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LEHUCHER-MICHEL Marie-Pascale
LEONE Marc
LEONETTI Georges
LEPIDI Hubert
LEVY Nicolas disponibilité
LOOSVELD Marie
MACE Loic
MAGNAN Pierre-Edouard
MANCINI Julien
MEGE Jean-Louis
MERROT Thierry
METZLER/GUILLEMAIN Catherine
MEYER/DUTOUR Anne
MICCALEF/ROLL Joélle
MICHEL Fabrice
MICHEL Gérard
MICHEL Justin
MICHELET Pierre disponibilité
MILH Mathieu
MILLION Matthieu
MOAL Valérie
MORANGE Pierre-Emmanuel
MOULIN Guy
MOUTARDIER Vincent
NAUDIN Jean
NICOLAS DE LAMBALLERIE Xavier
NICOLLAS Richard
NGUYEN Karine
OLIVE Daniel
OLLIVIER Matthieu
OUAFIK L'Houcine
OVAERT-REGGIO Caroline
PADOVANI Laetitia
PAGANELLI Franck
PAPAZIAN Laurent
PAROLA Philippe
PELISSIER-ALICOT Anne-Laure
PELLETIER Jean
PERRIN Jeanne
PESENTI Sébastien
PETIT Philippe
PHAM Thao
Secrétariat Général - RH
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PROFESSEURS DES UNIVERSITES-PRATICIENS HOSPITALIERS

PIERCECCHI/MARTI Marie-Dominiq ROUDIER Jean VALERO René

PIQUET Philippe SALAS Sébastien VAROQUAUX Arthur Damien
PIRRO Nicolas SARLON-BARTOLI Gabrielle VELLY Lionel

POINSO Frangois SCAVARDA Didier VEY Norbert

RACCAH Denis SCHLEINITZ Nicolas VIDAL Vincent

RADULESCO Thomas SEBAG Frédéric VIENS Patrice

RANQUE Stéphane SIELEZNEFF Igor VILLANI Patrick

REGIS Jean SIMON Nicolas VITON Jean-Michel
REYNAUD/GAUBERT Martine STEIN Andréas VITTON Véronique
REYNAUD Rachel SUISSA Laurent VIEHWEGER Heide Elke détachement
RICHARD/LALLEMAND Marie-Alett TAIEB David VIVIER Eric

RICHIERI Raphaélle THOMAS Pascal XERRI Luc

ROCHE Pierre-Hugues THUNY Franck ZIELESKIEWICZ Laurent
ROCH Antoine TOSELLO Barthélémy

ROCHWERGER Richard TREBUCHON-DA FONSECA Agnés

ROLL Patrice TROPIANO Patrick

ROSSI Dominique TSIMARATOS Michel détachement

ROSSI Pascal TURRINI Olivier

PROFESSEUR DES UNIVERSITES
ADALIAN Pascal
AGHABABIAN Valérie
BELIN Pascal
CHABANNON Christian
CHABRIERE Eric
COLSON Sébastien
FERON Frangois
LE COZ Pierre
LEVASSEUR Anthony
RANIJEVA Jean-Philippe
SOBOL Hagay
PROFESSEUR CERTIFIE
FRAISSE-MANGIALOMINI Jeanne
PROFESSEUR DES UNIVERSITES ASSOCIE a MI-TEMPS
REVIS Joana
PROFESSEUR DES UNIVERSITES MEDECINE GENERALE
GENTILE Gaétan
PROFESSEUR ASSOCIE DES UNIVERSITES a MI-TEMPS MEDECINE GENERALE

BARGIER Jacques
JANCZEWSKI Aurélie

PROFESSEUR DES UNIVERSITES ASSOCIE a TEMPS PLEIN DES DISCIPLINES MEDICALES
BOUSSUGES Alain
PROFESSEUR DES UNIVERSITES ASSOCIE A MI-TEMPS DES DISCIPLINES MEDICALES

BOURVIS Nadege Secrétariat Général - RH
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MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES-PRATICIENS HOSPITALIERS

AHERFT Sarah GASTALDI Marguerite
ANGELAKIS Emmanouil (disponibilit¢) GAUDRY Marine

APPAY Romain GELSI/BOYER Véronique

ATLAN Catherine (disponibilité) GIUSIANO COURCAMBECK Sophie
BEGE Thierry GOURIET Frédérique
BENYAMINE Audrey GUERIN Carole

BIRNBAUM David GUENOUN MEYSSIGNAC Daphné
BOBOT Mickael GUIDON Catherine

BONINI Francesca GUIVARCH Jokthan

BOUCRAUT Joseph HABERT Paul

BOULAMERY Audrey HAUTIER Aurélie
BOULLU/CIOCCA Sandrine IBRAHIM KOSTA Manal
BOUSSEN Salah Michel JALOUX Charlotte

BUFFAT Christophe
CAMILLERI Serge
CARRON Romain
CASSAGNE Carole
CHAUDET Hervé
CHRETIEN Anne-Sophie
COZE Carole

CUNY Thomas
DADOUN Frédeéric (disponibilité)
DALES Jean-Philippe
DARIEL Anne

JARROT Pierre-André

KASPI-PEZZOLI Elise

L'OLLIVIER Coralie

LABIT-BOUVIER Corinne
LAFAGE/POCHITALOFF-HUVALE Marina
LAGARDE Stanislas

LAGIER Aude (disponibilité)
LAGOUANELLE/SIMEONI Marie-Claude
LAMBERT Isabelle

LENOIR Marien
LEVY/MOZZICONACCI Annie

DEGEORGES/VITTE Joélle disponibilitt MAAROUF Adil

DEHARO Pierre
DELLIAUX Stéphane
DELTEIL Clémence
DESPLAT/JEGO Sophie
DUBOURG Grégory
DUCONSEIL Pauline
DUFOUR Jean-Charles
ELDIN Carole
FOLETTI Jean- Marc
FRANKEL Diane
FROMONOT Julien

ABU ZAINEH Mohammad
BARBACARU/PERLES T. A.
BERLAND Caroline

BOYER Sylvie
DEGIOANNI/SALLE Anna

MACAGNO Nicolas
MALISSEN Nausicaa
MAUES DE PAULA André
MEGE Diane
MORAND-HUGGET Aurélie
MOTTOLA GHIGO Giovanna
NINOVE Laetitia
NOUGAIREDE Antoine
PAULMYER/LACROIX Odile
RESSEGUIER Noémie
ROBERT Philippe

(mono-appartenants)
DESNUES Benoit
MARANINCHI Marie

MERHEJ/CHAUVEAU Vicky
MEZOUAR Soraya

MINVIELLE/DEVICTOR Bénédicte retraite au 1/10/2022

ROBERT Thomas
ROMANET Pauline
SABATIER Renaud
SARI-MINODIER Iréne
SAULTIER Paul

SAVEANU Alexandru
STELLMANN Jan-Patrick
SUCHON Pierre

TABOURET Emeline

TOGA Isabelle

TOMASINI Pascale

TROUDE Lucas

TROUSSE Delphine
TUCHTAN-TORRENTS Lucile
VELY Frédéric

VENTON Geoffroy
VION-DURY Jean
ZATTARA/CANNONI Héléne

MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES

POGGI Marjorie
RUEL Jérome

THOLLON Lionel
THIRION Sylvie
VERNA Emeline

MAITRE DE CONFERENCES DES UNIVERSITES DE MEDECINE GENERALE

CASANOVA Ludovic
JEGO SABLIER Maéva

MAITRES DE CONFERENCES ASSOCIES DE MEDECINE GENERALE a MI-TEMPS

BERNAL Alexis
FIERLING Thomas
FORTE Jenny
MITILIAN Eva

ROUSSEAU-DURAND Raphaé¢lle
THERY Didier

Secrétariat Général - RH
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MAITRE DE CONFERENCES ASSOCIE a MI-TEMPS

BOURRIQUEN Maryline
LAZZAROTTO Sébastien
LUCAS Guillaume
MATHIEU Marion
MAYENS-RODRIGUES Sandrine
MELLINAS Marie
MORIN-GALFOUT Sara
ROMAN Christophe

TRINQUET Laure
VILLA Miléne

CDI LRU TEMPS PLEIN ECOLE DES SCIENCES ET DE LA READAPTION

FORMATION ERGOTHERAPIE
BLANC Catheline
DESPRES Géraldine
GIRAUDIER Anais
PAVE Julien

FORMATION PODOLOGIE
GRIFFON Patricia
PETITJEAN Aurélie

FORMATION ORTHOPTIE
MONTICOLO Chloé

FORMATION MASSO-KINESITHERAPIE
AUTHIER Guillaume
CAORS Béatrice
CHAULLET Karine
ERCOLANO Bruno
HENRY Joannie
HOUDANT Benjamin
MIRAPEIX Sébastien
MULLER Philippe
ROSTAGNO Stéphan

CDD LRU TEMPS PLEIN ECOLE DES SCIENCES INFIRMIERES
CHAYS-AMANIA Audrey
CDD LRU TEMPS PLEIN ANGLAIS
GILSINN Amanda
ATTACHE TEMPORAIRE D'ENSEIGNEMENT ET DE RECHERCHE
SACHAU-CARCEL Géraldine

CDI LRU ECOLE DE MAIEUTIQUE
CLADY Emilie
FREMONDIERE Pierre
MATTEO Caroline
MONLEAU Sophie
MUSSARD-HASSLER Pascale
RIQUET Sébastien

ZAKARIAN Carol . .
arote Secrétariat Général - RH
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PROFESSEURS DES UNIVERSITES et MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES - PRATICIENS HOSPITALIERS
PROFESSEURS ASSOCIES, MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES mono-appartenants

ANATOMIE 4201

| ANTHROPOLOGIE 20

CHAMPSAUR Pierre (PU-PH)
LE CORROLLER Thomas (PU-PH)
PIRRO Nicolas (PU-PH)

GUENOUN-MEYSSIGNAC Daphné (MCU-PH)
LAGIER Aude (MCU-PH) disponibilité

THOLLON Lionel (MCF) (60eme section)

ADALIAN Pascal (PR)

DEGIOANNI/SALLE Anna (MCF)
VERNA Emeline (MCF)

SACHAU-CARCEL Géraldine (ATER)

I BACTERIOLOGIE-VIROLOGIE ; HYGIENE HOSPITALIERE 4501

CHARREL Rémi (PU PH)
DRANCOURT Michel (PU-PH)
FENOLLAR Florence (PU-PH)
FOURNIER Pierre-Edouard (PU-PH)

ANATOMIE ET CYTOLOGIE PATHOLOGIQUES 4203

INICOLAS DE LAMBALLERIE Xavier (PU-PH)

CHARAFE/JAUFFRET Emmanuelle (PU-PH)
DANIEL Laurent (PU-PH)
FIGARELLA/BRANGER Dominique (PU-PH)
GARCIA Stéphane (PU-PH)

XERRI Luc (PU-PH)

APPAY Romain (MCU-PH)

DALES Jean-Philippe (MCU-PH)

GIUSIANO COURCAMBECK Sophie (MCU PH)
LABIT/BOUVIER Corinne (MCU-PH)
MACAGNO Nicolas (MCU-PH)

MAUES DE PAULA André (MCU-PH)

LA SCOLA Bernard (PU-PH)

AHERFI Sarah (MCU-PH)

ANGELAKIS Emmanouil (MCU-PH) disponibilité
DUBOURG Grégory (MCU-PH)

GOURIET Frédérique (MCU-PH)
NOUGAIREDE Antoine (MCU-PH)

NINOVE Laetitia (MCU-PH)

CHABRIERE Eric (PR) (64eme section)
LEVASSEUR Anthony (PR) (64eme section)

DESNUES Benoit (MCF) ( 65éme section )
MERHEJ/CHAUVEAU Vicky (MCF) (87eme section)

ANESTHESIOLOGIE ET REANIMATION CHIRURGICALE ;
MEDECINE URGENCE 4801

BIOCHIMIE ET BIOLOGIE MOLECULAIRE 4401

BRUDER Nicolas (PU-PH)

LEONE Marc (PU-PH)

MICHEL Fabrice (PU-PH)

VELLY Lionel (PU-PH)
ZIELESKIEWICZ Laurent (PU-PH)

BOUSSEN Salah Michel (MCU-PH)
GUIDON Catherine (MCU-PH)

BARLIER/SETTI Anne (PU-PH)
GABERT Jean (PU-PH)
GUIEU Régis (PU-PH)
OUAFIK L'Houcine (PU-PH)

BUFFAT Christophe (MCU-PH)
FROMONOT Julien (MCU-PH)
MARLINGE Marion (MCU-PH)
MOTTOLA GHIGO Giovanna (MCU-PH)
ROMANET Pauline (MCU-PH)

ANGLAIS 11

ISAVEANU Alexandru (MCU-PH)

FRAISSE-MANGIALOMINI Jeanne (PRCE)

I BIOLOGIE CELLULAIRE 4403

ROLL Patrice (PU-PH)

BIOLOGIE ET MEDECINE DU DEVELOPPEMENT
ET DE LA REPRODUCTION ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5405

FRANKEL Diane (MCU-PH)

METZLER/GUILLEMAIN Catherine (PU-PH)
PERRIN Jeanne (PU-PH)

GASTALDI Marguerite (MCU-PH)
KASPI-PEZZOLI Elise (MCU-PH)
LEVY-MOZZICONNACCI Annie (MCU-PH)

Secrétariat Général - RH
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I BIOPHYSIQUE ET MEDECINE NUCLEAIRE 4301

I CARDIOLOGIE 5102

GUEDJ Eric (PU-PH)
GUYE Maxime (PU-PH)
TAIEB David (PU-PH)

BELIN Pascal (PR) (69éme section)
RANJEVA Jean-Philippe (PR) (69éme section)
CAMMILLERI Serge (MCU-PH)

VION-DURY Jean (MCU-PH)

BARBACARU/PERLES Téodora Adriana (MCF) (69éme section)

AVIERINOS Jean-Frangois (PU-PH)
BONELLO Laurent (PU PH)
BONNET Jean-Louis (PU-PH)
CUISSET Thomas (PU-PH)
DEHARO Jean-Claude (PU-PH)
FRANCESCHI Frédéric (PU-PH)
HABIB Gilbert (PU-PH)
PAGANELLI Franck (PU-PH)
THUNY Franck (PU-PH)

DEHARO Pierre (MCU PH)

I CHIRURGIE VISCERALE ET DIGESTIVE 5202

BERDAH Stéphane (PU-PH)

BIOSTATISTIQUES, INFORMATIQUE MEDICALE
ET TECHNOLOGIES DE COMMUNICATION 4604

BEYER-BERJOT Laura (PU-PH)
HARDWIGSEN Jean (PU-PH)

GAUDART Jean (PU-PH)
GIORGI Roch (PU-PH)
MANCINI Julien (PU-PH)

CHAUDET Hervé (MCU-PH)
DUFOUR Jean-Charles (MCU-PH)

ABU ZAINEH Mohammad (MCF) (5éme section)
BOYER Sylvie (MCF) (5éme section)

MOUTARDIER Vincent (PU-PH)
SEBAG Frédéric (PU-PH)
SIELEZNEFF Igor (PU-PH)
TURRINI Olivier (PU-PH)

BEGE Thierry (MCU-PH)
BIRNBAUM David (MCU-PH)
DUCONSEIL Pauline (MCU-PH)
GUERIN Carole (MCU PH)
MEGE Diane (MCU-PH)

I CHIRURGIE ORTHOPEDIQUE ET TRAUMATOLOGIQUE 5002

ARGENSON Jean-Noél (PU-PH)
BLONDEL Benjamin (PU-PH)
FLECHER Xavier (PU PH)
OLLIVIER Matthieu (PU-PH)
ROCHWERGER Richard (PU-PH)
TROPIANO Patrick (PU-PH)

I CHIRURGIE INFANTILE 5402

FAURE Alice (PU PH)
JOUVE Jean-Luc (PU-PH)
LAUNAY Franck (PU-PH)
MERROT Thierry (PU-PH)
PESENTI Sébastien (PU-PH)

I CANCEROLOGIE ; RADIOTHERAPIE 4702

IVIEHWEGER Heide Elke (PU-PH) détachement

BERTUCCI Frangois (PU-PH)
CHINOT Olivier (PU-PH)
DUFFAUD Florence (PU-PH)
GONCALVES Anthony PU-PH)
HOUVENAEGHEL Gilles (PU-PH)
LAMBAUDIE Eric (PU-PH)
PADOVANI Laetitia (PH-PH)
SALAS Sébastien (PU-PH)
VIENS Patrice (PU-PH)

SABATIER Renaud (MCU-PH)
TABOURET Emeline (MCU-PH)

Secrétariat Général - RH

DARIEL Anne (MCU-PH)

I CHIRURGIE MAXILLO-FACIALE ET STOMATOLOGIE 5503

CHOSSEGROS Cyrille (PU-PH)
GUYOT Laurent (PU-PH)

FOLETTI Jean-Marc (MCU-PH)
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I CHIRURGIE THORACIQUE ET CARDIOVASCULAIRE 5103

COLLART Frédéric (PU-PH)
D'JOURNO Xavier (PU-PH)
DODDOLI Christophe (PU-PH)
FOUILLOUX Virginie (PU-PH)
GARIBOLDI Viad (PU-PH)
MACE Loic (PU-PH)
THOMAS Pascal (PU-PH)

LENOIR Marien (MCU-PH)
TROUSSE Delphine (MCU-PH)

CHIRURGIE PLASTIQUE,
RECONSTRUCTRICE ET ESTHETIQUE ; BRULOLOGIE 5004

CHIRURGIE VASCULAIRE ; MEDECINE VASCULAIRE 5104

ALIMI Yves (PU-PH)

AMABILE Philippe (PU-PH)

BARTOLI Michel (PU-PH)

BOUFI Mourad (PU-PH)

MAGNAN Pierre-Edouard (PU-PH)
PIQUET Philippe (PU-PH)
SARLON-BARTOLI Gabrielle (PU PH)

GAUDRY Marine (MCU PH)

BERTRAND Baptiste (PU-PH)
CASANOVA Dominique (PU-PH)

HAUTIER Aurélie (MCU-PH)
JALOUX Charlotte (MCU PH)

GASTROENTEROLOGIE ; HEPATOLOGIE ; ADDICTOLOGIE 5201

HISTOLOGIE, EMBRYOLOGIE ET CYTOGENETIQUE 4202

LEPIDI Hubert (PU-PH)

PAULMYER/LACROIX Odile (MCU-PH)

BARTHET Marc (PU-PH)
DAHAN-ALCARAZ Laetitia (PU-PH)
GEROLAMI-SANTANDREA René (PU-PH)
GONZALEZ Jean-Michel ( PU-PH)
GRANDVAL Philippe (PU-PH)

VITTON Véronique (PU-PH)

GENETIQUE 4704

DERMATOLOGIE - VENEREOLOGIE 5003

BERBIS Philippe (PU-PH)
DELAPORTE Emmanuel (PU-PH)
GAUDY/MARQUESTE Caroline (PU-PH)

GROB Jean-Jacques (PU-PH) Retraite au 1/10/2022
RICHARD/LALLEMAND Marie-Aleth (PU-PH)

MALISSEN Nausicaa (MCU-PH)

BEROUD Christophe (PU-PH)
KRAHN Martin (PU-PH)

LEVY Nicolas (PU-PH) Disponibilité
NGYUEN Karine (PU-PH)

ZATTARA/CANNONI Héléne (MCU-PH)

GYNECOLOGIE-OBSTETRIQUE ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5403

AGOSTINI Aubert (PU-PH)

ENDOCRINOLOGIE ,DIABETE ET MALADIES METABOLIQUES ;
GYNECOLOGIE MEDICALE 5404

BRUE Thierry (PU-PH)
CASTINETTI Frédéric (PU-PH)

CUNY Thomas (MCU PH)

BRETELLE Florence (PU-PH)
CARCOPINO-TUSOLI Xavier (PU-PH)
COURBIERE Blandine (PU-PH)
CRAVELLO Ludovic (PU-PH)
D'ERCOLE Claude (PU-PH)
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I EPIDEMIOLOGIE, ECONOMIE DE LA SANTE ET PREVENTION 4601

I HEMATOLOGIE ; TRANSFUSION 4701

AUQUIER Pascal (PU-PH)
BERBIS Julie (PU-PH)
BOYER Laurent (PU-PH)
GENTILE Stéphanie (PU-PH)

LAGOUANELLE/SIMEONI Marie-Claude (MCU-PH)
RESSEGUIER Noémie (MCU-PH)

MINVIELLE/DEVICTOR Bénédicte (MCF) Retraite au 1/10/2022

BLAISE Didier (PU-PH)

COSTELLO Régis (PU-PH)

CHIARONI Jacques (PU-PH)

DEVILLIER Raynier (PU PH)
GILBERT/ALESSI Marie-Christine (PU-PH)
LOOSVELD Marie (PU-PH)

MORANGE Pierre-Emmanuel (PU-PH)
VEY Norbert (PU-PH)

GELSI/BOYER Véronique (MCU-PH)

IBRAHIM KOSTA Manal (MCU PH)
LAFAGE/POCHITALOFF-HUVALE Marina (MCU-PH)
SUCHON Pierre (MCU-PH)

VENTON (MCU-PH)

| IMMUNOLOGIE 4703

KAPLANSKI Gilles (PU-PH)
MEGE Jean-Louis (PU-PH)
OLIVE Daniel (PU-PH)
VIVIER Eric (PU-PH)

FERON Frangois (PR) (69éme section)

BOUCRAUT Joseph (MCU-PH)
CHRETIEN Anne-Sophie (MCU PH)
DEGEORGES/VITTE Joélle (MCU-PH)
DESPLAT/JEGO Sophie (MCU-PH)
JARROT Pierre-André (MCU PH)
ROBERT Philippe (MCU-PH)

VELY Frédéric (MCU-PH)

POGGI Marjorie (MCF) (64eme section)

I MEDECINE LEGALE ET DROIT DE LA SANTE 4603

BARTOLI Christophe (PU-PH)

LEONETTI Georges (PU-PH)
PELISSIER-ALICOT Anne-Laure (PU-PH)
PIERCECCHI-MARTI Marie-Dominique (PU-PH)

DELTEIL Clémence (MCU PH)
TUCHTAN-TORRENTS Lucile (MCU-PH)

BERLAND Caroline (MCF) (1ére section)

I MALADIES INFECTIEUSES ; MALADIES TROPICALES 4503

I MEDECINE PHYSIQUE ET DE READAPTATION 4905

BROUQUI Philippe (PU-PH)
LAGIER Jean-Christophe (PU-PH)
MILLION Matthieu (PU-PH)
PAROLA Philippe (PU-PH)

STEIN Andréas (PU-PH)

ELDIN Carole (MCU-PH)

BENSOUSSAN Laurent (PU-PH)
VITON Jean-Michel (PU-PH)

I MEDECINE ET SANTE AU TRAVAIL 4602

LEHUCHER/MICHEL Marie-Pascale (PU-PH)

| MEDECINE D'URGENCE 4805

|SARI/MINODIER Iréne (MCU-PH)

GERBEAUX Patrick (PU PH)
KERBAUL Frangois (PU-PH) détachement
MICHELET Pierre (PU-PH) Disponibilité

MEDECINE INTERNE ; GERIATRIE ET BIOLOGIE DU
VIEILLISSEMENT ; ADDICTOLOGIE 5301

BONIN/GUILLAUME Sylvie (PU-PH)
DISDIER Patrick (PU-PH)

EBBO Mikael (PU-PH)
GRANEL/REY Brigitte (PU-PH)
ROSSI Pascal (PU-PH)
SCHLEINITZ Nicolas (PU-PH)

BENYAMINE Audrey (MCU-PH)

Secrétariat Général - RH
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MEDECINE GENERALE 5303

| NEPHROLOGIE 5203

GENTILE Gaétan (PR Méd. Gén. Temps plein)

BARGIER Jacques (PR associé Méd. Gén. A mi-temps)
JANCZEWSKI Aurélie (PR associé Méd. Gén. A mi-temps)

CASANOVA Ludovic (MCF Méd. Gén. Temps plein)
JEGO SABLIER Maéva (MCF Méd. Gén. Temps plein)

BERNAL Alexis (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
FIERLING Thomas (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
FORTE Jenny (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
MITILIAN Eva (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)

ROUSSEAU-DURAND Raphaélle (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
THERY Didier (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps) (nomination au 1/10/2019)

BRUNET Philippe (PU-PH)
BURTEY Stépahne (PU-PH)
DUSSOL Bertrand (PU-PH)
JOURDE CHICHE Noémie (PU PH)
MOAL Valérie (PU-PH)

BOBOT Mickael (MCU-PH)
ROBERT Thomas (MCU-PH)

| NEUROCHIRURGIE 4902

DUFOUR Henry (PU-PH)
FUENTES Stéphane (PU-PH)
GRAILLON Thomas (PU PH)

NUTRITION 4404

|REGIS Jean (PU-PH)

BELIARD Sophie (PU-PH)
DARMON Patrice (PU-PH)
RACCAH Denis (PU-PH)
VALERO René (PU-PH)

ATLAN Catherine (MCU-PH) disponibilité

MARANINCHI Marie (MCF) (66éme section)

ROCHE Pierre-Hugues (PU-PH)
SCAVARDA Didier (PU-PH)

CARRON Romain (MCU PH)
TROUDE Lucas (MCU-PH)

NEUROLOGIE 4901

ONCOLOGIE 65 (BIOLOGIE CELLULAIRE)

CHABANNON Christian (PR) (66eme section)
SOBOL Hagay (PR) (65éme section)

MEZOUAR Soraya (65éme section)

ATTARIAN Sharham (PU PH)
AUDOIN Bertrand (PU-PH)
AZULAY Jean-Philippe (PU-PH)
CECCALDI Mathieu (PU-PH)
EUSEBIO Alexandre (PU-PH)
FELICIAN Olivier (PU-PH)

OPHTALMOLOGIE 5502

JPELLETIER Jean (PU-PH)

DAVID Thierry (PU-PH)
DENIS Daniéle (PU-PH) Surnombre

SUISSA Laurent (PU-PH)

MAAROUF Adil (MCU-PH)

I PEDOPSYCHIATRIE; ADDICTOLOGIE 4904

DA FONSECA David (PU-PH)
POINSO Frangois (PU-PH)

OTO-RHINO-LARYNGOLOGIE 5501

|BOURVIS Nadege (PR associ¢e)

DESSI Patrick (PU-PH)
FAKHRY Nicolas (PU-PH)
GIOVANNI Antoine (PU-PH)
LAVIEILLE Jean-Pierre (PU-PH)
MICHEL Justin (PU-PH)
NICOLLAS Richard (PU-PH)
RADULESCO Thomas (PU-PH)

GUIVARCH Jokthan (MCU-PH)

PHARMACOLOGIE FONDAMENTALE -
PHARMACOLOGIE CLINIQUE; ADDICTOLOGIE 4803

BLIN Olivier (PU-PH)
MICALLEF/ROLL Joélle (PU-PH)
SIMON Nicolas (PU-PH)

BOULAMERY Audrey (MCU-PH)
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I PARASITOLOGIE ET MYCOLOGIE 4502

PHILOSPHIE 17

RANQUE Stéphane (PU-PH)

CASSAGNE Carole (MCU-PH)
L'OLLIVIER Coralie (MCU-PH)
TOGA Isabelle (MCU-PH)

LE COZ Pierre (PR) (17éme section)
MATHIEU Marion (MAST)

PHYSIOLOGIE 4402

PEDIATRIE 5401

ANDRE Nicolas (PU-PH)
BARLOGIS Vincent (PU-PH)
CHAMBOST Hervé (PU-PH)
DUBUS Jean-Christophe (PU-PH)
FABRE Alexandre (PU-PH)
GIRAUD/CHABROL Brigitte (PU-PH)
MICHEL Gérard (PU-PH)

MILH Mathieu (PU-PH)
OVAERT-REGGIO Caroline (PU-PH)
REYNAUD Rachel (PU-PH)
TOSELLO Barthélémy (PU-PH)
TSIMARATOS Michel (PU-PH)

COZE Carole (MCU-PH)
MORAND-HUGGET Aurélie (MCU-PH)
SAULTIER Paul (MCU-PH)

PSYCHIATRIE D'ADULTES ; ADDICTOLOGIE 4903

BARTOLOMEI Fabrice (PU-PH)

BREGEON Fabienne (PU-PH)

GABORIT Bénédicte (PU-PH)
MEYER/DUTOUR Anne (PU-PH)
TREBUCHON/DA FONSECA Agnés (PU-PH)
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INTRODUCTION

L’occlusion intestinale est une complication fréquente des patients suivis en cancérologie. A
son origine on retrouve des étiologies malignes ou bénignes.
Les occlusions malignes surviennent chez environ 2% des patients atteints de cancers de stade
avancé, en particulier lorsque les tumeurs primitives sont abdominales ou pelviennes.
L'apparition d’un tel syndrome peut étre le présage d’'une maladie en récurrence, ou, qui progresse

sur le plan péritonéal. Il est associé a une véritable souffrance pour les patients.
Son diagnostic repose sur I'association d’un tableau clinique et d’'une imagerie.

Différents mécanismes sont donc a I'origine de ces occlusions. C'est pourquoi ils relevent de prises en
charge différentes mais quel qu’il soit, les principaux axes de traitements qui pourront étre discuté

sont chirurgicaux, endoscopiques ou médicamenteux pour lever les occlusions.

La carcinose péritonéale, qui correspond a une dissémination secondaire habituelle de certaines
néoplasies comme les cancers colorectaux ou de 'ovaire est I'une des causes de ces occlusions
malignes. Survenant souvent chez des patients fragilisés dont le pronostic s’avere mauvais, leur prise

en charge reste de nos jours difficiles.

Plusieurs cas de figures se présentent. Si I'obstruction qu’elle provoque est localisée, elle peut étre
éligible a une intervention chirurgicale ou endoscopique. Cependant, il est rare que I'on se retrouve
dans ce cas de figure, la carcinose étant la plupart du temps a I’origine d’occlusions multi-étagées,
visualisées a I'imagerie.

Si la carcinose est étendue et si I'état général du patient le permet, un traitement par chimiothérapie
peut étre débuté ou poursuivi. Il peut permettre d’améliorer considérablement I'atteinte péritonéale

et donc une levée du syndrome occlusif.

Enfin si la carcinose est étendue et qu’il est impossible de proposer un traitement local ou un
traitement systémique spécifique, les patients souffrant d’occlusions sur carcinose péritonéale

étendue peuvent seulement bénéficier d’un traitement médical.

Cette prise en charge médicale, qui fera I'objet de notre étude, s’appuie sur des
recommandations de sociétés savantes de médecine palliative. Cependant, il ressort de la littérature
gu’il n’existe pas de consensus qui définirait une unique et bonne stratégie thérapeutique. Plusieurs
études se sont consacrées a étudier I'efficacité des traitements médicamenteux et il est retenu qu’ils
peuvent permettre une amélioration symptomatique voire parfois la reprise d’un transit et le retrait
des sondes nasogastriques.

Cependant, de nos jours, la majorité des occlusions intestinales provoquées par des maladies de

stade avancé sont signe de mauvais pronostic a court ou moyen terme et relévent d’une prise en



charge purement palliative. Elles restent un symptome souvent réfractaire, difficilement controélé

malgré un traitement médical bien conduit.

Dans le but d’organiser une prise en charge plus confortable pour nos patients et de
déterminer une durée acceptable d’expérimentation de nos traitements, il nous a semblé
intéressant, a travers ce travail, d’analyser les pratiques de prise en charge de ces syndromes
occlusifs sur carcinose péritonéale a I'Institut Paoli-Calmettes chez des patients en situation

palliative.



PARTIE I. GENERALITES

|.  Les occlusions digestives en cancérologie
1. Définition et épidémiologie

L'occlusion intestinale est un syndrome fréquemment rencontré chez les patients atteints de cancer.
Elle correspond a une diminution importante ou a un arrét complet du transit du contenu digestif
intestinal dii a une pathologie qui provoque le blocage de I'intestin. Une maladie néoplasique en
tant que telle peut étre a I'origine d’occlusion et dans ce cas on parle dans la littérature
internationale de Malignant Bowel Obstruction (MBO).
Une définition consensus a été élaborée lors de la International Conference on MBO en 2007 (1) : Il
s’agit d’'une preuve clinique ou radiologique d’occlusion digestive, au-dela du ligament de Treitz, chez
des patients présentant un cancer intra-abdominal incurable ou une néoplasie primitive extra-
abdominale mais associée a une maladie secondaire intrapéritonéale. Cette définition permet de
distinguer ces occlusions malignes des autres occlusions pouvant survenir chez les patients atteints
de cancers (sur brides post-opératoires, post radiothérapie...) qui ont souvent un meilleur pronostic

et une prise en charge différente. (2,3)

Au total, une occlusion digestive maligne survient chez environ 2% des patients souffrant de maladies
de stade avancé et son incidence varie selon le type de cancer. Pour les principaux responsables sa
fréquence varie par exemple entre 10 et 30% pour les cancers colorectaux, et peut monter jusqu’a
51% pour les cancers de I'ovaire.(4—6)

On peut parler d’occlusion partielle ou compléte, uni ou multifocale, sporadique ou persistante.

Leur prise en charge peut varier selon des critéres cliniques, selon les institutions et selon les pays.

La durée moyenne de survie des patients ayant une obstruction maligne de I'intestin varie entre 4 et
5 mois lorsqu’aucun traitement spécifique ne peut étre poursuivi. Cette survie moyenne augmente

de 8 a 10 mois en cas d’occlusion opérable (2).

2. Deux grands mécanismes a |'origine des occlusions
On retrouve deux grands mécanismes a I'origine de ces syndromes occlusifs en cancérologie,
comprenant chacun des étiologies différentes, malignes ou bénignes (résumées dans le Tableau

n°1).(1,2,4,7)

a. Occlusions fonctionnelles
Il est important de préter attention et de savoir éliminer des causes fonctionnelles (ou paralytiques)
lorsque nous sommes face a une occlusion digestive chez des patients atteints de pathologies

oncologiques avancées. En effet, plusieurs facteurs peuvent favoriser I'apparition d’un iléus



fonctionnel, souvent de maniére associés :

- une infiltration maligne du mésentere, des 3 couches musculaires intestinales ou des nerfs du
plexus ceeliaque, mésentérique ou entérique

- une neuropathie paranéoplasique (cancer du poumon)

- iléus post-opératoire

- des troubles métaboliques (hypokaliémie, hypercalcémie, acidose, insuffisance rénale)

- des troubles endocriniens (hypothyroidie, hyperparathyroidie...)

- des médicaments (opiacés, psychotropes, anti-histaminiques etc...)

- des événements satellites (foyer infectieux intra-abdominal, pancréatite aigte...)

- des facteurs classiques pourvoyeur de constipation : alitement prolongé, apports hydriques et

alimentaires insuffisants...

b. Occlusions mécaniques
On distingue deux types d’occlusions digestives mécaniques : d’'une part les occlusions mécaniques

intrinséques (ou endoluminales) et d’autre part les occlusions extrinseques comprenant toutes deux

différentes étiologies.

MECANISME ETIOLOGIE Commentaires
INTRINSEQUE Néoplasie intra-luminale Ex : Cancer colo-rectal
Sténose sur anastomose ATCD de chirurgie intestinale
Sténose ischémique Artériopathie, ATCD de
chirurgie
Entérite ou fibrose radique ATCD d’irradiation abdominale
Corps étranger Migration de matériel
Fécalome Constipation chronique
EXTRINSEQUE Carcinose péritonéale Néoplasie métastatique
Adhésions / Brides ATCD de chirurgie abdominale,
péritonite
Hernies Congénitales ou acquises
Mésentérite sclérosante ATCD de chirurgie ou de
néoplasie
Syndrome de I'artere Perte de poids rapide
mésentérique supérieure
Volvulus Constipation chronique,
congénitale

Tableau 1. Principales étiologies des occlusions digestives



3. Physiopathologie
Quel que soit le mécanisme initialement a I'origine de 'occlusion, une fois installée elle s’inscrit dans
un cycle auto-entretenu. La distension intestinale provoque une accumulation de fluides et de gaz,
qui augmentent la pression endoluminale, le péristaltisme et surtout la sécrétions de médiateurs
inflammatoires, vasoactifs et nociceptifs. Il en résulte un cedeme et une hypervascularisation de la
paroi intestinale qui elle-méme contribue a I’hypersécrétion et a une accumulation de fluides et donc
a une majoration de la distension abdominale.
De ce processus vont naitre des symptomes qui varient en intensité et en rapidité d’apparition selon
le niveau de I'occlusion : nausées, vomissements, arrét des matiéres et des gaz (lorsque I'occlusion
est complete), distension abdominale, douleurs.
Ces douleurs peuvent étre de deux types : une douleur continue liée a la distension abdominale ou a

la tumeur elle-méme, ou bien une douleur sous forme de crampes épisodiques.

Il.  Focus sur le syndrome occlusif sur carcinose péritonéale
1. Définition

Le péritoine est une membrane séreuse formée de deux feuillets qui recouvre la cavité abdominale
et les viscéres qu’elle contient. Compte tenu de la surface du péritoine, cette atteinte cancéreuse
entraine I'envahissement de I'ensemble de la cavité abdominale et des organes qui en font partis : le
tube digestif, la rate, les organes reproducteurs féminins etc...
Les carcinoses péritonéales (CP) primitives sont rares (pseudomyxome péritonéal, mésothéliome
péritonéal, carcinome péritonéal primitif...). Les carcinoses péritonéales secondaires qui
correspondent a I'atteinte métastatique du péritoine, sont quant a elles une évolution relativement
habituelle pour certains types de maladies tels que le cancer colorectal, de |'ovaire, de I'estomac ou

du pancréas.

Les deux tiers des CP sont d’origine digestive, dont plus de la moitié sont d’origine colo-rectale, 20%
d’origine gastrique et 20% d’origine pancréatique. Un tiers des CP est d’origine non digestive dont
plus de la moitié est d’origine ovarienne. Dans le cancer colorectal, la dissémination péritonéale peut
atteindre jusqu’a 30% des patients.

Le pronostic des CP d’origine colo-rectale ou ovarienne est nettement meilleur que celui des CP

d’origine gastrique ou pancréatique. (5,8)

Le développement d’une carcinose péritonéale peut étre a I'origine de différentes complications

autres que les syndromes occlusifs comme une ascite récidivante, des douleurs, une dénutrition (3).



2. Diagnostic
Le diagnostic d’occlusion digestive maligne est un diagnostic clinique, confirmé par une imagerie.
Cliniguement, elle apparait souvent de maniere insidieuse car souvent précédée de syndromes dits
« sub-occlusifs » ol les symptémes sont moins complets et résolutifs spontanément, dont le rythme
et l'intensité généralement se marqueront au fil du temps.
Comme pour tout type d’occlusion intestinale, le diagnostic est suspecté par un ensemble de
symptomes qui peuvent s’associer : douleurs, nausées et vomissements, absence de selles et de gaz,
anorexie, distension abdominale. Certains éléments de I'anamnése orienteront le diagnostic de
I’occlusion sur carcinose péritonéale : présence d’une ascite associée, maladie multimétastatique,
carcinose péritonéale déja connue, palpation de nodules péritonéaux.
Lorsqu’un interrogatoire et un examen clinique rigoureux sont réalisés il est méme parfois possible
de préciser le niveau de I'occlusion (Tableau n°2).(4)

Occlusion de l'intestin Occlusion du colon

gréle
Vomissements Abondants Petits volumes

Bilieux et aqueux Parfois absents
Nauséabonds, fécaloides

Symptome précoce Symptome retardé
Zone péri-ombilicale Zone localisée
Bréves coliques
Distension abdominale Parfois absente Présente
Arrét des matieres et des gaz Sévere et précoce Progressive
Anorexie Toujours Parfois absente

Tableau 2. Symptomatologie en fonction du niveau de I'occlusion.

La survenue d’une occlusion digestive sur carcinose péritonéale peut étre a I'origine de complications
auxquelles les professionnels de santé doivent préter attention : inhalations provoquées par les
vomissements itératifs, volvulus, formation d’un troisieme secteur, perforation digestive et

péritonites.

Il est important de signaler également qu’au-dela des souffrances somatiques engendrées par ces
occlusions, un lourd retentissement psychologique est souvent présent. En effet elles peuvent
provoquer de I'anxiété, altére I'image de soi et confronte souvent le patient et son entourage aux

questions de I'alimentation et de I’hydratation.

A I'heure actuelle, I'examen paraclinique gold standard a réaliser en cas de suspicion d’occlusion

digestive, est la tomodensitométrie avec injection de produit de contraste avec une spécificité et une
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sensibilité supérieure a 94%. En effet, plusieurs informations primordiales seront recherchées sur

cette imagerie (2,9) :

e Confirmer la présence d’une carcinose péritonéale et signes évocateurs comme des

métastases hépatiques, des nodules péritonéaux, des épaississements épiploiques

e Confirmer la présence d’une occlusion

e Préciser le mécanisme

e Evaluer le niveau et I'étendue de I'occlusion : dans la carcinose péritonéale étendue il existe

souvent plusieurs sténoses du gréle

e Recherche d’une ascite associée

e Eliminer d’autres causes (entre 15 et 25% des cas des patients atteints de carcinose

péritonéale selon les études (2)

e Eliminer une complication, une urgence chirurgicale (perforation, péritonite...)

Nodules de carcinose péritonéale Syndrome occlusif sur carcinose
péritonéale

Cependant, cet examen est moins performant lorsque les Iésions de carcinose péritonéale sont
diffuses avec des nodules de taille inférieure a 1cm, ainsi que lorsqu’ils se situent au niveau de

I'intestin gréle ou du pelvis. L'IRM serait supérieure pour évaluer son extension mais son accessibilité
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reste de nos jours trop restreinte pour y avoir recours en premiere intention. Elle est surtout

réservée a I'analyse des carcinoses péritonéales potentiellement curables chirurgicalement. (3)

3. Stratégie thérapeutique

a) Prise en charge globale
Le pronostic des patients ayant une maladie métastatique au niveau péritonéal est depuis quelques
années amélioré par de nouvelles techniques de prises en charges telle qu’une chirurgie compléte de
cytoréduction associée a une chimiohyperthermie thérapie intra-péritonéale (CHIP) lorsque cette
atteinte est limitée et qu’une résection RO peut étre envisagée. Cependant, lorsqu’une CP devient
symptomatique (notamment par la survenue d’occlusions), elle est signe de maladie avancée et n’est
plus accessible a un tel traitement.(10)
Si I'état général du patient le permet, un traitement anti-cancéreux spécifique peut étre proposé ou
poursuivi et permettre une stabilisation voire régression de la carcinose, évitant ainsi la répétition

des occlusions intestinales.

L'ensemble de la littérature s’accorde a dire que la prise en charge des syndromes occlusifs sur
carcinose péritonéale requiert une approche individualisée et multidisciplinaire.

Le patient, souvent fragile a ce stade de la maladie, doit autant que faire se peut étre intégré a la
prise de décision concernant les thérapeutiques a mettre en place. La place des équipes de soins
palliatifs est primordiale afin de coordonner au mieux la prise en charge entre les différents acteurs
(oncologues, chirurgiens, gastro-entérologues, patient, famille...) et de proposer aux malades et leurs

familles un projet de soins acceptable. (11)

Lorsqu’aucun traitement spécifique n’est envisageable (chirurgical ou par chimiothérapie), la
stratégie thérapeutique employée dépendra de différents facteurs. Tout d’abord elle dépendra de
|'atteinte en elle-méme : localisation, étendue, accessibilité. Ensuite, et surtout, elle s’appuiera sur
une évaluation globale du patient et sur ses objectifs individuels de prise en charge : pronostic de la
maladie, état général (évalué a I'aide de différentes échelles comme I'échelle ECOG, I'échelle de

performance de Karnofsky), état nutritionnel, souhaits du patient et de sa famille etc... (12)

Bien souvent, ces occlusions surviennent dans un contexte de maladie avancée chez des patients
présentant d’autres comorbidités, et dont I'espérance de vie est limitée. L’objectif principal de la
prise en charge est de pallier au mieux a la symptomatologie et d’optimiser la qualité de vie de ces

patients : permettre si possible une reprise d’alimentation orale plaisir, controler les symptomes,
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laisser le choix au patient de son lieu de prise en charge, tout en évitant au maximum le passage par

des services de soins aigus. (1-5).

Lorsque la stratégie thérapeutique est établie et correctement expliquée au patient, elle n’est pas
toujours incompatible avec un retour a domicile, en collaboration avec différents acteurs de soins

(réseaux, hospitalisation a domicile, équipe d’infirmiers libéraux, prestataires de service).

Afin de présenter aux mieux les enjeux de cette prise en charge palliative des syndromes occlusifs
nous pouvons catégoriser les différentes options thérapeutiques en 4 groupes : les traitements
chirurgicaux, les traitements endoscopiques, les interventions décompressives et les traitements

médicamenteux.

En 2021, une revue systématique de la littérature a été réalisée par Madariaga & al. de la
Multinational Association or Supportive Care in Cancer (MASCC) afin d’établir des recommandations
sur la prise en charge de ces occlusions digestives en soins palliatifs. Pour chaque traitement évoqué
dans notre travail nous indiquerons quelles étaient les conclusions de cet article en termes de niveau
de preuve et de grade de recommandation. Les critéres de chaque niveaux et grades sont détaillés

dans I’Annexe n°1. (13)

b) Traitements chirurgicaux
Les traitements chirurgicaux ont pour but de lever les syndromes occlusifs, permettant ainsi
d’améliorer la qualité de vie de nos patients. Cependant, les bénéfices d’une telle chirurgie sont
controversés par une possible morbidité et mortalité augmentée en péri-opératoire. Cette option
thérapeutique est donc en général réservée a des patients minutieusement sélectionnés présentant
un état général conservé, une extension de la maladie péritonéale limitée et une obstruction
localisée, elle reste de nos jours exceptionnelle.
Différentes interventions peuvent étre proposées a visée palliative :
- Résection avec anastomose en un temps, avec ou sans colostomie ou iléostomie temporaire
- lleostomie ou colostomie : peuvent étre notamment proposées aux patients a risque de perforation
digestive

- Bypass ou chirurgie de cytoréduction : pour des patients trés sélectionnés

Outre les effets déléteres directs de la laparotomie et de I'anesthésie, les suites chirurgicales sont a

haut risque de complications, altérant considérablement la qualité de vie de nos patients. (14,15)
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Toutes les études publiées sont convergentes et démontrent qu’un traitement médical bien conduit
offre dans la grande majorité des cas une qualité de vie supérieure ou égale a un traitement
chirurgical. Dans une méta-analyse publiée en 2016, les résultats étaient hétérogénes, avec une
résolution clinique du syndrome occlusif dans 26 a 68 % des cas en post-opératoire, une reprise de
I"alimentation orale dans 30 % a 100 %, et une récidive du syndrome occlusif dans 10 a 63 % des cas.
La mortalité post-opératoire reste élevée, de 9 a 40% et le taux de complication important (9 a 90%).

(16)

Il nexiste a I’heure actuelle pas de consensus sur les contre-indications chirurgicales mais différentes
études se sont intéressées aux facteurs de mauvais pronostic parmi lesquels : un age avancé, un
mauvais état général (OMS 3 ou 4), un mauvais état nutritionnel, plusieurs niveaux d’occlusion
présents, antécédent de radiothérapie abdominale, ascite, masse abdominale palpable, maladie

multimétastatique, dysfonction rénale ou hépatique.

c) Traitements endoscopiques
Si le patient n’est pas un bon candidat pour une intervention chirurgicale ou qu’il la refuse, la mise en
place d’une endoprothése par voie endoscopiques pour des obstructions proximales peut se
discuter.
Les protheses digestives sont a I’heure actuelle proposées aux patients présentant un unique et court
segment obstrué, présentant état général intermédiaire et une espérance de vie intermédiaire (entre
30 et 60 jours). En effet, la pose de prothéses endoluminales par voie endoscopique peut permettre
de lever certaines occlusions sur carcinose, si I'obstacle a été bien identifié (sténose unique) et est
accessible en endoscopie (duodénum-jéjunum proximal et pour le colon distal, a plus de 10 cm de la

marge anale).

Elles sont dans la pratique préférées a une prise en charge chirurgicale car elles présentent un
meilleur taux de réussite et moins de complications. Elles permettent également un retour a domicile
plus rapidement et diminue le recours aux milieux de soins aigus. Cependant elles ne peuvent étre
indiquées en cas de perforation digestive.(17)

Les poses de prothéses duodénales ont par exemple montré un taux de levée d’occlusion pouvant
aller jusqu’a 90% aussi bien sur des occlusions sur tumeur primitive comme sur carcinose
péritonéale.

Les principales complications peuvent étre une perforation intestinale (entre 1 et 4%), une migration
du stent (entre 8 et 12%), une ré-obstruction intra-prothétique (pouvant survenir dans 40% des cas),

une hémorragie ou simplement un dysfonctionnement de ce dernier avec une incapacité a lever la
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sténose. (3-6)

La mortalité post-opératoire varie entre 3 et 9%. (18)

Palliative surgery and stent

Self-expanding metallic stents are the preferred alternative for the management of single-level large bowel obstruction 11 B
when technically feasible and in the absence of colonic perforation.

In the case of a multi-level obstruction, palliative surgical intervention may be considered in a highly selected population. TV B

Patients with advanced cancer that undergo palliative surgery for MBO are at high risk of surgical complications, and less IV B

invasive surgical interventions should be considered.

d) Le traitement médical
Lorsqu’aucune des deux options thérapeutiques présentées précédemment n’est réalisable ou qu’un
temps est nécessaire pour que les équipes décident de la stratégie thérapeutique a adopter, la prise
en charge médicale devient alors la forme principale des soins. Elle est moins invasive et reste la
pierre angulaire de la prise en charge d’un syndrome occlusif sur carcinose péritonéale. Ce
traitement correspond a l'instauration de différents médicaments mais aussi dans certains cas a la
mise en place d’'une sonde nasogastrique. Du fait des nausées, vomissements et du
dysfonctionnement du tractus gastro-intestinal, la voie parentérale sera préférée pour
I"administration des différentes molécules.
Il est décrit dans la littérature que grace a ce traitement, les syndromes occlusifs peuvent étre levé

jusque dans un tiers des cas dans les 7 jours mais qu’une nouvelle occlusion survient dans 72% des

cas.
Interventions Level Grade
Evi-
dence
Anti-emetics
The benefit of anticholinergics (hyoscine butylbromide) may be inferior to octreotide to reduce vomiting in MBO. 11 D
Haloperidol, a butyrophenone antipsychotic, may be an effective anti-emetic in MBO, particularly for complete MBO. v B
Dopamine antagonist prokinetic drugs (e.g.. metoclopramide, domperidone) may be effective for the management of nau- 111 B
sea, vomiting and restoring bowel transit time in partial MBO. Due to the potential increased risk of bowel perforation, it
likely should be avoided in complete MBO.
Histamine H, antagonists, (e.g.. dimenhydrinate, cyclizine) may be an effective anti-emetic in complete MBO. v D
Phenothiazines (e.g., chlorpromazine) may reduce nausea and vomiting in MBO. v D
Granisetron, serotonin (SHT;) antagonist may reduce nausea and the frequency of vomiting in MBO. 111 D
Somatostatin analog (octreotide, lanreotide) may reduce vomiting in MBO 1 A
Thienobenzodiaze pene antipsychotic (e.g., olanzapine) may reduce nausea and vomiting in MBO. v D
Laxatives
Oral osmotic laxatives should be considered in the management of impaired bowel movements in partial bowel obstruction V D
but should be avoided in complete MBO.
Analgesics
Opioids are commonly used to treat pain associated with MBO, but there is no evidence to support their use. v D
The benefit of anticholinergics (hyoscine butylbromide) may be effective to reduce abdominal pain in MBO. I D
Corticosteroids
The use of steroids may help with the acute symptoms of MBO and can be used for short-term benefits. 111 B
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Le Tableau n°3 résume les posologies recommandées par I’Association Francophone des Soins

Oncologiques de Support (AFSOS) pour 'utilisation des principales molécules.

=  Les antiémétiques :

Les nausées et vomissements affectent 30 a 70% des patients présentant un syndrome occlusif (4).
Leur contréle inclut regles hygiéno-diététiques : privilégier les aliments froids et lisses en petites
guantités, a consommer de maniére fractionnée. Certains facteurs

associés qui peuvent exacerber cette symptomatologie et sont a éviter tels qu’une hypercalcémie,
une ascite importante, une hypertension intra-cranienne, la douleur, une anxiété majeure.

Les principales molécules dont I'efficacité a été étudiée dans ce contexte sont :

- Antagonistes de la dopamine : Alizapride (Plitican) ou Metocopramide (Primperan),
Dompéridone (Motilium) : Ces molécules stimulent la motilité gastrique intestinale. Ils sont
donc a éviter en cas de suspicion d’occlusion compléte car il existe dans ce cas un risque de

majoration des symptomes voire une perforation digestive. (19)

- Neuroleptiques : Haloperidol (Haldol) : ce neuroleptique est I'une des molécules les plus
utilisée pour son effet antiémétique puissant et prouvé son efficacité notamment dans les

occlusions complétes. (20-22)
- Phenothiazines : Chlorpromazine (Largactil), Metopimazine (Vogaléne)

- Antalgonistes des récepteurs 5 HT3 a la sérotonine : Odansétron (Zophren). Peu d’études a ce

jour confirment son efficacité sur les nausées et vomissements liés a une MBO.

= |es antisécrétoires :

IlIs sont le pilier du traitement médical car ils permettent une diminution de I'cedéme et de

I’hypersécrétion intraluminale.

Les anticholinergiques :

Le butylbromure de scopolamine (Scoburen) est utilisé pour ses effets antisécrétoires mais a aussi un
effet antispasmodique important, qui aide au contréle de la douleur. |l peut étre administré en
continu ou en discontinu (3 fois par jour). Il est a différencier de la scopolamine qui n’est plus
recommandée dans cette indication car trop sédative.

Les effets secondaires principaux de cette molécule sont en lien avec son action anticholinergique :

sécheresse buccale, tachycardie, troubles de 'accommodation visuelle...
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Les analogues de la somatostatine :

L’ocréotide (Siroctid, Sandostatine) a pour but d’inhiber I'activité du polypeptide intestinal vasoactif
dans l'intestin réduisant ainsi les sécrétions dans la lumiére mais aussi de diminuer le flux sanguin, ce
qui permet de réduire indirectement I'oedéme de la paroi ainsi que le péristaltisme.

Il est aujourd’hui le traitement le plus étudié et le plus utilisé comme anti-sécrétoire. Son efficacité
est démontrée supérieure par rapport aux placebos ou aux dérivés de la scopolamine sur les
nausées, les vomissements, le retrait de la SNG ainsi que sur la réduction des sécrétions. (23—-25)
L'ocréotide existe sous deux formes. Tout d’abord, la forme a libération immédiate, utilisée par voie
sous-cutanée ou par voie intraveineuse, en continu ou discontinu. La deuxieme est une formule dite
a libération prolongée, injectée une fois par mois en intra-musculaire. L‘'AFSOS préconise un

chevauchement de 6 jours avec la forme a libération immédiate. (1,2,4,7)

Une autre molécule de la méme famille existe mais son efficacité est moins étudiée dans ce
contexte : Le Lanréotide : il comprend une formule a libération immédiate et a libération prolongée.

Il s’administre par injection intramusculaire tous les 10 jours. (26)

Bien que I'efficacité des analogues de la somatostatine ai été montrée supérieure a celle des
anticholinergiques, leur co(t élevé fait que certains experts recommandent leur utilisation apres
échec du Scoburen. Cependant, leur cible d’action étant différente, la SFAP indique que leur

association peut avoir un effet additif sur la symptomatologie.(4,27)

= |les inhibiteurs de la pompe a proton et les antagonistes des récepteurs a I’histamine :

Ces deux types de molécules ont un effet sur la diminution des sécrétions et de la distension
gastrique. Clark & co ont démontré dans une étude que la Ranitidine avait un effet supérieur sur la
réduction des sécrétions gastriques. Cependant plusieurs sociétés savantes en France recommandent
I'usage en routine des inhibiteurs de la pompe a proton (IPP) tels que le Pantoprazole ou

I"Oméprazole.
= |les corticoides :

Leur réle est complexe et non completement compris. Il semblerait qu’ils diminuent la réponse
inflammatoire et I'cedeme liés a I'occlusion digestive et qu’ils aient également un effet indirectement
antiémétique et analgésique.

La posologie optimale n’est pas clairement établie dans la littérature internationale et la molécule
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qui est la plus étudiée est la Dexamethasone. Certains experts recommandent que la corticothérapie

soit suspendue en cas d’inefficacité sur la symptomatologie au bout de 3 a 5 jours. (28)

= Les laxatifs :

Aucune étude n’a étudié spécifiquement leur usage dans ce contexte. Cependant, en cas d’occlusion
incomplete, les laxatifs osmotiques peuvent étre utilisés. Les laxatifs stimulants quant a eux doivent
étre évités car ils risquent d’induire ou d’exacerber les coliques intestinales. De méme, les lavements

ne sont pas recommandés car pourvoyeurs de perforation intestinales. (29,30)

= |les antalgiques :

Comme indiqué précédemment, la douleur dont souffrent les patients présentant une occlusion
intestinale maligne est souvent multifactorielle et complexe avec une part de coliques liées a
I’obstruction, superposées aux douleurs liées a I'invasion de la maladie. Elle est ressentie par 70 a
90% des patients et peut étre intermittente ou continue.(31)

Il n’existe pas de différence en termes d’efficacité et de sécurité entre la voie sous-cutanée et la voie
intraveineuse pour I'administration des antalgiques.

Les opioides sont le pilier de la prise en charge des douleurs cancéreuses modérées a séveres. Méme
si aucune étude n’a étudié spécifiquement leur utilisation dans cette situation, ils restent le
traitement le plus communément utilisé pour pallier aux douleurs provoquées par I'occlusion
maligne. Leur instauration se fera par titration avec mise en place d’une seringue électrique associée

a des bolus ou par PCA (Patient Controlled Analgesia). (32)
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TRAITEMETNT POSOLOGIE

CORTICOIDES
Meéthylprednisolone 1 a4 mg/kg/jIVouSC
Dexaméthasone 0.25 a 1mg/kg/j IV ou SC

ANTISECRETOIRES
Anticholinergiques (ex : Scobuen) 20 a 40 mg/8h ou 60 a 120mg/24h PSE IV ou SC

Analogue de la somatostatine

- Libération immédiate (ex : Siroctid) 300 a 900 pg/24h PSE IV ou SC
- Libération prolongée (ex : Ocréotide LP) 20 a 30mg 1/mois, IM, chevauchement 6j
- Retard (Lanréotide) 30mg 1/10jours, IM

ANTI-EMETIQUES

Metopimazine (Vogaléne) 10a20 mg/j IV

Haloperidol (Haldol) 53a15mg/jSCou IV

Chlorpromazine (Largactil) 25 a50mg/jSCou IV

Alizapride (Plitican) 2 a5 mg/kg/j

Meoclopramide (Primperan) 30 a 60mg/j IV ou SC (occlusion incompléte)
Odansétron (Zophren) 43a8mg/jIV

IPP

Pantoprazole 40 3 80 mg/j IV

Oméprazole 40 a 80 mg IV ou SC

Tableau 3. Principaux traitements et leurs posologies

= Lasonde nasogastrigue :

La pose d’une sonde nasogastrique (SNG) en aspiration douce est recommandée en cas d’inhalation
ou de vomissements itératifs répétés mais ne doit pas étre imposée d’emblée. Elle peut donc faire
partie du traitement médical initial mais son maintien sur une trop longue durée est associé a des
effets secondaires néfastes : sinusites, érosion du cartilage nasal, inhalation, cesophagite,
saignements. (4,7,33)

Les différentes sociétés de médecine palliative recommandent de réévaluer régulierement son
indication selon les pertes, I'état clinique et les souhaits du patient.

L’AFSOS propose par exemple que soit discuté une mise en siphonage de la sonde lorsque le volume
d’aspiration est inférieur a 500mL et d’envisager un retrait s'il est inférieur a 500mL pendant plus de
48h.

La nécessité du maintien d’une aspiration implique que le patient ne puisse poursuivre la prise en
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charge a son domicile. Il sera donc primordial de discuter rapidement dans ces cas la d’une autre

stratégie thérapeutique en fonction des souhaits du patient.

e) Gastrostomie de décharge

Lorsque le traitement médical initial n’a pas eu I'efficacité escomptée au bout de 48-72h, beaucoup

d’auteurs encouragent qu'’il soit discuté, pour les patients porteurs d’'une SNG, la mise en place d’une

gastrostomie de décharge par voie percutanée radiologie, endoscopique ou chirurgicale. La plus

pratiquée dans ce contexte d’occlusion en soins palliatifs est la méthode endoscopique. (34—36)

Grace a cette technique, la symptomatologie peut étre contrélée chez 84 a 92% des patients et peut

méme permettre la reprise d’'une alimentation orale de plaisir. La sonde de gastrostomie est clampée

pendant les repas et le reste jusqu’a que le patient signale un inconfort ; elle est alors déclampée,

mise en décharge par simple gravité sur un sac, sans aspiration.

La gastrostomie décompressive est donc une pratique qui peut s’ajouter au traitement

médicamenteux chez les patients non éligibles a une prise en charge chirurgicale ou endoscopique de

type prothése.

Les principales complications a la suite d’une pose de gastrotomie, sont des fuites ou infections
péristomiales (5%), une migration du cathéter ou une obstruction de celui-ci, des douleurs.
Rarement, il peut également survenir des complications majeures (1 a 4%) comme une perforation,

une péritonite, une hémorragie. La présence d’une ascite n'est pas une contre-indication absolue a

cette intervention, cependant, il apparait plus raisonnable qu’un drainage soit réalisé auparavant afin

de réduire le risque de complication. (4,22).

Son indication doit étre discutée précocement pour qu’elle en soit d’autant plus utile et limiter le

risque de complications. (37)

Bowel decompression

Nasogastric tube may be used for temporary decompression in acute MBO. v
Endoscopic or percutaneous gastrostomy tube may be used for gastric decompression in MBO. v
Percutaneous transesophageal gastro-tubing may be used for gastric decompression in MBO. v

f) La place de I’hydratation et de I'alimentation

En fin de vie, la sensation de faim est inconstante et la prise alimentaire est naturellement réduite.

L'objectif du maintien de I’alimentation orale est le plaisir et le confort du patient, plus que I'apport

nutritionnel. Lors de la prise en charge initiale, il est recommandé que le patient soit laissé a jeun
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puis, qu’en fonction de la résolution de I'occlusion et de la tolérance, une alimentation soit
progressivement reprise a base de liquides et d’aliments sans résidus, principalement lisses. L’utilité
d’une nutrition parentérale dans ce contexte est controversée. Elle est le plus souvent inutile car ses
inconvénients sont supérieurs aux avantages escomptés, en particulier lorsque la durée de survie
prévisible est courte. Elle n’est indiquée que chez un petit nombre de patients jeunes, en bon état
général (PS OMS < 2), dont la durée de survie prévisible est supérieure a 3 mois ou ceux bénéficiant
d’une poursuite de traitement par chimiothérapie. Cependant, en fonction du contexte
socioculturel, la question de I'alimentation est souvent un point complexe a aborder avec le patient

et sa famille, sa poursuite pouvant améliorer la qualité de vie du patient. (38,39)

La question de I’hydratation des patients en fin de vie est elle aussi controversée. Les besoins
hydriques sont tres réduits en fin de et le plus souvent, la déshydratation des malades en phase
terminale n’est pas douloureuse ou génante. L’hydratation parentérale ne prolonge pas la survie,
mais accentue les problémes de rétention, de sécrétions bronchiques et les besoins d’aspiration. De
plus, 'intensité de la soif et de la sécheresse de bouche n’est pas influencée par le volume
d’hydratation orale ou parentérale. La sécheresse buccale peut étre contrélée par des soins locaux
(bains de bouche, glaces, ananas...) qu’il conviendra de réaliser avec attention. (40,41)

Nutrition

When a patient is initially diagnosed with MBO., they should be made Nil Per Os (nothing by mouth). and then when the v B
acute MBO resolves fully or partially, a symptom led, slow and graded reintroduction to oral diet is recommended. This
may include clear fluids, free or full fluids, texture modified low fiber diet (soft, minced, and pureed), and if tolerated
back to normal textured low fiber diet.

Nutrition interventions should be initiated in patients with advanced cancers only where the benefits of these interventions [V B
on quality of life and survival outweigh the risks, with clear expectations discussed by a multidisciplinary team with
patients and families.

Parenteral hydration does not prevent or improve symptoms, such as thirst or dry mouth, nor does it increase survival, and Il B
in excessive amounts, it may bring on fluid overload, peripheral, and pulmonary edema.

Parenteral hydration should not be initiated routinely in the last days of life. I B

Home parenteral nutrition may be beneficial and maintain the quality of life in a very selected group of patients with v D
MBO.

Central venous access is preferred for home parenteral nutrition delivery. I B

In an end-of-life home, parenteral nutrition should be discontinued (or not initiated) as it raises the risk of complications Y D

and may prolong suffering.

g) Soutien psychosocial
Les bénéfices de I'intégration d’un soutien psychologique et des soins de support pour les patients en
fin de vie et leurs familles sont nettement décrits dans la littérature. Cependant, peu d’écrits
s’intéressent spécifiquement au contexte particulier des MBO.
Nous pouvons néanmoins relever quelques éléments de pratique importants qui seront le fruit d’une
meilleure prise en charge : établir une communication claire entre le corps médical et le patient afin

gue ce dernier soit acteur et décisionnaire de ses thérapeutiques, promouvoir une approche
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multidisciplinaire avec notamment I'intervention précoce d’une équipe spécialisée de soins palliatifs,
s’efforcer de réaliser une évaluation globale du patient afin de pouvoir mettre en place des soins de

supports adaptés selon le contexte. (16,42,43)

La Figure n°1 ci-aprés résume les différentes étapes de la stratégie thérapeutique a adopter face a

ces occlusions sur carcinose péritonéale.
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SD OCCLUSIF CLINIQUE :
- Nausée/vomissements
- Douleurs abdominales
- Arrét matieres et gaz
- Distension abdominae

TDM abdominno-pevien

injecté :
- Confirme CP
- Niveau et étenue occusion
- Ellimine autre cause
- Complications

Instauration du
traitement médical :
- Ajeun +/- SNG
- Corticothérapie
- Antisécrétoires
- Anti-émétiques

- Antalgie

- Laxatifs

Eligible a un traitement
chirurgical ou
endoscopique ?

. Localisation non accesible B

I« CP étendue, plusieurs niveaux !
' d'occlusion !
I« Etat général précaire !
!+ Mauvais pronostic 1
I+ Refus du patient 1
¢ . P - A % I
- - 4
Discuter
gastrostomie ECHEC 2
de décharge

Figure 1. Stratégie thérapeutique
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[l. Intérét de I'étude

1) Problématiques
La prise en charge médicale des occlusions intestinales malignes sur carcinose péritonéale se
heurte a différentes problématiques qui retentissent considérablement sur la qualité de vie de nos

patients.

Premierement, la mise en place d'une sonde nasogastrique est source d’inconfort par les
complications qu’elle peut engendrer (physiques comme psychologiques) mais aussi par la
dégradation de I'autonomie qu’elle provoque. En effet lorsque I'utilisation de la sonde requiert un
systeme d’aspiration, les mobilisations et déplacements sont limités et le retour a domicile
impossible.

Lorsque la prise en charge médicale ne parvient pas a se libérer de la SNG, pour éviter un maintien
prolongé de celle-ci, nous avons vu dans la premiere partie qu’il est possible de mettre en place une
gastrostomie de décharge par voie percutanée ou par voie chirurgicale.

Cependant, plusieurs freins semblent avoir contribués a I'abandon de cette pratique dans le centre
de I'Institut Paoli-Calmettes. En effet, bien que la présence d’une ascite ou d’une carcinose
péritonéale ne soient pas des contre-indications absolues a la gastrostomie, elles rendent le geste
difficile pour nos opérateurs. De plus, nous sommes face a environ 50% de patients qui présentent au
décours des complications locales de maniére précoce comme des saignements, des douleurs, des

infections, une extériorisation du liquide gastrique, une migration ou une obstruction du tube...

Un autre probléme notable vient de la réitération des occlusions qui sont susceptibles de
conduire a des admissions en urgence en centre de soins ainsi qu’a des séjours d’hospitalisation
prolongés. Or, pour ces patients en situation palliative, le maintien d’'une qualité de vie acceptable
est I'un des objectifs principaux de la prise en charge et cela passe notamment par le choix du lieu de
prise en charge par le patient et son entourage. Différentes options d’orientation de nos patients
existent ; nous avons les Unité de Soins Palliatifs (USP), un retour a la maison avec une prise en
charge en Hospitalisation A Domicile (HAD), en coordination avec des acteurs libéraux, des

prestataires ou des réseaux de soins palliatifs par exemple.

De ces éléments sont nées plusieurs réflexions autour de la prise en charge médicale des patients
en soins palliatifs hospitalisés pour syndrome occlusif dans le cadre d’une carcinose péritonéale a
I'IPC. Nous avons souhaité a travers ce travail faire un état des lieux global de cette prise en charge
afin d’en appréhender les composantes et d’estimer un délai au bout duquel nous pourrions

considérer ce traitement comme un échec.
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En effet, si nous parvenions a percevoir un délai au bout duquel la prise en charge médicale semble
inefficace, nous pourrions reconsidérer de maniere plus précoce les projets thérapeutiques de nos
patients : discuter d’éventuels candidats éligibles a la pose d’une gastrostomie de décharge ou les
orienter vers des unités de soins palliatifs compétentes dans la prise en charge de tout symptéme

réfractaire, notamment pour ces patients au pronostic sombre.

Par ailleurs, les différentes études qui se penchent sur I'efficacité du traitement médical restent de
nos jours de faible puissance et sont difficile a interpréter dans le sens ou la définition de la réussite
du traitement est variable entre elles.

De notre point de vue et de par I'expérience de nos pratiques, nous avons voulu nous intéresser
principalement a I'effet de ces thérapeutiques en termes d’efficacité sur une reprise ou non d’un
transit ainsi que sur la possibilité de retrait ou non des SNG. En effet ces deux parameétres semblent
étre les principaux auxquels prétent attention les praticiens pour juger de I'efficacité et décider des

adaptations thérapeutiques.

2) Objectifs
L‘objectif de ce travail de these est d’étudier les modalités de la prise en charge médicale des
occlusions sur carcinose péritonéale a I'lPC en 2021 et d’observer quels en étaient les résultats sur le

transit, le port de la SNG, le devenir et |a survie.
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PARTIE Il. MATERIELS ET METHODES

I.  Schéma de I'étude
Il s’agit d’une étude descriptive rétrospective. Elle est monocentrique, réalisée a I'Institut Paoli-

Calmettes, centre de lutte contre le cancer situé a Marseille dans les Bouches-du-Rhdne, en France.

Il.  Population étudiée

1) Critéres d’inclusion
Nous avons inclus tous les patients majeurs qui, sur un séjour d’hospitalisation a I'lPC en 2021 ont
présenté une occlusion intestinale sur carcinose péritonéale traitée médicalement par |'association
d’au moins une corticothérapie et d’un antisécrétoire (Scoburen et/ou Siroctid).
Le diagnostic était établi par la clinique associée a une imagerie récente qui attestait de la présence

d’une carcinose péritonéale et qui pouvait éliminer les autres causes d’occlusion.

2) Criteres d’exclusion
Nous avons exclu de I'étude les patients suivis a I'lPC pour une pathologie hématologique, ceux pour
qui un traitement par chimiothérapie était en cours (derniére cure il y moins d’une semaine avant
I’occlusion ou envisagée), les syndromes occlusifs liés a une autre étiologie et ceux pouvant relever

d’une prise autre prise en charge (chirurgicale ou endoscopique).

[ll.  Sécurité et recueil des données
L’étude a été acceptée par I'Institutional review board de I'Institut Paoli Calmette sous le nom
OCCLUSP-IPC-2022-016. Devant le caractere rétrospectif, une dispense de consentement a été
autorisée pour le recueil de données.
Tous les séjours hospitaliers de I'année 2021 comportant le codage « Syndrome occlusif » ont été
extrais.
Au sein de la liste de patients extraite, il existait des doublons, c’est-a-dire des patients ayant été
hospitalisés a plusieurs reprises dans un contexte d’occlusion quel qu’en soit I'origine sur I'année
2021. Lorsqu’un doublon pouvait correspondre aux critéres d‘inclusion de notre étude, nous avons

choisi de n’étudier que le premier épisode survenu en 2021.

Pour recueillir ensuite nos données, nous avons pour chaque séjour qui nous intéressait parcouru les
observations médicales et paramédicales, les comptes rendus d‘hospitalisation, les comptes rendus

d’imagerie et les prescriptions. Le logiciel Excel a été utilisé pour assembler nos résultats.
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Certaines informations n’ont pas pu étre accessibles et nous avons pris en considérations ces

données manquantes dans I'analyse de nos résultats.

La date de suspicion de I'occlusion digestive n’est pas toujours la date d’entrée du patient au niveau
de l'institut (le motif d’hospitalisation pouvant avoir été initialement un autre). Le jour de la
suspicion de syndrome occlusif correspond donc au jour ol le praticien avait tracé dans le dossier
médical des éléments cliniques en faveur et évoque cette hypothése diagnostique.

Le JO de l'instauration du traitement médicamenteux a été considéré comme le jour ou le patient a
bénéficié simultanément des 2 traitements requis dans nos critéres d’inclusions (corticothérapie et

au moins un antisécrétoire).

Nous avons choisi de définir comme reprise d’un transit I'émission de selles et de gaz sur une durée
supérieure a 3 jours. En effet, pour une grande partie de nos patients, le retour d’un transit pouvait
survenir de maniére temporaire, sans que cela ne prévaut sur un succes a plus long terme. Par
exemple, il est fréquent qu’il soit noté dans le dossier médical qu’un patient ai eu un épisode de
selles, puis de nouveau une absence totale de matieres et de gaz par la suite, et un tableau

d‘occlusion toujours présent.

IV.  Analyses statistiques des données

Nous avons choisi d’utiliser pour décrire nos résultats des moyennes associées a des écarts-types,
des médianes et leurs espaces interquartiles. Les courbes de survies ont été réalisées avec des
courbes de Kaplan-Meier et la comparaison entre 2 groupes de patients faite a partir d’un test du
LogRank.

Les données ont été analysées avec le logiciel Statistical Package for Social Sciences (Version 26 ;

SPSS, Armonk, New York).
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PARTIE Ill. RESULTATS

La liste que nous avons pu extraire grace au codage comportait 600 séjours. Apres analyse des
dossiers de ces patients, 53 patients ont finalement étre inclus an notre étude. Les raisons
d‘élimination des 547 autres séjours sont les suivantes :

- Absence d’occlusion intestinale retrouvée dans le dossier

- Patient suivis a I'lPC pour une pathologie hématologique

- Autre étiologie a I'origine de I'occlusion (post radiques, brides, sténoses tumorales, iléus réflexes)
- Accessibilité a une prise en charge chirurgicale (sténoses, brides...)

- Accessibilité a une prise en charge endo-prothétique (protheéses coliques, prothéses duodénales)
- Chimiothérapie en cours

- Traitement médical incomplet (corticothérapie seule, résolution spontanée des symptémes)

- Récidive dans la méme année

La Figure n°2 ci-aprés résume le tri initial de la liste des séjours obtenue initialement.

600 séjours
82 séjours : pas d'occlusion ‘
intestinale J"
Y
518 séjours
Exclus ;

- 122 PEC endoscopigue

- 79 PEC chirurgicale

- 115 chimiothréapie en cours
- 88 iléus fonctionnels

- 5 occlusions post radiques
- 30 sans traitement optimal

- 21 suivis en hématologie

- 5 recidives

53 patients

inclus

Figure 2. Flow chart
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|.  Caractéristiques des patients

Ces données sont résumées dans le tableau ci-apres (Tabeau n° 4).

1) Sexe

68% des patients ayant été inclus dans I'étude étaient de sexe féminin (n=36).

2) Age
L’age moyen des patients était de 62 ans (écart-type 14).

3) Pathologie primitive
Les principaux cancers primitifs a I'origine de carcinose péritonéale et donc du syndrome occlusif
dans notre étude étaient digestifs (n=30 soit 57%) ou gynécologiques bas (n=18 soit 34%).
Parmi les cancers digestifs on retrouve par ordre de fréquence décroissant les cancers colorectaux
(n=13), les cancers de I'estomac (n=7), du pancréas (n=6), des voies biliaires (n=2), du duodénum
(n=1) et de I'cesophage (n=1).
En ce qui concerne les cancers gynécologiques, il s’agissait pour la grande majorité de cancers de
I'ovaire (n=14). On retrouve aussi des cancers de I'utérus (n=2), de I'endométre (n=1) et du col utérin
(n=1).
D’autres cas plus rares de cancer du sein, du rein et un sarcome ont également été inclus (1 de
chaque).

Pour 2 de nos patients, les carcinoses péritonéales étaient de primitif inconnu.

4) Suivi par 'EMSP

L'Equipe Mobile de Soins Palliatifs de I'IPC a été sollicitée pour I'ensemble des patients de notre

étude.

Caractéristiques des patients

Nombre total de patient N =53

SEXE
Femmes
Hommes

AGE MOYEN (écart type)
PRIMITIF

Digestif

Gynécologique pelvien

Autres

SUIVI EMSP

N (%)
36 (68%)
17 (32 %)

62 ans (14.4)
N (%)
30 (57%)
18 (34%)
5(9%)

53 (100%)

Tableau 4. Caractéristiques des patients
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Il.  La prise en charge initiale

1) Lieu de la prise en charge
98% (n=52) des patients ayant présenté a I'IlPC en 2021 un syndrome occlusif sur carcinose
péritonéale non éligibles a une prise en charge chirurgicale ou endoscopique étaient hospitalisés en

service conventionnel. 1 seul patient était hospitalisé en service de chirurgie.

2) Avis spécialisé
Pour 23 patients sur les 53 inclus (43%), un avis auprés d’un gastro-entérologue ou d’un chirurgien

digestif de I'établissement a été pris.

3) Traitements recus

a) Mise en place d’une sonde nasogastrique
Une sonde nasogastrique en aspiration a initialement été mise en place a 79% des patients (n=42).
Sur les 11 restants, 4 patients avaient refusé la sonde. Enfin, I'indication de son utilisation n’a pas été

retrouvée dans le dossier médical pour les 7 derniers d’entre eux.

b) Les traitements médicamenteux
Nous avons choisi de repérer quels étaient les principaux traitements instaurés pour la prise en
charge de ces syndromes occlusifs sur carcinose péritonéale et jusqu’a quelle posologie en moyenne

ils étaient prescrits. Les principales informations sont résumées dans le Tableau n°5 ci-apreés.
= Corticoides :

Le corticoide qui a été prescrit pour I'ensemble de nos patients est la Méthylprednisolone par voie
intraveineuse. En moyenne, la posologie maximale utilisée était de 2mg/kg (écart-type 0,6). Cette

posologie a été majorée jusqu’a 4mg/kg pour 2 patients sur les 53.

=  Anticholinergiques :

Le Butylbromure de scopolamine (Scoburen) a été prescrit dans 79% des cas, avec une posologie
moyenne de 89 mg/24h (+/-18), en IVSE principalement. Une majoration progressive jusqu’a une

dose supérieure ou égale a 100 mg/24h était pratiquée dans 25 cas (60%).

= Analogues de la somatostatine :

85% des patients ont bénéficié d’un traitement IVSE ou SC par Acétate d’ocréotide (Siroctid) et la
posologie moyenne était de de 0.9 mg/24h (écart type 0,2). Cette derniére a été majorée jusqu’a

1.2 mg/kg pour 24 des personnes (53%).
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=  Association des deux :

Le Scoburen a été prescrit seul pour 8 patients (15%), le Sirotctid seul pour 11 (21%). Ces deux
molécules ont été utilisée de maniére concomitante dans les prescriptions pour 10 cas sur 53 (19%)

et successivement (Scoburen puis Siroctid) dans 24 cas (45%).

= QOpioides :

On retrouve une prescription d’opioides dans 43 des dossiers médicaux étudiés (85%),
principalement par voie IV sous forme de PCA ou d’IVSE (Oxycodone ou Morphine) mais aussi dans
certains cas par voie transdermique par patch de Fentanyl (Durogesic).

Nous avons convertis grace aux tables d’équianalgésie chaque prescription en morphine IV en mg et
avons obtenus en moyenne les posologies suivantes : un débit continu (DC) a 2.5 mg/h (écart type

3,7). Dans 25% des cas (n=11), une posologie supérieure ou égale a 3 mg/h était atteinte.

De plus, du paracétamol a posologie minimale de 3 grammes par jour était prescrit pour 50 patients

(94%).

A noter que pour 2 patients, I'introduction d’un traitement par Ketamine IVSE a également été
nécessaire en raison de douleurs réfractaires aux majorations progressives des doses de
morphiniques. La Ketamine a été prescrite en débit continu et les posologies étaient de 120 mg/24h

et 65mg/24h respectivement.

=  Médicaments utilisés a visée anti-émétique :

Divers médicaments semblent avoir été utilisés a visée antiémétique et au moins I'un d’entre eux est
retrouvé dans 94% des prescriptions (n=50). Par ordre de fréquence d’utilisation nous avons : Le
Metoclopramide (Primperan), le Metopimazine (Vogaléne), le Chlorpromazine (Largactil),

I’Alizapride (Plitican), I'Odansetron (Zophren) et I’'Halopéridol (Haldol).

Deux molécules de mécanismes différents étaient prescrites en association chez 35 patients (70%).

= |nhibiteurs de la pompe a protons :

Le Pantoprazole (Eupantol) par voie IV a été regu par 46 patients sur les 53 (87%). Il était prescrit a la

posologie de 40 mg 2 fois par jour 71% d’entre eux et 1 seule fois par jour pour les autres.
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Traitements N total =53 Posologie maximale utilisée
Nombre et % Moyenne et écart-type

Corticoides

Methyprednisolone 53 (100%) 2 (+/-0.6) mg/kg

Anti sécrétoires

Scoburen 42 (79%) 89 (+/-18) mg/24h

Seul 8 (15%)

Siroctid 45 (85%) 0.9 (+/-0.2) mg/24h

Seul 11 (21%)

Scoburen puis Siroctid 24 (45%)

Association des deux 10 (19%)

Opioides 43 (81%) Débit continu 2.5 (+/- 3.7) mg/h

Voie transdermique 3 Bolus 6.8 (+/-7.3) mg

Voie intraveineuse 40

Anti émétiques N =50 (94%)

Metoclopramide (Primperan) 31 (62%)

Metopimazine (Vogaléne) 29 (58%)

Chlorpromazine (Largactil) 16 (32%)

Alizapride (Plitican) 12 (24%)

Odansetron (Zophren) 7 (14%)

Haloperidol (Haldol) 3 (6%)

IPP

Pantoprazole (Eupantol) 46 (87%)

Tableau 5. Traitements regus et posologies maximales atteinte en moyennes

4) Les différents délais de la prise en charge initiale

Ces données sont résumées dans le Tableau n°6.

a) Délai entre la suspicion de I'occlusion et la réalisation du TDM
Une tomodensitométrie a visée diagnostique a été réalisée durant le séjour étudié pour 41 de nos
patients. La présence d’une imagerie récente objectivant une carcinose péritonéale diffuse explique

gue cette derniere n’a pas été indiquée dans 12 situations.
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On note que, lorsque réalisée, pour 88% d’entre eux, cela se fait dans un délai inférieur ou égal a
24h. La médiane de temps pour passer ce scanner est de 0 jour dans notre étude (écart interquartile

de 1)

b) Délai entre la suspicion de I'occlusion et I'instauration du traitement médical
L'instauration du traitement médicamenteux tel que défini dans nos critéres d’inclusion est mis en
place dans un délai médian de O jour (écart interquartile de 1)

Pour 79% des patients (n=42), ce traitement est débuté en moins de 24h.

c) Délai entre la suspicion de I'occlusion et la mise en place de la sonde nasogastrique
Lorsqu’elle est mise en place, la pose de la sonde naso-gastrique se fait dans un temps médian 1 jour
(écart interquartile de 3).

Pour 41% de ces patients (n=17), cette pose se fera plus de 24h apres la suspicion du syndrome

occlusif.

d) Délai entre I'introduction du traitement et la mise en place de la sonde
Du fait des résultats précédemment décrits, on supposait qu’il existait également un laps de temps
entre 'instauration de du traitement médicamenteux et la pose de la sonde.
Pour 11 patients ayant eu une pose de SNG (26%), cette derniére s’est effectuée plus de 24h apreés le

début des thérapies pharmacologiques.
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Temps entre la suspicion et la N=41
réalisation du TDM

Médiane [intervalle interquartile] 0/0-1]
<24h No (%) 36 (88%)
>24h  No (%) 5(12%)
Temps entre la suspicion et N=53
I'instauration du traitement

Médiane [intervalle interquartile] 0/0-1]
<24h  No (%) 42 (79%)
>24h  No (%) 11 (21%)
Temps entre la suspicion et la N=42
pose de la SNG

Médiane [intervalle interquartile] 1/0-3]
<24h  No (%) 25 (59%)
>24h  No (%) 17 (41%)
Temps entre le traitement et la N=42
SNG

Médiane [intervalle interquartile] 0/0-1.75]
<24h  No (%) 31 (74%)
>24h  No (%) 11 (26%)

Tableau 6. Les différents temps de la prise en charge initiale.

[l. Les résultats du traitement

1) Proportions du succés au traitement
a) Résultats sur la reprise d’un transit
Au total, sur les 53 patients inclus, 25 (47%) ont repris un transit sur une durée supérieure a 3 jours

comme défini dans notre méthode.



53 PATIENTS

Reprise d'un
transit ?

Porteur
d'une SNG ?

Parteur
d'une SNG ?

N=19 N=6 N=23 N=5
(76%) (2494) (8290) (189%4)

b) Résultats sur la sonde nasogastrique
Au total, on compte 20 sondes qui ont pu étre retirées avant la fin du séjour sur les 42 posées
initialement soit 48%.
De plus, 50% des sondes toujours en place a la fin du séjour sont pu étre mises en siphonage et que
11 patients au total sont restés dépendants de I'aspiration jusqu’a la fin du séjour (26% des patients
initialement équipé d’une sonde).
Pour un quart des personnes finalement libérées de leur SNG, il était indiqué dans le dossier que ce
retrait avait été demandé par le patient ou bien qu’elle avait été arrachée par le patient lui-méme

pour cause de mauvaise tolérance.
Il nous a semblé intéressant a travers le tableau ci-aprés (Tableau n°7), de regarder de plus prés le

devenir de cette sonde nasogastrique en fonction d’une reprise ou non d’un transit chez nos

patients.
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Evolution de la SNG (n=42) Reprise d’un transit (n=19) Pas de reprise de transit
(n=23)

Retirée No (%) 14 (74%) 6(26%)

En siphonage No (%) 3(16%) 8(35%)

En aspiration No (%) 2(10%) 9 (39%)

Tableau 7. Devenir de la sonde en fonction du transit

Ainsi nous pouvoir voir que dans la catégorie des patients ayant repris un transit, 74% des sondes ont
pu étre retirées. Lorsque I'occlusion n’est pas levée, c’est a I'inverse 74% des patients qui sont

toujours porteurs d’une sonde a la fin du séjour (en siphonage ou en aspiration).

2) Délais de réussite au traitement

a) Résultats sur la reprise du transit

Si I'on reprend notre JO correspondant a I'instant ou le traitement médical a été débuté.

Patients ayant repris un transit

30
25
20
5 68 %

10 92 %

Nombre de patients occlus

01 2 3 456 7 8 91011121314151617 181920

Temps en jours

Figure 3. Nombre de patients en occlusion en fonction du temps

Parmi les 25 patients ayant repris un transit durant leur séjour d’hospitalisation a I'lPC, nos résultats
nous permettent de noter les éléments suivants :

En 4 jours, 17 d’entre eux soit 68% avaient repris un transit. A J9 ce taux passe a 92%. Passé ce délai,

seulement 2 autres patients ont eu de nouveau un transit.
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Reprise d'un transit
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Figure 4. Nombre de patients reprenant un transit dans le temps

b) Résultats sur la sonde nasogastrique

JO correspond ici a I'instant ou la sonde nasogastrique a été posée.

Retrait de la sonde
25

20

15 /
10

50%

90%

Nombre de patients avec SNG

o 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15
Temps en jours

Figure 5. Nombre de patients porteur d'une sonde en fonction du temps

Parmi les 42 sondes posées, 20 au total ont été retirées et ce retrait a pu étre effectué dans 90% des

cas dans un délai inférieur ou égal a 9 jours.

La moitié de ces sondes ont été enlevées dans un délai inférieur ou égal a 5 jours.
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Retrait de la sonde
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Figure 6. Nombre de sondes retirées dans le temps

IV.  Devenir des patients

1) Durée d’hospitalisation
La durée moyenne d’hospitalisation des sujets étudiés est de 17 jours (écart type 11,7).

La durée de séjour minimale observée est de 3 jours, et maximale de 73 jours.

2) Lieu d’orientation
Nous avons voulu a travers le Tableau n°8 résumer quels étaient les lieux d’orientation des patients
en fonction de la reprise ou non d’un transit et en fonction du port ou non de la sonde a la fin du
séjour d’hospitalisation.
Il faut donc comprendre que les patients faisant partie de la catégorie « Avec SNG » sont ceux qui
étaient toujours porteurs d’une sonde en siphonage ou en aspiration. Ceux de la catégorie « Sans

SNG » quant a eux sont ceux pour qui elle a été retirée ou alors qui n’en n’ont jamais eu de posée.

Orientation N total =53 IPC UsP Domicile Autre

En fonction de la
reprise du transit

Occlus No (%) N =28 12 (43%) 9 (32%) 7 (25%) 0
Non occlus No (%) N=25 6 (24%) 9 (36%) 9 (36%) 1(4%)
En fonction du port

d’'une SNG

Avec SNG  No (%) N =22 11 (50%) 9 (41%) 2 (9%) 0
Sans SNG  No (%) N =31 7 (23%) 9 (29%) 14 (45%) 1(3%)

Tableau 8. Orientation des patients.
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3) Déces
a) Proportions et lieu du décés
Un patient de notre étude a été perdu de vue et nous n’avons pu vérifier s’il était encore en vie.
Tous les autres patients qui ont été inclus dans I'étude en 2021 sont décédés au moment du recueil

des données.

Le Tableau n°9 ci-apres présente le lieu du décés du patient en fonction de la levée ou non de
I’occlusion durant le séjour étudié, et en fonction du retrait ou non de la sonde nasogastrique. Le
patient perdu de vue n’a pas été intégré dans I'analyse de ces données. Nous avons pu récolter cette
donnée pour la majorité des patients, mais pour 3 d’entre eux, le lieu du décés n’a pas pu étre

retrouvé. Il existe donc au total 4 données manquantes.

Lieu du déces N total = 49 IPC UsP Domicile Autre

En fonction de la
reprise du transit
Occlus No (%) N=26 13 (50%) 9 (35%) 4 (15%) 0

Non occlus No (%) N=23 9 (39%) 9 (39%) 4 (17%) 1 (5%)

En fonction du
retrait de la SNG
Avec SNG  No (%) N =21 11 (52%) 8 (38%) 2 (10%) 0
Sans SNG  No (%) N =28 11 (39%) 10 (36%) 6 (21%) 1 (4%)

Tableau 9. Lieux du déces

b) Déces en occlusion
Bien que le devenir de nos patients soit incertain une fois sorti de I'institut, il nous a paru intéressant
de regarder a travers les comptes rendus que nous avion a notre disposition quelle était la
proportion des patients décédés en occlusion. Au total, nous avons pu trouver cette information
pour 38 patients.
Sur ces 38 patients décédés (que ce soit lors du séjour étudié ou plus tard), 36 présentaient un
syndrome occlusif au moment décés (95%).
Les 15 autres patients étaient des patients décédés en dehors de I'IPC pour lesquels nous n’avons pas

pu obtenir de renseignements sur ce parametre au moment de leur déceés.

De maniere plus précise si 'on s’en tient au séjour étudié pour chaque patient : 23% (n=12) sont
décédés au cours de I’'hospitalisation sans jamais avoir repris un transit. De la méme fagon nous

avons pu relever que 21% (n=11) sont décédés a I'lPC sans que la SNG n’ai pu étre retirée.
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c) Délai de survie
Si I’'on consideére toujours notre JO comme le jour de début du traitement médical ; la médiane de
survie des patients est de 23 jours [3-38]. A 65 jours, 90% des patients de notre population étudiée

étaient décédés.

Fonction de survie

08

06

o4

Survie cumulée

02

00

0 20 40 &0 80 100 120

Temps ecoulé depuis JO

Figure 7. Courbe de survie

SiI'on s’intéresse a la survie de ces patients en fonction de la levée ou non du syndrome occlusif

(reprise de transit) sur le séjour étudié nous obtenons les courbes suivantes :

Fonctions de survie
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syndrome
occlusif
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Figure 8. Courbe de survie selon la levée ou non de I'occlusion



La médiane de survie des patients n’ayant pas repris de transit a la fin du séjour est de 19 jours
contre 27 jours pour ceux dont I'occlusion a été levée et cette différence en termes de survie est

significative (Log rank p=0.047).
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DISCUSSION

l. Discussion des résultats

1) Caractéristiques des patients

D’un point de vue sociodémographique notre population est semblable a celles retrouvées dans les
principales études : age moyen variant entre 58 et 65 ans, femmes étaient en nombre majoritaire.
Cette donnée est probablement corrélée a |'origine gynécologique d’un bon nombre de carcinose
péritonéale et donc seulement attribuables au sexe féminin. (31)
Les données épidémiologiques qui ressortent de I’étude de Tuca & al. en termes de pathologies
abdominales primitives productives de MBO sont également similaire a nos résultats : colon (25-
40%), ovaire (16-29%), estomac (6-19%), pancréas (6-13%), endometre (3-11%) et vessie (3-10%).
Concernant les pathologies extra-abdominales, ce sont les cancers du sein (2-3%) et les mélanomes
(3%) qui sont les plus fréquents.

La sollicitation de I'EMSP de I'lPC pour la totalité des patients confirme que la prise en charge
doit étre multidisciplinaire et globale afin de décider au mieux de la stratégie thérapeutique a
adopter chez ces patients dont le pronostic a court ou moyen terme est engagé. En revanche, dans
moins de la moitié des cas (43%) I'avis spécialisé d’un gastroentérologue ou d’un chirurgien
concernant les options thérapeutiques interventionnelles a été pris. Il semblerait intéressant de
savoir sur quels critéres se basent les équipes pour s’abstenir d’une telle expertise : expérience du
praticien en charge du patient, pronostic de la maladie trés péjoratif, état général jugé non

compatible avec un autre type de traitement... ?

2) La prise en charge initiale

En ce qui concerne les traitements utilisés pour cette prise en charge médicale nous pouvons
tout d’abord noter que dans notre étude la posologie recue de corticothérapie et des traitements
antisécrétoires étaient compatibles avec celles recommandées dans la littérature et nos patients
n’étaient donc pas sous-traités.
Toutefois la Méthylprednisolone n’était que rarement majorée jusqu’a 4mg/kg (n=2). Nous pouvons
peut-étre expliquer cela par une crainte des prescripteurs d’engendrer des effets indésirables
inconfortables (mycoses, infections diverses, déséquilibre glycémique, ulcéres gastriques...) ou par
I’absence de connaissance sur cette posologie maximale recommandée dans ce contexte d’occlusion
sur carcinose. Pourtant, Feuer & al. dans une métanalyse ont décrit ces effets secondaires comme
faibles, d’autant plus si la posologie minimale efficace est recherchée et que la durée de prescription

est courte (28). Une étude de Laval&al. a démontré I'efficacité de la corticothérapie sans toutefois
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pouvoir préciser I'influence de la posologie sur le résultat obtenu. L’actuelle insuffisance de travaux
sur des populations homogenes (type de cancer, carcinose ou non...) et en nombre suffisant (> 100
patients) rend difficile les conclusions et la question reste débattue. (44)

De plus, les molécules antisécrétoires sont plus souvent prescrites de maniere séparée : seules (dans
36% des cas) ou successivement, Scoburen puis Siroctid en cas d’échec (dans 45% des cas), comme le
préconise les recommandations.

Dans seulement 19% des cas, les patients bénéficiaient de I'utilisation de ces deux molécules de
facon concomitante alors leur association est autorisée et peut avoir un effet bénéfique (mécanisme
d’action différent).

Nous remarquons également que les classes d’antiémétiques les plus prescrites sont les
phenothiazines (Vogaléne et Largactil) dans 90% des cas et les antagonistes de la dopamine
(Primperan et Plitican) dans 86% des cas alors que I’halopéridol ne I'est que tres peu (3 patients). Ces
données sont a confronter avec les études qui suggerent que I'Halopéridol a un niveau de preuve
plus élevé que les autres classes (niveau IV, grade B), et que les Phenothiazines sont a utiliser
seulement en cas d’occlusion partielle.

Enfin, I"utilisation dans 85% des cas d’un traitement a base d’opioides souligne la nécessité d’un
recours quasi systématique aux antalgiques de palier 3 dans cette pathologie, comme retrouvé dans

revue de la littérature de Tuca & al. (31)

D’autre part, notre travail nous permet de mettre en avant que la réalisation de I'imagerie
diagnostique et l'instauration du traitement médical se font le plus souvent dans un délai inférieur a
24h, ce qui laisse penser que les équipes médicales et paramédicales sont réactives face a ce type de

symptomatologie.

Enfin, il semble intéressant de noter que pour une part non négligeable de patients, la SNG
était posée dans un second temps par rapport a I'instauration du traitement médicamenteux (26%
des patients). Nous pouvons supposer que ce temps puisse correspondre a I'attente de confirmation
radiologique (compte rendu du TDM) ou clinique (répétition des nausées/ vomissements) du
syndrome occlusif avant I'instauration de la SNG. En effet, |'utilisation de la sonde n’étant pas
recommandée de fagon systématique dans la littérature, il semble raisonnable qu’un temps soit

donné aux praticiens et aux patients avant d’en décider I'indication.
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3) Résultats du traitement
La principale information que fait ressortit notre travail est qu’un peu plus de la moitié des
patients (57%) sont restés occlus jusqu’a la fin de leur séjour a I'lPC (déces ou sortie
d’hospitalisation) malgré les thérapeutiques optimales mises en place.
De la méme maniere, 52% des patients a qui I'on a posé une sonde nasogastrique I'ont gardée
jusqu’a la fin du séjour et pour aucun de ces patients la mise en place d’une gastrostomie de

décharge n’a été discutée.

Lorsque nous regardons de plus prés nos résultats, il en ressort que les SNG semblent étre
principalement retirées lorsque les patients reprennent un transit ; mais elle I'est également pour
une part non négligeable de patients malgré I'absence de levée de I'occlusion (26%). D’autres
parametres semblent donc rentrer en compte dans la décision de maintien ou non de la SNG (confort
du patient, quantification des pertes, souhait d’orientation hors IPC...). Cependant, nos résultats
semblent confirmer que transit et SNG sont fortement liés ; la majorité des patients n’ayant pas

repris de transit se retrouvant souvent avec un port prolongé de sonde.

Au commencement de notre travail, nous voulions essayer d’avoir un apercu en termes de

délai sur les levées des syndromes occlusifs et sur les retraits des SNG. Cependant I'évenement

« levée » ne survenant que trop peu souvent, nos analyses statistiques étaient biaisées par le
nombre important de données censurées. Nous avons tout de méme choisi de nous intéresser a ces
délais sur la population concernée (soit ceux ayant repris un transit durant le séjour étudié). Ainsi,
chez ces patients, la levée de I'occlusion s’est faite pour plus de la moitié dans un délai inférieur ou
égal a 4 jours (dans 68% des cas). Cette proportion de levées passait a 90% au bout de 9 jours.

Cette information laisse a penser qu’au-dela les patients ont 1 chance sur 10 de lever leur syndrome
occlusif.

Il en va de méme pour le retrait de la sonde nasogastrique : la moitié d’entre elles étaient retirées en
moins de 5 jours.

De plus, cette absence de pleine efficacité du traitement parait se confirmer si I'on regarde le
nombre important de patients finalement décédés en occlusion. En effet, grace au recueil
d’informations sur le devenir des patients inclus dans notre étude, nous avons pu retrouver que 95%
d’entre eux sont décédés en occlusion.

Si I'on reprend le schéma élaboré par Laval&al il semble que les différents temps des étapes clés de
la stratégie thérapeutique soient en concordance avec nos résultats pour juger de I'efficacité ou non
de la réussite aux traitements. (Cf Annexe n°2).

De méme, Tuca décrit dans son travail qu’une résolution de I'occlusion survient dans 36% des cas
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(31-42%) et que ce succes survient pour 92% d’entre elles dans les 7 jours. Cependant il note
également qu’elles récidivent dans 72% des cas.

Enfin, Mercadante dans une étude de 2004 mettait en évidence une reprise du transit intestinal dans
les 1 a 5 jours aprés instauration d’'une combinaison de dexaméthasone, métoclopramide et

ocréotide.

4) Devenir des patients
Nos résultats semblent souligner que I'orientation de nos patients ainsi que leur lieu de
déces peuvent étre conditionnés par la levée ou non de cette occlusion. En effet, la majorité des
patients occlus sont restés hospitalisés a I'lPC et y sont décédés. Ces déces comprennent ceux
survenus lors des séjours étudiés, auxquels se rajoutent, certains de nos patients hospitalisés de
nouveau sur I'lPC quelque temps aprés. En revanche, ceux ayant repris un transit ou ceux épargnés
d’une SNG bénéficiaient plus souvent d’une orientation différente (vers le domicile ou vers une USP).

Seulement 15% (n=8) des patients de notre étude sont décédés a domicile.

La médiane de survie de notre population était de 23 jours et la moyenne d’environ 30 jours.
Cette donnée met |'accent sur le mauvais pronostic de ces patients et explique en partie la
complexité de la stratégie thérapeutique. La survie moyenne qui est retrouvée dans la littérature
chez les patients présentant une MBO non opérable est semblable, elle varie entre 4 et 5 semaines.
Enfin, ce pronostic semble d’autant plus péjoratif lorsque le traitement ne montre pas d’efficacité sur
la levée de I'occlusion avec une différence significative entre les deux groupes sur la survie (Log rank

p=0.047).

Il. Limites de I'étude

Notre étude comporte plusieurs limites. Tout d’abord par son caractere rétrospectif elle est
propice a I’'omission de données. Ces données manquantes sont liées au fait que pour chaque
patient, certaines d’entre elles pouvaient ne pas avoir été retranscrites dans le dossier médical. Ces
données manquantes ont pour effet de diminuer la puissance de notre étude.

De plus, ces données ont été collectées par un seul observateur, ce qui peut créer un biais de recueil.

D’autre part, nous pouvons dire que notre étude perd en puissance par le petit nombre de
patients inclus (N=53) et son caractére monocentrique ce qui la rend difficilement extrapolable. Une
étude sur plusieurs années successives, multicentrique, pourrait donc étre intéressante afin

d’augmenter le nombre de patients et contribuerait a valider nos résultats.
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Il est aussi notable que notre travail s’est restreint a la prise en charge médicale des
syndromes occlusifs sur carcinose péritonéale et qu’il pourrait étre intéressant dans un travail plus
laborieux de s’intéresser aux autres options thérapeutiques proposées (chimiothérapie, chirurgie,

pose de prothéses...).

Enfin, comme expliqué précédemment, si I'on considére I'évenement « levée de
I’occlusion », il nous a été impossible d’obtenir une médiane de temps fiable pour laquelle la moitié
de nos patients auraient levé leur occlusion car I'événement ne survenait que trop peu souvent
durant le séjour. Cette information met également en évidence I'impasse thérapeutique face a
laquelle nous nous trouvons fréquemment dans cette situation. Nos traitements semblent imparfaits
et la résolution du syndrome occlusif ne doit peut étre espérée pour chaque patient, comme le

souligne certains auteurs dont I'objectif principal reste d’apaiser les symptomes. (4,45)

lll.  Forces de I'étude
L'une des principales forces de notre travail est qu’il est le premier a s’étre intéressé a la
prise en charge des occlusions digestives sur carcinose péritonéale a I'lPC. Nous avons, grace a cette
étude pilote, pu établir une vision globale des pratiques habituelles et d’en appréhender les

résultats.

D’autre part, notre population est en adéquation sur plusieurs points a celle décrite dans la
littérature en termes de données sociodémographiques, de survie, de délais d’évaluation du succes

ou non du traitement).

Grace a cette premiére étude, il parait désormais possible que certaines pratiques soient
modifiées ou améliorées. En premier lieu, les prescriptions médicamenteuses pourraient étre
optimisées en s’accordant avec les consensus établis par des experts notamment sur le choix des

antiémétiques et sur la maximalisation des posologies des traitements principaux.

Aussi, maintenant que nous avons une idée de I'’échéance de résolution ou non de ces syndromes
occlusifs (68% a 4 jours, 90% a 9 jours), les praticiens pourraient appréhender avec anticipation la
stratégie thérapeutique globale ainsi que le devenir des patients. En effet, comme nous I'avions dit
dans la premiére partie, ces patients en situation palliative et dont le pronostic est engagé a moyen
terme, doivent bénéficier d’'une prise en charge qui se raccorde le plus possible avec une qualité de
vie confortable pour eux et leurs proches. Le port prolongé de SNG, les douleurs et I'impossibilité

d’alimentation orale que ces occlusions engendrent sont d’'importants freins a une prise en charge
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satisfaisante et entrainent une souffrance considérable. Il est primordial que le patient puisse étre au
centre de la stratégie thérapeutique et qu’en fonction de ses souhaits et ceux de son entourage, tous
les moyens puissent étre mis en ceuvre pour y répondre au mieux.

Peut-étre pourrions-nous envisager que grace a notre travail les praticiens envisagent de modifier
leur stratégie thérapeutique une fois le J4 dépassé ? Par exemple, en anticipant orientation vers un

lieu de prise en charge adapté aux souhaits du patient (Unité Soins Palliatifs, retour a domicile).

De méme, il pourrait étre pertinent de s’intéresser aux raisons qui ont conduit au quasi-
abandon des poses des gastrostomies de décharge afin de remettre cette pratique a I'ordre du jour.
En effet, comme plusieurs travaux le précisent, cette technique permet d’offrir aux patients une
qualité de vie meilleure (retrait plus précoce de la SNG, reprise d’une alimentation plaisir).

Certains auteurs s’accordent déja a dire que dans les centres ou elle est pratiquée, I'indication de la
gastrostomie de décharge se fait bien souvent trop tardivement. Laval & al dans une étude de 2006
retrouvent un délai médian de pose de 17 jours apres échec du traitement médical. La médiane de
durée de vie aprés l'intervention était de 13 jours soit proche de celle de 17 jours dans une étude
comparable auprés de 51 patients. Cela souligne certes le mauvais pronostic des patients considérés,
mais aussi nos difficultés a poser I'indication de la gastrostomie et a I'organiser. Selon les études, elle
permet pourtant une disparition des symptémes dans 87 a 100% des cas et les complications sont

peu fréquentes.

45



CONCLUSION

Notre étude est la premiere a s’étre intéressée a la prise en charge médicale palliative des
syndromes occlusifs sur carcinose péritonéale a I'Institut Paoli-Calmettes de Marseille. Grace a ce
travail, nous avons pu mettre en avant toute la complexité et les enjeux d’une telle prise en charge.
Survenant chez des patients fragiles, souffrant d’'une maladie évoluée dont le pronostic est déja
préoccupant, ces occlusions intestinales semblent assombrir davantage la fin de vie de nos patients.

En effet, nous avons pu relever qu’elles ont un impact important a différents niveaux. Tout
d’abord sur le patient lui-méme par les souffrances qu’elles provoquent tant sur le plan somatique
(port prolongé de la SNG, douleurs...) que psychologique (perte d’autonomie, de I'estime de soi...).
Elles sont également source de perturbation de I'environnement avec un retentissement sur les
proches et sur le lieu de prise en charge par exemple. Ceci se confirme notamment par la proportion
de patients de notre étude qui sont finalement décédés a I'lPC, alors qu’il semblerait plus acceptable
gue pour ces patients une fin de vie a domicile ou en Unités de Soins Palliatifs soient proposées.

C’est pourquoi, bien que nos pratiques semblent conformes aux recommandations des
experts, nous ne pouvons considérer que les traitements employés de nos jours soient optimaux. La
survenue d’une occlusion digestive sur carcinose péritonéale chez les patients en situation palliative
reste un symptome souvent réfractaire et cela est souligné par la proportion de patients inclus dans

notre étude qui sont finalement décédés en occlusion (95% d’entre eux).

Notre travail ouvre principalement des perspectives sur I'anticipation du devenir de nos
patients et sur la place des gastrostomies de décharge dans ce contexte. Grace a nos résultats, il
semblerait en effet intéressant qu’a partir du 4™ jour de traitement soit réévaluer la stratégie
thérapeutique : modifications des posologies et des molécules prescrites, orientation différente
selon le souhait du patient et son entourage et rediscussion des indications des gastrostomies. Ces
dernieres, de nos jours quasi-abandonnées dans certains centres comme le nétre, semblent pourtant
étre un pilier important du soulagement symptomatique. Il serait intéressant de connaitre plus en

détail les obstacles a leurs mises en place.

Les constats, réflexions et propositions issus de cette these restent des préoccupations au
cceur de la médecine palliative. Il s’agit de parametres primordiaux a prendre en compte pour
améliorer la qualité de la fin de vie de nos patients et agir sur les symptémes réfractaires dont ils

souffrent.
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ANNEXES

Table 1 MASCC levels of evidence

Level Criteria

I

I

m

v
v

Evidence obtained from meta-analysis of multiple, well-designed, controlled studies; randomized trials with low false-positive and false-

negative errors (high power).

Evidence obtained from at least one-well designed experimental study; randomized trials with high false-positive and/or false-negative

errors (low power).

Evidence was obtained from well-designed, quasi-experimental studies, such as nonrandomized, controlled single-group, pretest-postiest

comparison, cohort, time, or matched case-control series.

Evidence was obtained from well-designed. non-experimental studies, such as comparative and correlational descriptive and case studies.

Evidence obtained from case reports and clinical examples.

Adapted from MASCC (2018). MASCC Guidelines Policy: Recommendations for MASCC Guideline Consiruction and the Endorsement of
Externally Generated Guidelines. hitps J/fw ww.mascc.org/assets'Toolbox/PoliciesForms'masce_guideline_policy_2018.pdf

Table 2 MASCC grading of

recommendations

Grade

Evidence needed

A

B
C
D

Evidence of type I or consistent findings from multiple studies of
type I, 111, or IV.

Evidence of types IL III. or IV and findings are generally consistent.
Evidence of types 1L, 111, or IV and findings are inconsistent.
Little or no systematic empirical evidence.

Adapted from MASCC (2018). MASCC Guidelines Policy: Recommendarions for MASCC Guideline Con-
struction and the Endorsement of Externally Generared Guidelines. hitpsy//www.masce.org/assets/Toolbox/
PoliciesForms/masce_guideline_policy _2018.pdf

Annexe 2. Criteres des niveaux d'évidence et des grades de recommandations selon la MASCC
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ETAPE |

¥

Sonde nusogush'iquel [a discuter au cas par cas).

¥ Réhydratation parentérale.

L4

Antalgiques selon recommandations internationales (3 paliers de 'OMS).

% Corticoides : méthylprédnisslons (Solumeédrol®) cu équivalent:

1 a4 mg/kg/24 hen IV en 1 h le matin, 3 a 5 jours (possible voie 5C en 2

fractions en 2 points différents.

-

Antigmétique” : halopéridol (Haldol®) 1 @ 5 mg/8 a 12 h 5C ou IV
ou chlorpromazine (Largactil®) 25 @ 50 mg/8 @ 12 h 5C ou IV.

¥ Antisécréioire anticholinergique : Butylbromure de scopolamine (Scoburen®)
40 a 80 mg/8 h 5C ou IV.

Jor épisode Occlusion Episodss & mpétition

ETAPE Nl oui non
r l
'
Diminufion puis arrét corficoides Arrét corficoides
et anticholinergiques et anticholinergiques

l

Anfiséerétoire analogue de la somatostatine : Octréofide |Sandostatine®: 200 pg/8 h en
5C ou 800 pg continu PSE, 5C cu IV

ETAPE Il l

l—nprés 3 jours de traitement —l

Arrést des vomissements Paursuite des vomissements
“‘f_‘lhﬂf‘h"."? Iul Indication de gastrostoemie
P:rs mﬁ':f':r'::;"fpﬂ endoscopique ou chirurgicale

Annexe 2. Stratégie thérapeutique selon Laval&al.
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LISTE DES ABREVIATIONS

AFSOS : Association Francophone Soins Oncologiques de Support
CP : Carcinose péritonéale

CHIP : Chimiohyperthermie intrapéritonéale

DC : Débit continu

EMSP : Equipe Mobile de Soins Palliatifs

IPC : Institut Paoli Calmette

IPP : Inhibiteurs de la Pompe a Protons

IV : Intraveineux

IVSE : Intraveineuse a la seringue électrique

MASCC : Multinational Association Of Supportive Care

MBO : Malignant Bowel Obstruction

PCA : Patient Controlled Analgesia (analgésie contr6lée par le patient)
RAD : Retour A Domicile

SC : sous-cutané

SNG : Sonde nasogastrique

USP : Unité de Soins Palliatifs
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