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RESUME

Titre : L'anastomose colo-anale différée (ACAD) sans stomie de protection apres exérése
totale du mésorectum (TME) pour cancer est-elle s(ire et efficace ?

Objectifs: Etude rétrospective monocentrique de la faisabilité, des complications et des
résultats oncologiques de I’ACAD pour tumeur du moyen et bas rectum.

Patients et méthodes: Les patients ont été opérés en 2 temps. Le premier comportait une
TME le plus souvent laparoscopique avec abaissement trans-anal du colon, suivi dans un
deuxiéme temps d’une ACAD vers le sixieme jour, sans iléostomie. La morbi-mortalité et les
résultats oncologiques ont été étudiés.

Résultats: 85 patients ont été inclus (69 hommes) de mai 2000 a septembre 2013 (age
médian 63 ans). Le suivi médian était de 60 mois. La mortalité a 30 jours était de 2,5% et la
morbidité globale atteignait 41%, dont 11% de fistule anastomotique et 25% de sepsis
pelvien. Prés d’un quart des patients avaient une stomie définitive. Au niveau oncologique,
74% des patients ont eu une radio-chimiothérapie néo-adjuvante. Six résections étaient R1.
Le taux de récidive globale était de 38% dont 18% de récidive locale (délai médian de
survenue de 16 mois). La survie globale a 5 ans était de 70%, et la survie sans récidive a 5 ans
de 59%.

Conclusion: I’ACAD pour cancer du rectum est faisable, mais avec un taux de complications
non négligeable malgré ses avantages théoriques. Pres d’un patient sur 2 en tirera
cependant bénéfice (guérison obtenue sans jamais avoir eu de stomie).

Mots-clés: cancer rectal, résection antérieure du rectum, anastomose colo-anale, stomie,
fistule anastomotique.



ABSTRACT

Title: delayed colo-anal anastomosis (DCAA) without diverting stoma after total mesorectal
excision (TME) for cancer: is it safe and efficient?

Objectives: retrospective monocentric study of feasibility, complications and oncologic
outcomes of DCAA for middle and low rectal cancer.

Patients and methods: patients underwent a 2-step surgery: first step was low anterior
resection with TME mostly laparoscopic and trans-anal pull-through; second step consisted
in a straight DCAA without stoma on day 6. Mortality, morbidity and oncologic outcomes
were reported.

Results: 85 patients were included (69 men) from May 2000 to September 2013 (median age
63). Median follow-up was 60 months. Thirty-day mortality was 2.5%. Global morbidity was
41%, with 11% of anastomotic leakage and 25% of pelvic sepsis. About one on four patients
had a definitive stoma. Concerning oncologic results, 74% of patients had pre-operative
chemo radiotherapy. Resection was classified R1 in 6 patients. Global recurrence rate was
38% with 18% of local recurrence (median time to recurrence 16 months). Five-year overall
survival was 70%, and 5-year disease free survival was 59%.

Conclusion: DCAA for rectal cancer is feasible, with high complications rate despite
theoretical advantages. One in two patients will take advantage of the procedure without
stoma or recurrence.

Keywords: rectal cancer, low anterior resection, colo-anal anastomosis, diverting stoma,
anastomotic leakage.



L’anastomose colo-anale différée sans stomie de protection apres exérese

totale du mésorectum pour cancer est-elle s(ire et efficace ?

Etude rétrospective d’une série de 85 patients.

Sage PY, Trilling B, Waroquet PA, Voirin D, Girard E, Faucheron JL

Département de chirurgie digestive et de 'urgence, Centre Hospitalier Universitaire de Grenoble, France

Introduction :

Avec 42 000 nouveaux cas et 17 000 déces par an, le cancer colorectal est, en France,
le 2° cancer en fréquence chez 'lhomme et le 3° chez la femme (1). La localisation rectale
représente 30% de I'ensemble des tumeurs colorectales. L'avenement de la radio-
chimiothérapie (RCT) néo-adjuvante et I’évolution permanente des techniques chirurgicales
ont permis d’améliorer la survie mais également le pronostic fonctionnel, allant de plus en
plus vers la préservation d’organe. Pour les tumeurs du moyen et du bas rectum,
I'intervention recommandée est la résection antérieure du rectum avec TME de Heald (total
mesorectal excision) et anastomose colo-rectale ou colo-anale, protégée par une iléostomie
(2,3). Les principales complications de ces techniques sont la fistule anastomotique (FA) et le
sepsis pelvien, responsables d’'un mauvais résultat sur le plan fonctionnel et sur le plan
oncologique (augmentation du taux de récidives locales et retard a linstauration d’un
traitement adjuvant). Pour réduire les conséquences de ces complications (abcés pelvien,
péritonite), une stomie temporaire de dérivation est fréquemment réalisée. Elle est

responsable d’'une morbi-mortalité non négligeable et altére la qualité de vie des patients.

L’anastomose colo-anale différée (ACAD) est une technique décrite pour la premiere
fois en 1961 par Turnbull a Cleveland (4) et Cutait a Sao Polo (5). Les indications initiales de
cette intervention comprenaient la maladie de Hirschsprung, les méga colons sur maladie de
Chagas et les cancers du rectum. Les auteurs avaient montré que, comparée a une
anastomose directe, cette technique diminuait le risque de complications majeures (6,7).
Elle a été publiée et modifiée a plusieurs reprises mais n’est jamais devenue un standard,
bien que paraissant étre une technique slre, en raison peut-étre des indications tres
diverses. L’équipe de Baulieux en France a de nouveau évalué cette technique pour des

cancers du rectum en 1999 avec de bons résultats sur le plan oncologique et sur le plan
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fonctionnel (8). La diminution du taux de complications pelviennes et de FA permet ainsi de
s’affranchir d’une stomie de protection. Cette technique bien étudiée en France a fait I'objet
de peu d’études dont une seule méta analyse (9). L'objectif de ce travail rétrospectif est
d’étudier une cohorte monocentrique de patients opérés de maniere consécutive par ACAD

en premiere intention pour des tumeurs du moyen et du bas rectum.

Patients et méthodes :

Population :

Pendant la durée de |'étude, la résection antérieure du rectum avec ACAD a été
réalisée dans notre service en premiére intention, pour toutes les tumeurs du moyen et bas
rectum. Les ACAD pour maladie de Hirschsprung et pour sauvetage de situations pelviennes
complexes ont été exclues. Les données ont été analysées de maniere rétrospective, a partir
d’une base de données prospectives. Le bilan préopératoire comportait un examen clinique
avec toucher rectal dynamique et évaluation de la distance du péle inférieur de la tumeur a
la marge anale et une endoscopie avec biopsies. Le bilan d’extension comportait un scanner
thoraco-abdomino-pelvien et une IRM pelvienne (et/ou une échographie endo-rectale). Les
lésions classées T3 ou T4 et/ou N+ bénéficiaient d’'une RCT néo-adjuvante selon un protocole

court ou long.
Technique chirurgicale :

Le premier temps opératoire était réalisé apres préparation colique, en position de
double abord abdominal et périnéal. Le temps abdominal (par laparotomie ou ccelioscopie)
comportait la mobilisation du colon gauche, apres section et curage a 'origine de I'artere
mésentérique inferieure (1 a 2 cm aprés sa naissance de 'aorte) et de la veine mésentérique
inférieure (au bord inférieur du pancréas). Une TME était réalisée jusqu’au plancher pelvien.
Ensuite était réalisé le temps périnéal avec exposition par un écarteur de Lone-Star~
(CooperSurgical Inc, Trumbull, USA) puis réalisation d’'une mucosectomie 1 cm au-dessus de
la ligne pectinée. La paroi du rectum était alors sectionnée jusqu’a rejoindre le plan de
dissection réalisée par voie abdominale. L'exérése de la piéce était faite par voie trans-anale,
selon la technique de « pull-through ». Une trompe colique dépassant I'anus d’environ 8 cm
était fixée a la peau et enroulée dans un pansement gras (figure 1 & 2). Une sonde rectale

était laissée en place en cas de préparation colique insuffisante. Le pelvis était
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systématiquement drainé en aspiration avec ablation du drain au second temps opératoire.
Entre les 2 temps, des soins locaux étaient réalisés, avec examens réguliers de la trompe.
Pour le 2° temps opératoire, le patient était installé en position de la Taille, sous anesthésie
générale ou rachianesthésie. Apres exposition, la trompe colique était sectionnée en zone
bien vascularisée, ainsi que son méso aprés ligature, en veillant a ne pas léser la
vascularisation du colon abaissé. Une anastomose colo-anale manuelle termino-terminale
était faite par des points séparés de fil lentement résorbable (figure 3). En cas d’abcés péri-
anal, un drain trans-anastomotique était laissé en place. Les soins postopératoires étaient

identiques a ceux de la chirurgie rectale classique.

Figure 1 & 2 : aspects de la trompe colique a JO et a J6.

Figure 3 : anastomose colo-anale. Figure 4 : avantage esthétique avec
absence de cicatrice d’extraction

et de stomie.
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Suivi :

Pour I'étude des complications, la FA était définie comme une perte de la continuité
sur I'anastomose colo-anale, responsable d’'une communication entre le secteur intra et
extra luminal, comme cela est proposé par le Groupe International de Recherche sur le
Cancer du Rectum (10). Le diagnostic était alors posé soit lors d’un examen sous anesthésie
générale, soit sur un examen radiologique contrasté. De méme, I'abces pelvien était défini
sur un faisceau d’arguments cliniques (douleurs abdominales ou pelviennes, syndrome
septique), biologiques et tomodensitométriques (collection en avant du sacrum, supérieure
a 2 cm). Tous les abces pelviens n’étaient pas considérés comme des FA (les hématomes ou
collections infectés en sont des exemples), bien que plusieurs auteurs le préconisent (11).
Les sténoses ont toutes bénéficié de dilatations itératives sous anesthésie générale. Toutes
ces différentes complications pouvaient étre précoces (a moins de 30 jours) ou tardives. Les
stomies ont été séparées en stomies temporaires ou définitives. Le suivi des patients
comportait une consultation de controle postopératoire a 1 mois, puis un suivi selon les
recommandations du Thésaurus National de Cancérologie Digestive (examen clinique,
dosage des marqueurs, imagerie hépatique et thoracique tous les 3 mois pendant 2 ans, puis
tous les 6 mois pendant 3 ans). Les patients étaient considérés en rémission aprés un suivi
de 5 ans sans récidive. Les récidives pouvaient étre locales et/ou métastatiques. Les patients

avec statut N+ ont recu une chimiothérapie adjuvante.
Critéres d’évaluation :

Les criteres principaux d’évaluation de cette étude sont la mortalité et la morbidité a
30 jours et a long terme. Les complications ont été regroupées selon la classification de
Dindo Clavien (12). Les principales complications ont été analysées de maniére séparée (FA,
sepsis pelvien, nécrose du colon abaissé et sténose anastomotique). Les résultats
oncologiques ont également été évalués, en termes de récidive et de survie (survie sans
récidive et survie globale). Les résultats fonctionnels n’ont pas été évalués dans cette étude,

du fait de données manquantes trop importantes.
Analyses statistiques :

Les analyses statistiques ont été réalisées a I'aide du logiciel Stata® version 13

(StataCorp LP, USA). Les analyses descriptives sont présentées sous forme d’effectifs bruts et
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de pourcentages pour les données qualitatives, et sous forme de parameétres de position
(moyenne ou médiane) et de dispersion (intervalles inter quartiles et écarts types) pour les
variables quantitatives. Les analyses comparatives ont été réalisées a l'aide de tests
statistiques appropriés : test de Khi2 pour les données qualitatives et test de Student pour
les données quantitatives. Une analyse multivariée a été réalisée en ne gardant dans
le modele de départ que les variables ayant une p-valeur < 20% en analyse univariée, puis,
suivant une méthode descendante, un modéle final était obtenu. La limite de significativité

statistique retenue correspond a un risque a de 5%, soit un p<0,05.
Résultats :

Etude de la population :

De mai 2000 a septembre 2013, 85 résections antérieures du rectum avec exérese
totale du mésorectum et ACAD ont été réalisées dans notre institution pour des tumeurs du
moyen et du bas rectum. Elles ont été réalisées de maniere consécutive par deux opérateurs
expérimentés en chirurgie colorectale. Le groupe comportait 69 hommes pour 16 femmes,
avec un age médian de 63 ans (min 42 ; max 83) et un BMI moyen de 25 (min 15 ; max 34).
Vingt-cing patients étaient classés ASA 1, 39 classés ASA 2 et 21 classés ASA 3. Le recul
moyen était de 60 mois (déviation standard de 35 mois) avec un seul patient perdu de vue a
2 mois. Concernant la tumeur, la médiane de la distance entre le péle inferieur de celle-ci et
la marge anale était de 4 cm (min 2,5; max 12). Soixante-trois patients ont recu une RCT

néo-adjuvante (dont 4 protocoles « courts »).
Chirurgie :

Soixante-dix procédures ont été réalisées par ccelioscopie et 15 par laparotomie. Cing
ceelioscopies ont été converties en laparotomies, soit un taux de conversion de 7%. Trois
conversions ont été réalisées pour raisons oncologiques (un envahissement vésical, des
métastases hépatiques synchrones, et la réalisation d’'une pelvectomie postérieure). Les
deux autres étaient pour raisons techniques (obésité viscérale, difficulté d’hémostase sur
I'artere mésentérique inférieure). Aucune laparotomie n’a été réalisée en premiére intention
aprés 2003. L’anastomose a été réalisée en moyenne a J6 (min 2; max 13). Elle a été réalisée
de maniere plus précoce en cas de complications septiques nécessitant une reprise

chirurgicale. Concernant la durée de séjour, la médiane était de 15 jours avec des extrémes a
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8 et 157 jours (patient ayant présenté une nécrose colique a J4 avec réalisation d’'un
Hartmann suivi de complications multiples). L'ensemble des caractéristiques des patients et

de la chirurgie est rappelé en annexe 1.
Mortalité et morbidité postopératoire :

Deux décés sont survenus en période postopératoire (2,3%), au 12° et au 25° jour,
d’origine cardiaque dans les 2 cas (infarctus et troubles du rythme). Ces 2 patients étaient
classés ASA 3, avec des tumeurs de bon pronostic (ypT2 NO et ypTO NO). Pour la morbidité a
130, 22.3% des patients ont présenté une complication de stade > 3 selon la classification de
Dindo-Clavien. Dix échecs d’ablation de sonde urinaire avec rétention aiglie d’urine (11%)
ont été relevés. Pour la morbidité tardive, nous rapportons 41% de complications de stade >

3. Le tableau 1 détaille les complications selon Dindo-Clavien.

Complication

Selon Dindo tardive

0 48% 45%

18% 10%

I 12% 4%

llla 19% S0

b 17% 31%

v 2% 39

v 2% 2%

Tableau 1 : complications classées selon Dindo-Clavien

Le taux de FA était de 10.6% avec 5 fistules de survenue tardive (délai de survenue moyen de
8 mois). Aucune fistule n’a été responsable de péritonite postopératoire. Par ailleurs, aucune
fistule n’a pu étre traitée par drainage radiologique seul, et 77% des patients ayant présenté
une FA ont eu une stomie de maniere définitive. En analyse univariée, huit patients sur les

neuf ayant présenté une FA avaient eu de la RCT néo-adjuvante (p=0,2).

Vingt-cing pourcents des patients ont présenté un sepsis pelvien, précoce ou tardif.

Sur les 21 patients, seuls six ont pu étre traités médicalement, 3 par drainage radiologique
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seul et les 12 autres ont nécessité une reprise chirurgicale sous anesthésie générale. En

analyse univariée, 18 patients sur les 21 avaient recu une RCT (p=0,1).

Dix pourcents des patients (n= 9) ont présenté une nécrose du colon abaissé: sept
ont nécessité une intervention de Hartman, 2 ont pu étre traités par des abaissements
coliques itératifs ; seuls 2 patients ont pu éviter la stomie définitive. A noter qu’il y a eu 2

nécroses tardives (a 2,5 et 3 mois postopératoire).

Concernant les sténoses, 22 patients ont été répertoriés, et tous ont nécessité, au
cours de leur prise en charge, au moins un geste de dilatation sous anesthésie générale. Un
seul patient a nécessité la réfection de son anastomose. Un autre a présenté une perforation

colique dans les suites d’une dilatation, aboutissant a une intervention de Hartmann.

Au total, au terme de cette étude, 27% des patients ont eu une stomie de maniére
définitive. Le recours a une stomie était justifié dans 70% des cas par la survenue de
complications postopératoires et dans 30% des cas pour des récidives tumorales. Le détail
des indications de stomies réalisées pour complications est décrit dans le tableau 2. Les

résultats de la morbi-mortalité sont colligés dans I'annexe 2.

Complication

Fistule colo-ano-vaginale

=]

Nécrose colon abaissé
Hémorragie pelvienne
Sepsis pelvien chronique

Sténoses

=N PR R ON

Incontinence anale sévere

Total 16

Tableau 2 : indications de stomies définitives réalisées pour complications postopératoires

Résultats oncologiques :

En préopératoire, 68% des tumeurs évaluées étaient classées T3 ou T4. Les patients
ont été classés en postopératoire selon la classification UICC (13) comme le montre le

tableau 3. Au début de leur prise en charge, 10,6% des patients étaient métastatiques (7 au
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niveau hépatique, 1 au niveau pulmonaire et 1 au niveau cérébral, opéré a 1 mois). Sur le
plan histologique, 6 résections étaient R1 (7%) avec, dans 5 cas, une marge circonférentielle
envahie et, dans 1 cas, une marge distale envahie. Aucune résection n’était R2. Le nombre
moyen de ganglions analysés était de 11 (min 1; max 41). Sur les 63 patients ayant eu une
RCT néo-adjuvante, 8 ont eu une réponse compléte (12.6%). On rappelle que le suivi médian
était de 60 mois (min 2; max 135), avec un patient perdu de vue a 2 mois. Le taux de
récidive globale dans notre étude était de 38% avec 18% de récidive locale ; sur les 33
patients concernés, 7 ont présenté une récidive locale seule, 18 une récidive métastatique
seule, et 8 une récidive locale et métastatique. La médiane de survenue de la 1% récidive
était de 16 mois (min 1; max 93). Sur les 6 patients classés R1 sur la piéce, 3 ont présenté
une récidive locale seule, et 1 une récidive métastatique ; deux n’ont pas récidivé. Nous
rapportons un taux de survie globale de 60% (survie globale a 5 ans de 70%). De méme, la
survie sans récidive était de 43% (survie sans récidive a 5 ans de 59%). Sur I'ensemble des
déces survenus durant I'étude, la maladie cancéreuse en était la cause dans 64% des cas, et
une autre pathologie dans 36% des cas, avec une médiane de survenue du déces a 32 mois.

L'annexe 3 rassemble I'ensemble des résultats oncologiques.

Stade UICC %
postopératoire
0 16 18,8
I 22 25,9
I a 16 18,8
b 2 2,3
a 6 7,1
] b 13 15,3
c 1 1,2
vV 9 10,6

Tableau 3 : classification UICC des patients

Discussion :

La prise en charge des cancers du rectum a beaucoup progressé depuis quelques
décennies. Les traitements néo-adjuvants, avec notamment la RCT préopératoire sont

maintenant des standards reconnus, améliorant le pronostic de ces tumeurs (14,15). Dans la
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revue de De Caluwé de 2013, la RCT préopératoire était plus efficace que la radiothérapie

seule, améliorant le contrdle local, avec une augmentation modérée de la morbidité (16).

Les complications chirurgicales et la morbidité de la résection antérieure du rectum
avec TME ont un impact majeur sur le plan fonctionnel et oncologique, comme nous |’avons
rappelé en introduction. La création d’une iléostomie de protection réduit la sévérité de ces
complications, notamment la FA comme cela a été prouvé par l'étude prospective
randomisée multicentrique de Matthiessen en 2007 (17). La volonté de diminuer le taux de
ces complications est I'un des objectifs majeurs des recherches et des études sur la chirurgie

du cancer rectal.

L’ACAD décrite en 1961 s’inspire de la technique de « trans-anal pull-through »,
proposée par Babcock en 1932, associée a la réalisation d’'une anastomose colo-anale
directe classique. Le principe de cette technique est de réaliser cette suture 5 a 7 jours aprés
la résection recto-sigmoidienne faite par voie trans-anale, en laissant dépasser une
« trompe » colique. Durant cet intervalle, des adhérences vont se former entre Ia
musculeuse du canal anal et la séreuse du colon abaissé. Ce sont ces adhérences qui vont
par la suite diminuer le risque de FA et de sepsis pelvien, comme I'avait démontré Turnbull

et Cutait dans des études controlées (6,7).

Ce taux de complications diminué, on peut alors imaginer ne pas réaliser I'iléostomie
de protection, classiquement réalisée pour ce type de résection. Eviter la création de cette
iléostomie a plusieurs avantages : la morbidité de celle-ci n’est pas négligeable, avec un taux
rapporté de complications globales entre 30 et 60% (18-20). Elle altére par ailleurs
considérablement la qualité de vie des patients (21). Enfin, Koperna a montré qu’une
iléostomie était responsable d’'une hausse du co(it de 40% pour une résection rectale (22),
par les complications qu’elle engendrait et par la nécessité d’'une hospitalisation pour le
rétablissement de la continuité. L’autre avantage de cette technique est la suppression de
I'incision d’extraction de la piece, que nous réalisons habituellement en sus pubien. OQutre le
coté esthétique, le risque d’éventration postopératoire ne persiste alors que sur les orifices
de trocarts de laparoscopie (figure 4). Paradoxalement, cette technique semblant plus s(ire
n’est jamais devenue un standard. Les données de la littérature concernent des études de
faible effectif, souvent mono centriques et rétrospectives. En 1999, I'’équipe de Baulieux a

décrit a nouveau I’ACAD pour les traitements des cancers du bas rectum (8), puis en 2012
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comme technique de «rattrapage» suite a des échecs de chirurgie colorectale (23). Une
seule méta-analyse de Hallet de 2014 reprend 7 études avec un total de 1124 patients (9).
Enfin, plusieurs auteurs ont récemment publié des techniques d’ACAD « modifiées », en y

apportant quelques changements techniques (24,25).

La population de notre étude est relativement homogene. Elle différe cependant des
données de la littérature sur le cancer du rectum, avec une proportion d’hommes atteints
assez importante, et des scores ASA plutot élevés. L'age et le BMI sont comparables aux
autres études. Notre suivi moyen est de 60 mois (avec un seul patient perdu de vue a 2
mois), ce qui est supérieur aux autres cohortes d’ACAD de la littérature. Le taux de mortalité
dans notre population est de 2,5%, pour des complications cardiaques, ce qui est
comparable a la série multicentrique frangaise de Alves en 2005 (26) et a la série Allemande
de Kruschewski (27). Une étude nationale anglaise de 2003 rapportait malgré tout un taux

de mortalité de 7,5% sur 8000 patients (28).

Nous rapportons cependant un taux de complications important. En premier lieu,
10,6% des patients ont présenté une FA. On sait que cette complication augmente le risque
de récidives locales (29) et diminue la survie des patients (30,31). Environ % des patients
ayant présenté une FA ont eu une stomie de maniere définitive, ce qui montre I'importance
de cette complication. Les taux de FA sont tres variables dans la littérature, comme le
montre la récente méta-analyse de McDermott sur les facteurs de risque de fistule en
chirurgie colorectale avec, pour les anastomoses colo-rectales et colo-anales, un taux allant
de 5 a 19% (32). Cette variabilité vient d’un probléeme de définition et de criteres
diagnostiques (33), c’est pourquoi nous nous sommes basés sur ceux proposés par le Groupe
de Recherche International sur le Cancer du Rectum (10). Dans cette étude de 2010
proposant une définition et une classification des FA apres résection antérieure du rectum,
les auteurs considerent tous les abcés pelviens comme des FA. Nous n’avons cependant pas
retenu ce critére : dans la chirurgie du bas rectum, le pelvis est « vidé » de son méso rectum,
et est le siege de suintements hémorragiques et lymphatiques, a I'origine de collections
pouvant se surinfecter. Dans la méta-analyse de Paun en 2010, reprenant plus de 36 000
patients opérés de tumeurs rectales, le taux de FA était de 11% et le taux de sepsis pelvien
de 12% (34). Enfin, Alves rapportait en 2005 un taux de FA de 11% et une morbidité globale

de 43% (26). Cependant, dans les séries d’ACAD, les taux de FA sont bien inférieurs a tous les
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chiffres précédemment décrits ainsi qu’a ceux de notre étude (tableau 4). Nos chiffres
pourraient s’expliquer par une cohorte de patients consécutifs, non sélectionnés,
majoritairement masculins, fragiles (71% d’ASA 2 ou 3) et présentant des tumeurs agressives

(34% de stade lll ou IV).

Auteurs FA (%) Sepsis pelvien (%)
Kirwan (35) 7 7
Baulieux (8) 0 3

Facy (36) 5,9 11,7
Remzi (37) 10 0

Jarry (38) 0 6
Notre étude 11,7 25

Tableau 4 : complications septiques dans les séries d’ACAD

(DM-= données manquantes)

La seconde complication majeure est la survenue de sepsis pelvien (figure 5) avec un
taux de 25%. La encore, ce chiffre est bien plus élevé que dans les autres séries d’ACAD. Le
probléeme de la définition de ce sepsis peut, ici aussi, expliquer une telle différence dans les
chiffres. Plus d’un cas sur deux a nécessité une reprise chirurgicale. Malgré un chiffre non
statistiqguement significatif dans notre étude, on note comme tendance un taux de FA et de
sepsis pelvien plus important chez les patients ayant recu une RCT néo-adjuvante.
Concernant les sténoses anastomotiques, il est prouvé qu’elles altérent le résultat
fonctionnel. Avec un taux de 25,6% dans notre série, nos résultats sont comparables a ceux

de la littérature (23% dans la série de Baulieux et 15% dans la série de Jarry).

Figure 5 : abcés pré-sacré en TDM.
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Malgré ces taux de complications spécifiques, la morbidité globale (a court et long
terme) de notre série est de 41% (complications > 3 selon Dindo-Clavien). Elle était de 36%
dans la série de Jarry, et de 41% dans une série espagnole d’ACAD de 2012 (dont 18%
d’ischémie de la trompe colique) (39).Ces taux sont globalement ceux retrouvés dans la

chirurgie rectale (40).

Enfin, le taux de stomie définitive est un chiffre important a prendre en compte. La
création d’une iléostomie temporaire de protection pour les tumeurs du moyen et du bas
rectum a pour objectif de réduire I'impact des complications anastomotiques. Cela a été
prouvé dans plusieurs études bien conduites, notamment celle de Matthiessen avec 235
patients inclus et randomisés de maniére prospective : le taux de FA symptomatique était
significativement plus bas dans le groupe iléostomie (10% vs 28%) (17). Mais cette stomie,
dont les implications ont été décrites plus haut, n’est pas toujours temporaire. Dans notre
série, 27% des patients avaient une stomie de maniére définitive a la fin du suivi. Cette
stomie était dans 70% des cas créée en raison de complications postopératoires et dans 30%
des cas pour des récidives tumorales. Sur les 16 patients concernés par ces complications, il
y avait 6 nécroses du colon abaissé ayant nécessité une intervention de Hartmann en
urgence. Les autres complications ont été détaillées dans le tableau 2. Ce taux de stomie
définitive est le plus élevé parmi les séries d’ACAD : I'étude de Remzi rapporte un taux de
25%, mais 85% des indications sont des chirurgies de « sauvetage » de situations pelviennes
difficiles. Les autres séries rapportent des taux de 1 a 6%. Cette différence s’explique par le
taux de complications relativement élevé que nous rapportons, ces complications favorisant
la nécessité d’avoir recours a une stomie. Dans la chirurgie classique du cancer du rectum, le
taux de stomie définitive est relativement haut : Lindgren rapporte en 2011 un taux de 19%
(41), de méme que I'étude de David portant sur 6500 patients avec un taux de 25% (42), ou
encore dans la cohorte du TME Trial hollandais avec 19% de non fermeture de stomie

temporaire (43).

Sur le plan oncologique, les progres n’ont cessé de se multiplier depuis la description
par Sir Heald de I'importance du mésorectum et de son exérése dans les années 1980. Il
avait rapporté un taux de récidives locales a 5 ans inférieur a 3% avec un taux de survie sans
récidives de 80% (2,44). Cependant, aucune étude n’a comparé directement les résultats

oncologiques des exéreses rectales avec ou sans TME. Seules des comparaisons de cohortes
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ont été réalisées : Kapiteijn a ainsi prouvé une baisse de taux de récidives locales de 16 a 9%
entre une cohorte sans et une avec TME (45). Des taux de récidives locales < 5% comme
celui de Heald n’ont cependant pas été souvent atteints (46). Dans la littérature, il est plutot
de 5 a 20%. Ainsi, Baulieux rapportait un taux de 14% dans son étude de 1999 et Lopez-
Kostner un taux de 9% en 2001 (47). Dans notre étude, 15 patients ont présenté des
récidives locales, dans 7 cas de maniére isolée et dans 8 cas associées a des métastases a
distance. Ce chiffre est plutét dans la « fourchette haute » des taux de la littérature. Cela
peut la encore étre expliqué par un biais de sélection avec des patients présentant des
tumeurs agressives, avec 11% de patients d’emblée métastatique ou encore prés de 30% de
patients N+. On sait également que la marge de résection circonférentielle (48) de méme
qgue le plan atteint lors de la dissection (49) sont des facteurs majeurs sur le risque de
récidives locales. L'évaluation préopératoire par imagerie de ces paraméetres n’était peut-
étre pas optimale au début de notre série en 2000. Cependant, avec une survie globale a 5
ans de 70% et une survie sans récidive a 5 ans de 59%, notre étude retrouve des résultats
similaires a ceux de la littérature, que ce soit dans des séries d’ACAD ou autre (tableau 5).
Enfin, nous rapportons un suivi médian de 60 mois, ce qui permet d’avoir une analyse des

résultats oncologiques de meilleure qualité.

Survie sans récidive

Auteurs Technique Survie globale (%)
(%)

Heald (50) TME DM 81
Hall (51) TME DM 68
Kirwan (35) TME et ACAD DM 64
Facy (36) TME et ACAD 45 91
Jarry (38) TME et ACAD 66 81
Notre étude TME et ACAD 59 70

Tableau 5 : résultats oncologiques selon les différents auteurs.

(DM-= données manquantes)

Nous n’avons pas analysé dans cette étude les résultats fonctionnels que donne

I’ACAD. Le nombre de données manquantes était trop important et aurait été responsable
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d’un biais majeur. Cependant, les autres séries d’ACAD rapportent des résultats plutot
satisfaisants. La méta-analyse de Hallet (9) montre bien les différences, entre les séries,
d’évaluation de la continence et de la qualité de vie des patients. Cela rend les études
difficilement comparables entre elles. Seule I'étude de Remzi (37) compare les ACAD a un
groupe contréle (anastomose colo-anale immédiate, ACI), mais sans randomisation. Il ne
montre pas de différence significative entre le groupe ACAD et ACI en termes de score de
Wexner (52) (respectivement 10,6 et 12,2 a 3 ans) ou encore en nombre de selles par jour
(respectivement 3,7 et 3,9). Les études de Facy (36) et Olagne (53) ont utilisé le score de
Lyon avec respectivement 73 et 83% de patients jugeant le résultat « bon » ou «acceptable».
Une des complications fonctionnelles redoutées de la chirurgie rectale est le syndrome de
résection antérieure, avec fragmentation et augmentation des selles, et urgences
défécatoires. Pour pallier ce phénomeéne lié a I'absence de réservoir, la création d’un
réservoir colique en J ou la réalisation d’une coloplastie transverse ont été proposés. Les
deux techniques ont le méme résultat fonctionnel, mais la coloplastie serait responsable de
plus de FA (54). Il semble également que le bénéfice de ce réservoir s’atténue avec le temps :
dans la méta-analyse de Heriot (55), la différence du nombre de selles par jour entre
anastomose directe et réservoir passait de 1,88 a 6 mois a 0,74 a 2 ans. Dans une étude
controlée et randomisée, Ho montrait que le bénéfice du réservoir était statistiquement
significatif a 6 mois mais ne |’était plus a 2 ans (56). Le fait que I’ACAD impose de réaliser une
anastomose colo-anale directe, sans réservoir ni coloplastie possible, n’altere donc pas le
résultat fonctionnel a long terme. Enfin, un réservoir colique est techniquement non
réalisable dans 26% des cas (57), en raison de pelvis étroit, d’obésité viscérale ou encore de

défaut de longueur de colon abaissé.

Notre étude présente plusieurs limites. Tout d’abord sur le plan méthodologique,
bien qu’il s’agisse de patients consécutifs, c’est une série monocentrique rétrospective, sans
groupe controle. Pour évaluer I’ACAD, il faudrait comparer ses résultats a ceux des
anastomoses colo-anales protégées classiques. Dans la littérature récente seule la série de
Remzi (37) a été contrblée. Ensuite, avec 85 patients inclus, notre effectif est faible, bien
gu’aucune série d’ACAD réalisées en premiere intention pour des cancers ne dépasse ce
nombre. Aucune analyse uni- ou multivariée n’a eu de résultats significatifs dans notre étude

en raison de cet effectif. Une étude de phase 2 est en cours en France, faisant intervenir 8
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centres spécialisés en chirurgie colorectale, dont les résultats pourraient apporter des
arguments en faveur, ou non, de la réalisation d’'une ACAD chez des patients atteints de

cancer du bas ou moyen rectum (58).
Conclusion :

Bien que I'ACAD soit une technique ancienne et semble étre slire dans la littérature,
nous rapportons dans notre série un taux de morbidité tardive relativement élevé (41%).
Pres de un patient sur quatre a présenté un sepsis pelvien, et cette méme proportion a eu
une stomie définitive. Au total, 41 patients sur 85 n’auront pas eu de stomie et n’auront pas
présenté de récidive a la fin de I'’étude. Ce sont ces patients-la qui vont réellement bénéficier
de I’ACAD pour cancer du rectum. Notre faible effectif ne nous permet pas d’identifier ce
sous-type de patients. Pour les autres, le parcours est long et difficile, avec une qualité de vie
altérée. Sur le plan oncologique, les résultats sont similaires aux autres techniques en termes
de récidives, de survie globale et de survie sans récidive. Il est donc maintenant nécessaire
de pouvoir sélectionner les bons patients et les bonnes indications, probablement avec une
étude contrblée et randomisée multicentrique. Il semble cependant que cette technique

puisse avoir un intérét pour des sauvetages de situation pelvienne complexe.
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Annexe 1 : caractéristiques des patients de I’étude.

Caractéristiques des patients:

Age médian (années) 63 (42-83)
IMC médian 25 (15-34)

Score ASA

Radio-chimiothérapie préopératoire
Distance médiane a la marge anale (cm) 4 (2,5-12)

laparotomie
Chirurgie
ccelioscopie

Délai moyen de réalisation de I'anastomose (jours) [NNPLEE))

Durée moyenne de séjour (jours) 15 (8-157)
Suivi médian (mois) 60 (3-135)

70 82%
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Annexe 2 : résultats concernant la morbi-mortalité.

Morbi-mortalité

0,

Dindo 23 aJ30 Pl
Dindo > 3 a long terme 41%
Sepsis pelvien 25%

Annexe 3 : résultats oncologiques de I'étude.

Résultats oncologiques

Tumeurs T3 ou T4 68%

(o)
Tumeurs M+ 7
7%
Résections
0%
Réponse complete histologique 12,6%
Totale 38%
Locale 8%
Récidive globale
Métastatique 21%
Locale et métastatique 9,4%

Récidive locale 18%
Survie globale a 5 ans 70%

Médiane de survenuAe de récidive en mois 16 (1-93)
(extrémes)
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Annexe 4: classification TNM et UICC (7¢ édition 2009)

TX Renseignements insuffisants pour classer la tumenr primitive

T0  Pas de signe de tumeur primitive

Tis Carcinome in situ : mtra-épithélial ou envahi 1a lanmna propria

T1  Tumeur envalussant la sous-nuquense

T2  Tumeur envalussant la musculeuse

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

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

T4a Tumeur perforant le péritoine viscéral

T4b Tumeur envahissant directement les autres organes ou structures™

Notes. (Nagtegaal I, 2011)

! Tis inclut les cas de cellules cancéreuses localisées dans la membrane basale glandulaire
(intraépithéliales) ou dans la lamina propria (ntra-muqueuses) sans extension a travers la
musculaire muguense a la sous-muquense.

2 L mnvasion directe du T4b comprend I'invasion des autres segments du colorectum par la voie
de la séreuse. prouvée par I'examen microscopique ou comprend, pour les tumeurs survenant
sur une localisation rétro ou sous-péritonéale. I'invasion directe des autres organes ou
structures du fait de I'extension au-dela de la musculeuse.

*Une tumeur qui est adhérente macroscopiquement & d’autres organes ou structures est classée
cT4b. Toutefois, st microscopiquement aucune tumeur n’est présente dans la zone d’adhésion
elle sera classée pT1-3, en fonction de la profondeur de I'invasion pariétale.

NX  Renseignements insuffisants pour classer les adénopathies régionales

N0 Pas de métastase ganglionnaire régionale

N1  Meétastase dans 1 a 3 ganglions lymphatiques régionanx

Nla Métastases dans 1 ganglion lymphatique régional

N1b Meétastases dans 2-3 ganglions lymphatiques régionaux

Nlc Nodule(s) tumoral, satellite(s)* dans la sous-séreuse, ou dans les tissus non-péritomsés

péri-coliques ou péri-rectaux sans meétastase ganglionnaire régionale

N2  Meétastase dans > 4 ganghons lymphatiques régionaux

N2a Meétastase dans 4-6 ganglions lymphatiques régionaux

N2b Métastase dans = 7 ganglions lymphatiques régionaux

Notes.

*Des nodules tumoraux (satellites). macroscopiques ou microscopiques. situés dans le tissu
adipeux péri-colique ou péri-rectal de la zone de dramage lymphatique de la tumeur primitive
sans signe histologique de tissu lymphatique résiduel dans le nodule peuvent correspondre 3 une
extension tumorale discontinue, une invasion veineuse avec extension extra-vasculaire (V1/2) ou
un ganglion lymphatique totalement tumoral (N1/2). S1 de tels nodules sont observés avec des
tumeurs qui auraient été classées T1 ou T2, alors la classification T reste inchangée et le nodule
est enregistré N1c. Sile nodule est considéré par le pathologiste comme un ganglion lymphatique
totalement détruit par le processus tumoral (généralement de contour régulier), i1l doit étre
enregistré comme un ganglion lymphatique positif et non comme un nodule satellite. et chacun
d’entre eux devra étre compté séparément pour établir la classification pN finale.

* MO - pas de métastase

* M1 : présence de métastase(s) a distance

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

M1b Métastases dans plusienrs organes ou dans le péritoine

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

Stade 0 Tis NO MO
Stade I T1. T2 NO MO
Stade II T3.T4 N0 MO
Stade ITA T3 NO MO
Stade IIB T4a N0 MO
Stade IIC T4b N0 MO
Stade III tous T N1, N2 MO
Stade ITTA T1, T2 N1 MO
T1 N2a MO
Stade IIIB T3.T4a N1 MO
T2.T3 MN2a MO
T1.T2 N2b MO
Stade IIIC T4a N2a MO
T3. T4a N2b MO
T4b N1. N2 MO
Stade IVA tous T tous N Mla
Stade IVB tous T tous N Mib




CONCLUSION

THESE SOUTENUE PAR : Pierre Yves SAGE

Titre : L’anastomose colo-anale différée (ACAD) sans stomie de protection aprés
exérése totale du mésorectum (TME) pour cancer est-elle siire et efficace ?

Objectifs : Etude rétrospective monocentrique de la faisabilité, des complications et des
résultats oncuivgiques de I’ACAD pour tumeur du moyen et bas rectum.

Patients et méthodes : Les patients ont été opérés en 2 temps. Le premier comportait
une TME le plus souvent laparoscopique avec abaissement trans-anal du colon, suivi
dans un deuxiéme temps d’une ACAD vers le sixiéme jour, saus iléostomie. La morbi-
mortalité et les résultats oncologiques ont été étudiés.

Résultats : 85 patients ont été inclus (69 hommes) de mai 2000 & septembre 2013 (age
médian 63 ans). Le suivi médian était de 60 mois. La mortalité a 30 jours était de 2,5%
et la morbidité globale atteignait 41%, dont 11% de fistule anastomotique et 25% de
sepsis pelvien. Prés d’un quart des patients avaient une stomie définitive. Au niveau
oncologique, 74% des patients ont eu une radio chimiothérapie néo adjuvante. Six
résections étaient R1. Le taux de récidive globale était de 38% dont 18% de récidive
locale (délai médian de survenue de 16 mois). La survie globale a 5 ans était de 70%, et
la survie sans récidive & 5 ans de 59%.

Conclusion ""ACAD pour cancer du rectum est faisable, mais avec un taux de
complications non négligeable malgré ses avantages théoriques. Prés d’un patient sur 2
en tirera cependant bénéfice (guérison obtenue sans jamais avoir eu de stomie).

Mots-clés: cancer rectal, résection antérieure du rectumn, anastomose ¢olo anale, stomie,
fistule anastomotique.
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