41] . Cette constatation appuie la théorie selon
laquelle la laparoscopie est associée a moins de traumatismes tissulaires comparativement a la

chirurgie ouverte.

Les essais qui ont rapporté des réponses aigués apres une fundoplicature endoscopique ou ouverte
de Nissen et une réparation bilatérale de hernie inguinale ont montré des résultats similaires[42,43]
. Néanmoins, les comparaisons de la réponse a la phase aigué apres les procédures ouvertes et
laparoscopiques pour le cancer colorectal sont ambigués. Seules quelques études randomisées sur la
réponse en phase aigué et la production de cytokines apres une chirurgie du cancer colorectal ont
été publiées [18,29,44-46] :

* Schwenk et al ont étudié les réponses inflammatoires chez 60 patients qui ont été randomisés pour
subir une résection laparoscopique ou ouverte pour le cancer colorectal. Les concentrations

plasmatiques d’IL-6 et de CRP étaient plus faibles apres la chirurgie colorectale par laparoscopie.
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Les auteurs ont laissé entendre que la laparoscopie était associée 4 moins de traumatismes

chirurgicaux comparativement a la chirurgie conventionnelle.[18].

* Ordemann et al ainsi que I'étude de Leung et coll et ont observé des taux de cytokines
plasmatiques significativement plus faibles chez les patients ayant subi une chirurgie
laparoscopique pour des tumeurs malignes colorectales.ce qui indique une réduction du

traumatisme tissulaire .[45].

* Hewitt et coll, dans une étude semblable, n'ont relevé aucune différence significative dans les
concentrations sériques d’IL-6 entre les patients subissant une laparoscopie ou une chirurgie

ouverte pour un cancer colorectal.[44].

* Dans ¥tude de Stage et coll., les patients qui ont subi une laparoscopie présentaient des
concentrations maximales d’IL-6 et de CRP plus élevées que les patients qui ont subi une chirurgie

ouverte.[29].

La plupart des études qui ont comparé la chirurgie laparoscopique et ouverte pour les calculs de la
vésicule biliaire, la maladie de reflux et la hernie inguinale indiquent que la chirurgie
laparoscopique est associée 4 une réponse de phase aigué réduite. Cela est probablement dt 4 une

diminution des 1ésions tissulaires.

Les résultats des études qui ont comparé les réponses aigués apres une chirurgie laparoscopique
majeure sont ambigus et souvent contradictoires. L'une des raisons possibles pour lesquelles ces
résultats sont moins distincts apres une chirurgie majeure est que la différence de traumatisme
tissulaire entre la chirurgie laparoscopique et la chirurgie ouverte peut ne pas étre aussi prononcée

apres des interventions chirurgicales majeures.

IMMUNITE CELLULAIRE

L’immunité cellulaire peut étre divisée en une réponse immunitaire naturelle et non spécifique et

une réponse immunitaire acquise et spéciﬁque.

La premicére réaction est causée par des cellules capables de phagocyter des microorganismes : les
leucocytes polymorphonucléaires neutrophiles et le syst¢éme monocyte-macrophage.Ces phagocytes
détruisent les matieres étrangeres apres I'ingestion. Certains phagocytes peuvent également tuer des

cellules ou des parasites par cytotoxicité.

La deuxieme réponse est spécifique a 'antigéne et principalement représentée par les lymphocytes
T. Les lymphocytes sont produits dans la moelle osseuse, et leur activité et leur production sont
principalement régulées par des cytokines. Certains lymphocytes T ont une fonction régulatrice

dans 'immunité 2 médiation cellulaire. D’autres sont impliqués dans des types retardés de réactions
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d’hypersensibilité ou dans la destruction de bactéries qui résident a I'intérieur des cellules. Les
cellules Natural killer (NK), une population particuliere de lymphocytes, ont également la capacité
de tuer les cellules par cytotoxicité. Ils jouent un réle important dans la défense contre les cellules
infectées par le virus; et en outre, ils peuvent étre importants dans la défense contre les tumeurs en
détruisant certains types de cellules tumorales. La plupart des études sur la cholécystectomie et la
fundoplicature de Nissen concluent que la laparoscopie est associée a une meilleure préservation de
la réponse immunitaire systémique par rapport a la laparotomie[47-49] . La préservation de
I'immunité cellulaire peut expliquer les excellents résultats a court terme apres une chirurgie

laparoscopique dans ces cas.

Les différences dans la réponse immunitaire systémique apres la colectomie laparoscopique et
ouverte sont moins évidentes. Des études sur des animaux ont montré une meilleure préservation
de 'immunité cellulaire apres la laparoscopie[50] .La plupart des études sur les humains n’ont pas
révélé de différences significatives dans la réponse cellulaire entre la colectomie laparoscopique et

conventionnelle :

* Wu et al ainsi que Hewitt et al ont mesuré la phase aigué et la réponse 2 médiation cellulaire chez
26 patients apres une résection laparoscopique ou ouverte pour le cancer du célon. Aucune

différence n’a été observée dans la réponse cellulaire entre les deux approches[27][44]

* Whelan et al ont étudié la réponse d’hypersensibilité de type retardé chez 35 patients subissant
une chirurgie colorectale laparoscopique ou ouverte. L¥¢tude a conclu que, par rapport a la
chirurgie ouverte, la préservation de I'immunité a médiation cellulaire s¥était améliorée apres la
chirurgie laparoscopique.de meme que pour Iétude menée par Braga et coll qui a aboutit 4 la méme
conclusion .[51].[52].

La préservation de la fonction immunitaire systémique semble étre améliorée apres une
intervention chirurgicale mineure par I'approche laparoscopique par rapport a 'approche ouverte.
Apres des interventions chirurgicales majeures, les différences dans la fonction immunitaire
systémique sont moins évidentes. D’autres recherches sur le sujet pourraient mener a une

conclusion plus définitive concernant les changements de la fonction immunitaire dans ces cas.

CONCLUSIONS

La chirurgie modifie la réponse immunitaire locale et systémique. Une meilleure préservation de la

fonction immunitaire normale a été liée a 'amélioration des résultats postopératoires.

Pour les interventions mineures, la chirurgie scopique du chapitre 2 est associée a une meilleure

préservation de la fonction immunitaire systémique par rapport a la chirurgie ouverte.w
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Pour les interventions chirurgicales majeures telles que la chirurgie colorectale pour les tumeurs

malignes, les avantages immunologiques de la laparoscopie ne sont pas immédiatement évidents.

Lapproche chirurgicale peut influencer le résultat 4 long terme de la chirurgie du cancer. Des taux

de survie plus élevés peuvent étre obtenus apres laparoscopie par la manipulation réduite de tumeur

et par la préservation améliorée des réponses immunologiques normales.
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CHAPITRE 2 Impact du volume de cas hospitaliers sur
les résultats a court terme apres une opération

laparoscopique pour le cancer du colon

RESUME

Contexte: Un volume élevé de cas a ’hopital a été associé a une amélioration des résultats apres une

opération ouverte pour les tumeurs malignes colorectales.

Méthodes: Afin dévaluer I'incidence du volume de cas a ’hdpital sur les résultats a court terme
apres une opération laparoscopique pour le cancer du c6lon, une analyse des patients qui ont subi
une résection laparoscopique du célon dans le cadre de I'essai sur le cancer du c6lon par

laparoscopie ou résection ouverte (COLOR) a été faite.

Résultats: Un total de 536 patients atteints d’adénocarcinome du célon ont été inclus dans
lanalyse. Le temps d’exploration médian était de 240, 210 et 188 minutes dans les centres ayant des

volumes de cas faibles, moyens et élevés respectivement (P<0,001).

Une différence significative dans le taux de conversion a été observée entre les hopitaux a volume de
cas faible, moyen et élevé (24 % contre 24 % contre 9 %; p<0,001).

Un nombre plus élevé de ganglions lymphatiques ont été prélevés dans les hopitaux a volume de cas
élevé (p<0,001). Apres l'opération, on a observé moins de complications (p=0,006) et un séjour a
I'hépital plus court (p<0,001) chez les patients traités dans des hopitaux ot1 la charge de travail érait

élevée.

Conclusion: La chirurgie laparoscopique pour le cancer du c6lon dans les hopitaux ot la charge de

travail est élevée semble étre associée a de meilleurs résultats 2 court terme.

INTRODUCTION

La colectomie laparoscopique semble étre associée a une moindre morbidité et 4 un rétablissement
plus précoce que la colectomie ouverte [2,3]. Cependant, la chirurgie colorectale laparoscopique est
techniquement exigeante et donc associée 2 une courbe d’apprentissage considérable [1,5,6]. Afin
de déterminer 'impact du volume des cas hospitaliers sur le résultat a court terme apres la résection
laparoscopique du colon pour le cancer, tous les patients qui ont subi une chirurgie laparoscopique
dans le cadre de I'essai COLOR (colon cancer laparoscopic ou résection ouverte) ont été analysés.

Le parametre primaire de I'essai COLOR était la survie sans cancer 3 ans apres la chirurgie.
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PATIENTS ET METHODES

L'essai COLOR est un essai clinique international qui randomise les patients atteints d’un cancer
du colon afin de les soumettre 4 une opération laparoscopique ou ouverte. Les patients avec une
tumeur solitaire située dans le cécum, le c6lon ascendant, le célon descendant ou sigmoide, par voie
orale a la réflexion péritonéale, ont été inclus. Les patients présentant des métastases a distance, des
signes d’obstruction intestinale aigué¢ ou un indice de masse corporelle supérieur a 30 kg/m2
n’¢taient pas admissibles. Les patients ayant des antécédents de tumeurs malignes ou de chirurgie
du colon ipsilatéral et les patients présentant des contre-indications absolues pour une anesthésie
générale ou un pneumopéritoine prolongé ont également été exclus. Des randomisations ont été
effectuées au centre de coordination central a 'aide d’une liste de randomisation générée par
ordinateur. La randomisation a été effectuée par télécopieur ou par téléphone. Le plan d’essai
prévoyait la randomisation de tous les patients consécutifs convenables atteints d’un cancer du
colon dans une procédure laparoscopique ou ouverte. Une stratification a été effectuée pour le
centre participant et le type de résection. Les analyses ont été effectuées selon le principe de
Iintention de traiter;54 Les patients du chapitre 4 qui n’ont pas recu la procédure attribuée ont été

analysés dans le volet de traitement pour lequel ils avaient été affectés.

Les hopitaux ont été classés en trois groupes. Un hopital 4 volume élevé de cas a été défini comme
étant un hopital qui effectuait plus de 10 procédures laparoscopiques par année et plus de 10
procédures laparoscopiques pendant la durée de I'essai. Les hopitaux a volume moyen ont été
définis comme étant ceux qui effectuent de 5 a 10 procédures laparoscopiques par an et plus de 10
procédures laparoscopiques pendant la durée de I'essai. Les hopitaux qui ont effectué moins de cing
interventions laparoscopiques par année ou moins de 10 interventions laparoscopiques pendant la

durée de l'essai ont été classés comme des hopitaux a faible volume de cas.

L’ge, le sexe, le nombre d’'opérations abdominales précédentes, le type d’intervention chirurgicale,
la comorbidité et le stade tumoral ont été comparés entre les groupes pour déterminer la présence
potentielle de facteurs de confusion. Lévaluation de la présence de facteurs de comorbidité chez les

patients était basée sur la classification de ’American Society of Anesthesiologists (ASA).

RESULTATS

De mars 1997 4 mars 2003, 536 cas ont pu avoir une analyse approfondie.

Vingt-neuf centres de huit pays d’Europe occidentale différents ont participé a I'essai. Selon les
définitions, trois de ces centres ont été classés comme des hopitaux a volume de cas élevé pour la
chirurgie laparoscopique du colon et huit centres ont été classés comme des hopitaux a volume de
cas moyen. Les autres hopitaux (n=18) ont été définis comme des hopitaux a faible volume de cas.
Le nombre moyen de chirurgiens qui ont signalé des cas était de 5, 4 et 2 pour les hopitaux a

volume élevé, moyen et faible, respectivement. Il n’y avait aucune différence significative entre les

26



trois groupes en termes de sexe (p=0,21), d4ge (p=0,33) ou de nombre d'opérations abdominales
précédentes (p=0,30). I y avait plus de dissimilaires en termes de stade tumoral (p=0,69). Une
diftérence significative dans la classification ASA (p=0,02) et le type de procédure opératoire
exécutée (p=0,001) était présente. Les patients ayant une classification ASA III étaient plus
fréquents dans les hopitaux a volume élevé et faible que dans les hopitaux a volume moyen. Moins
d'hémi colectomies droites et plus d'hémi colectomies gauches ont été effectuées dans les hopitaux a

volume élevé de cas.

Les événements fortuits se sont produits de fagon périopératoire chez un plus grand nombre de
patients subissant une colectomie dans les hopitaux a faible volume de cas que dans ceux traités
dans les hopitaux ayant une charge de travail moyenne ou élevée (p=0,004). Ces différences étaient
principalement attribuables aux problemes rencontrés lors de la réalisation d’une anastomose.

La perte de sang peropératoire moyenne était de 185 mL, 205 mL et 150 mL dans les hopitaux a
volume de cas faible, moyen et élevé, respectivement (p=0,78). Le temps médian peau a peau pour
les résections laparoscopiques du colon était de 160 minutes dans les hopitaux a faible volume de
patients, de 153 minutes dans les hopitaux 4 volume de patients moyen et de 130 minutes dans les
hépitaux a volume de patients élevé. Pour cette raison, les hopitaux a charge de travail faible et
moyenne ont déclaré des délais peau a peau beaucoup plus longs que les hopitaux a volume élevé
(p<0,001). Le temps médian dans la salle dopération était de 240 minutes pour la résection du
colon par laparoscopie dans les hopitaux ayant un faible volume de cas comparativement a 210
minutes dans les hopitaux ayant un volume de cas moyen et a 188 minutes dans les hopitaux ayant
un volume de cas élevé. Toutes les comparaisons des hopitaux a volume de cas faible, moyen et élevé

ont révélé des différences significatives dans le temps total passé dans le bloc opératoire (p<0,001).

Il y avait une différence significative dans le taux de conversion entre les hopitaux a volume de cas
faible, moyen et élevé (24 % contre 24 % contre 9 %; p<0,001). Dans les hopitaux a volume de cas
faible, moyen et élevé, le nombre médian de ganglions lymphatiques prélevés pendant
Iintervention chirurgicale était de neuf, huit et 12 respectivement. Six patients sont décédés
pendant la période postopératoire. Quatre de ces patients ont été traités dans des hopitaux a faible
volume. (p=0,14). Dans deux de ces cas, le déces n*était pas lié 2 une intervention chirurgicale. Un
patient est mort d’une défaillance d'organes multiples (MOF) apres une fuite anastomotique. Chez
un autre patient, l'autopsie a révélé un gros saignement d’origine indéterminée. Les autres causes de
déces étaient : septicémie, rupture d’anévrisme inflammatoire, AVC et MOF avec cause inconnue.
Chez les patients décédés a cause du MOF avec une cause inconnue ou une septicémie, aucun signe

de fuite anastomotique n’a été trouvé a la ré opération.

Les complications se sont produites beaucoup moins souvent dans les hopitaux a volume moyen et
élevé que dans les hopitaux a faible charge de travail (p=0,0006).
Le nombre de réinterventions au cours des 28 premiers jours suivant 'intervention chirurgicale n’a

révélé aucune corrélation significative avec le nombre de patients hospitalisés (p=0,261). Il y a eu
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beaucoup moins de réadmissions dans les centres a volume élevé que dans les hopitaux ayant une

charge de travail moyenne ou faible (p=0,011).

Chez les patients des hopitaux a forte charge de travail, la premiere défécation a été notée apres une
moyenne de 3 jours postopératoires, alors que dans les hopitaux a volume moyen et faible, la
premiére défécation postopératoire a eu lieu apres une moyenne de 4 et 3 jours, respectivement
(p=0,004 et p=0,78). La durée médiane avant la sortie de 'hopital était de 6, 7 et 8 jours pour les

hoépitaux a volume élevé, moyen et faible, respectivement (p < 0,001).

DISCUSSION

Les avantages connus a court terme de la colectomie laparoscopique pour le cancer comprennent
un taux de morbidité plus faible, une période de récupération plus courte, un congé plus précoce de
I’hépital et moins de douleurs postopératoires [2,3,8]. Cependant la survie doit étre le parametre

primaire.

Dans L'essai COLOR Une corrélation significative a été établie entre le volume de cas a ’hopital et
les problemes peropératoires, le temps d'opération, le taux de conversion, le nombre de ganglions
lymphatiques prélevés, le rétablissement de la fonction intestinale, les complications et le séjour a

Phépital,

il y a certaines preuves disponibles que le résultat 4 court terme des patients subissant une opération
colorectale ouverte est meilleur dans les hopitaux a volume élevé. La plupart de ces études
comprennent des analyses rétrospectives des grands registres et bases de données sur le cancer, sans

analyse des facteurs de confusion.

Simons et al. ont analysé 2006 patients atteints de cancer rectal a I'aide de la base de données du Los
Angeles County Cancer Surveillance Program [7]. Les patients qui ont subi une chirurgie rectale
ouverte pour une maladie localisée dans des hopitaux a volume élevé de cas étaient plus susceptibles
de subir une intervention d*épargne-sphincter que les patients traités dans des hopitaux a faible
volume de cas (69 % c. 63 %; p = 0,049). De plus, la survie était nettement meilleure dans les
hopitaux ou la charge de travail était élevée (p < 0,001). Meyerhardt et coll. ont obtenu des résultats

semblables sur la probabilité de recevoir une procédure déconomie de sphincter.

Meyerhardt et coll., qui ont étudié une cohorte de patients participant a un essai de chimiothérapie,
ont obtenu des résultats semblables sur la probabilité de recevoir une intervention
d’épargne-sphincter [4]. Ils ont constaté des diftérences significatives dans le taux de résection
abdominopérinéale parmi les hopitaux ayant une charge de travail faible, moyenne et élevée (46,3 %
c. 41,3 % c. 31,8 %, respectivement; p < 0,001). Toutefois, ils ont constaté que la charge de travail 2
I’hépital n*était pas associée aux taux de survie ou de récidive apres une opération ouverte pour le

cancer du rectum.
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Dans une étude de cohorte rétrospective réalisée par Schrag et coll., on a observé des différences
modestes dans le taux de mortalité postopératoire apres 30 jours entre les patients traités pour un
cancer du cdlon dans les hopitaux ayant un volume de cas faible ou élevé (5,5 % c. 3,5 %) [9]. De
plus, ils ont constaté que la survie 4 long terme des patients traités dans des hopitaux a volume élevé

de cas était meilleure (p<0,001).

La présente étude a clairement démontré que le résultat chirurgical est lié au volume de cas. Cette
observation devrait stimuler davantage I'examen de l'efhicacité de I'enseignement et de la
performance de la colectomie laparoscopique. De bons résultats dans des variables telles que le
temps de fonctionnement, la perte de sang et les taux de conversion sont le produit final de
multiples facteurs. Laisser entendre que I'expertise du chirurgien est le facteur déterminant est un
point de vue quelque peu myope qui ignore d’autres éléments essentiels a la réussite chirurgicale,
comme par exemple les soins postopératoires. Cependant, la connaissance précise de 'anatomie
chirurgicale laparoscopique, la maitrise des différentes étapes d’une procédure, des compétences
bien développées et I'utilisation habile des dispositifs auxiliaires sont en effet d’une importance
primordiale pour un bon résultat. Lenseignement efficace de ces composants de la colectomie

laparoscopique permettra a plus de patients de bénéficier de ses avantages.
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CHAPITRE 3 :Facteurs prédictifs de conversion dans la

colectomie laparoscopique pour le cancer

RESUME

Introduction dans la colectomie laparoscopique pour le cancer, la conversion est associée 4 une
augmentation de la morbidité et de la mortalité postopératoires. Malgré cela, des criteres stricts de
sélection des patients pour la chirurgie du célon mini-invasive ne sont pas encore disponibles, les
résultats a court terme apres les procédures de conversion et les facteurs prédictifs de conversion ont

été analysés chez les patients subissant une colectomie laparoscopique pour le cancer dans le cadre

de l'essai COLOR.
Ce qui a montré que la conversion a la laparotomie a été associée a :

- Une augmentation de la morbidité (18 % contre 30 %, p<0,001) et de la mortalité (0 % contre
6% :; P<0,001).

- Une augmentation du temps total de I'opération (154 par rapport 2 181 minutes ; p<0,001).

- Les réinterventions se sont produites plus souvent apres la conversion en chirurgie ouverte (5

% par rapport a 16 % ; p=0,001).

- Le séjour moyen a ’hépital a augmenté de 3 jours pour les patients subissant une

intervention convertie (8 jours par rapport a 11 jours ; p<0,001).

- La taille de la tumeur et le stade tumoral étaient tous deux associés 2 des taux de conversion

accrus (p<0,001).

Alors on a pu conclure que la conversion de la colectomie laparoscopique pour le cancer est associée
4 une augmentation significative de la morbidité, de la mortalité, des réinterventions, du temps
d'opération et du séjour a 'hopital, ce qui impose des examens d’imagerie avant la chirurgie,
afin d*évaluer la taille et la fixation ou I'invasion possible de la tumeur doivent étre effectués afin

d’améliorer la sélection du patient.
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INTRODUCTION

Les avantages a court terme de la colectomie laparoscopique pour le cancer déja cités sont tentants,
les taux de mortalité postopératoire sont comparables  ceux observés apres une chirurgie
ouverte[1]. Toutefois, en cas de conversion en laparotomie, la morbidité et la mortalité apres la

chirurgie sont plus élevées que les procédures ouvertes prévues[2,3].

Afin de maximiser les avantages a court terme et de réduire les cotits d’hospitalisation, une
sélection soigneuse des patients avant I'intervention est importante. Toutefois, en raison de
lexpérience limitée de la colectomie laparoscopique, les criteres de sélection des patients ne sont pas

clairement définis a ’heure actuelle. Les essais récemment signalés ne visaient pas a les définir.

Actuellement, les problemes peropératoires nécessitant une conversion en chirurgie ouverte se
produisent dans environ 20 a 25 % des colectomies laparoscopiques[4,1]. Le besoin de conversion
est un probleme inhérent 4 la chirurgie laparoscopique. La décision de procéder 4 la conversion
dépend de I'évaluation par le chirurgien du risque associé 4 la réalisation de I'intervention par
laparoscopie. Cette évaluation peut étre influencée par les caractéristiques du patient : IMC, dge et
comorbidité. Il peut également étre influencé par des complications qui se produisent au cours de la
chirurgie ou par des doutes sur la possibilité d’effectuer une procédure sans risque oncologique.
Dans certains cas, la décision de se convertir dépend principalement de facteurs temporels. Les
conversions doivent donc étre considérées comme une limite 2 la faisabilité de la laparoscopie et

non comme une complication de la technique.

Une meilleure connaissance des facteurs prédictifs devrait améliorer les critéres de sélection des
patients. Cela pourrait réduire les taux de conversion et, par conséquent, améliorer les résultats a
court terme et réduire les cotts, cette sélection permet de déterminer quelle approche convient le
mieux a un patient et a certains groupes de patients de bénéficier des avantages substantiels de la

laparoscopie par rapport 4 la chirurgie ouverte.

Afin d%tudier les résultats possibles apres la conversion et d’isoler tout facteur prédictif, une
analyse a été effectuée sur des patients ayant subi une colectomie laparoscopique dans le cadre de

Iessai COLOR (Colon cancer Laparoscopic ou Open Resection).

PATIENTS & METHODES

Les patients avec une seule tumeur du caecum, le c6lon ascendant, le célon gauche avec 'angle
colique gauche et sigmoide en dessus du cul de sac de douglas, étaient admissibles 4 I'inclusion. Les

patients atteints d’une maladie avec des métastases, les patients atteints d’une tumeur maligne ou
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d’une chirurgie du colon ipsilatéral dans leurs antécédents médicaux, ceux qui ont d subir une

intervention chirurgicale d’urgence en raison d’une obstruction intestinale. Et ceux ayant un indice

de masse corporelle supérieur 4 30 kg/m2, une tumeur de I'angle colique gauche, des indications

préopératoires d’invasion d’organes adjacents ou de maladies cardiovasculaires ou respiratoires

graves ont été exclus de l'essai

Au total,

- 1248 patients

- Levolet laparoscopique :

627 patients inclus

83 exclus apres randomisation

08 nont pas été analysés en raison de données manquantes

11 convertis avant le début de I'opération en raison de I'indisponibilité de I'équipe

chirurgicale ou d’une défaillance de I'équipement technique...

525 patients, les conséquences de la conversion et les facteurs prédictifs associés ont

a4

été étudiés (voir la figure).

1248 patients randomisés

|
|

|
I

527 patients ont été affectés a une
procedure laparoscopigue

621 patients ont été affectés i une
laparotomie ouverte

|
l

83 patients exclus

289 sans cancer

3T métastase peropdratolre

G retrait du consentement &clairé
& cancer ractal

3 occlusion intestinale

2 une autre tumeur non ADK

8 perdu de vu

11 convarsion préa-operatoira

525 analyses

Figure: Processus de randomisation
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La randomisation a été effectuée au moyen d’une liste de randomisation générée par ordinateur et
stratifiée pour le type de résection et le centre participant. Lapprobation du Comité déthique
médicale de chaque hopital participant a été obtenue et le consentement éclairé de tous les patients
a été obtenu avant la randomisation. L'inspection laparoscopique, la mobilisation de I'intestin et la
ligature des principaux vaisseaux étaient obligatoires pour que la procédure soit qualifiée de
« procédure laparoscopique ». Il a cependant été autorisé a effectuer une résection et une
anastomose par une petite incision. Dans les cas ot1 la procédure a été entamée mais n’a pu étre
complétée par une approche laparoscopique, telle que définie ci-dessus, la procédure a été

considérée comme « convertie ».

les données suivantes ont été analysées : 4ge, sexe, classification ASA, indice de masse corporelle
(IMC), nombre dopérations abdominales précédentes, taille de la tumeur, localisation de la
tumeur et classification TNM du Comité mixte américain sur le cancer/Union internationale
contre le cancer (AJCC/UICC) [5].

® Le temps passé dans le théitre dopérations a été défini comme le temps total passé dans le théitre
d'opérations.

® Letemps peau a peau a été défini comme le temps entre la premicre incision et la fermeture de la
peau.

e  Une complication postopératoire a été définie comme une complication survenue dans les 28
jours suivant I'intervention chirurgicale ou jusqu’a la sortie de ’hépital.

e Lamortalité postopératoire a été définie comme la mortalité dans les 28 jours suivant

Iintervention chirurgicale ou jusqu’ ce que le patient soit renvoyé de I’hdpital.

Pour évaluer les conséquences possibles de la conversion pendant la colectomie laparoscopique

pour le cancer, on a comparé les données sur la durée de I'opération, les complications
postopératoires, le séjour a ’hépital et la mortalité postopératoire entre les cas convertis et

non convertis.
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RESULTATS

Au total, 525 patients ont été inclus dans I'analyse. Dans 91 cas, des problemes peropératoires ont
nécessité une conversion en chirurgie ouverte (17%). Les raisons les plus importantes pour convertir
une procédure a une laparotomie étaient la fixation ou 'invasion de la tumeur, une tumeur
volumineuse, les adhésions et les problemes de_localisation de la tumeur, respectivement.Pour

plus de détails sur les raisons de la conversion, voir le tableau I.

Les facteurs qui pourraient prédire les conversions

-’Age moyen était de 70,1 ans pour les cas convertis comparativement a 69,7 ans pour les

cas non convertis (p=0,73).
- Aucune différence dans la répartition des sexes (p=0,79).
-La comorbidité ne différait pas entre les groupes (p=0,80).

- Aucune augmentation significative du taux de conversion n’a été observée chez les patients

dont 'IMC dépassait 25.

-L'obésité n’a pas pu étre analysée puisque les patients dont 'IMC dépassait 30 étaient

exclus en raison du Protocol.

-Le nombre d'opérations abdominales précédentes n’*était pas associé au risque de

conversion (p=0,41).

-Le type de procédure opératoire pratiquée n’a eu aucune influence sur les taux de

conversion (p=0,29).

-la taille de la tumeur : <6cm de diametre, la conversion a eu lieu dans 14%, lorsqu'elle est

>6 cm, la procédure a été convertie en 27% (p=0,001).

-Quand il y avait invasion de structures adjacentes (T'4), le risque de conversion atteignait

40 % (p=0,003).
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DISCUSSION

Depuis I'introduction de la laparoscopie en 1991 [6], les chirurgiens sont préoccupés par le
non-respect possible des criteres de radicalité pour la malignité suite aux rapports de séries de cas
présentant des incidences élevées de métastases au niveau des orifices de trocarts aprés une chirurgie

colorectale par laparoscopie[7,8].

Mais depuis la publication des données sur les résultats 4 long terme de deux essais cliniques
randomisés qui ont montré la similitude de taux de survie sans cancer aprés une colectomie

laparoscopique et par laparotomie voire un taux de survie supérieur [4,9].

Les avantages connus de la colectomie laparoscopique pour le cancer comprennent un taux de
morbidité plus faible, une période de récupération plus courte et moins de douleurs
postopératoires [10,4]. Cependant, il y a quelques inconvénients puisqu’elle est cotiteuse pour les
hépitaux, en raison du matériel, du temps d'opération accru [11]. et le risque de conversion en

chirurgie ouverte.

L%¢tude de Slim et al [2] : une augmentation significative du taux de morbidité apres une

conversion. (21 % contre 50 % dans les procédures non converties et converties, respectivement ;
p<0,001). De plus, les temps opératoires, la durée de I'iléus postopératoire et le séjour a ’hopital
ont été augmentés chez les patients subissant des colectomies laparoscopiques converties pour le

cancer.

Moloo et al [3] : une étude prospective sur 377 interventions colorectales laparoscopiques qui a
montré que les taux de survie a 2 ans étaient plus faibles chez les patients qui ont subi une

conversion en chirurgie ouverte (75,7 % contre 87,2 %; p = 0,02).
Ces résultats montrent qu’une meilleure sélection des patients réduits le taux de conversion

Les facteurs qui peuvent influencer les taux de conversion sont liés au patient, au chirurgien ou a

la tumeur.

Dans cette analyse, aucune corrélation n’a été observée entre le sexe, I’ige, la comorbidité ou le
nombre d’opérations abdominales antérieures et la conversion en chirurgie ouverte. Cela
est comparable a d’autres études, qui ne montrent pas non plus de corrélation entre la conversion a
la colectomie ouverte et le sexe [12], 4ge [13,14] et la comorbidité [3]. De plus, nous ne pouvons
pas analyser 'obésité comme un risque possible de conversion car aucune corrélation entre les deux
a été observée. On peut supposer que l'obésité réduit la faisabilité technique de la colectomie

laparoscopique.
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Schlachta et al : ont mis au point un systeme de notation clinique [12] pour prédire le risque de
conversion individuelle chez les patients subissant une chirurgie colorectale laparoscopique a I'aide

de trois facteurs : le diagnostic de malignité, I'expérience du chirurgien et le poids.
Un poids de 90 kg ou plus était associé  un risque accru de conversion.

Pikarsky et coll : [15] IMC>30 une augmentation significative du taux de conversion (39 % contre

14 % chez les patients obeses et non obeses, respectivement, p=0,01).

Pandya etal : [16] la conversion en colectomie ouverte pour les maladies bénignes et le cancer sest
produite chez 15 % des 200 patients ayant un IMC inférieur a 28. Les patients ayant un IMC

supérieur 4 29 ont vu leur opération convertie en laparotomie dans 28% des cas (p<0,05).

Cependant, la chirurgie ouverte chez les patients obéses est également associée a une morbidité
élevée. Il est donc difficile de dire quelle approche devrait étre privilégiée et des preuves

supplémentaires sont nécessaires.

Dans I'analyse actuelle, la taille accrue et le stade de la tumeur étaient associés 4 un risque plus élevé
de conversion, Etant donné que l'essai COLOR est une étude multicentrique  laquelle ont
participé de grands hopitaux universitaires et de petits hopitaux régionaux répartis dans toute
I’Europe, la colectomie laparoscopique pour le cancer est une procédure techniquement exigeante,
nécessitant des compétences avancées en laparoscopie. La dextérité chirurgicale est donc présumée
étre un facteur important, en ce quelle affecte le taux de conversion. Plusieurs études ont observé
des taux de conversion plus élevés dans les hopitaux ayant des volumes de cas plus faibles [17,18], la
sélection des patients dans la colectomie laparoscopique pour le cancer devrait étre adaptée a
lexpérience individuelle du chirurgien ; moins il est expérimenté plus les criteres pour la sélection

des patients sont stricts.

La conversion de la colectomie laparoscopique pour le cancer est associée 2 une augmentation
significative de la morbidité, de la mortalité, du temps dopération et du séjour a 'hépital. Avant la
chirurgie, des études d’imagerie pour évaluer la taille et 'invasion ou la fixation possible de la

tumeur doivent étre effectuées, permettant une meilleure sélection du patient.
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CHAPITRE 4 Discussion générale Etat actuel de la

colectomie laparoscopique pour le cancer

PROGRES DANS LE TRAITEMENT DU CANCER DU COLON

Le cancer colorectal est parmi les cancers les plus fréquents, il constitue la deuxieme cause de déces
en Europe et aux Etats-Unis. Le stade de la maladie, la radicalité de la résection et du traitement
adjuvant constituent les facteurs de survie chez les patients atteints d’un cancer colorectal .les
cancers métastatiques ont taux de survie global a 3 ans apres le diagnostic est inférieur 2 5 %
contrairement au non métastatiques qui ont des taux de survie d’environ 75 % apres 3 ans .La
thérapie adjuvante peut augmenter la survie mais, le seul traitement ayant une intention curative est
la résection chirurgicale de la tumeur.

La précocité du diagnostic des tumeurs malignes, les modifications du traitement adjuvant ainsi
que les meilleurs soins péri-opératoires apportent des améliorations significatives sur les taux de
survie globaux des patients. Différemment au traitement du cancer du rectum, qui a subi des
progres importants au cours des deux derni¢res décennies. une excision méso-rectale totale (EMT) a
été introduite en 1982 [1] ce qui a entrainé une réduction des taux de récidive locale et une
augmentation de la survie globale , les récidives locales ont atteint en moyenne 30 % [2] apres une
chirurgie conventionnelle du cancer du rectum en raison de I'introduction de l'excision
méso-rectale totale, dont laquelle le rectum et le méso-rectum sont retirés en bloc c'est-a-dire en
totalité ,les taux de récidive locale sont actuellement inférieurs 2 7 % a 5 ans apres la chirurgie [3-5]
avec une meilleure préservation des nerfs, ainsi qu’une réduction de risques qui peuvent altérer la
fonction urinaire et sexuelle, par conséquent une amélioration de la qualité de vie.

Aucun changement majeur dans la chirurgie du cancer du c6lon n’a été mis en ceuvre malgré de
bonnes modifications ont touchés les principes de la chirurgie du cancer du rectum citons les
principes les plus importants de la résection radicale dans la chirurgie du cancer du célon : une
ligature élevée du pédicule vasculaire, une résection complete de la tumeur et du célon adjacent
avec des marges de résection libres et une résection en bloc de toute structure impliquée ce qui a
permis d’effectuer dans la majorité de cas une chirurgie par approche ouverte bien que la colectomie

laparoscopique c’est une méthode qui a également donné de meilleurs résultats a court terme.

APPROCHE LAPAROSCOPIQUE ET SURVIE

La colectomie laparoscopique a été introduite dans le traitement du cancer colorectal au début des
années 90 [6],mais malheureusement elle n’a pas été adoptée par la communauté chirurgicale des le
début .Parmi les principales raisons pour lesquelles les chirurgiens hésitent a accepter la chirurgie

laparoscopique c’est qu' il n’y a eu aucune donnée disponible sur la survie a long terme des patients

et cela était pendant une longue période détude ce qui a laissé une anxiété chez les chirurgiens
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surtout apres la publication d’articles sur les occurrences élevées de métastases apres une chirurgie
laparoscopique pour les tumeurs malignes colorectales [7,8]

Ces séries de cas ont signalé des métastases sur le site du trocart apres des procédures colorectales
laparoscopiques chez 20 % des patients.

La recherche expérimentale a montré une croissance réduite de la tumeur apres la laparoscopie par
rapport 4 la chirurgie ouverte, mais I'utilisation d’une approche laparoscopique semblait favoriser
la croissance de la tumeur aux sites portuaires.

Des recherches approfondies ont été menées afin dexpliquer le phénomene de dissémination
tumorale liée aux sites du trocart. Dans des contextes expérimentausx, ils ont examiné les relations
possibles entre la croissance des cellules tumorales et I'utilisation d’un pneumopéritoine. Les fuites
de gaz le long des trocarts, appelé I'« eftet de cheminée », semblaient étre associées a une
concentration accrue de cellules tumorales flottantes aux sites des trocarts, ce qui favorise la
croissance tumorale a ces sites [9,10].en plus ils ont trouvés une corrélation entre le type de gaz
utilisé pour établir un pneumopéritoine et 'implantation de cellules tumorales aux sites portuaires
[11-14]. Cependant, les résultats obtenus sont contradictoires. Certains auteurs ont observé une
incidence accrue de récidives au site portuaire apres un pneumopéritoine au CO2 par rapport a la
laparoscopie sans gaz [11-13], d’autres ont constaté exactement le contraire [14]. La pression
intra-abdominale et la température du gaz d’insufflation ont également été incriminées dans
’hypothese qui parle de la présence de métastases sur le site d’intervention cela était observé dans
des études animales [15-17].

En effet, la pathogenese la plus probable des métastases aux sites portuaires est I'implantation
directe de cellules tumorales dans les plaies en manipulant les matériaux, en réséquant et en pleine
extraction de la tumeur. Ce qui explique la présence de métastases du site portuaire dans les
tumeurs au stade précoce et pas seulement dans les tumeurs évoluées [7,18,19] ainsi que dans des
sites portuaires éloignés de I'incision utilisée pour l'extraction [7,18,20]. Ce qui meéne a une seule
explication possible de ces observations c’est que le contact direct des instruments laparoscopiques
avec la tumeur pendant la chirurgie provoque la propagation des cellules tumorales dans la cavité
péritonéale et sur les instruments.
Actuellement, on considere que le probleme des métastases du site portuaire n’est plus un obstacle
important, en passant aux données des essais cliniques randomisés de grandes études qui ont
maintenant démontrés que I'incidence des récurrences de plaies et de sites portuaires apres une
chirurgie laparoscopique pour le cancer du colon est comparable aux taux de métastases de plaies
apres une chirurgie ouverte [21]. Ce qui nous a permis de conclure que I'incidence initiale élevée
des métastases du site portuaire aurait pu étre davantage un probleme technique.

Actuellement, la plupart des chirurgiens utilisent des techniques préventives des métastases du site
portuaire d’un point de vue théorique seulement citons par exemple I'évitement de la manipulation
de la tumeur et son contacte direct avec les instruments laparoscopiques a pour but de réduire le

risque de déversement de cellules tumorales et leur dissémination et donc réduire le taux de
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métastases, de plus le probleme de fuite de gaz au moment de la manipulation les trocarts sont fixés
et retirés lorsque le gaz utilisé pour établir un pneumopéritoine a été enti¢rement évacué par les
ports ainsi que des protecteurs de plaies sont couramment utilisés supposons qu’ils interviennent
dans Iéviction du contacte direct entre les cellules tumorales et les bords des plaies dont le but de
réduire les risques d’implantation de cellules malignes, ces procédures préventives sembles efficaces

mais cela reste 4 nos jours encore floue et n’a pas encore été démontré surtout sur plan pratique.

En revanche, l'excision de plaie a rat a réduit de fagon significative I'implantation de tumeurs aux
sites portuaires [22]. Ce qui reste rarement appliqué en pratique clinique, de plus 'utilisation par
certains cliniciens du sérum physiologique ou de la Bétadine en irriguant les instruments, les
trocarts, les sites dextraction et les plaies dans le but de désinfection et réduction des adhérences des
cellules tumorales a été appliqué également mais la valeur de cette irrigation n’a pas encore été
établie par tout le monde ,Sachant que dans des études sur les animaux, Iirrigation des sites
portuaires avec des agents cytotoxiques n’a eu aucun effet sur 'implantation des cellules tumorales
[23]. Ainsi que la valeur de la plupart des mesures, qui ont été prises pour réduire la prise de
tumeurs aux sites de trocart, n’a pas été prouvée. Toutefois, on peut présumer qu’elles contribuent
dans une réduction importante de la fréquence des métastases au site portuaire.

Aprés un certains temps on a considéré que le probleme des métastases sur les sites portuaires a été
dissous en passant maintenant a d'autres études qui peuvent elles mémes intéressées la laparoscopie
citons : I'étude des survies 4 long terme des patients ,les données de I'essai de Barcelone ont été
publiées [24]. Au total, 219 patients atteints d’adénocarcinome non métastatique du cdlon ont été
inclus dans cet essai randomisé pour subir une des chirurgies laparoscopique ou bien ouverte.
Apres un suivi médian de 43 mois ,ils ont évalué la survie globale et sans maladie. La colectomie
assistée par laparoscopie semblait associée 4 une probabilité accrue de survie liée au cancer
comparativement  la chirurgie ouverte (p=0,02). La supériorité de la colectomie par laparoscopie
était principalement due aux différences chez les patients atteints de tumeurs de stade III. Les
auteurs proposent que l'amélioration de la survie liée au cancer chez les 100 patients subissant une
chirurgie laparoscopique pour le cancer pourrait avoir quelque chose a voir avec la préservation de
la fonction immunitaire. Dans le passé, la réduction des traumatismes chirurgicaux a été liée 4 une
meilleure préservation de la fonction immunitaire pendant et apres une intervention chirurgicale
mineure. Cependant, les avantages immunologiques de la réduction des traumatismes dans les
interventions chirurgicales majeures, comme la colectomie laparoscopique pour le cancer, ne sont
pas immédiatement évidents dans les études publiées a ce jour [25]. L'essai de Barcelone a démontré
que la colectomie laparoscopique a apporté beaucoup d’avantages sur la survie a long terme des
patients ce qui reste toujours sur plan théorique plus que sur un plan pratique ce qui explique que
cet essai a été critiqué par certains pour étre un seul centre, une seule expérience avec un nombre

relativement faible de patients.
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Ensuite, les données sur la survie de I'essai COST en Amérique du Nord ont été publiées en 2004,
les chirurgiens ont adopté une attitude plus positive a I'égard de la colectomie par laparoscopie
contre la malignité [26]. Apres un suivi moyen de 4,4 ans, des taux similaires de cancer récurrent
ont été observés apres une colectomie ouverte et assistée par laparoscopie chez 863 patients atteints
d’un cancer du c6lon non statique, d’ot1 les auteurs ont pu conclure que 'approche laparoscopique
est une alternative acceptable dans le traitement chirurgical du cancer du célon.

Afin daméliorer les conclusions tirées des essais susmentionnés, une méta-analyse a été effectuée
[27]. Les données sur les patients ayant fait l'objet d’un suivi de trois ans, qui ont été inclus dans
'un des quatre grands essais cliniques randomisés comparant la chirurgie laparoscopique et la
chirurgie ouverte pour le cancer du célon, ont été regroupées. L’analyse a permis d'effectuer des
analyses appropriées des sous-groupes au stade de la tumeur. chez 1536 patients, on n’a observé
aucune différence dans la survie globale et sans maladie trois ans apres la chirurgie entre les patients
subissant une colectomie laparoscopique et ouverte pour le cancer. Les analyses des sous-groupes
au stade tumoral n'ont révélés aucune différence de survie également bien qu’il faut garder a lesprit
que ces données ne sont applicables qu’a une population de patients sélectionnés, cette analyse a un
pouvoir assez grand pour nous permettre de conclure enfin, qu’il est sans danger d’effectuer une

colectomie laparoscopique en cas de maladie maligne.

AVANTAGES A COURT TERME

Plusieurs essais randomisés prospectifs ont été publiés concernant des résultats a court terme visant
a comparer entre la colectomie laparoscopique et la colectomie par chirurgie ouverte [21,24,28-30].
Lacy et ses collegues : [24] ont observé une augmentation significative du temps d’'opération par
laparoscopie assistée par rapport 4 la chirurgie ouverte. Cependant, la perte de sang au cours de la
chirurgie et la morbidité apres la chirurgie étaient plus faibles et le rétablissement de la fonction
intestinale et le début de la reprise d’alimentation par voie orale étaient plus rapides chez les patients
subissant une colectomie par laparoscopie assistée. Ces observations sont similaires aux résultats
obtenus dans I'essai COLOR, dont la colectomie laparoscopique pour le cancer était associée 3 une
perte de sang moins significative, une restauration plus précoce de la fonction intestinale et un
séjour plus court a ’hépital. De plus, la colectomie laparoscopique a eu comme bénéfices une
réduction des besoins analgésiques ainsi que des douleurs postopératoires moindres [28].

Dans un article de Weeks et ses collegues.[21], des résultats a court terme sur la qualité de vie apres
une colectomie assistée par laparoscopie et une colectomie ouverte pour le cancer ont été également
abordés cependant, des résultats obtenus concernant une amélioration de la qualité de vie d’une
durée moyenne de 02 semaines post chirurgicale.de plus , une autre étude de Stage et ses collegues.
[29], a visé un autre point de vue qui est en rapport avec la durée et la qualité de récupération post
opératoire o1 des patients subissant une colectomie laparoscopique pour le cancer ont regu leur
congé plus tot et ont souftert moins de douleurs que les patients subissant une chirurgie ouverte ce

qui était confirmé par Schwenk et ses collegues qui ont obtenues les mémes résultats. [30], ces
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derniers ont observés une réduction des douleurs et par conséquent une réduction des besoins en
analgésiques apres une chirurgie colorectale par laparoscopie par rapport a une chirurgie ouverte
.En outre une durée de récupération a été raccourcie le fait que il ya eu moins de fatigue post
opératoire .Bien que la plupart des essais cliniques randomisés, publiés a ce jour, montrent un
résultat a court terme amélioré apres le traitement laparoscopique du cancer du colon ,mais les
résultats finals restent a confirmer en fonction de certains essais qui s’intéressent plutdt au résultats
au long court.

Un lien entre le volume de cas 4 ’hépital et la survie a été étudié en profondeur dans des études non
randomisées, en se concentrant sur la chirurgie colorectale ouverte [31-32-33]. Seules quelques
études ont porté sur I'incidence du volume de cas a 'hépital sur les résultats 4 court terme apres une
chirurgie ouverte du cancer colorectal [34-35]. Dans la plupart de ces études, 'augmentation du
volume de cas a ’hdpital a été lide 4 des taux de complication plus faibles et 2 une réduction de la
mortalité postopératoire [34,36,37]. De méme, L'association entre le volume de cas a 'hopital et le
résultat 4 court terme apres une colectomie laparoscopique pour le cancer a été analysée dans un
contexte randomisé dans le cadre de I'essai COLOR [38]. Un volume de cas plus élevé a 'hopital a
été associé a une réduction des temps de fonctionnement, des taux de conversion plus faibles, une
récupération plus rapide de la fonction intestinale, moins de complications postopératoires et une
hospitalisation réduite. Une analyse des résultats a court terme dans un héopital ot le volume de cas
est €levé pourrait donc montrer des différences entre la chirurgie laparoscopique et la chirurgie
ouverte pour le cancer du c6lon qui sont beaucoup plus prononcées que les résultats obtenus
jusqu’a présent. De plus, il n’existe aucun critére bien défini pour sélectionner les patients pour une
prise en charge d’une colectomie laparoscopique vue que la conversion des procédures colorectales
laparoscopiques est associée a une augmentation significative de la morbidité et de la mortalité
[39-40]. Donc une bonne définition de criteres de sélection des patients pourrait certainement
améliorer les futures résultats.De ce fait, plusieurs études ont tentés d’identifier les facteurs de
risque de conversion dans la chirurgie colorectale laparoscopique .Citons une étude prospective
chez 1658 patients réalisée par Marusch [39].les patients nécessitant une conversion étaient
significativement plus lourds c'est-a-dire qui possédaient plus de comorbidités que dautres ainsi
que les résections du rectum étaient également associées a un risque accru de conversion. Schlacta a
essayé de développer un systeme de notation pour prédire le risque individuel de conversion en
chirurgie ouverte dans les procédures colorectales laparoscopiques [42]. Les trois facteurs prédictifs
de la conversion étaient essentiellement le diagnostic de tumeur maligne, 'expérience du chirurgien
et le niveau de poids.En ce qui concerne le critere de malignité la conversion semble étre associée a
'invasion de la tumeur dans les structures environnantes, la taille de la tumeur et le volume de cas a
I’hopital [38,41]. De ce fait, il est nécessaire avant toute chirurgie de pratiquer une imagerie pour
évaluer la taille et la fixation possible de la tumeur et les criteres de sélection doivent étre adaptés a
lexpérience du chirurgien. De plus, la décision de le faire une conversion doit étre prise tot afin

d’¢éviter de longues dissections.
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COUTS ASSOCIES A LA COLECTOMIE LAPAROSCOPIQUE
POUR LE CANCER

Maintenant que les données a long terme sont disponibles, d’autres questions sont devenues plus
importantes. Les avantages 4 court terme associés a la chirurgie laparoscopique justifient-ils des
investissements et des efforts financiers 4 entreprendre pour acquérir des compétences? Quen est-il
des cotits hospitaliers et des cotits pour la société?

Les données sur les cotits associés 4 la colectomie laparoscopique pour le cancer ne sont pas
facilement disponibles. Un seul essai clinique randomisé a, jusqu’a présent, abordé cette question
[43]. Dans cette analyse des cotits a court terme, qui a été effectuée sur un sous-ensemble suédois de
patients inclus dans I'essai COLOR, les cofits pour le systeme de soins de santé étaient
considérablement plus élevés pour la laparoscopie que pour la chirurgie ouverte (9479 par rapport
47235; p=0,018). Cependant, contrairement aux données sur I'ensemble de la population de
patients de I'essai COLOR, le sous-ensemble suédois n’a montré aucune différence dans la durée de
séjour entre la laparoscopie et les bras ouverts de I'essai. Selon les auteurs, cela pourrait étre expliqué
par la tradition et les routines standardisées de décharge. A 12 semaines apres la chirurgie, les cotits
totaux pour la société dans son ensemble étaient semblables dans les deux groupes (E 11660 contre
9814 pour la chirurgie laparoscopique et ouverte respectivement; p = 0,104).

Plusieurs autres études ont analysé les cotits de la colectomie laparoscopique pour le cancer dans un
contexte non randomisé. Dans une analyse rétrospective des cotits effectuée par Philipson et ses
collegues. [44], les cotits hospitaliers et les cotits pour la société étaient plus élevés pour
I'hémicolectomie droite assistée par laparoscopie que pour 'hémicolectomie droite ouverte pour le
cancer. Laugmentation des cotits de la colectomie laparoscopique est directement attribuable a une
augmentation considérable du temps d’utilisation des salles d’'opération et 4 un cofit plus élevé des
instruments jetables. MUSER et ses collegues ont effectué une analyse des cotits sur 24 patients
subissant une colectomie par laparoscopie pour une maladie bénigne ou un cancer [45-46]. Ils ont
comparé leurs résultats a ceux d’un groupe historique de patients ayant subi une chirurgie ouverte
du cdlon. Les résultats obtenus était en faveur des cotits hospitaliers totaux moyens qui sont
inférieurs pour la colectomie par laparoscopie,malgré une majeure partie des études publiées a ce
jour ont montrés une augmentation des cotts associés a une approche laparoscopique ce qui a
poussé une mise au point sur le perfectionnement des instruments endoscopiques, ainsi que
Pamélioration des techniques chirurgicales, qui pourraient entrainer une réduction du temps de
fonctionnement a 'avenir. L'utilisation accrue de produits non jetables ou la réduction des cotits de
produits jetables pourraient également réduire les cotits au future. Cependant les cotits associés a
lenseignement et a la formation des compétences en laparoscopie sont difficiles 4 déterminer.
Aucun chiffre clair sur les cotits de mise en ceuvre de la colectomie laparoscopique pour le cancer

n’est encore disponible.
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La question qui se pose, sommes-nous préts a payer davantage pour permettre aux patients de

bénéficier de meilleurs résultats a court terme?

SURMONTER LA COURBE D’APPRENTISSAGE

La formation de la chirurgie mini invasive et ses compétences doivent faire partie du programme de
formation de chaque clinicien. De plus, les chirurgiens ont besoin de formation pour intégrer la
laparoscopie 4 leur pratique clinique. L'enseignement des compétences laparoscopiques peut se
faire en laboratoire, i I'aide des simulateurs de réalité virtuelle, d’animaux ou de cadavres.
Cependant, on sest demandé si les compétences acquises peuvent étre transférées au bloc
opératoire. Jusqua présent, la valeur de la formation in vitro n’¢tait pas bien établie. La formation
en réalité virtuelle, par exemple, a été introduite en 1991 [47]. Il n’existe pas encore de grands
sentiers randomisés évaluant 'efficacité de la formation dans un environnement de réalité virtuelle.
Toutefois, cette valeur a été démontrée dans des études randomisées plus petites. Dans une étude
publiée récemment par Grantcharov et ses collegues. [48], la formation au moyen de la réalité
virtuelle a permis de réduire considérablement les erreurs intra-opératoires dans la cholécystectomie
laparoscopique.

La formation in vitro n’est pas encore disponible dans tous les hopitaux universitaires. Les résultats
d’une enquéte menée aupres des membres de Association européenne de chirurgie ont montré
que plus de la moitié des membres étaient d’avis que la formation aux techniques de laparoscopie
devrait commencer des le début [49].

Nous avons encore beaucoup de chemin a faire pour élaborer un programme de formation efficace
en laparoscopie. En outre, nous devons garder a I'esprit que, bien que la formation in vitro puisse
étre un moyen de surmonter les courbes d’apprentissage précoce, elle ne remplacera jamais

lexpérience de l'exécution des procédures chez les patients réels.

CONCLUSION

En dernier on peut conclure qu' il est nécessaire dans le prochain future d’insister sur une
formation efhicace laparoscopiques dans le cancer colorectal avec une meilleure sélection des
patients bénéficiaires des le début ce qui va certainement aboutir 4 une amélioration des
compétences de ses manipulateurs et par conséquent cette approche va nous offrir de nombreux
avantages sur terrains pratique ou elle peut étre utilisée en toute sécurité dans des cas de tumeurs
bénignes comme malignes dans le but d’améliorer la qualité de vie des patients 4 court terme ainsi

que un réle majeur dans le cadre d’augmentation des cotits pour les hopitaux .
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Comparaison entre la laparotomie et la laparoscopie

RESUME

La colectomie laparoscopique pour le cancer n’a pas été largement acceptée en raison de la récidive

tumorale .

bl
Pour déterminer si la colectomie laparoscopique est sans danger oncologique ,une méta analyse de
quatre essais randomisés (essai cost , essai barcelona , essai classic et essai color ) des patients atteints

d’un cancer du colon traités par laparoscopie ou par chirurgie ouverte a été réalisée.

Méthodes:

Les patients étudiés dans ces quatres essais randomisés sont ceux ayant subi une chirurgie curative

d’un cancer du c6lon avant le 1er mars 2000.

La survie sans maladie et la survie globale ont été les principaux résultats.

laparoscopie chirurgie ouverte | exclus total

nombre de 796 740 229 1765
patients traités

nombre de 11.8 12.2
ganglion
lymphatique

enlevé

mare de résection | 1.3% 2.1%

positive

taux de survie 75.8% 75.3%
sans maladie 2 03

ans

taux de survie 82.2% 83.5%
globale 4 03 ans

Conclusion:

la colectomie laparoscopique pour le cancer sur le plan oncologique est stire.
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INTRODUCTION

la chirurgie mini invasive laparoscopique de la cholécystolithiase réalisée pour la premiere fois par
MUHE en 1985 [1], et depuis elle est devenue le traitement de choix de la cholécystolithiase car les

petites Iésions sont suivies d’'une moindre douleur et une récupération plus précoce [2].

Elle a été par la suite adoptée pour d’autres maladies telles que les tumeurs surrénaliennes et le reflux

gastro-oesophagien .

Une sigmoidectomie laparoscopique réussie pour le cancer a déja été rapportée en 1991 par Jacobs
et Verdeja [3]. Cependant, les rapports de métastases au site portuaire apres I'ablation
laparoscopique du cancer du c6lon ont suscité de graves inquiétudes chez les chirurgiens et ont
stoppé I'adoption rapide d'une chirurgie mini-invasive pour le cancer du célon [4,5].Des essais
randomisant des patients atteints d'un cancer du c6lon en chirurgie assistée par laparoscopie ou en
résection ouverte ont été lancés simultanément en Europe et en Amérique du Nord pour évaluer la
sécurité oncologique de la colectomie par laparoscopie. L'essai mené par le groupe d'étude Clinical
Outcomes of Surgical Therapy (essai COST) en Amérique du Nord a débuté en aotit 1994 et s'est
terminé en aotit 2001 [6]. Le proces de Barcelone a débuté en novembre 1993 et s'est terminé en
juillet 1998 [7]. Au Royaume-Uni, I'étude Classique contre la Chirurgie assistée par Laparoscopie
dans le cancer colorectal (CLASSIC) a accumulé des patients de juillet 1996 a juillet 2002 [8].
L'essai sur le cancer du c6lon par Laparoscopie ou Résection ouverte (COULEUR) a randomisé
des patients de mars 1997 & mars 2003 [9]. Les principaux résultats de tous ces essais étaient
I'absence de maladie et la survie globale. Les données de survie a trois ans de I'essai de Barcelone ont
été publiées en 2002 et concernaient 206 patients, tandis que les taux de survie a trois ans sans
maladie et globaux de 863 patients qui avaient été enr6lés dans I'essai COST ont été rapportés en
mai 2004 [6,7].Ces deux essais ont montré que la colectomie assistée par laparoscopie entrainait des
taux de survie similaires et concluent que la colectomie assistée par laparoscopie était une procédure
stire pour le cancer. Cependant, le nombre total de patients dans I'essai de Barcelone était
relativement faible et les conclusions de I'essai COST ont été débattues car les intervalles de
confiance des différences entre les deux procédures dans cet essai ont été considérés par certains
comme insuffisamment larges pour permettre d'occulter les différences cliniquement importantes

de taux de récidive entre colectomie ouverte et laparoscopique ou cancer [10].

Pour améliorer le pouvoir de déterminer si la colectomie laparoscopique pour le cancer est
oncologiquement stire, une méta-analyse des deux essais publiés (essais COST et Barcelona) et de
deux essais non publiés (essais CLASICC et COLOR) a été menée.
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METHODE

Identification des essais

Seuls les essais randomisés comparant la chirurgie laparoscopique et la chirurgie ouverte pour le

cancer du cdlon avec un critére d'évaluation principal de la survie qui ont rassemblé plus de 150

patients atteints d'un cancer du colon ont été inclus. Les essais de Barcelone, CLASSIC, COST et

COLOR répondent a ces criteres.

Conceptions d'essai

COST

Barcelone

CLASSIC

COLOR

critéres age plus de 18 ans cancer du cdlon 2 au diagnostic clinique de malignité colorectale cancer du cdlon au-dessus de la
N . moins 15 cm solitaire ligne conjuguée entre le
d’inclusion absence d’adhérences abdominales & 8
au-dessus du bord promontoire et I'os pubien
anal age 18 anse
pouvant subir une résection chirurgicale
élective par hémicolectomie gauche ou droite
une résection antérieure par sigmoidectomie ou
une résection abdominale.
critéres une maladie locale ou métastatique cancers au niveau du | patients atteints d'un cancer du colon carcinomes situés dans le colon
B . avancée colon transverse transverse transverse ou la flexion splénique
d’exclusion R . pleniq
contre-indications absolues 2 un
un cancer du cdlon rectal ou transverse métastases 2 distance pneumopéritoine obstruction intestinale aigué
obstruction intestinale aigué
une occlusion intestinale aigué invasion d'organes une tumeur maligne au cours des 5 derniéres cancer synchrone du célon
adjacents années
perforation due au cancer . : (e k invasion d'organes adjacents,
adénocarcinomes synchrones ont été exclus de
dicinf el ) l'obstruction la participation. métastases a distance
maladie inflammatoire de l'intestin intestinale
chirurgie antérieure du célon
une polypose familiale, chirurgie du c6lon ipsilatéral
passée.
grossesse autres tumeurs malignes
des tumeurs malignes concomitantes ou indice de masse corporelle
antérieures. supérieur 4 30
grossesse
randomisation centralisée et stratifiée en fonction du stratifiée pour effectuées de maniére centralisée et stratifiée en fonction du centre

site de la tumeur primaire
la classification ASA

chirurgien

l'emplacement de la

tumeur

stratifiées par le chirurgien, le site
opératoire proposé, la présence de
métastases hépatiques et I'administration de
radiothérapie préopératoire.

participant et du type de
résection prévu.

nombre de patients
randomisés

872

219

794

1248

nombre de patients
analysés

863

208

413

520
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META-ANALYSE

La méta-analyse était basée sur des données individuelles de patients portant a la fois sur la survie
globale et sur la survie sans maladie trois ans apres la randomisation et qui ont par la suite été
évaluées et comparées entre les deux types de chirurgie. Les statisticiens d'essai des études COST,
CLASSIC, COLOR et Barcelona ont réalisé la méta-analyse en collaboration et dans des
conditions de confidentialité strictes, Les chercheurs principaux des quatre essais n'avaient acces

qu’aux données sommaires regroupées.

Le suivi apres 3 ans de randomisation a été censuré. Les données suivantes ont été collectées:
numéro d'identification unique du patient, date de randomisation, attribution du traitement
(laparoscopie assistée ou ouverte), date de la chirurgie, 4ge, sexe, stade tumoral, nombre de
ganglions lymphatiques réséqués et stade ganglionnaire, stade M, atteinte des marges des
échantillons réséqués, type d'intervention chirurgicale réalisée (laparoscopie assistée, conversion de
la laparoscopie en chirurgie ouverte), 30 jours postopératoires ou en mortalité hospitaliere, date et
type (local, distant ou combiné) de premiere récidive tumorale, déces et date du dernier suivi. La

stadification tumorale était basée sur les criteres de stadification TNM [11].

Etant donné que certains patients ont subi une chirurgie ouverte alors qu'ils avaient été randomisés
en chirurgie laparoscopique et vice versa, une analyse basée sur la randomisation et une autre basée
sur le traitement re¢u ont été effectuées. Patients qui ont été convertis en la procédure ouverte sont

restés dans leur groupe alloué pour les analyses.

Les nombres de patients exclus ont été fournis afin de confirmer que les populations étudiées

étaient similaires entre les quatre essais.

La survie sans maladie définie comme le temps écoulé entre la randomisation et la mort ou la
maladie récurrente et la survie globale apres randomisation ont été évaluées a I'aide de la méthode

de Kaplan-Meier.

Des comparaisons univariées entre les deux procédures randomisées ont été effectuées a I'aide du

test logrank.

Une analyse multivariée de ces résultats, y compris une évaluation de I'hétérogénéité des effets du
traitement entre les quatre études, a été réalisée a 'aide d'une analyse de régression de Cox

stratifiée.

Une comparaison du nombre de ganglions lymphatiques récoltés pendant la chirurgie a été
effectuée a I'aide de I'analyse de la variance (ANOVA) ou le nombre de ganglions lymphatiques a

été transformé logarithmiquement pour obtenir des distributions normales approximatives.
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La proportion de marges de résection et la mortalité postopératoire ont été comparées en utilisant la
régression logistique conditionnelle exacte, avec stratification par essai, et inclut une évaluation de

I'hétérogénéité des effets du traitement.

Toutes les valeurs de p données sont de deux cotés et p<0,05 a été considéré comme la limite pour

indiquer la signification statistique.

RESULTAT

Avant le ler mars 2000 le nombre total de patients randomisés était de 1765 dont 229 (13%) ont
été exclus de cette analyse, pour la raison dont laquelle il y avait soit la présence de métastases a
distance (47%) ou d'une maladie colique bénigne (41%) pour les deux méthodes chirurgicales
laparoscopique comme chirurgies ouvertes (Figure I). Les données des 1536 patients restants
(COST 640, COLOR 520, Barcelona 208 et CLASSIC 168) ont été analysées. La chirurgie
laparoscopique comprenait 796 patients et 740 patients pour la chirurgie ouverte.

Table I. Raisons de conversion

Fixation/invasion de la tumeur 31
tumeur volumineuse 8
Adhésions 3
Problémes de localisation tumorale 7
Saignement 6
Tumeur dans le colon transverse 4
Mauvais visionnage 4
durée de temps importante 3
Anatomie 3
Lymphatique 3
autre 14
Totale 91
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Caractéristique

Les caractéristiques initiales étaient similaires dans les deux groupes étudiées des deux différentes
méthodes de traitement (laparoscopie et laparotomie) citons par exemple 1'dge ot 1'dge moyen était
de 69 ans dans les deux méthodes étudiées sachant que les hommes étaient aussi fréquemment
présents que les femmes dans chaque groupe de traitement en outre, les moyens ainsi que les

conditions d’analyse étaient similaire pour les deux méthodes chirurgicales étudiées.

La maladie de stade I était présente chez 28% des patients, de stade II chez 40% et de stade III chez
31% des patients, tandis que les données manquaient pour déterminer le stade chez 1% des patients
et dans ce contexte ANOVA a conclu que cela n'était pas significativement différent (p=0,40) et
que la différence ne variait pas significativement entre les quatre études faites.

Les données sur les marges de résection étaient manquantes chez 43 patients (20 colectomies
ouvertes et 23 colectomies laparoscopiques). Des marges de résection positives ont été trouvées dans
2,1% des échantillons de la chirurgie ouverte et 1,3% des échantillons pour la méthode
laparoscopique. Ces données n'étaient pas significativement différentes entre les deux groupes
d'étude (rapport de cotes commun (laparotomie/laparoscopie) pour la positivité: 1,8 ; IC a 95%;
p=0,23).

La conversion de la laparoscopie en chirurgie ouverte s'est produite chez 19% des patients. Les taux
de mortalité postopératoire était de 1,6% dans le groupe bénéficient d’une chirurgie ouverte et de
1,4% pour ceux de la laparoscopique (rapport de cotes commun (laparotomie/laparoscopie): 1,3;
IC 2 95% ; p=0,63).

Survie

L'analyse d’une étude randomisée a montré que la survie sans maladie (p=0,83) et la survie globale
(p=0,56) pour tous les stades combinés apres une résection assistée par laparoscopie ou laparotomie
ne différait pas.

Par ailleurs, la survie sans maladie a trois ans dans le groupe a chirurgie ouverte était de 75,3%
tandis que ceux de la laparoscopie de 75,8%. L'intervalle de confiance (IC) a4 95% pour cette
diftérence ( chirurgie ouverte était désormais moins que la chirurgie laparoscopique) variait de (-5%
a +4%).

En ce qui concerne la survie globale les chiffres correspondants étaient de 83,5% pour le groupe a
chirurgie ouverte et 82,2%pour ceux de la laparoscopie avec un I'IC 4 95% pour la différence allant
de (-3% 1 +5%).

Pour diverses raisons, six patients ont subi une chirurgie laparoscopique malgré une randomisation
ala méthode de chirurgie ouverte par contre Cing autres patients ont subi une chirurgie ouverte au
lieu d'une chirurgie laparoscopique.

L'analyse de la survie sans maladie et de la survie globale basée sur le traitement regu ne différait pas
des analyses basées sur la procédure randomisée.
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En outre, les analyses de régression de Cox pour la survie sans maladie et la survie globale, ajustées
en fonction du stade tumoral, de I'4ge et du sexe, n'ont pas non plus révélé de différences entre les
deux méthodes thérapeutiques. Les effets du traitement n'ont pas significativement varié entre les
essais, que ce soit pour la survie sans maladie (p=0,38) ou pour la survie globale (p=0,35).

Chez 234 patients une récidive tumorale a été enregistrée ( chirurgie ouverte 121 et laparoscopique
113). Sur les 121 récidives dans le groupe de chirurgie ouverte, 40 (33%) étaient des récidives
locaux, par contre 73 (60%) étaient des métastases a distance et 8 (7%) étaient des métastases mixte
c'est-a-dire locales et 4 distance combinées en parallele les chiffres correspondants au groupe
subissant la laparoscopie étaient 29 (26%) pour les récidives locaux , 74 (65%) a distance et 10 (9%)
pour la forme mixte.Par conséquent ces profils ne différait pas significativement entre les deux
groupes de traitement (p = 0,43).

Aucune différence significative n'a été trouvée a aucun stade de la survie sans maladie (p = 0,92,
0,44 et 0,53 pour les stades I, II et III respectivement).

Les rapports de risque associés ( chirurgie laparoscopique / laparotomie) avec des intervalles de
confiance de 95% étaient pour chaque stade I, Il et II( respectivement : 1.02 (0.58-1.85), 1.14
(0.82-1.60) et 0,91 (0,68-1,22) par conséquent ,La survie globale était similaire entre les procédures
randomisées pour tous les stades également, pour le stades I(p=0.78) , II(p=0.09) et 111 (p=0.52).

DISCUSSION

Le vieillissement de la population augmentera le nombre de patients atteints d'un cancer du célon,
un nombre déja assez conséquent. Bien que la chimiothérapie adjuvante puisse améliorer la survie
de ces patients, la résection des tumeurs malignes du c6lon reste la seule thérapie curative. La
technique chirurgicale de résection du cancer du c6lon a subi des changements importants au cours
des dernieres décennies. Turnbull et coll. préconisait a la fin des années 60 techniques sans contact
utilisant une ligature précoce des vaisseaux mésocoliques et de l'intestin et une manipulation
atraumatique de la tumeur pour éviter la propagation des cellules tumorales [12]. La valeur de la
réduction des traumatismes chirurgicaux dans le cancer a été démontrée par Eggermont et al. dans
une étude expérimentale [13]. Le taux de récidive tumorale s'est avéré proportionnel a I'étendue des
plaies par laparotomie. Le plus grand avantage de la chirurgie laparoscopique par rapport a la
chirurgie conventionnelle ouverte est la réduction des traumatismes tissulaires. L'acces 4 la cavité
péritonéale est établi par de tres petites incisions, la rétraction manuelle des visceres est évitée et la
perte de sang est minime grice a une dissection minutieuse facilitée par un grossissement
vidéoscopique. Bouvy et coll. a montré dans une étude expérimentale que la chirurgie
laparoscopique était associée 2 moins de récidive tumorale qu'une chirurgie ouverte [14]. Apres
I'enthousiasme initial pour la colectomie laparoscopique pour le cancer au début des années 90, des
rapports sur les métastases au site portuaire apres la résection laparoscopique du cancer du célon

ont empéché de nombreux chirurgiens d'adopter cette nouvelle technique [4]. En conséquence, des
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essais cliniques randomisant des patients atteints d'un cancer du célon utilisant la laparotomie ou la
laparoscopique ont été lancés au milieu des années 90 simultanément en Amérique du Nord et en

Europe pour évaluer la sécurité oncologique de la colectomie laparoscopique.

En 2001, les études COST, Barcelona, CLASICC et COLOR se sont réunies pour explorer la mise
en commun des données. l'objectif était de fournir une réponse robuste et précoce basée sur toutes
les preuves disponibles pour savoir si la résection laparoscopique du cancer du colon est sans danger
sur le plan oncologique, car les résultats 4 long terme des essais individuels n'étaient pas encore

disponibles.

En 2002, Lacy et coll. ont rapporté une amélioration de la survie apres colectomie laparoscopique
chez les patients atteints d"un cancer du cdlon de stade III [7]. Cependant, le résultat de cette étude
a été critiqué car le nombre total de patients était relativement faible et I'étude impliquait un seul
centre laparoscopique de haute qualité.

Le groupe d'étude COST a signalé en 2004 une survie comparable entre les 2 approches [6]. L'essai
COST était un essai multicentrique et, par conséquent, le résultat reflétait mieux la pratique

chirurgicale générale en Amérique du Nord.

Cette méta-analyse fournit des données comparant les résultats a long terme apres une chirurgie
ouverte et celle assistée par laparoscopie pour le cancer du célon. Les données actuelles proviennent
d'un total de 48 établissements en Amérique du Nord et de 44 établissements en Europe et, par
conséquent, le résultat de cette étude peut étre généralisé en Amérique du Nord et en Europe.
Cette étude démontre que la colectomie laparoscopique pour le cancer telle qu'elle était pratiquée
jusqu’en 2000 était oncologiquement aussi stire que la colectomie ouverte. Depuis 2000,
I'expérience en chirurgie laparoscopique a encore augmenté et la technologie a progressé, ce qui ne
devrait qu'améliorer le résultat de la colectomie laparoscopique. Les intervalles de confiance de la
différence entre la colectomie ouverte et la colectomie laparoscopique pour la survie sans
complications et la survie globale étaient tres étroits dans cette méta-analyse, ce qui permet

d'affirmer que la colectomie laparoscopique pour le cancer est sans danger.

Le temps est venu d'intégrer structurellement la colectomie laparoscopique 4 la formation et a la
pratique chirurgicales pour fournir cette modalité de soins en toute sécurité a tous les patients qui

conviennent 4 une procédure laparoscopique.
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