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Professeurs des Universités - praticiens hospitaliers

Le 11 Octobre 2018

ABOYANS Victor CARDIOLOGIE
ACHARD Jean-Michel PHYSIOLOGIE
ALAIN Sophie BACTERIOLOGIE-VIROLOGIE
ARCHAMBEAUD Francoise MEDECINE INTERNE
(Surnombre jusqu’au 31-08-2020)
AUBARD Yves GYNECOLOGIE-OBSTETRIQUE
AUBRY Karine O.R.L.
BEDANE Christophe DERMATO-VENEREOLOGIE
BERTIN Philippe THERAPEUTIQUE
BORDESSOULE Dominique HEMATOLOGIE
(Surnombre jusqu’'au 31-08-2020)
CAIRE Francois NEUROCHIRURGIE
CHARISSOUX Jean-Louis CHIRURGIE ORTHOPEDIQUE et TRAUMATOLOGIQUE
CLAVERE Pierre RADIOTHERAPIE
CLEMENT Jean-Pierre PSYCHIATRIE d'ADULTES
COGNE Michel IMMUNOLOGIE
CORNU Elisabeth CHIRURGIE THORACIQUE et CARDIOVASCULAIRE
COURATIER Philippe NEUROLOGIE
DANTOINE Thierry GERIATRIE et BIOLOGIE du VIEILLISSEMENT
DARDE Marie-Laure PARASITOLOGIE et MYCOLOGIE
DAVIET Jean-Christophe MEDECINE PHYSIQUE et de READAPTATION
DESCAZEAUD Aurélien UROLOGIE
DES GUETZ Gaétan CANCEROLOGIE
DESPORT Jean-Claude NUTRITION
DRUET-CABANAC Michel MEDECINE et SANTE au TRAVAIL
DURAND-FONTANIER Sylvaine ANATOMIE (CHIRURGIE DIGESTIVE)
ESSIG Marie NEPHROLOGIE
FAUCHAIS Anne-Laure MEDECINE INTERNE
FAUCHER Jean-Francois MALADIES INFECTIEUSES

FAVREAU Frédéric BIOCHIMIE et BIOLOGIE MOLECULAIRE
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FEUILLARD Jean
FOURCADE Laurent
GAUTHIER Tristan
GUIGONIS Vincent
JACCARD Arnaud
JAUBERTEAU-MARCHAN M. Odile
LABROUSSE Francois
LACROIX Philippe

LAROCHE Marie-Laure
LIENHARDT-ROUSSIE Anne
LOUSTAUD-RATTI Véronique
LY Kim

MABIT Christian

MAGY Laurent

MARIN Benoit

MARQUET Pierre
MATHONNET Muriel
MELLONI Boris
MOHTY Dania
MONTEIL Jacques
MOREAU Jean-Jacques
MOUNAYER Charbel
NATHAN-DENIZOT Nathalie
NUBUKPO Philippe
OLLIAC Bertrand
PARAF Francgois

PLOY Marie-Cécile
PREUX Pierre-Marie
ROBERT Pierre-Yves

SALLE Jean-Yves

HEMATOLOGIE

CHIRURGIE INFANTILE
GYNECOLOGIE-OBSTETRIQUE
PEDIATRIE

HEMATbLOGIE

IMMUNOLOGIE

ANATOMIE et CYTOLOGIE PATHOLOGIQUES
MEDECINE VASCULAIRE
PHARMACOLOGIE CLINIQUE
PEDIATRIE

HEPATOLOGIE

MEDECINE INTERNE
ANATOMIE

NEUROLOGIE

EPIDEMIOLOGIE, ECONOMIE de la SANTE et PREVENTION
(en détachement jusqu’au 04-11-2020)

PHARMACOLOGIE FONDAMENTALE

CHIRURGIE DIGESTIVE

PNEUMOLOGIE

CARDIOLOGIE

BIOPHYSIQUE et MEDECINE NUCLEAIRE
NEUROCHIRURGIE (Surnombre jusqu’au 31-08-2019)
RADIOLOGIE et IMAGERIE MEDICALE
ANESTHESIOLOGIE-REANIMATION
ADDICTOLOGIE

PEDOPSYCHIATRIE

MEDECINE LEGALE et DROIT de la SANTE
BACTERIOLOGIE-VIROLOGIE

EPIDEMIOLOGIE, ECONOMIE de la SANTE et PREVENTION
OPHTALMOLOGIE

MEDECINE PHYSIQUE et de READAPTATION
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SAUTEREAU Denis
STURTZ Franck
TCHALLA Achille

TEISSIER-CLEMENT Marie-Pierre

VALLEIX Denis
VERGNENEGRE Alain
VERGNE-SALLE Pascale
VIGNON Philippe
VINCENT Francois
WEINBRECK Pierre

YARDIN Catherine

GASTRO-ENTEROLOGIE ; HEPATOLOGIE
BIOCHIMIE et BIOLOGIE MOLECULAIRE
GERIATRIE ET BIOLOGIE DU VIEILLISSEMENT

ENDOCRINOLOGIE, DIABETE et MALADIES
METABOLIQUES

ANATOMIE

EPIDEMIOLOGIE, ECONOMIE de la SANTE et PREVENTION
THERAPEUTIQUE

REANIMATION

PHYSIOLOGIE

MALADIES INFECTIEUSES (surnombre jusqu’au 31-08-2019)

CYTOLOGIE et HISTOLOGIE

PROFESSEUR ASSOCIE DES UNIVERSITES A MI-TEMPS DES DISCIPLINES MEDICALES

BRIE Joél

CHIRURGIE MAXILLO-FACIALE ET STOMATOLOGIE (du
01-09-2018 au 31-08-2019)

MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES - PRATICIENS HOSPITALIERS

AJZENBERG Daniel
BALLOUHEY Quentin
BARRAUD Olivier
BOURTHOUMIEU Sylvie
BOUTEILLE Bernard
DURAND Karine
ESCLAIRE Francoise
HANTZ Sébastien
JACQUES Jérémie
JESUS Pierre

LE GUYADER Alexandre
LIA Anne-Sophie
QUELVEN-BERTIN Isabelle

RIZZO David

TERRO Faraj

PARASITOLOGIE et MYCOLOGIE
CHIRURGIE INFANTILE
BACTERIOLOGIE-VIROLOGIE
CYTOLOGIE et HISTOLOGIE
PARASITOLOGIE et MYCOLOGIE
BIOLOGIE CELLULAIRE

BIOLOGIE CELLULAIRE
BACTERIOLOGIE-VIROLOGIE
GASTRO-ENTEROLOGIE ; HEPATOLOGIE
NUTRITION

CHIRURGIE THORACIQUE et CARDIOVASCULAIRE
BIOCHIMIE et BIOLOGIE MOLECULAIRE
BIOPHYSIQUE et MEDECINE NUCLEAIRE
HEMATOLOGIE

BIOLOGIE CELLULAIRE
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WOILLARD Jean-Baptiste PHARMACOLOGIE FONDAMENTALE

P.R.A.G.

GAUTIER Sylvie ANGLAIS

PROFESSEUR DES UNIVERSITES DE MEDECINE GENERALE

BUCHON Daniel (Maintenu en fonction jusqu’au 31.08.2019)

DUMOITIER Nathalie (Responsable du département de Médecine Générale)

MAITRE DE CONFERENCES ASSOCIE A MI-TEMPS DE MEDECINE GENERALE

HOUDARD Gaétan (du 1°" septembre 2016 au 31 aodt 2019)

LAUCHET Nadége (du 1% septembre 2017 au 31 ao(t 2020)

PAUTOUT-GUILLAUME Marie-Paule  (du 1° septembre 2018 au 31 ao(t 2021)

PROFESSEURS EMERITES

ADENIS Jean-Paul
ALDIGIER Jean-Claude
BESSEDE Jean-Pierre

BONNAUD Francois

DE LUMLEY WOODYEAR Lionel

DENIS Francois

GAINANT Alain

MERLE Louis

MOULIES Dominique
TUBIANA-MATHIEU Nicole
VALLAT Jean-Michel

VIROT Patrice

du 01.09.2017 au 31.08.2019
du 01.09.2018 au 31.08.2019
du 01.09.2018 au 31.08.2020
du 01.09.2017 au 31.08.2019
du 01.09.2017 au 31.08.2019
du 01.09.2017 au 31.08.2019
du 01.09.2017 au 31.08.2019
du 01.09.2017 au 31.08.2019
du 01.09.2017 au 31.08.2019
du 01.09.2018 au 31.08.2020
du 01.09.2014 au 31.08.2018

du 01.09.2016 au 31.08.2018
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Assistants Hospitaliers Universitaires — Chefs de Clinique

Le 1°" novembre 2018

ASSISTANTS HOSPITALIERS UNIVERSITAIRES

AUDITEAU Emilie

BAUDRIER Fabien
CHARISSOUX Aurélie

2€ contrat
DAURIAT Benjamin

1€l contrat
DERBAL Sophiane

DOUCHEZ Marie
DUCHESNE Mathilde

FAYE Pierre-Antoine

fin de fonctions définitive
HUMMEL Marie

KONG Mélody
MARQUET Valentine

2€ contrat

PIHAN Franck
RIVAILLE Thibaud
TCHU HOI NGNO Princia
TALLA Perrine

EPIDEMIOLOGIE (CEBIMER) 31/10/20 1€' contrat

ANESTHESIOLOGIE-REANIMATION 31/10/19 1€ contrat
ANATOMIE ET CYTOLOGIE PATHOLOGIQUES 31/10/19

HISTOLOGIE, EMBRIOLOGIE ET CYTOGENETIQUE 31/10/20

CHIRURGIE ANATOMIE 31/10/20 1" contrat

ANESTHESIOLOGIE-REANIMATION 31/10/20 1€F contrat
ANATOMIE ET CYTOLOGIE PATHOLOGIQUES

(fin de fonction au 01/09/19) 2€ contrat
BIOCHIMIE et BIOLOGIE MOLECULAIRE 31/10/19

ANESTHESIOLOGIE-REANIMATION 31/10/20 1€F contrat

ANESTHESIOLOGIE-REANIMATION 31/10/19 1€ contrat
HISTOLOGIE, EMBRYOLOGIE et CYTOGENETIQUE 02/05/19

ANESTHESIOLOGIE-REANIMATION 31/10/20 1€' contrat
CHIRURGIE-ANATOMIE 31/10/20 1€" contrat
BIOPHYSIQUE ET MEDECINE NUCLEAIRE 31/10/20 1€ contrat
BIOLOGIE CELLULAIRE 06/11/20 1€' contrat

CHEFS DE CLINIQUE - ASSISTANTS DES HOPITAUX

ARMENDARIZ-BARRIGA Matéo

AUBLANC Mathilde
AZAIS Julie
BAUDONNET Romain
BEEHARRY Adil

CHIRURGIE ORTHOPEDIQUE ET TRAUMATOLOGIQUE
31/10/20 1€ contrat
GYNECOLOGIE-OBSTETRIQUE 31/10/20 1€ contrat
MEDECINE INTERNE A 31/10/19 1€ contrat

OPHTALMOLOGIE 31/10/19 2€ contrat
CARDIOLOGIE 31/10/20 1€ contrat
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BLOSSIER Jean-David

BOSETTI Anais

BOUSQUET Pauline

CHAMPIGNY Marie-Alexandrine
CHRISTOU Niki

COLOMBIE Stéphanie

COMPAGNAT Maxence

DARNIS Natacha
DE POUILLY-LACHATRE Anais

DIDOT Valérian
EL OUAFI Zhour
EVRARD Bruno
FAURE Bertrand

FAYEMENDY Charlotte
FROGET Rachel

GHANEM Khaled
GEYL Sophie
GOUDELIN Marine

GUTIEREZ Blandine
HARDY Jérémy

KRETZSCHMAR Tristan

LACOSTE Marie
LAFON Thomas

LAHMADI Sanae

LEGROS Maxime
LEHMANN Lauriane
MARGUERITTE Francois

CHIRURGIE THORACIQUE et CARDIOVASCULAIRE 31/10/19

2€ contrat
GERIATRIE et BIOLOGIE du VIEILLISSEMENT 16/11/19

1€l contrat
PEDIATRIE 08/01/19 1€T contrat

PEDIATRIE 31/10/19 2€ contrat

CHIRURGIE DIGESTIVE (délégation pour mission d’étude pour
1an) 31/10/19 fin de fonctions définitive

MEDECINE INTERNE A (a compter du 02/05/17) 01/05/19

1€l contrat
MEDECINE PHYSIQUE et de READAPTATION 31/10/19

2€ contrat
PEDOPSYCHIATRIE 30/04/19

RHUMATOLOGIE (a compter du 02/05/17) 01/05/19 1¢€r
contrat

CARDIOLOGIE 31/10/19 1€' contrat
NEPHROLOGIE 31/10/20 1€' contrat
REANIMATION 31/10/19 1€" contrat
PSYCHIATRIE d’ADULTES 31/10/19 1€' contrat

GYNECOLOGIE-OBSTETRIQUE 31/10/19 1€ contrat
CENTRE D’INVESTIGATION CLINIQUE (pédiatrie) 31/10/20

1€l contrat

ORL 31/10/20 1€ contrat
GASTROENTEROLOGIE 31/10/20 1€ contrat
REANIMATION 31/10/19 1€ contrat

MALADIES INFECTIEUSES 31/10/20 1®" contrat
CHIRURGIE ORTHOPEDIQUE ET TRAUMATOLOGIQUE

31/10/19 1€r contrat
PSYCHIATRIE d’ADULTES 31/10/19 1€ contrat

MEDECINE INTERNE 31/10/19 1" contrat
MEDECINE D’'URGENCE 01/09/19 fin de fonctions définitive

NEUROLOGIE 31/10/19 1€" contrat
GYNECOLOGIE-OBSTETRIQUE 31/10/20 1€' contrat
GASTROENTEROLOGIE 31/10/19 1©" contrat
GYNECOLOGIE-OBSTETRIQUE 31/10/19 2€ contrat
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MARTINS Elie

MICLE Liviu-lonut
MOWENDABEKA Audrey
ORLIAC Hélene
ORSONI Xavier

PLAS Camille
PRUD’HOMME Romain

QUILBE Sébastien
ROUCHAUD Aymeric

SALLE Henri
SANGLIER Florian

SIMONNEAU Yannick
TRICARD Jérémy

VAIDIE Julien

CHEF DE CLINIQUE ASSOCIE

VITALE Gaetano

CARDIOLOGIE 31/10/19 2€ contrat
CHIRURGIE INFANTILE 31/10/20 1€ contrat
PEDIATRIE 31/10/20 1€' contrat
RADIOTHERAPIE 30/04/20 1€ contrat
UROLOGIE 31/10/20 1€' contrat
MEDECINE INTERNE B 31/10/20 18" contrat

DERMATOLOGIE-VENEREOLOGIE 31/10/19 1€r
contrat

OPHTALMOLOGIE 31/10/20 1€T contrat
RADIOLOGIE et IMAGERIE MEDICALE (NRI)
31/08/19 fin de fonctions définitive

NEUROCHIRURGIE 31/10/19 2€ contrat
RADIOLOGIE et IMAGERIE MEDICALE

31/10/19 1€ contrat

PNEUMOLOGIE 31/10/20 1€F contrat
CHIRURGIE THORACIQUE
et CARDIOVASCULAIRE

MEDECINE VASCULAIRE 31/10/20 1€ contrat
HEMATOLOGIE CLINIQUE 31/10/20 1€' contrat -

CHIRURGIE THORACIQUE ET CARDIOVASCULAIRE
MEDECINE VASCULAIRE

CHEF DE CLINIQUE — MEDECINE GENERALE

CARLESSO-CROUZIL Olivia

SEVE Léa

31/10/20 1€T contrat
31/10/19 1€r contrat

CHEF DE CLINIQUE ASSOCIE — MEDECINE GENERALE

RUDELLE Karen

PRATICIEN HOSPITALIER UNIVERSITAIRE

LERAT Justine
MATHIEU Pierre-Alain

O.R.L (du 01/05/16 au 31/10/20)

CHIRURGIE ORTHOPEDIQUE et TRAUMATOLOGIQUE

(du 01/05/16 au 31/10/20)
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A mes parents,
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« Ce n’est pas ce que vous ne savez pas qui vous pose des problémes, mais c’est
ce que vous savez avec certitude et qui n’est pas vrai. »
Mark Twain

Evan APPOURCHAUX | These dexercice | Université de Limoges | 2019 12
Licence CC BY-NC-ND 3.0



Remerciements

A mon Maitre et président du jury,

Monsieur le Professeur Denis VALLEIX

Professeur des Universités
Praticien hospitalier
Chirurgien digestif

Chef de service hospitalier de Chirurgie Digestive, Générale et Endocrinienne du CHU
de Limoges

Ancien doyen d'une faculté de médecine

Chevalier de la Légion d’honneur

Vous me faites I'honneur de présider ce jury de thése et je vous en remercie.
J'admire votre expérience, votre sagesse ainsi que votre capacité a transmettre le savoir.

Je vous remercie pour votre précieux enseignement tant au bloc opératoire qu’a la faculté de
medecine et pour votre constante bienveillance.

Soyez assuré de mon profond respect et de ma sincére gratitude.
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A mon Maitre et directrice de thése,

Madame le Professeur Muriel MATHONNET

Professeur des Universités
Praticien hospitalier
Chirurgien digestif

Chevalier de la Légion d’honneur

Vous m'avez fait 'honneur de diriger ce travail et je vous en remercie.
Votre disponibilité, votre expertise et vos conseils m’ont permis de mener & bien cette thése.

J'admire vos compétences chirurgicales et vos connaissances scientifiques et je suis fier d’étre
un de vos éléves.

Je vous remercie pour votre enseignement et espére m’en montrer digne dans les années a
venir.

Veuillez recevoir ici 'expression de mon profond respect et de ma grande reconnaissance.
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A mon Maitre et membre du jury de thése,

Madame le Professeur Sylvaine DURAND-FONTANIER

Professeur des Universités
Praticien hospitalier

Chirurgien digestif

Vous me faites 'honneur de siéger dans ce jury de thése et je vous en remercie.
J'admire vos compétences et votre amour pour I'enseignement dont j’ai la fierté de bénéficier.

Je vous remercie pour m'avoir accompagné et transmis votre savoir pendant ces années au
sein du service de chirurgie digestive comme sur les bancs de la faculté.

Je vous suis reconnaissant pour votre gentillesse et votre disponibilité toujours rassurante.

Soyez assurée de ma profonde gratitude et de mon sincére respect.
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A mon Maitre et membre du jury de thése,

Monsieur le Docteur Stéphane BOUVIER

Praticien hospitalier

Chirurgien digestif

Je vous remercie d’avoir accepté de siéger dans ce jury de thése.

Vos compétences chirurgicales et votre aptitude a les transmettre au bloc opératoire ont été

importantes pour moi.

Je vous remercie pour la confiance que vous avez su m’accorder ainsi que pour le savoir-faire

que vous m'avez transmis et comme vous le dites si bien « c’est pas mal pour moi ca ».

Veuillez recevoir ici 'expression de ma profonde reconnaissance.
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A mon Maitre et membre du jury de thése,

Monsieur le Docteur Ali ABDEH

Praticien hospitalier
Chirurgien digestif

Chef de service hospitalier de Chirurgie Viscérale et Digestive du CH de Brive-La-
Gaillarde

Je te remercie de me faire I'honneur de participer a ce jury de thése.

Tes compétences chirurgicales et ta constante bonne humeur m’ont permis d’évoluer
sereinement au cours de mes deux semestres d’internat & tes cotés.

Merci pour la confiance que tu as su m’accorder.

J'admire tes qualités professionnelles, humaines ainsi que ton humour et je suis heureux de
pouvoir les retrouver a nouveau au cours de I'année a suivre.

Sois assuré de mon amitié et de mon profond respect.
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A ma famille,

A mes parents,

Merci d"avoir toujours été la pour moi, de m’avoir soutenu et accompagné dans tous mes choix
depuis le début.

Merci pour I'éducation et les valeurs que vous m’'avez transmises dont le travail et le plaisir qui
sont les deux notions qui me motivent au quotidien depuis longtemps aussi bien
professionnellement que dans ma vie personnelle ou sur un terrain de sport.

Je peux compter sur vous quoi qu'il arrive, que ce soit pour les choses importantes de la vie
ou qu'il s’agisse de ne pas me laisser le ventre vide les dimanches soir de premiére année de
meédecine en rentrant sur Limoges avec un bon plat de lasagne ou des pizzas maisons, le tout
glissé dans la valise.

Je suis fier de vous et je vous aime.

A ma soeur,

On a toujours été tres complice et je serai toujours la pour toi. Je suis trés fier de toi et de ton
parcours. Merci d'étre la pour moi. Je t'aime sceurette. A Julien, mon demi de mélée préféré,
je te souhaite de poursuivre cette belle carriére.

A mes grands-parents,

Papi Jo et mamie Marcelle, votre éternel soutien et votre amour me remplit de joie comme
tous les moments que je passe avec vous depuis tout petit, de I'apprentissage de l'italien
« Cosa c'¢ ? Niente » a la dégustation des boulettes & la sauce tomate « les fameuses
polpettes ». Viva l'italia. Je vous aime.

A toute ma famille,

A Tantan Patou, marraine formidable, Pierre, Alexis et Natacha (merci pour le déplacement
cousine). Merci pour votre soutien, je vous aime.

A Lili, ton soutien est une force merci beaucoup d’étre la, Mickael et les enfants. A David et
Christelle, Chloé, Florian et llan.

A Patrick, Annie et Cyril vous avez toujours dit que vous seriez la... Nous y voila, merci d’étre
présent.

A Nanou, Soléne, Kévin un grand merci pour votre soutien.
A tous les oncles et tantes, cousins et cousines Appourchaux et a toi mamie Odette.

Je vous aime.
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A mes amis,

A Polo et Chamcham pour cette amitié qui dure malgré la distance, pour notre premiére année
de meédecine, sérieuse mais pas uniquement comme en témoigne nos sessions « Ski
challenge », le « Oofball » et pleins d’autres moments qui resterons de supers souvenirs. C'est
aussi grace a vous que je suis ici aujourd’hui.

A Sophie, notre amitié depuis le lycée m’est chére. Ton parcours professionnel et ton courage
m'impressionne. Merci d’étre 1a pour moi.

A mes quatre mousquetaires, la Dream-team,

A Vinvin, jadmire ton calme légendaire et ta douce voix. Les étés a Tossa sont juste
inoubliables et nos fous rires interminables.

A Amaury dit Mo du Van, Superman, le capitaine en soirée comme en mer. Toujours un vrai
bonheur de partager des moments avec toi. Et je ne te parle pas de ceux a venir sur le bassin !

A Weroom, le meilleur adversaire des jeux a la con sur téléphone (RIP Subway surfer).
Nucléaire tant dans ta profession (toujours inconnue) que dans tes pecs, c’est toujours le top
avec toi.

A Keke, Monsieur le cardiologue, je suis trés heureux d’avoir pu te croiser lors de mon passage
a Toulouse. Continue a soigner des coeurs, tu régales le mien.

Les mecs c’est grace a vous que j'en suis la aujourd’hui, que de bons souvenirs de cet externat
avec vous. Chaque moment partagé est un pur plaisir. Je vous aime.

A Quentin, Thibaud et Seb, vous n’avez pas changé et chaque retrouvaille est un pur bonheur.

A David Barreau (mon champion), Calles, Mallard, Dubois pour tous ces bons moments.

A la Coloc de I'amour :

A Chauvette, Tiffany, Potuc, Helene, Marine, Camille, Princia, que de bons moments passés
avec vous dans cette coloc. Merci pour tout.

A la Coloc des freres :
A Raph, la force tranquille toujours dans les bons coups je sais que je peux compter sur toi.

A Bogey, le joggeur de I'aube dont I'intelligence n’est pas artificielle (pas encore...) et qui code
plus vite que son ombre.

J'ai adoré partager avec vous ces six mois reposants, je vous adore les fréres.

A Agathe et Paul ce couple incroyable a qui je souhaite tout le bonheur du monde.
A Agathe (Gatchou), reste bon public ga m’arrange bien.
A Tut et Sarah les meilleurs colocs a mi-temps.

A Célia, toujours bienveillante et optimiste, je suis heureux de pouvoir travailler avec toi trés
prochainement. Je t'adore

A Jean-Philippe, merci pour ton souci du détail lorsqu’on écoute tes récits, 8 Gom le skipper a
la place du skipper et a cet Hippocup mémorable avec vous, a refaire absolument.
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A Alexia, travailler et blaguer avec toi est toujours un grand plaisir et j'attends avec impatience
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Liste des abréviations

ACHBT : Association de Chirurgie Hépatobiliaire et de Transplantation hépatique
AFC : Association Frangaise de Chirurgie

AJCC : American Joint Committee on Cancer

ASA : American Society of Anesthesiologists

CA : Adénocarcinome ampullaire

CD : Adénocarcinome duodénal

CP : Adénocarcinome de la téte du pancréas

CVB : Adénocarcinome intra pancréatique de la voie biliaire principale
DKPA : Dystrophie kystique sur pancréas aberrant

DPC : Duodénopancréatectomie céphalique

FFCD : Fédération francophone de Cancérologie Digestive

GERCOR : Groupe d'études et de recherche clinique en oncologie et radiothérapie
GIST : tumeur stromale gastro-intestinale

IMC : Indice de masse corporelle

INCa : Institut National Du Cancer

ISGPF : International Study Group of Pancreatic Fistula

ISGPS : International Study Group of Pancreatic Surgery

OMS : Organisation mondiale de la santé

PanIN : Néoplasies intraépithéliales

RCP : Réunion de concertation pluridisciplinaire

SFCD : Société Francaise de Chirurgie Digestive

SFED : Société Francaise d’Endoscopie Digestive

SG : Survie globale

SNFGE : Société Nationale Frangaise de Gastro-Entérologie

SSR : Survie sans récidive

TIPMP : Tumeurs intracanalaires papillaires et mucineuses du pancréas

TNCD : Thésaurus National de Cancérologie Digestive
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VIntroduction

Les tumeurs malignes de la région céphalique du pancréas que sont 'adénocarcinome de la
téte du pancréas (CP), 'adénocarcinome ampullaire (CA), 'adénocarcinome de la voie biliaire
principale (CVB), et I'adénocarcinome duodénal (CD) ont un pronostic qui reste péjoratif
malgre I'avancée des techniques chirurgicales et des traitements péri-opératoires.

La duodenopancréatectomie céphalique (DPC) est lintervention chirurgicale de référence
chez les patients atteints de ces tumeurs malignes a priori résécables, non métastatiques mais
la morbidité est importante et son effet-centre est reconnu.

Le respect du parcours de soin et la survenue de complications influent sur la survie a moyen
et long terme.

La qualité de cette prise en charge repose sur le respect des recommandations élaborées et
mises a jour régulierement par les sociétés savantes de chirurgie digestive et de gastro-
entérologie (SNFGE, TNCD, FFCD, GERCOR, SFCD, SFED, ACHBT, AFC).

Ces recommandations concernent I'évaluation du patient afin de juger de son opérabilité et
I'évaluation de la maladie pour s’assurer de sa résécabilité. Cela passe par une prise en
charge multimodale et discutée en réunion de concertation pluridisciplinaire qui est un
préalable indispensable a toute chirurgie pancréatique pour tumeur maligne.

La résection chirurgicale impose de respecter les critéres qualités établis d’'une résection
carcinologique comprenant entre autres le repérage des marges de résection par le chirurgien
et permettant ainsi de répondre aux standards d'une analyse histologique, guide de la prise
en charge thérapeutique.

L'évaluation de la qualité de la prise en charge globale passe par l'identification des critéres
de qualité qui impactent la survie sans récidive et la survie globale des patients, & chaque
étape du parcours de soin et par une analyse des pratiques professionnelles concernant la
prise en charge réalisée au CHU de Limoges.

Le but de cette étude a été d'analyser I'impact de la qualité de la prise en charge globale des
patients ayant une DPC pour tumeurs malignes sur la survie sans récidive et la survie globale
a moyen terme.
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l. Premiére partie

1.1. Anatomie

1.1.1. Introduction

Le pancréas et le duodénum sont deux éléments anatomiques solidaires formant une entité
anatomique, radiologique et physiologique commune.

Ce sont deux organes fixes et qui forment un tout indissociable, appelé bloc
duodénopancréatique, tant sur le plan anatomique que pathologique pour plusieurs raisons :

- Rapports intimes de contiguité et péritonéaux,
- Vascularisation commune,

- Abouchement dans le duodénum des canaux pancréatiques.

1.1.2. Le duodénum
Définition

C’est la portion initiale de I'intestin gréle, appelé cadre duodénal, ouvert en haut et a gauche.

On lui décrit 4 segments de D1 a D4.
Situation

Le duodénum est un organe profond, central, successivement sus puis sous mésocolique.

Limites

D1 ou Premier duodénum :

Il fait suite au pylore au niveau de la vertébre L1, presque horizontal, oblique en arriére et a
droite, et se termine au genu superius.

D2 ou Deuxiéme duodénum :

Il descend verticalement de L1 a L4 et se termine au genu inferius.

D3 ou Troisieme duodénum :

Cette portion est horizontale et se situe en avant de L4 pour se terminer & gauche de celle-ci.
D4 ou Quatriéme duodénum :

C’est la partie terminale du duodénum, sont trajet est plus vertical, & gauche du rachis,
remontant de L4 a L2 pour se terminer a I'angle duodéno-jéjunal ou angle de Treitz.
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1.1.3. Le Pancréas
Définition

C’est une glande mixte, a sécrétion exocrine et endocrine, solidaire des voies biliaires extra-
hépatiques, volumineuse, profondément située et plaquée contre la colonne vertébrale au
niveau lombaire.

Fonction

Par sa fonction exocrine il produit le suc pancréatique qui est ensuite sécrété dans le
duodénum au niveau du D2 par le canal excréteur principal ou canal de Wirsung.

Ce suc pancréatique est constitué de plusieurs enzymes comme 'amylase, la lipase et les
protéases qui participent respectivement a la digestion des glucides, des lipides et des
protéines.

Par sa fonction endocrine il va assurer la régulation du métabolisme glucidique. Cela grace a
la sécreétion, par les flots de Langerhans, d’insuline qui est la seule hormone hypoglycémiante
de I'organisme, et de glucagon qui elle est une hormone hyperglycémiante.

Situation

Le pancréas est allongé transversalement en arriére de la face postérieure de 'estomac et en
avant de la 1°® et de la 2°™ vertébre lombaire a grand axe oblique en haut et a gauche entre
le duodénum et la rate.

Configuration

On lui décrit 4 portions : la téte, I'isthme (ou col), le corps et la queue.

Le pancréas est de couleur jaune rosé, d’aspect granuleux, il est mou lorsqu'il est sain et de
consistance ferme voire dure lorsqu’il est le siége de Iésions notamment malignes.

Long de 15 cm en moyenne, son épaisseur est de 2 cm et sa hauteur mesure 5 cm au niveau
de la téte.

Son poids est de 60 a 80 grammes.

Il est solidaire du duodénum qui I'entoure dans sa partie céphalique. On parle donc & raison
de bloc duodénopancréatique.

De la téte qui est circonscrite par le cadre duodénal se détache a la partie inférieure le
processus incinatus (crochet ou petit pancréas) délimitant l'incisure pancréatique appelée
aussi isthme du pancréas.

L'isthme se situe entre deux échancrures. Une supérieure, moulée sur le duodénum et I'autre

inférieure laissant passer les vaisseaux mésentériques supérieurs a sa face postérieure puis
a la face antérieure du processus incinatus.

w
(8]
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Le corps est de forme prismatique, allongé transversalement en avant de la colonne, sa face
postérieure porte 'empreinte de la veine splénique.

La queue se porte a gauche en direction de la rate et est déterminée par le passage des
vaisseaux spléniques avec I'artére splénique & son bord supérieur et la veine splénique contre
sa face postérieure.

Chirurgicalement, il est communément divisé en 2 parties, le droit et le gauche séparées par
listhme correspondant & la zone charniére marquée par le passage de I'axe vasculaire
mésentéricoportal.

Artire et veine coliques Movennes

Artére et veite Mdsentériques supdneures

Processus Lnciné du parcréas

Figure 1 : Situation et configuration du bloc duodénopancréatique.

Source : Frank H.Netter, Atlas d’anatomie humaine, 5éme édition, Elsevier-Masson 2011.

1.1.4. Les canaux pancréatiques excréteurs

Le canal de Wirsung

C’est le canal pancréatique principal.

Il parcourt toute la glande de gauche a droite dans son grand axe et mesure 3 mm de diamétre
en moyenne.

Il draine de petits canaux latéraux contenant le suc pancréatique.

Dans la téte du pancréas il se dirige en bas et en arriére et s’accole a la partie terminale du
cholédoque dans la téte du pancréas formant une cavité appelée ampoule de Vater.

Il s'ouvre dans la paroi latérale de D2 sous un repli muqueux, la papille duodénale majeure.

Un appareil musculaire complexe entoure leur terminaison : le sphincter d’Oddi.

[O5]
(V%)
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Le canal de Santorini

C’est le canal excréteur accessoire.

Il'est plus petit et nait au niveau de I'inflexion du canal pancréatique principal et se termine
dans le duodénum au bord interne de D2 & 3 cm au-dessus de la grande caroncule.

Son orifice d’entrée dans le deuxiéme duodénum est également recouvert d’'un repli muqueux,
la papille duodénale mineure.

Canal biliaire

Canal pancréatique accessoire

Canal pancréatique

Papille duodénale mincure e
principal

AN "‘4‘
Y
I A\
22y
Papille duodénale majeure ——— \‘ \
1 § |

Figure 2 : Bloc duodénopancréatique ouvert représentant les canaux pancréatiques excréteurs.

Ampoule

Source : Gray’s Anatomie pour les étudiants, Richard L. Drake (traduit de Drake, Vogl, Mitchell, Gray’s Anatomy
for Students, 2nded, 978044306952). Elsevier Masson, 2eédition, 2011. Figure 4.100

1.1.5. Les rapports du bloc duodénopancréatique

Les rapports péritonéaux

Le duodénum et le pancréas sont totalement rétro-péritonéaux et accolés par le fascia de
Treitz a I'exception de D1 et de la queue du pancréas qui restent libres.

La racine du mésocolon transverse, oblique en haut et & gauche, croise la partie basse de D2
et de la téte du pancréas.

La racine du mésentére, oblique en bas et a droite longe le bord droit de D4, et pré-croise le
bloc duodénopancréatique en D3.

En arriere, entre le fascia de Treitz et le pancréas se glisse le confluent veineux portal.

Les rapports dans la loge duodénopancréatique

Le canal cholédoque

Il chemine a la face postérieure du pancréas et devient progressivement intra-pancréatique
pour se réunir avec le canal de Wirsung et s’aboucher dans le D2.
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La veine porte

Elle chemine en arriere de la téte du pancréas et draine la veine splénique qui suit la face
postérieure du pancréas et la veine mésentérique inférieure.

Les vaisseaux mésentériques supérieurs

Constitués de I'artére mésentérique supérieure et de la veine mésentérique supérieure ils
cheminent d’abord en arriére de I'isthme puis en avant du processus incinatus et du D3.

Veine gastriqu

duodéna

Veine mésent

Figure 3 : Rapport veineux et vascularisation veineuse du bloc duodénopancréatique.

Source : Frank H.Netter, Atlas d’anatomie humaine, 5éme édition, Elsevier-Masson 2011

Les rapports extrinséques du bloc duodénopancréatique

En avant il répond au foie et a I'estomac par l'intermédiaire de la bourse omentale ou arriére
cavité des épiploons.

En arriére il est en rapport avec les éléments de la région rétropéritonéale qui sont :

- Au niveau de la téte : la glande surrénale droite et rein droit,
- Au niveau du corps : le rachis, I'aorte et la veine cave inférieure,
- Au niveau de la queue : la glande surrénale gauche et le rein gauche.

W)
W
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Veine norte hépatique,

épatgue propre

Conduit bilisire commun

Figure 4 : Rapports extrinséques et péritonéaux du bloc duodénopancréatique.

Source : Frank H.Netter, Atlas d’anatomie humaine, 5éme édition, Elsevier-Masson 2011

1.1.6. La vascularisation du bloc duodénopancréatique

La vascularisation artérielle

Elle est assurée par deux origines artérielles, le tronc cceliaque et I'artére mésentérique
supérieure reliés entre eux par deux arcades pancréaticoduodénales donnant des branches
collatérales pour le duodénum et le pancréas.

Les arcades pancréatico-duodénales réalisent un véritable réseau anastomotique entre
I'artere gastroduodénale, qui est une branche de I'artére hépatique commune venant du tronc
ceeliaque, et I'artére mésentérique supérieure. Ces arcades sont divisées en deux branches,
une postérieure et une antérieure.
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Figure 5 : Vascularisation artérielle du pancréas.

Source : Frank H.Netter, Atlas d’anatomie humaine, 5éme édition, Elsevier-Masson 2011.

Variations anatomiques

Plusieurs variations anatomiques de I'origine de I'artére hépatique droite existent et ont leur
importance lors de la réalisation d’'une duodénopancréatectomie céphalique.

Elle nait de l'artere hépatique commune dans 75% des cas, mais peut avoir pour origine
I'artere mésentérique supérieure (10 a 15%), l'artére gastroduodénale (6%) ou I'artére
gastrique droite (1%).

Lorsqu’elle nait de I'artére mésentérique supérieure, elle se dirige en arriére de la téte du
pancréas au sein de la lame rétroportale. Elle participe peu & la vascularisation du bloc
duodénopancréatique mais vascularise soit 'ensemble du foie et on parle alors d’une artére
hepatique droite « foie total » (2%) soit uniquement le foie droit, et on parle d’'une artére
hépatique droite « accessoire » lorsqu’elle est associée a une artére hépatique dite
« modale », ou d'une artére hépatique droite « exclusive » lorsqu’elle assure seule la
vascularisation du foie droit.

Son application est directe lors de la réalisation d’'une duodénopancréatectomie céphalique
car cette artere peut étre lésée ou ligaturée et entrainer une ischémie hépatique avec un risque
plus élevé de fistule de 'anastomose biliodigestive.
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SHGEEE) AHG (15%) Artére gastrique droite

AHD modale
(75%)

Tronc cceliaque

\\ AHG (2%)

Artére splénique

Artére hépatique propre

AHD (6%)
Artére gastroduodénale Aorte
AHD 102 15%

Artére mésentérique supérieure

Figure 6 : Vascularisation hépatique modale et ses variantes.
AHD, Artére hépatique droite ; AHG, Artére hépatique gauche ; AGD, Artére gastrique droite.

La vascularisation veineuse

Elle est assurée par deux arcades veineuses pancréatico-duodénales qui se jettent dans le
tronc porte et la veine mésentérique supérieure.

Il existe une arcade veineuse antérieure et une autre postérieure.

La vascularisation lymphatique

Le réseau lymphatique drainant la téte du pancréas est complexe et tributaire des chaines
lymphatiques hépatiques, mésentériques supérieures et spléniques jusqu’aux nceuds
lymphatiques juxta-aortique.

Les premiers relais ganglionnaires sont aux bords supérieur et inférieur de la téte du pancréas,
le long des arcades vasculaires pancréatico-duodénales et autour du pédicule mésentérique
supérieur.
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Figure 7 : Vascularisation lymphatique du pancréas.

Source : Frank H.Netter, Atlas d’anatomie humaine, 5éme édition, Elsevier-Masson 2011

L’innervation

Elle provient du plexus cceliaque divisé en plusieurs groupes ganglionnaires :

- Ganglions ceeliaques autour de I'origine du tronc cceliaque

- Ganglions mésentériques supérieurs a I’origine de I’artére mésentérique
supérieure.

- Ganglions aortico-rénaux situés a la face antérieure de I’origine des artéres
rénales.
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1.1.7. La lame rétroportale

Elle se definit comme un tissu cellulo-graisseux unissant le bord gauche du processus
incinatus a l'artere mésentérique supérieure en arriére de I'axe veineux mésentéricoportal.

Elle est située en arriére de la téte du pancréas et contient deux portions :

- La premiére portion est glandulaire formée par le processus incinatus et par la partie
la plus postérieure de la téte du pancréas. Cette portion s’amincit et s’enfonce derriére
la veine porte.

- La deuxiéme portion est fibreuse et prolonge en dedans la portion glandulaire jusqu’a
l'artere meésentérique supérieure a laquelle elle est fixée de son origine jusqu’a son
croisement avec le duodénum. Elle mesure environ 5 mm d’épaisseur et contient les
nerfs (duodénopancréatiques), les artéres et veines pancréatico-duodénales
inférieures et les lymphatiques.

Figure 8 : Lame rétroportale du pancréas

1 : Limite entre la portion glandulaire et fibreuse du pancréas. 2 : artére mésentérique supérieure
réclinée en dedans.
Source : J Champetier et coll. : Bases anatomiques de la duodéno-pancréatectomie céphalique (DPC).
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l.2. Duodénopancréatectomie céphalique

1.2.1. Historique de la DPC

La chirurgie pancréatique a commencé a étre pratiquée il y a plus d’un siécle.

En 1898, Alessandro Codivilla, chirurgien italien réalise la premiére duodénopancréatectomie
céphalique pour carcinome du pancréas et la continuité était restaurée par une anastomose
gastro-jéjunale en Y selon Roux avec cholécysto-jejunostomie sans anastomose ni fermeture
du moignon pancréatique. Le patient décéde au 18eme jours d’une cachexie.(1)

En 1899, William Stewart Halsted (1852-1922) pratique la premiére ampullectomie pour
tumeur de I'ampoule de Vater.

En 1909, Walther Carl Eduard Kausch (1867-1928) réalise une duodénopancréatectomie en
deux temps chez un patient ictérique avec amaigrissement important.

Le premier temps opératoire consiste a pratiquer une anastomose cholécysto-jéjunale ce qui
a permis au patient de reprendre du poids et de faire disparaitre son ictére pour dans un
second temps réaliser la résection duodénopancréatique avec section pylorique, ligature du
cholédoque et reconstruction par anastomose gastro-jéjunale et anastomose pancréatico-
jéjunale. (2)

Figure 9 : Intervention de Kausch.
A gauche : Cholécysto-entérostomie et a droite la reconstruction avec anastomose pancréatico-
jéjunale et I'anastomose gastro-jéjunale.

Source : Are C, Dhir M, Ravipati L. History of pancreaticoduodenectomy: early misconceptions, initial milestones
and the pioneers. HPB. 2011 Jun;13(6):377-84

Cette opération a constitué une étape importante et certains considérent toujours que le nom
approprié de la procédure dite de Whipple devrait étre la procédure de Kausch-Whipple. En
effet ce n'est que 25 ans plus tard que Whipple a décrit sa procédure.
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En 1935, Allan O. Whipple (1881-1963), chirurgien américain rapporte trois cas de cancer de
I'ampoule traités par une résection en bloc du duodénum et du pancréas (3).

Cette intervention comporte également deux temps mais le premier comprend la réalisation
d'une anastomose cholécysto-gastrique aprés ligature section de la voie biliaire principale et
une anastomose gastro-jéjunale toujours dans le but d’'améliorer I'état général et nutritionnel
de ces patients ictériques.

Le deuxieme temps, réalisé 3 a 4 semaines plus tard consiste en la résection proprement dite
du bloc duodénopancréatique avec suture du moignon pancréatique sans anastomose et avec
drainage de contact.

Cette résection porte actuellement encore le nom d’intervention de Whipple.

L'absence de survie prolongée de ces patients ne permet pas de dire s'il y a eu ou non une
fistule pancréatique.

FIRST OPERATION

Retroperitoneal
Area to be drained.

SECOND OPERATION END STAGE

Figure 10: Schémas des différentes étapes de l'intervention selon Whipple.
Source : Whipple AO, Parsons WB, Mullins CR. TREATMENT OF CARCINOMA OF THE AMPULLA OF VATER.
Ann Surg. 1935 Oct;102(4):763-79
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En 1940, grace a 'amélioration de la prise en charge pré-opératoire (vitamine K et sels
biliaires), Whipple propose la méme résection mais en une seule étape.(4)

La cholécysto-gastrostomie se transforme en une anastomose cholédoco-jéjunale et déja
entre 1935 et 1940 apparaissent les premiéres complications de cette intervention, les fistules
biliaires et pancréatiques.

En 1944, Charles G Child (1908-1991) propose un rétablissement de la continuité
pancréatique aprés duodénopancréatectomie céphalique, par anastomose pancréatico-
jéjunale termino-terminale avec une procédure en un seul temps opératoire.(5)

Quelques modifications ont été apportées a la technique originelle : conservation du pylore,
anastomose pancréatico-gastrique mais de nombreuses équipes continuent a réaliser la
résection selon Whipple avec un rétablissement de la continuité selon Child.
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1.2.2. Technique chirurgicale

La technique décrite est celle classiquement réalisée au CHU de Limoges c'est-a-dire une
duodénopancréatectomie céphalique avec antrectomie selon Whipple et reconstruction selon
Child avec anastomose pancréatico-jéjunale et conservation pylorique. (6)

Préparation et voies d’abord

Aucune préparation digestive n’est recommandée pour une DPC.
Le patient est en décubitus dorsal, jambes serrées, bras en croix a 90°.

La voie d'abord réalisée est une incision sous-costale droite étendue vers la gauche mais elle
peut également étre une incision médiane.

La voie d'abord laparoscopique peut étre réalisée en sécurité par des chirurgiens
laparoscopiques hautement qualifiés et peut atteindre des marges adéquates et respecter les
principes oncologiques mais un manque d’étude randomisées en faveur de la laparoscopie ne
peut en faire un standard et elle n’est donc pas recommandée actuellement.(7)

Exploration intra-abdominale

A la recherche de contre-indications :

- Carcinose péritonéale, viscérale,
- Adénopathies suspectes,
- Métastases hépatiques.

En cas de Iésion suspecte un examen extemporané doit étre réalisé car la présence d’une
lésion meétastatique contre-indique la résection. De plus, la Iésion prélevée constitue une
preuve histologique nécessaire a la mise en place d’une chimiothérapie.

Temps de dissection

- Décollement coloépiploique

Il permet I'accés a l'arriére cavité des épiploons et I'exposition de la face antérieure du
pancreas.
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Figure 11 : Exposition du pancréas par décollement coloépiploique.
(EMC)

Décollement duodénopancréatique — Manceuvre de Kocher

C’est la mobilisation postérieure et de dehors en dedans du bloc duodénopancréatique.

Il permet de vérifier 'envahissement vasculaire rétro-péritonéal avec I'aorte et la veine cave
inférieure.

Les ganglions inter-aortico-caves et pré-aortiques suspects sont prélevés et constituent aussi
une contre-indication au geste en cas d’envahissement métastatique.

L’abaissement de I'angle colique droit et de la racine du mésocolon transverse droit permet de
finir la mobilisation duodénale et d’accéder a la veine mésentérique supérieure.
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Figure 12 : Décollement duodénopancréatique.
(EMC)

Evan APPOURCHAUX | These d’exercice | Université de Limo,

ges | 2019 45
Licence CC BY-NC-ND 3.0



- Recherche de I'absence d’extension vasculaire mésentérique et passage rétro-
isthmique.

Par dissection circonférentielle de la veine mésentérique supérieure en avant de lincus
pancréatique et en arriére de listhme pancréatique permettant une tunnelisation rétro-
isthmique facilitée par 'absence de collatérale a la face antérieure de la veine mésentérique
supérieure dans cette portion.

La lame reétroportale et I'artére mésentérique supérieure doivent étre palpées et en cas de
doute sur leur envahissement il est nécessaire d’adapter la technique par abord premier de
l'artere mésentérique supérieure (8) car son envahissement est une contre-indication a la
résection chirurgicale premiére.

La technique par abord premier de I’artére mésentérique supérieure est décrite
par Pessaux et al. en annexe 1.

(Annexe 1 - Pessaux P, Regenet N, Arnaud JP. Exérése de la lame rétroportale au cours
d’une duodénopancréatectomie céphalique : abord premier de I'artére mésentérique
supérieure. Ann Chir. 2003 Nov 1;128(9):633-6.)
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Figure 13 : Dissection de la veine mésentérique supérieure et passage rétro-isthmique.
(EMC)
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- Abord du pédicule hépatique

L'ouverture de la pars flaccida permet la dissection de I'artére hépatique commune, de I'artére
hépatique propre et de I'artére gastroduodénale.

Cette dissection vasculaire s'accompagne de la dissection des adénopathies du pédicule
hépatique qui en cas de positivité a 'examen extemporané ne contre-indique pas le geste
mais assombri le pronostic. En revanche un envahissement de I'artére hépatique commune
est considéré comme une contre-indication a la résection.

Le tronc porte est également isolé lors de cette dissection.

Temps de résection

Apres la réalisation d’une cholécystectomie, la voie biliaire principale est sectionnée, au mieux
en amont de son abouchement avec le canal cystique et une résection monobloc de la vésicule
et de la voie biliaire principale est recommandée.

Un prélevement de bile a visée bactériologique est réalisé permettant d’adapter
I'antibiothérapie en cas de complications infectieuses notamment si une prothése biliaire a été
mise en pré-opératoire.(9)

Un bull-dog est positionné pour clamper temporairement la voie biliaire principale.
Le curage ganglionnaire est complété lors de la squelettisation du pédicule hépatique.

La ligature et section de I'artere gastroduodénale est faite seulement aprés test de clampage
s'assurant de I'absence de sténose du tronc cceliaque en recherchant un pouls dans I'artére
hépatique propre.

- En cas de sténose du tronc cceliaque

Celle-ci est due & la présence d’un ligament arqué médian du diaphragme qui comprime le
tronc cceliaque :

Par voie antérieure : On repére l'origine du tronc cceliaque en disséquant I'artére hépatique
commune jusqu’a son origine.

Par voie latérale: on sectionne le pilier droit du diaphragme aprés décollement
duodénopancréatique complet.

Le ligament arqué est chargé sur un dissecteur puis sectionné.

L’antrectomie est réalisée a la pince mécanique apres section et ligature de I'artére et de la
veine gastroépiploique droite ainsi que de I'épiploon.

La section pancréatique se fait au niveau de listhme avec recoupe pancréatique coté
céphalique pour examen extemporané.
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Figure 14 : Antrectomie puis de la section pancréatique au niveau de I'isthme au bistouri froid.
(EMC)

Il est ensuite débuté le décroisement de la premiére anse gréle aprés section de celle-ci a
environ 15cm de I'angle duodéno-jéjunal. Celui-ci est effectué par section du mésentére au
ras de l'anse jusqu’a récupération de la premiére anse par la droite, en arriére de I'artére
mésentérique supérieure.

Cette manceuvre permet de pédiculiser I'ensemble de la piéce opératoire sur la lame
rétroportale.

- Résection de la lame rétroportale

Elle se fait par ligature et section du tissu lymphatique, des collatérales veineuses de I'axe
mésentéricoportal et des arcades artérielles pancréaticoduodénales postérieures séparant le
bord droit de I'artére mésentérique supérieure du pancréas.

En cas de présence d’une artére hépatique droite

Celle-ci doit avoir été repérée en amont lors de I'évaluation pré-opératoire sur le scanner
abdominopelvien.

Sa présence augmente le risque de résection R1 par la volonté de préservation de celle-ci au
cours de la résection de la lame rétroportale et il existe plusieurs alternatives a la stratégie
opératoire :
- Sl s'agit d’'une artére hépatique droite « accessoire », elle peut étre simplement liée
avec un risque tres faible d’ischémie hépatique.

- S'il s’agit d’une artére hépatique droite « exclusive » ou d’une artére hépatique droite
« foie total » une résection en bloc peut étre envisagée avec la nécessité d'une
reconstruction par pontage.
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- Une autre alternative consiste a réaliser une embolisation pré-opératoire de I'artére
hépatique droite dans le but de développer des shunts artériels foie droit - foie gauche
et ainsi pouvoir la réséquer en per-opératoire.
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Figure 15 : Premiére anse décroisée et visualisation de la lame rétroportale. Dissection jusqu’au bord
droit de I'artére mésentérique supérieure (en rouge).
(EMC)

A la fin de la résection la piéce opératoire doit étre repérée au mieux par marquage a I'encre
de couleur ou a 'aide de fils pour permettre a 'anatomo-pathologiste de repérer et d’analyser
les marges de résection au niveau de la lame rétroportale, de I'empreinte du tronc porte et de
I'artére mésentérique supérieure et de la face postérieure du pancréas.

Aprés vérification de 'hémostase peut commencer la reconstruction.

Temps de reconstruction

La reconstruction est effectuée selon Child avec trois anastomoses qui sont dans l'ordre :

- Anastomose pancréatico-jéjunale,
- Anastomose hépatico-jéjunale,
- Anastomose gastro-jéjunale.

La premiere anse gréle montée a I'étage sus-mésocolique et le plus souvent en
transmésocolique va servir aux anastomoses qui sont iso-péristaltiques et séparées d'une
distance d’environ 30 centimétres chacune pour éviter le reflux alimentaire.
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- Anastomose pancréatico-jéjunale

C’est une anastomose pancréatico-jéjunale termino-latérale le plus souvent par points séparés
avec du fil monobrin non résorbable ou par un surjet postérieur puis antérieur en prenant soin
de ne pas obstruer le canal pancréatique principal.

- Anastomose hépatico-jéjunale

Elle est également termino-latérale et réalisée avec du fils monobrin résorbable par points
sépares si la voie biliaire est fine ou par un surjet postérieur puis antérieur en cas de dilatation
de la voie biliaire principale.

Une plastie peut étre faite par refend antérieur sur la voie biliaire afin de pouvoir suturer une
voie biliaire fine par un surjet postérieur puis antérieur.

- Anastomose gastro-jéjunale

De fagon termino-latérale cette anastomose digestive est classiquement faite sur toute ou une
partie de la tranche de section gastrique aprés résection de la ligne d’agrafes.

Figure 16 : Montage final selon Child.
Anastomose pancréatico-jéjunale, hépatico-jéjunale puis gastro-jéjunale aprés ascension de la
premiére anse jéjunale en sus-mésocolique par un orifice transmésocolique.

(EMC)
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La bréche rétro-mésentérique est ensuite fermée pour limiter le risque de hernie interne a
contenu grélique.

Un lambeau épiploique est créé afin de recouvrir le moignon de I'artére gastroduodénale et la
suture pancréatico-jéjunale pour I'isoler de celle-ci.

La réalisation d'un lambeau de ligament rond fixé aux tissus rétro-péritonéaux pour protéger
I'artére hépatique et le moignon de I'artére gastroduodénale apparait comme une mesure
efficace pour prévenir les hémorragies tardives par érosion ou pseudo-anévrisme du moignon
de l'artére gastroduodénale.(10)

Le drainage de la zone opératoire & I'aide d’une lame et/ou d’un drain est encore largement
effectué. En routine ce drainage n’a pour le moment pas montré de bénéfice sur la survenue
de complications post-opératoires.(11)

En revanche il permet en théorie de limiter la présence d’abcés post-opératoires en cas de
fistule anastomotique et de détecter de fagon précoce une fistule pancréatique par le dosage
de la lipase dans le drain en post-opératoire.

L'absence de pose de sonde nasogastrique systématique aprés duodénopancréatectomie
cephalique semble améliorer les suites post-opératoires en diminuant le taux de complications
graves et de gastroparésie ainsi que la durée d'hospitalisation.(12)

La fermeture aponévrotique et cutané est effectuée plan par plan.

n
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1.3. Epidémiologie :

1.3.1. Adénocarcinome de la téte du pancréas

Il représente plus de 80% des tumeurs du pancréas.(13)

Son pronostic est sombre avec une survie @ 3 ans de 11% et a 5 ans de 7% tous stades
confondus selon I'Institut national du cancer (INCa 2016). (14)

Son incidence reste faible avec 14000 nouveaux cas par an actuellement mais les données
issues des registres des cancers digestifs frangais montrent une incidence croissante, plus
marquée chez les femmes (variation annuelle de +3,6 % entre 1982 et 2012) que chez les
hommes (+2,3 %).

Les facteurs de risque reconnus sont le tabac, I'obésité, le diabéte de type 2 et la pancréatite
chronique quelle que soit sa cause. Les facteurs de risques débattus et en cours d’évaluation
sont la consommation d’alcool, les facteurs alimentaires, les allergies et les infections (15,16).

Les lésions précancéreuses sont les néoplasies intraépithéliales (PaniIN), les tumeurs
intracanalaires papillaires et mucineuses du pancréas (TIPMP) et les cystadénomes
mucineux.

Des facteurs genétiques augmentent de fagon significative le risque de développer un cancer
du pancréas et notamment les mutations germinales BRCA2 et CDKN2A avec sur-risque de
cancer du sein ou de l'ovaire pour le premier, et sur-risque de mélanome pour le deuxiéme.

Il existe également des syndromes héréditaires de prédisposition ou formes familiales définis
par la survenue d’'un adénocarcinome du pancréas chez au moins deux apparentés au premier
degré avec un risque qui augmente avec le nombre d’apparenté atteints dans la famille.

1.3.2. Adénocarcinome des voies biliaires.

Les cancers des voies biliaires restent une entité rare, représentant seulement 3% des cancers
digestifs, mais dont I'incidence ne cesse d’augmenter avec environ 1500 nouveaux cas par an
en France.

Sa localisation extra-hépatique, pour laquelle une DPC est indiquée, est retrouvée dans 90%
des cas avec dans 20 a 30% une atteinte du bas cholédoque et dans 60 & 70% une atteinte
péri-hilaire.

Sa survie a 3 et 5 ans est respectivement de 21 et 16% selon I'INCa en 2016. (16)

n
(88
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1.3.3. Adénocarcinome ampullaire

Les cancers de I'ampoule de Vater sont rares et comptent pour 0,2% des cancers digestifs et
pour 7% des tumeurs malignes de la région céphalique du pancréas.(17)

Du point de vue anatomo-pathologique, ces tumeurs peuvent étre de sous-type intestinal,
développées sur un adénome duodénal ou de sous type pancréatico-biliaire, développées sur
le versant endo-canalaire (biliaire ou pancréatique).(18)

Le pronostic de la tumeur ampullaire de type intestinal est bien meilleur que celui de type
pancréatico-biliaire avec une survie a 5 ans respectivement de 85% et 47%. (19)

De plus ils sont souvent diagnostiqués a un stade précoce car les symptdmes apparaissent
trés rapidement.

Cela est expliqué par le fait que I'orifice papillaire de 'ampoule est rapidement obstrué par la
tumeur, provoquant une stase des sécrétions biliaires et pancréatiques et donc I'apparition
précoce des symptomes.

L'indication de DPC dans le cadre des tumeurs ampullaires est une tumeur > T2 ou N+ ou une
tumeur ulcérée. En cas de Iésion bénigne (adénome) ou maligne non invasive (< T1) une
ampullectomie endoscopique ou chirurgicale peut étre réalisée.

1.3.4. Adénocarcinome duodénal

Les adenocarcinomes duodénaux sont rares, et représentent moins de 0,5% des tumeurs
digestives (20) et 6% des tumeurs péri-ampullaires. (21)

Leur survie a 3 et 5 ans est respectivement de 55% et 46% selon I'INCa 2016.

Une DPC est indiquée en cas de tumeur du D2 et pour les tumeurs infiltrantes proximales et
distales du duodénum.

(O8]

(9]
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l.4. Présentation Clinique et biologique

1.4.1. Clinique

Il "’existe pas de signe clinique spécifique permettant de faire la différence entre ces tumeurs
de la région céphalique du pancréas.

En revanche elles ont en commun la précocité des symptdmes du fait de leur caractére
souvent obstructif sur la voie biliaire conduisant rapidement a l'ictére.(22)

Les trois principaux signes cliniques observées sont :

- L’ictére progressif, associé a un prurit dans un quart des cas,
- La douleur abdominale épigastrique,
- L’amaigrissement avec altération de I’état général.

Il faut cependant savoir évoquer le diagnostic dans certaines situations comme I'apparition
d'un diabéte récent, le diagnostic d’'une pancréatite aigiie ou devant des douleurs dorsales
isolées.

1.4.2. Biologie

La cholestase biologique et la cytolyse sont les deux principales anomalies biologiques
retrouvées au moment du diagnostic associées a une hyperbilirubinémie en cas de sténose
du bas cholédoque.

Concernant les adénocarcinomes de la téte du pancréas, le dosage du CA 19.9 posséde une
sensibilité inferieure & 80% et ne constitue donc pas un bon marqueur diagnostic d’autant plus
que 5% de la population ne produit pas de CA19.9. En revanche sa normalisation post-
opératoire est un bon marqueur de guérison. (23)

Un bilan nutritionnel est recommandé car une hypoalbuminémie reflétant un état nutritionnel
altéré est souvent retrouvé.
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Il. Recommandations actuelles

Les recommandations de ce chapitre proviennent du thésaurus national de
cancerologie digestive (TNCD) édité par les différentes sociétés savantes et mis a jour
en juin 2018 consultable a I'adresse suivante :
www.snfge.org/content/9-cancer-du-pancreas.

I1.1. Bilan pré-thérapeutique

I.1.1. Imagerie

1.1.1.1. L’échographie :

C'est un examen de premiere intention dans le bilan d'un ictére ou devant une douleur
abdominale.

Une tumeur maligne se manifeste a I'’échographie par des signes directs et indirects
Le principal signe direct est une formation hypo échogéne & contour flous.

La connaissance des signes indirects est importante car pour les tumeurs de petites tailles,
inférieures a 2 cm, la dilatation du canal de Wirsung (supérieure a 3 mm) et la dilatation de la
voie biliaire principale associées a une dilatation des voies biliaires intra-hépatiques sont
souvent les seuls signes retrouvés échographiquement.

Recommandations :

- C’est un examen de débrouillage, opérateur-dépendant non
recommandé dans le bilan pré-thérapeutique.

11.1.1.2. Scanner abdomino-pelvien :

Il est 'examen fondamental pour le diagnostic de ces tumeurs et associé au scanner
thoracique, c’est 'examen clé du bilan d’extension.

Il est a réaliser lorsque la clinique, la biologie et I'échographie font évoquer le diagnostic et
surtout si cette derniére n’a pas retrouvé de criteres de non résécabilité.

En raison de la proximité des différents organes du carrefour bilio-digestif et des variabilités
anatomiques, il est difficile de distinguer radiologiquement si la tumeur est d'origine duodénale,
ampullaire, du cholédoque distal, ou de la téte du pancréas.

Le principal signe direct est la présence d’un syndrome de masse focale déformant la glande
pancreatique.

La masse apparait hypo-dense au temps pancréatique (correspondant a une acquisition
réalisée entre 40 et 50 secondes aprés l'injection de produit de contraste).

Le caractére hypo-dense n’est retrouvé que dans 80 a 95% des séries.
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Figure 17 : Syndrome de masse hypo-dense de la téte du pancréas (fleche rouge) envahissant la
veine meésentérique supérieure (fleche bleue).

TDM abdomino-pelvien injecté au temps artériel. Coupe axiale

Les signes indirects sont plus nombreux, parfois retrouvés de fagon isolée.

La dilatation des voies biliaires est retrouvée dans 86% des tumeurs céphaliques et la
dilatation du canal pancréatique principal est présente dans 88%.(24)

L'association des deux est trés évocatrice du diagnostic et on parle de dilatation bi-canalaire.

En cas de dilatation du canal pancréatique principal, une atrophie parenchymateuse d’amont
peut étre retrouvée.

Figure 18 : Dilatation bi-canalaire par un adénocarcinome de la téte du pancréas.
Présence d’'une dilatation des voies biliaires intra et extra-hépatiques (fleche rouge) et d’une dilatation
du canal pancréatique principal (fleche bleu) associée a une atrophie parenchymateuse d’amont.
TDM abdominopelvien en coupe axiale (a gauche) et coronale (a droite), au temps portal.
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Un pseudo-kyste d’amont est le témoin d’une pancréatite d’'amont ou d’une rupture d’un canal
pancréatique secondaire.

Les signes d’un envahissement artériel sont I'occlusion ou la thrombose, la diminution du
calibre des vaisseaux et I'englobement tissulaire circonférentiel de 360° méme en I'absence
de changement de calibre de ce dernier.

Un contact de plus de 180° entre une tumeur et un vaisseau est un signe quasi-formel
d’envahissement de ce dernier.

Une hypertension portale est un signe indirect d’envahissement veineux.

Recommandations :

- C’est I'examen de référence pour évaluer le stade tumoral, la
résécabilité de la tumeur et pour une discussion pluridisciplinaire
concernant la prise en charge péri-opératoire et opératoire optimale,

- Un compte rendu standardisé doit mentionner :
o Taille de la tumeur,
o Aspect avant et aprés injection de produit de contraste,
o Localisation tumorale,
o Présence d’une sténose canalaire biliaire, pancréatique et/ou
d’une dilatation d’amont,
Rapports vasculaires,
o Extension extrapancréatique contre-indiquant la chirurgie.(25)

(0]

- L’évaluation de la résécabilité doit préciser :
o L’atteinte artérielle (mésentérique supérieure, tronc cceliaque,
hépatique commune),
o L’atteinte veineuse (mésentérique supérieure, porte, splénique)
par la tumeur.

- L’intervalle entre le scanner d’évaluation et la chirurgie doit étre
inférieur 3 4 semaines car passé ce délai le risque de découverte
peropératoire de métastases hépatiques non vues augmente de 20%
pour une tumeur présumée résécable (26,27),

- La présence d’une artére hépatique droite et/ou d’un ligament arqué
médian ne contre indique pas la prise en charge chirurgicale mais doit
étre recherchée dans I’évaluation préthérapeutique.(28)
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1.11.1.3. IRM

L'imagerie par résonance magnétique est une alternative aussi sensible et spécifique que le
scanner pour le bilan diagnostique et d’extension a I'étage abdominal, mais elle est moins
utilisée en raison de son co(t et de sa disponibilité limitée.(29)

Elle est utile en deuxiéme intention pour le diagnostic des lésions pancréatiques isodenses,
non ou mal visibles au scanner, en particulier les tumeurs de petite taille sans déformation des
contours de la glande pancréatique.

Figure 19 : Lésion de petite taille (< 2cm) apparaissant en hypo-signal (fleche bleue) par rapport au
parenchyme sain a I'lRM sur une séquence T1 aprés injection de gadolinium au temps artériel.

Les séquences de cholangio-wirsungo-IRM permettent d’apprécier le retentissement canalaire
biliaire et pancréatique de la tumeur.

Figure 20 : Dilatation des voies biliaires en amont d'un syndrome de masse pancréatique sur une
séquence de cholangio-wirsungo-IRM.
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Il est recommandé de réaliser une IRM hépatique dans le bilan pré-opératoire de toute tumeur
de la téte du pancréas (résécable, « borderline » ou localement avancé aprés traitement
d'induction) avant chirurgie pour s’assurer de I'absence de métastases hépatiques infra-
centimétriques.

L'IRM avec sequences de diffusion est plus sensible que le scanner pour détecter les
métastases hépatiques de petites tailles et permet d'éviter une laparotomie et une
duodénopancréatectomie céphalique inutile chez 10% des patients ayant une tumeur
potentiellement résécable.(30)

Figure 21 : IRM en séquence de diffusion en coupe axiale. Présence de métastases en hyper-signal
par rapport au parenchyme sain.

Le taux de faux positif est faible (3,5%) et la décision de contre-indiquer la résection ou
d’'obtenir une preuve histologique doit étre discutée en réunion de concertation
pluridisciplinaire (RCP).(25)

Un scanner thoracique doit étre fait pour le bilan d’extension en cas d’évaluation
prethérapeutique par IRM abdominopelvienne.(25)

Recommandations :

- Intérét en 2™ intention en cas de lésions isodenses ou non visibles
au scanner notamment pour les tumeurs de petites tailles,

- Une IRM hépatique avec séquence de diffusion doit étre réalisée dans
le bilan pré-opératoire de toute tumeur de la téte du pancréas pour
détecter les métastases hépatiques de petites tailles afin d’éviter une
laparotomie inutile.

Evan APPOURCHAUX | These d’exercice | Université de Limoges | 2019 59
Licence CC BY-NC-ND 3.0



1.1.1.4. Echoendoscopie

Ses quatre indications sont :

- Une forte suspicion d’adénocarcinome non visualisé par les autres examens
d'imagerie, notamment en cas de sténose du canal pancréatique principal,

- Une masse pancréatique de nature incertaine au scanner et a I'lRM,

- La nécessité d’obtenir une confirmation anatomo-pathologique en I'absence d’autre
site tumoral d'accés plus facile,

- Si une cholangio-pancréatographie rétrograde endoscopique (CPRE) est envisagée
pour realiser un geste de drainage biliaire.

Figure 22 : Echoendoscopie avec contraste. Lésion hypoéchogéne ne prenant pas le contraste par
rapport au parenchyme pancréatique. Adénocarcinome du pancréas.

Source : www.fmcgastro.org

Recommandations :

- Intérét majeur pour la réalisation de prélévements a visée cytologique
ou histologique,

- Intérét complémentaire au scanner concernant I’extension
locorégionale,

- Elle n’est pas recommandée comme examen de référence pour
I’évaluation de l'atteinte vasculaire du fait de son caractére opérateur
dépendant et des variations anatomiques artérielles.
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11.1.1.5. Ponction biopsie

Elle permet d’obtenir lors de I'échoendoscopie, par une ponction-aspiration a l'aiguille fine, une
histologie et a un double intérét :

- Eviter une duodénopancréatectomie céphalique a des patients fragiles pour des
lésions bénignes,

- Obtenir une anatomopathologie, en cas de chimiothérapie (soit pour un traitement
palliatif, soit dans un contexte de traitement d’induction).

Elle reste opérateur-dépendant et médecin anatomopathologiste-dépendant et il n’est pas
toujours aisé d’obtenir un résultat anatomopathologique a la suite de biopsies d’'une masse de
la téte du pancréas.

Recommandations :

- Elle doit étre réalisée en cas de :

o Doute diagnostique avec une lésion bénigne,

o Tumeur non résécable pour obtenir une preuve histologique
avant de commencer une chimiothérapie en I’absence de site
métastatique plus accessible,

o Tumeur potentiellement résécable, lorsqu'un traitement par
chimiothérapie néoadjuvante est envisagé.

- En cas de forte suspicion clinique de tumeur maligne de la téte du
pancréas :
o La preuve histologique de malignité n’est pas systématique ni
nécessaire en cas de tumeur résécable d’emblée,
o La prise en charge chirurgicale ne doit pas étre retardée par la
réalisation d’une biopsie.(31)
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I1.1.1.6. CPRE (Cholangio-pancréatographie rétrograde endoscopique)

Elle consiste a opacifier les voies biliaires et pancréatiques par voie endoscopique a travers la
papille duodénale.

Son intérét majeur est le drainage d’une sténose biliaire.

La sensibilité et la précision seraient accrues pour le diagnostic de tumeurs malignes de la téte
du pancréas de taille inférieure a 4 centimétres avec l'association simultanée de
I'échoendoscopie avec ponction a l'aiguille fine et CPRE avec brossage comparée a
I'échoendoscopie avec ponction a I'aiguille seule.(32)

Recommandations :

- Le brossage endo-biliaire a visée diagnostique a une sensibilité
inférieure a la ponction biopsie, (33)

- En situation d’urgence, en cas de doute sur la nature ou la résécabilité
de la tumeur, une courte prothése biliaire métallique couverte doit étre
privilégiée car le risque de complications post-procédure est moins
important qu’avec les prothéses plastiques (angiocholite et sténose
prothétique), (34).

I1.11.1.7. TEP-TDM (Tomographie par émission de positons)

La TEP-TDM ou TEP-FDG est une technique d’'imagerie couplant une caméra, un tomographe
a émission de positons et un scanner multibarettes.

Le traceur utilisé est le fluorodésoxyglucose marqué au fluor 18 et il permet la détection des
lesions hypermétaboliques notamment néoplasiques.

Les lésions inflammatoires et non tumorales sont également hyperfixiantes et peuvent
entrainer des faux positifs.

Recommandations :

- Elle n’est pas recommandée de maniére systématique dans le bilan pré
thérapeutique car sa valeur diagnostique reste discutée.(35)
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11.1.1.8. Ceelioscopie-Exploratrice

Reéalisée dans le but de détecter des métastases péritonéales ou hépatiques pouvant modifier
la prise en charge.

Elle permet d’éviter une laparotomie inutile chez certains patients dont la tumeur est présumée
résécable apres le bilan d’imagerie initial.

Recommandations :

- Non systématique elle doit étre discuter au cas par cas :
o Lorsque la tumeur est de grande taille,

o Lorsque le taux de CA19.9 est élevé, (Seuil > 130 U/mL (36) a 400
U/mL (37)),

o Lorsqu’un traitement néo-adjuvant est envisagé (38).

1.1.2. Marqueurs tumoraux

1.1.2.1. CA19.9

Le CA 19.9 ou Antigéne Carbohydrate 19.9 est le marqueur tumoral utilisé dans le cancer du
pancréas.

Sa valeur prédictive positive est insuffisante pour en faire un marqueur fiable dans le dépistage
et le diagnostic bien que sa sensitivité et sa spécificité soient respectivement de 80 et 80-
90%.(39)

Il est source de faux positif chez les patients présentant une cholestase et de faux négatif chez
ceux n’exprimant pas le marqueur sanguin Lewis (5 a 10% de la population).

Recommandations :

- Nonindiqué dans le dépistage ou le diagnostic de tumeur du pancréas.
- Utile pour le pronostic :
o En pré-opératoire :
= <200 U/mL : prédit la résécabilité de la tumeur,

= > 1000 U/mL: prédit le caractére métastatique de la
tumeur.

o En post-opératoire :

= Sa négativation est marqueur de bon pronostic.
o En cours de chimiothérapie :

= Sa régression prédit un bon contrdle tumoral.
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11.1.2.2. Autres marqueurs tumoraux

lIs ne sont pas recommandés a I'heure actuelle.

11.1.3. Statut nutritionnel

La prévalence de la dénutrition chez un patient atteint d’'un cancer du pancréas est de 48%
avant 70 ans et de 68% aprés 70 ans.

L'évaluation de I'état nutritionnel, préalable indispensable & toute prise en charge, repose sur
des criteres cliniques tels que le poids et I'indice de masse corporelle (IMC).

L’éléement fondamental étant la cinétique de la perte de poids involontaire.

Le diagnostic de dénutrition repose sur la présence d’'un ou de plusieurs des critéres ci-
dessous :

- Dénutrition :
o Perte de poids : 2 5% en 1 mois, ou = 10% en 6 mois,
o Indice de masse corporelle : IMC < 21,
o Albuminémie < 35 g/l.

- Dénutrition sévere :
o Perte de poids : =2 10% en 1 mois ou 2 15% en 6 mois,
o IMC<18,
o Albuminémie < 30 g/I.

Le dosage de I'albumine plasmatique est recommandé en pré-opératoire car le pronostic
défavorable de I'hypoalbuminémie a été démontré en situation péri-opératoire et elle doit &tre
corrigée au mieux au cours de la prise charge.

L'immunonutrition a un effet démontré en péri-opératoire de chirurgie digestive oncologique.
Son utilisation pré-opératoire par voie orale ou entérale permet une réduction significative des
complications post-opératoires, en particulier infectieuses. (40)

Recommandations :

- Il est recommandé d’administrer une immunonutrition type oral
impact pendant les 7 jours précédant la chirurgie.
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11.1.4. Drainage biliaire pré-opératoire :

L'étude randomisée de Van Der Gaag et al. en 2010 conclu que les patients opérés d’emblée
sans drainage ont moins de complications séveres et un taux de réadmission plus faible ainsi
qu’un taux de complications global identique & celui des patients ayant eu un drainage biliaire
pré-opératoire. (41)

Le rapport de '’AFC 2010 conclut a une recommandation de grade A : tout patient ayant une
tumeur de la téte du pancréas opérable d’emblée ne doit pas avoir de drainage biliaire
préalable.

Recommandations :

- Le drainage biliaire chez un patient opérable est recommandé en cas :
o D’angiocholite,
o De taux de bilirubine > 250 umol/L,
o De traitement néo-adjuvant envisagé,
o De chirurgie différée (> 3-4 semaines).
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11.2. Thérapeutique

A la suite du bilan préthérapeutique seulement 15 & 20% des patients peuvent bénéficier d’'une
résection chirurgicale.

11.2.1. Critéres de résécabilité

Des critéres de résécabilité permettent d’adapter la prise en charge thérapeutique en fonction
de I'envahissement vasculaire a I'imagerie et des possibilités chirurgicales.

On différencie les tumeurs résécables demblée, les tumeurs de résécabilité limite
« borderline » et les tumeurs localement avancées. (Annexe 2)

I1.2.2. Réunion de concertation pluridisciplinaire

La réunion de concertation pluridisciplinaire ou RCP doit étre réalisée obligatoirement devant
une suspicion de tumeur maligne de la téte du pancréas avant la réalisation d’une
duodénopancreatectomie céphalique et aprés la chirurgie avec les résultats anatomo-
pathologiques si la tumeur maligne est confirmée.

Recommandations :

- Elle est pluridisciplinaire donc nécessite la présence d’au moins trois
spécialités différentes devant étre adaptées au type de RCP,

- Elle est obligatoire avant et aprés la chirurgie pour ce type de tumeurs
malignes,

- L’avis de la RCP comporte une proposition thérapeutique intégrée
dans le dossier patient et si le traitement difféere de la proposition, les
raisons doivent étre argumentées par le médecin.
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11.2.3. Tumeurs résécables d’emblées
1.2.3.1. Chirurgie

11.2.3.1.1. Effet-centre

La duodénopancréatectomie céphalique est une intervention grevée d’'une morbi-mortalité
post-opératoire importante.

Il a été établi dans I'étude de Farges et al. en 2017 que I'impact de I'effet-centre sur la mortalité
a 90 jours était important avec une mortalité toutes étiologies confondues de 9,2%.

Cette étude a permis la définition de deux seuils de volume (nombre de DPC par an) :
- >40 DPC par an : centre a haut volume,
- <16 DPC par an : centre a faible volume,

- Entre 16 et 40 DPC par an : centre a volume intermédiaire.

Ces deux seuils étaient des facteurs prédictifs indépendant de la mortalité & 90 jours avec un
odds ratio de 1,979 pour les centres a faible volume et de 1,333 pour les centres a volume
intermédiaires.

Autrement dit, la mortalité a 90 jours dans les centres & faible volume réalisant moins de 16
DPC par an, est presque 2 fois supérieure a la mortalité dans les centres a haut volume
réalisant plus de 40 DPC par an toutes étiologies confondues.

11.2.3.1.2. La duodénopancréatectomie céphalique

C’est l'intervention de référence pour les tumeurs malignes de la téte du pancréas.

La qualité de la résection chirurgicale conditionne la suite de la prise en charge médicale et
thérapeutique.

Le critere principal de la qualité de la chirurgie est la résection compléte RO de la tumeur avec
une marge microscopiquement saine dont la clairance (qui est définie par la distance entre les
cellules tumorales et la marge) est supérieure a Tmm.

La définition d’une résection R1 de la tumeur est une marge de résection microscopiquement
non saine inférieure ou égale a 1mm. (42)

Recommandations :

- Le picking inter-aortico-cave est une option.
Dans I’étude de Schwarz et Al., 2014 la survie globale et la survie sans
récidive des patients avec adénopathie para-aortique atteinte a
’lexamen extemporané étaient inférieures a celles dont ’adénopathie
était saine (respectivement 9,7 contre 28,5 mois et 5,6 contre 12,9
mois). Sa positivité doit contre-indiquer la résection chirurgicale, (43)
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Un curage ganglionnaire régional avec au moins 15 ganglions est
recommandé actuellement,

Une lymphadénectomie étendue n’augmente pas la survie a long terme
et n’est donc pas recommandée, (44)

Larésection de la lame rétroportale mettant a nu le bord droit de I'artére
mésentérique supérieure est recommandée pour obtenir une bonne
clairance et améliorer le taux de résection RO, (45)

)'.

Figure 23 : Dissection jusqu'au bord droit de I'artére mésentérique supérieure.

(L'axe veineux mésentéricoportal est récliné). SMA, artére mésentérique supérieure (fléche blanche),

moignons des artéres pancréaticoduodénales (fléches rouges).

Source : Delpero JR, Bachellier P, Regenet N, Le Treut YP, Paye F, Carrere N, et al. Pancreaticoduodenectomy
for pancreatic ductal adenocarcinoma: a French multicentre prospective evaluation of resection margins in 150

evaluable specimens. HPB. 2014 Jan 1;16(1):20-33.

Une résection veineuse en cas d’adhérence ou d’envahissement
peropératoire du tronc porte ou de la veine mésentérique supérieure
est recommandée,

Une résection artérielle en bloc de ’artéere hépatique ou de I'artére
mésentérique supérieure naugmente pas la survie a long terme et
n’est donc pas recommandée, (46)

La préservation pylorique peut étre réalisée sans différence sur la
morbi-mortalité et la survie, (47)

Evan APPOURCHAUX | Thése d’exercice | Université de Limoges | 2019 68
Licence CC BY-NC-ND 3.0



- L’abord premier de I’artére mésentérique supérieure est conseillé en
cas de doute sur la résécabilité a la palpation car il permet d’éviter la
constatation d’une exérése palliative en fin de procédure, il facilite la
résection veineuse mésentéricoportale, le controle des artéres
pancréaticoduodénales et hépatique droite lorsqu’elle est présente et
diminue les pertes sanguines, (48,49)

- Un examen extemporané de la tranche pancréatique doit étre réalisé
systématiquement afin de vérifier ’'absence d’envahissement de celle-
ci avant la reconstruction digestive. Le contraire impose une recoupe
pancréatique,

- La ccelioscopie pour duodénopancréatectomie céphalique n’est pas
encore validée, (31)

- La marge rétropéritonéale comprend :
o L’empreinte de la veine porte et mésentérique supérieure ou
marge veineuse,
o L’empreinte de Partére mésentérique supérieure ou marge
artérielle,
o La face postérieure du pancréas ou marge postérieure,

o Ces trois marges doivent étre repérées par encrage par le
chirurgien avant I’envoi de la piéce en histologie pour permettre
un examen plus fiable de ces marges par le médecin
anatomopathologiste. (50,51)
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Figure 24 : Duodénopancréatectomie céphalique avec résection veineuse et présence d'une artére
hepatique droite - Encrage couleur par le chirurgien de la marge rétropéritonéale.

(a) vue opératoire aprés reconstruction veineuse. (b) Encrage de la marge rétropéritonéale avec encre
bleu pour la marge veineuse (empreinte de la veine mésentérique supérieure et de la veine porte, PV-
SMVm, ici un drain orange est inséré dans la lumiére veineuse), encrage en rouge de la marge
artérielle (empreinte de I'artére mésentérique supérieure, SMAm) et encrage en jaune de la marge
postérieure (face postérieure du pancréas, Pm).

RHA, Artere hépatique droite ; PV, veine porte ; SI, segment 1 hépatique ; GV, veine gastrique ; ICV,
veine iléocolique ; JV, veine jéjunale ; SV, veine splénique, IMV ; veine mésentérique inférieure

Source : Delpero JR, Bachellier P, Regenet N, Le Treut YP, Paye F, Carrere N, et al. Pancreaticoduodenectomy
for pancreatic ductal adenocarcinoma: a French multicentre prospective evaluation of resection margins in 150
evaluable specimens. HPB. 2014 Jan 1;16(1):20-33.

Trois couleurs d’encre sont couramment utilisées :

- Bleu pour la marge veineuse,
- Rouge pour la marge artérielle,
- Jaune pour la marge postérieure.
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Figure 25 : Marquage de la marge de résection rétropéritonéale a I'encre et coupe anatomique.

A gauche : piéce opératoire encrée avec en bleu la marge veineuse, en rouge la marge artérielle et ici
en vert la marge postérieure. A droite : méme représentation sur une coupe anatomique avec la face
postérieure du pancréas (marge postérieure) représentée par la ligne jaune.

Sources : http://bibnum.univ-lyon1.fr et Monographies de FAFC 2010 — J-R. Delpero.

- L’utilisation prophylactique de la somatostatine et de ses analogues
semble réduire I'incidence globale des fistules pancréatiques
cliniques et la durée de séjour post-opératoire a I’hépital aprés
duodénopancréatectomie céphalique,

- L’administration d’analogue de la somatostatine au cours d’une
chirurgie élective du pancréas est désormais classique malgré
I’absence de recommandations actuelles.(52)

1.2.3.1.3. Compte rendu anatomopathologique

Sa rédaction ainsi que la classification pTNM est différente en fonction de la nature de la
tumeur et la standardisation de celui-ci doit permettre une analyse optimale pour I'adaptation
des thérapeutiques post-opératoires.

Recommandations :

- Laclassification de la piece opératoire doit étre faite selon FOMS 2010
et FAJCC 2017,

- Il est conseillé de standardiser le compte rendu d’anatomopathologie
selon les items du Royal College of Pathologists (Royal College of

Pathologists, 2017) :
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o Type de piéce opératoire :
= Duodénopancréatectomie céphalique,
= Duodénopancréatectomie totale,
= Pancréatectomie gauche avec ou sans splénectomie.
o Aspects macroscopiques :
= Mesures de la piéce,
Situation de la tumeur,
Taille de la tumeur,
= Marges tumorales dont la marge pancréatique distale et la marge
rétropéritonéale.
o Aspects microscopiques :
= Type histologique,
= Différenciation,
= Envahissement local (pT),
= Envahissement des marges chirurgicales (R0-R1-R2),
= Envahissement lymphatique (pN),
= Envahissement vasculaire si résection vasculaire,
= Engainement périnerveux et emboles vasculaires.

Figure 26 : Résection R1 d’un adénocarcinome du pancréas.
La fléche violette montre la tumeur au contact de I'empreinte de la veine porte encrée en bleu.
Source : Imagerie préthérapeutique du cancer du pancréas a I'heure de la tumeur « borderline résécable ». JFR
2011

Cette illustration montre l'importance du repérage de la marge rétropéritonéale par le
chirurgien afin de définir au mieux son envahissement.

Ici la tumeur est au contact de I'empreinte de la veine porte, la marge est inférieure a 1 mm,
la résection est donc R1.
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11.2.3.2. Chimiothérapie adjuvante

11.2.3.2.1. Adénocarcinomes de la téte du pancréas

Jusqu'en 2017, était recommandée une chimiothérapie adjuvante par gemcitabine ou 5-FU.

L'étude de phase Ill, ESPAC-4 a montré la supériorité de I'association gemcitabine plus
capécitabine versus gemcitabine seule sur la survie globale (28 mois versus 25,5 mois —
Hazard Ratio (HR) 0,82, p=0,032). (53)

L'étude de phase Ill, PRODIGE phase Il a montré la supériorité du FOLFIRINOX modifié par
rapport a la gemcitabine avec une augmentation de la survie sans récidive (médiane 21,6 mois
versus 12,6 HR 0,58 - p<0,0001) et de la survie globale (médiane 54,4 mois versus 35 HR
0,64 - p=0,003). Cela chez des patients OMS 0 ou 1 sans diarrhée importante et en I'absence
de contre-indication au 5-FU.

Recommandations :

- Quel que soit le stade pTNM et chez tous patients opérés par DPC :
o 6 mois de chimiothérapie adjuvante est recommandé,
o A débuter dans les 3 mois suivant la chirurgie,
o Par FOLFIRINOX modifié,

o Par gemcitabine, 5-FU ou gemcitabine plus capécitabine si
FOLFIRINOX modifié contre-indiqué.

- L’administration compléte de I’ensemble des cures de chimiothérapie
adjuvante est un facteur pronostic de survie plus important que le délai
de 3 mois (68% de survie pour les patients ayant réalisé les 6 cycles
versus 30% pour ceux n’ayant bénéficié seulement de 1 a 5 cycles).
(54)

11.2.3.2.2. Autres adénocarcinomes

Pour I'adénocarcinome de la voie biliaire principale et du duodénum la chimiothérapie
adjuvante est discutée en cas d’envahissement ganglionnaire.

Pour I'adénocarcinome de I'ampoule :
La chimiothérapie dépend du type histologique et de I'envahissement lymphatique :

- Surveillance en cas de statut pNO (avec discussion de chimiothérapie au cas par
cas en fonction du type histologique et des facteurs pronostics),

- Chimiothérapie adjuvante de type colon si différenciation intestinale et de type
pancréas si différenciation pancréato-biliaire.
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I1.2.4. Tumeurs de résécabilité limite « Borderline » et localement avancées

11.2.4.1. Tumeurs « Borderline »

Elles sont au mieux prise en charge dans un centre & haut volume ou un centre expert.

Recommandations :

- Traitement d’induction avant éventuelle chirurgie devant le risque de
R1 augmenté par FOLFIRINOX,(55)
- L’efficacité d’une chimiothérapie adjuvante aprés résection n’a pas été
démontrée et repose sur un accord d’experts.
- Evaluation de la réponse tumorale repose sur :
o Imagerie : Taille tumorale — Contact tumeur/ vaisseaux -
apparition de métastases a distance.(56)
o Marqueurs tumoraux : Normalisation du CA19.9

11.2.4.2. Tumeurs localement avancées

Recommandations :

- Soins de support dans tous les cas par drainage biliaire ou duodénal,
prise en charge de la douleur et prise en charge nutritionnelle.

- Chimiothérapie par gemcitabine si PS 0-2 et soins de support exclusifs
si PS>2.

- Réévaluation réguliére pour éventuelle chlrurgle en cas de bonne
réponse tumorale.

11.2.5. Surveillance aprés chirurgie curative

Son but est de diagnostiquer la récidive

Recommandations :

- Tous les 3 mois pendant 2 a 3 ans puis tous les 6 a 12 mois jusqu’a la
cinquieéme année post-opératoire.

- A chaque suivi, un examen clinique, le dosage du CA19.9 si celui-ci
était élevé au moment du diagnostic et un scanner thoraco-abdomino-
pelvien sont conseillés. (57)
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Ill. Etat des lieux au niveau national

lll.1. Complications

La DPC a une mortalit¢ et une morbidité post-opératoire qui restent élevées avec
respectivement 1 & 4% et 30 a 40% actuellement .(58-63)

l1l.1.1. Fistule pancréatique

Définie par l'international Study Group of Pancreatic Fistula (ISGPF) par un taux d’amylase ou
de lipase dans le drain abdominal au 3°™ jour post opératoire supérieur & 3 fois le taux sérique
quel que soit le débit.

La fistule pancréatique (FP) est classée en 3 grades en fonction de la sévérité de A a C (64).
(Annexe 3)

Le taux de FP aprés DPC varie de 10 a 28 % selon les séries.(61,64)

Les facteurs de risque de fistules pancréatiques sont un parenchyme pancréatique sain (dit
pancréas mou), un canal de Wirsung non dilaté < 3mm et 'obésité.

Concernant la prévention de la FP :

- Le type d'anastomose pancréatique n’apparait pas mettre en évidence de
différence statistiquement significative malgré la discordance des études.(65-67)

- L'utilisation prophylactique de la somatostatine et de ses analogues semble réduire
I'incidence globale des fistules pancréatiques cliniques et la durée de séjour post-
opératoire a I'ndpital aprés duodénopancréatectomie céphalique.

- L'administration d’analogue de la somatostatine au cours d’une chirurgie élective
du pancréas est désormais classique malgré I'absence de recommandations
actuelles.(68)

lll.1.2. Gastroparésie précoce

Le trouble de la vidange gastrique est la complication la plus fréquente de la DPC, bien que
moins grave que la FP, sa fréquence varie de 15 a 30%.(59,69)

Le risque de cette complication est la dénutrition et elle prolonge souvent la durée du séjour
hospitalier post-opératoire.

Définie par l'international Study Group of Pancreatic Surgery (ISGPS) comme I'impossibilité
d’'une reprise de I'alimentation orale aprés la premiére semaine post opératoire ou comme le
maintien prolongé de la sonde nasogastrique (SNG).

La gastroparésie est classée en 3 grades selon le retentissement sur la clinique et la prise en
charge, de A a C. (Annexe 4)

Il n’y a pas de différence significative aprés conservation du pylore. (47,70,71)

Evan APPOURCHAUX | These d’exercice | Université de Limoges | 2019 75
Licence CC BY-NC-ND 3.0



L’Erythromycine peut étre utilisée dans le traitement et la prévention de la gastroparésie
associé au maintien et/ou a la repose d’une sonde nasogastrique.(69)

lll.1.3. Hémorragie post-opératoire

Hémorragie abdominale
Elle survient dans 4 a 16 % apres DPC.(72-74)

Les hémorragies précoces surviennent dans les 72 premiéres heures. Elles sont souvent liées
a un defaut technique et se traitent le plus souvent par reprise chirurgicale notamment en cas
de choc hémorragique.

Les hémorragies tardives sont liées dans la majeure partie des cas a une fistule pancréatique
et sont d’origine artérielle par érosion vasculaire.

Il n'est pas rare de voir un saignement en deux temps avec un premier saignement sentinelle
puis une récidive hémorragique importante pouvant conduire au choc hémorragique.

Un scanner injecté doit étre réalisé en cas de saignement sentinelle dans le drain abdominal
a la recherche d’un saignement actif ou d’'un pseudo anévrisme.

Un traitement par radiologie interventionnelle avec la possibilité de mettre en place un stent
ou des coils sera préféré si le patient est stable hémodynamiquement et une reprise
chirurgicale sera réalisée dans le cas contraire.

La mortalité aprés ce type de complications hémorragiques est de 10 a 20%.(75)

Hémorragie digestive

Elle est peu frequente (5%) et ne nécessite pas de traitement particulier si elle n'est pas
abondante et a tendance a se tarir spontanément. Un support transfusionnel et une exploration
endoscopique peut étre nécessaire en cas d’hémorragie plus abondante.

lll.1.4. Complications Biliaires

Fistule biliaire
La fistule de 'anastomose biliodigestive survient dans 1 a 5% des cas. (59,61,76)
Elle est en général peu symptomatique car bien drainée.

Une reprise chirurgicale est nécessaire en I'absence de tarissement spontané pour réfection
de 'anastomose ou mise en place d’un drain de Kehr dans I'anastomose.

Sténose biliaire
La probabilité de sténose biliaire sur I'anastomose biliodigestive est estimée a 8% a 5 ans.(77)

Le traitement consiste a réaliser une dilatation ou a poser un stent par voie radiologique.
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11.1.5. Abceés intra-Abdominal

Son incidence estde 3 a 8 %. (78)
lls sont dus le plus souvent aux fistules pancréatiques ou biliaires.

Les types d’anastomoses et la durée du drainage n'influent pas sur le taux d’abcés intra-
abdominaux.(79)

ll1.1.6. Conséquences fonctionnelles a moyen et long terme.

Les deux principales conséquences fonctionnelles & moyen et long terme sont I'insuffisance
pancréatique exocrine et le diabéte induit.

Insuffisance pancréatique exocrine :

Son principal symptdme est la stéatorrhée mais elle peut entrainer des carences
nutritionnelles, et notamment au niveau des vitamines liposolubles (A, D, E et K).

Sa prévalence aprés DPC est plus fréquente chez les patients dont le parenchyme restant
n'est pas sain et peut aller jusqu’'a 60% en cas de lésions de pancréatite chronique.(80)

Elle nécessite une supplémentation par administration d’enzymes pancréatiques souvent a
vie.

Diabeéte induit :

Il est moins fréquent lors d'une DPC qu’en cas de pancréatectomie caudale du fait de la
localisation majoritairement corporéo-caudale des flots de Langerhans et sa prévalence peut
aller jusqu’a 20% en cas de Iésion de pancréatite chronique.

lll.2. Mortalité post-opératoire

Le taux de mortalité post-opératoire toutes étiologies confondues aprés DPC a nettement
régresseé ces derniéres années.

Il est passé de 10% il y a 15 ans (58,72,81) a 1 a 4% actuellement (59-61,82—85) et certaines
publications de centres experts annoncent une mortalité nulle (62,86).

Dans les centres a haut volume réalisant plus de 40 DPC par an la mortalité post opératoire a
90 jours est presque diminuée par deux par rapport aux centres a faible volume.(87)

Cet effet-centre a plusieurs origines : la pertinence de l'indication, I'expertise pluridisciplinaire
(notamment en RCP), la qualité du management péri-opératoire et de la gestion des
complications post-opératoires qui passe par la formation des équipes (réanimateurs,
endoscopistes et radiologues interventionnels) permettant de limiter la mortalité intra-
hospitaliere aprés complications ou « Failure to rescue ».
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lll.3. Survie apres DPC

La survie globale et la survie sans récidive des patients opérés d’'une DPC pour
adenocarcinome de la téte du pancréas a 3 ans dans I'enquéte AFC 2010 était respectivement
de 41% et 25%.

La survie globale & 5 ans a progressé ces 20 derniéres années en passant de moins de 10%
avant les années 2000 a 15-20% actuellement avec une survie médiane ayant peu évolué et
qui reste aux alentours de 20 mois aprés chirurgie.

80% des patients opérés a visée curative d’'une DPC pour adénocarcinome de la téte du
pancréas récidivent au cours de leur vie. Cette récidive est & 30% locorégionale et & 70%
métastatique.(89)

Dans une étude de 2015, le taux de survie a 5 ans des patients opérés d’'une DPC pour
adénocarcinome duodénal, ampullaire et de la voie biliaire principale était respectivement de
51%, 51% et 34% (90).
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IV. Impact de la qualité de la prise en charge globale sur la survie
des patients opérés d’une duodénopancréatectomie céphalique
pour tumeurs malignes.

IV.1. Introduction

Les tumeurs malignes de la région céphalique du pancréas ont un pronostic qui reste péjoratif
malgre I'avancée des techniques chirurgicales et des traitements péri-opératoires avec une
survie a 3 ans tous stades confondus de 11% pour 'adénocarcinome de la téte du pancréas
(CP), 21% pour l'adénocarcinome de la voie biliaire principale (CVB), 55% pour
I'adénocarcinome duodénal (CD) et une survie a 5 ans de 85% pour le sous-type intestinal et
47% pour le sous-type pancréatico-biliaire de I'adénocarcinome ampullaire (CA).

La duodénopancréatectomie céphalique (DPC) est Iintervention chirurgicale de référence
chez les patients atteints de ces tumeurs malignes a priori résécables, non métastatiques mais
le taux de complication est important et son effet-centre est reconnu.

Le respect du parcours de soin et la survenue de complications influent sur la survie.

L'objectif de cette étude a été d’analyser I'impact de la qualité de la prise en charge globale
des patients opérés d’'une DPC pour tumeurs malignes sur la survie sans récidive et la survie
globale & moyen terme.

IV.2. Patients et méthode
IV.2.1. Population étudiée

IV.2.1.1. Critéres d’inclusions

De janvier 2010 a mars 2017, sur une période de 7 ans, tous les patients opérés d’'une
duodénopancreatectomie céphalique pour tumeurs malignes de la région céphalique du
pancréas y compris aprés chimiothérapie d’induction pour tumeur « borderline » dans le
service de chirurgie digestive, générale et endocrinienne du CHU de Limoges ont été inclus
rétrospectivement dans cette étude.

Les tumeurs malignes étaient toutes des adénocarcinomes, de la téte du pancréas, de
I'ampoule de Vater, de I'extrémité distale de la voie biliaire principale ou du duodénum
permettant une analyse plus homogéne des résultats de survie a moyen terme.

IV.2.1.2. Critéres d’exclusions
Etaient exclus de I'étude les patients :
- Présentant une Iésion non résécable ou métastatique au décours du bilan initial,

- Ayant bénéficié d'une laparotomie exploratrice avec contre-indication per-
opératoire a la résection pour métastase a distance, carcinose péritonéale ou
envahissement vasculaire,

- Opérés d'une DPC pour d’autres tumeurs malignes que I'adénocarcinome, pour
tumeurs bénignes ou pour pathologies non tumorales.
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IV.2.2. Parameétres étudiés

Pour chaque patient, il a été réalisé a I'aide du dossier patient informatisé le recueil rétrospectif
des données suivantes :

Caractéristiques et comorbidités présentes lors de la chirurgie

Age, sexe, performance status, indice de masse corporelle, score ASA, comorbidités (diabéte,
hypertension artérielle, infarctus du myocarde, bronchopneumopathie obstructive, insuffisance
rénale chronique).

Signes cliniques pré-opératoires

Ictere, douleur abdominale, amaigrissement, altération de I'état général.

Type de tumeur

Adénocarcinome de la téte du pancréas, adénocarcinome ampullaire (sous type intestinal ou
pancréatico-biliaire), adénocarcinome de la voie biliaire principale, adénocarcinome duodénal.

Analyse des données pré-opératoires et de la qualité de la prise en charge pré-
opératoire

- Biologie : Albuminémie, hémoglobinémie, créatininémie,  bilirubinémie,
bilirubinémie pré-drainage biliaire, taux de prothrombine, marqueurs tumoraux
(ACE, CA19.9),

- Immunonutrition, drainage biliaire pré-opératoire (indications et causes),
chimiothérapie d’induction,

- Reéalisation d'une RCP pré-opératoire et suivi de la proposition thérapeutique.

- Delais de prise en charge entre: le 1" symptdme et la consultation avec un
medecin (spécialiste ou non), le 1% symptéme et la chirurgie, le 1°" contact médical
et la réalisation des différents examens complémentaires (échographie, scanner
abdominopelvien, IRM abdominale, échoendoscopie, TEP-TDM), les premiers
symptomes et la chirurgie, le dernier examen complémentaire morphologique et la
chirurgie, la consultation (ou le 1°" contact) avec le chirurgien et la chirurgie, la RCP
et la chirurgie,

- Qualité de I'analyse des examens complémentaires : taille de la tumeur, mise en
evidence du caractére résécable de la tumeur.
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Analyse des données opératoires et de la qualité de la prise en charge
chirurgicale reposant sur I’'analyse du compte rendu opératoire

Expérience du chirurgien (chef de clinique ou chirurgien sénior),

Dissection circonférentielle de la veine mésentérique supérieure, dissection
jusqu'au bord droit de lartére mésentérique supérieure, résection veineuse,
consistance du pancréas,

- Curage ganglionnaire régional ou étendu,
- Analyse extemporanée de la tranche pancréatique avant reconstruction digestive,

- Repérage de la marge de résection rétropéritonéale de la piéce opératoire par le
chirurgien avant I'analyse anatomopathologique (a I'aide d’encre ou de fils).

Analyse des données anatomopathologiques

- Diametre de la tumeur, analyse des marges de résection (R0, R1, R2), description
de [l'envahissement de la marge rétropéritonéale sur le compte rendu
anatomopathologique, envahissement de la marge rétropéritonéale, nombre de
ganglions analysés et ratio ganglionnaire, présence d’emboles tumorales et/ou
d’engainement périnerveux, stade TNM.

- Délai avant I'obtention du compte rendu.

Analyse des données post-opératoires

- Analyse de la morbidité :

o Fistule pancréatique (grade A, B ou C), biliaire, gastrique et gestion de la
complication,

o Collection ou abces intra-abdominal, hémorragie, embolisation artérielle,
o Classification Dindo-Clavien,
o Reéinterventions, réadmissions.

- Chimiothérapie postopératoire :

o Délai séparant la chirurgie de la 1™ cure,

o Type de chimiothérapie administrée.

Analyse de la survie

- Survie globale (SG) :

o Mortalité intra-hospitaliére,

o Délai en mois de survie globale,
o Taux de survie globale a 90 jours, a 1 an et a 3 ans de la chirurgie.
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- Survie sans récidive (SSR) :

o Délai en mois de survie sans récidive de la maladie,
o Localisation de la récidive, locorégionale ou métastatique, et traitement,

o Taux de survie sans récidive a 3 ans de la chirurgie.

IV.2.3. Critére de jugement principal

Le critere de jugement principal de cette étude est la survie et comporte 'analyse de la survie
sans récidive et de la survie globale a moyen terme.

IV.2.4. Analyses statistiques

L'analyse statistique a été réalisée avec le logiciel SPSS Statistics version 23.0.

Les variables qualitatives sont rapportées en termes de n et pourcentage, les variables
qualitatives sont exprimées en médiane ou moyenne (z écart-type).

L'analyse univariée et multivariée des facteurs impactant la survie sans récidive et la survenue
de déces a 3 ans a été réalisée en utilisant le modéle de Cox. Du fait d’'une puissance
statistique limitée, un seuil de significativité p < 0,05 a été utilisé et lorsque certaines variables
étaient cliniquement pertinentes et avaient démontrées une forte association univariée avec la
survie sans récidive ou la survenue de déceés, elles ont été sélectionnées et incorporées dans
un modele multivarié. Une attention particuliere a été portée afin d’éviter d’introduire des
variables ayant une forte colinéarité.

Les courbes de survie et de survie sans récidive ont été obtenues par la méthode de Kaplan-
Meier, puis comparée a l'aide du test de log-rank.

2]
(8]
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IV.3. Résultats

IV.3.1. Incidence et indications des DPC

Au total sur une période de 7 ans et 3 mois de janvier 2010 & mars 2017, 112 DPC ont été
effectuées au CHU de Limoges toutes étiologies confondues.

Nombre de DPC au CHU de limoges de janvier 2010 & mars 2017 en fonction de I'indication :
Etiologie Y
Adénocarcinome de la téte du pancréas 33

Adénocarcinome de I'ampoule 17
Adénocarcinome du bas cholédoque 13
Adénocarcinome duodénal
TIPMP

DKPA

Cystadénome séreux

Cystadénome mucineux

R R [(N|JW |00 O]

Adénocarcinome gastrique

Pancréatite chronique calcifiante 13

Tumeur Neuroendocrine
Métastase d’une tumeur rénale

Carcinome épidermoide du Wirsung

Sténose fibro-imflammatoire

Tumeur kystique du pancréas
GIST duodénale
Tumeur pseudo-papillaire du pancréas 2

[N SN N RN N N )

TIPMP : Tumeurs intracanalaires papillaires et mucineuses du pancréas, DKPA : Dystrophie kystique sur pancréas
aberrant, GIST : Tumeur stromale gastro-intestinale

Dans notre étude, afin d’homogénéiser les résultats en termes de survie pour évaluer au mieux
limpact de la qualité de la prise en charge nous avons sélectionné uniquement les patients
opérés pour adénocarcinomes de la région céphalique du pancréas ce qui correspond a 69
cas.

3 patients ont été exclus de I'étude pour manque de données ce qui améne la population
etudiée a 66 patients.

Nous avons également effectué une analyse du sous-groupe « adénocarcinome de la téte du
pancréas » qui est I'étiologie prédominante de notre population totale (47%) avec 31 cas.
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Population étudiée dans I'étude, répartition des DPC en fonction de I'étiologie retrouvée aprés
analyse anatomopathologique :

Etiologie | N (%)

cP 31 (47)
CA 16 (24,2)
- Type intestinal 10 (62,5)

- Type pancréatico-biliaire 6(32,5)

CcvB 13 (19,7)
cD 6(9,1)

CP : Adénocarcinome de la téte du pancréas, CA : Adénocarcinome Ampullaire, CVB : Adénocarcinome du bas
cholédoque, CD : Adénocarcinome duodénal.

Répartition du nombre de DPC par an pour adénocarcinomes de la région céphalique du
pancréas de 2010 a 2016.

Nombre de DPC par an pour adénocarcinomes de la
région céphalique du pancréas
14 13
12
10 10
10 9
8
8 7
6

6
4
2
0

2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016

Les résultats des données pré-, per-, et post-opératoires concernant I'ensemble de la
population étudiée sont résumées dans les tableaux 1 a 5.
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IV.3.2. Données pré-opératoires

Caractéristiques des patients

L’age médian des patients était de 65 ans (44-79) dont 47 hommes (71,2%) et 19 femmes
(28,8%).

L'indice de masse corporelle médian était de 24,2 kg/m?.

61% des patients étaient ASA 3, 38% étaient ASA 2 et aucun patient n’était ASA 1 dans les
données disponibles.

80,3% des patients avaient un Performance Status a 0.

55% des patients étaient porteurs d’au moins une comorbidité dont la plus fréquente était
I'hypertension artérielle chez 42% des malades qui avaient tous au moins un traitement
antihypertenseur.

Clinique

La pathologie était révélée par un ictére dans 71% des cas, une douleur abdominale dans
27,3%, un amaigrissement dans 24,2% et/ou une altération de I'état général dans 27,3% des
cas.

Biologie

38% des malades présentaient une albuminémie pré-opératoire supérieure a 35 g/dL.

56% des patients ont recu une immunonutrition pré-opératoire.

L’hémoglobinémie moyenne était de 12,3g/dL et la bilirubinémie médiane était de 90,3 (3-736)
mg/L. (Tableau 1)

Parcours de soin

Le délai moyen entre les premiers symptémes et la 1% consultation médicale était de 9 jours.
Le délai median entre le 1°" symptome et la chirurgie était de 44,5 (15-180) jours. La donnée
a eté retrouvée chez 42 malades en excluant les patients ayant recu une chimiothérapie
d’induction et ceux avec données manquantes.

Le delai moyen d’obtention du scanner, de I'lRM et de I'échoendoscopie était respectivement
de 5, 7 et 9 jours aprés contact médical spécialisé.

Le délai médian entre le dernier examen complémentaire et la chirurgie était de 15 jours (1-
74) et 81% des patients ont été opérés dans les 30 jours suivant le dernier examen
morphologique.

La résécabilité de la lésion était décrite par le radiologue sur le compte rendu du scanner
abdominopelvien injecté pour 47 malades sur 55 soit 85,5% dont 3 Iésions « borderline » non
résécables d’emblée.

La ponction diagnostique de la tumeur a été réalisée pour 38% des malades.

Le drainage biliaire pré-opératoire a été effectué chez 19 patients (29%) dont 12 drainages
pour hyperbilirubinémie >250 umol/L, 5 pour un délai opératoire trop important, 1 pour
angiocholites a répétition et 1 pour un patient devant bénéficier d’'une chimiothérapie
d’induction.

3 patients sur 19 (15,8%) ont présenté une pancréatite aiglie au décours du drainage, de grade
C, D et E ayant retardé la prise en charge chirurgicale.

3 patients ont recu une chimiothérapie d’induction pour tumeur « borderline ».
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40% des patients ont bénéficié d'une RCP pré-opératoire et 100% des malades ont eu une
RCP post-opératoire et I'avis de la RCP a été suivi dans 95% des cas soit 3 patients pour
lesquels une chimiothérapie adjuvante a été décidée en RCP mais n’a pas été réalisée, 1 pour
deénutrition sévére post-opératoire, 1 par refus du patient et 1 récusé par 'oncologue sur I'age
élevé (>80 ans) et le mauvais état général apreés fistule pancréatique.

La taille médiane de la tumeur sur les différents examens complémentaires était

respectivement pour le scanner, I''RM et I'échoendoscopie de 25, 26 et 20mm.

(Tableau 2)

Tableau 1 : Données démographiques et clinico-biologiques.

Caractéristiques N n Moyenne /médianes/ % / Taille Ecart-Type
(mm) / Jours (j)
TSR LR VR O S T R
66 47 71,2 -
Age 66 - 65(44-79) -
Indice de masse corporelle 41 - 24,2 (17,6-37,6) -
(Kg/m?)®
Score ASA (%) 36 - - -
1 0 0 -
2 14 38,9 -
3 22 61,1 -
Performance Status (%) 66 - - -
0 53 80,3 -
1 12 18,2 -
2 1 L3 -
Comorbidités (1 ou + en %) 65 36 55 -
Diabéte 17 26 -
Hypertension artérielle 27 42 -
Infarctus du myocarde 5 8 -
Bronchopneumopathie obstructive 4 6 -
Insuffisance rénale chronique 1 2 -
Ictére (%) 66 47 71 -
Albuminémie (g/L) 58 - 31,04 +6,57
>35 58 22 37,9 -
Immunonutrition pré-opératoire 50 28 56 -
(%)
Hémoglobinémie (g/dL) 66 - 12,3 + 1,75
Créatininémie (umol/L) 65 - 74,5 +21,20
Bilirubinémie pré-opératoire 60 - 90, 3 (3-736) -
(umol/L) @
Bilirubinémie pré-drainage biliaire 17 - 271 (15-736) -
(umol/L)
TP pré-opératoire (%) 64 - 99 +16,77
Taux ACE (ng/mL) @ 31 - 2,9 (1,2-24) -
Taux CA19.9 (U/mL) 2 47 - 100 (0-12000) -

N : nombre de patients pour lesquels la donnée a pu étre récupérée ; n : nombre de patients présentant la donnée ; @ : Médiane (étendue)
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Tableau 2 : Données du parcours de soin.

Données du parcours de soin

Caractéristiques N n Moyenne /médianes/ % / Taille Ecart-Type
mm) / Jours (j)

Délai de prise en charge (jours)
1° symptome - 1° Consultation 45 - 89j +11,46
médicale
1°* symptéme - Chirurgie 2 45 42 44,5 3(15-180) -
Spécialiste - TDM 6 - 4,8 +11,18
Taille de la Iésion au TDM (mm) 25 - 25 (17-50) -
a
Résécabilité au TDM (%) 47 44 98 -
Décrite par le radiologue dansle 55 47 85,5
CR (%)
Spécialiste - IRM 28 - 6,8 ] + 10,01
Taille de la lésion a PIRM (mm)? 10 - 26 (8-50) -
Résécabilité a ’IRM (%) 24 22 92 -
Spécialiste - Echoendoscopie 32 - 8,7] + 8,09
Taille de la lésion a 23 - 20 (2-45) -
I’Echoendoscopie (mm) @
Ponction diagnostique (%) 64 24 38 -
Chimiothérapie d’induction (%) 66 3 5 -
Drainage pré-opératoire (%) 66 19 29 -
Drainage indiqué (%) 19 19 100 -
Dernier examen complémentaire 53 - 15j (1-74) -
- Chirurgie

<30 jours (%) 58 47 81 -
Consultation chirurgien - 60 - 23,6] £21,91
Chirurgie

<30 jours (%) 60 48 80 -
Drainage - Chirurgie 13 - 42 ] + 34,96
Réalisation d’une RCP pré- 65 26 40 -
opératoire (%)
Délai Consultation chirurgien - 18 - 9,3] +9,31
RCP
Délai RCP- Chirurgie 24 - 15,9 ] + 13,60
Délai Chirurgie - RCP 54 - 26,1 ] +9,76
Suivi de ’Avis de la RCP (%) 58 55 95 -

N : nombre de patients pour lesquels la donnée a pu étre récupérée ; n : nombre de patients présentant la donnée ; @ : Médiane (étendue)
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IV.3.3. Données opératoires et histologiques

91% des DPC étaient pratiquées par un chirurgien sénior et 9% par un assistant ou chef de
clinique.

Le taux de dissection circonférentielle de la veine mésentérique supérieure, de mise a nu du
bord droit de I'artére mésentérique supérieure et de curage régional était respectivement 98,
94 et 100%.

Le repérage de la marge de résection rétropéritonéale par le chirurgien a l'aide de fils ou
d’encre a lui été réalisé dans 53% des DPC.

Dans 73%, plus de 10 ganglions ont été prélevés comme recommandé par I'’AJCC 2009, 7™
version (recommandation en cours lors de la période de cette étude mais remplacée par la
8°™ version qui recommande d’emporter au moins 15 ganglions).

Le taux de résection RO, R1 et R2 était respectivement de 77%, 17% et 6%.

Le diamétre tumoral médian était de 30 (7-100) mm.

L'analyse de la marge rétropéritonéale a été retranscrite dans le compte rendu histologique
par le medecin anatomopathologiste pour 86,4% des patients.

La marge rétropéritonéale était décrite comme envahie dans 16% des cas.

Le taux d'emboles tumorales était de 41% alors que le taux d’engainement périnerveux était
de 76%.

Le stade tumoral le plus fréquent était le stade T3 représenté dans 60,9% des cas.
45,3% des patients étaient NO.

Concernant la répartition du type tumoral il y avait dans cette étude 47% d’adénocarcinome
de la téte du pancréas, 24% d’adénocarcinome de 'ampoule de Vater, 20% d’adénocarcinome
de la voie biliaire principal et 9% d’adénocarcinome duodénal.

Le compte rendu anatomopathologique était obtenu en 16 jours en moyenne. (Tableau 3)
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Tableau 3 : Données opératoires et histologiques.

Données opératoires et histologiques

% ou Jours (j)

Chef de Clinique ou Assistant 66 6 9
Dissection Circonférentielle de la veine 57 56 98
mésentérique supérieure
Contact avec le bord droit de ’artére 53 50 94
mésentérique supérieure
Résection veineuse 63 6 10
Curage régional 63 63 100
Repérage de la marge de résection 66 35 53
rétropéritonéale par le chirurgien
Marquage a I’encre 66 3 5
R1 66 11 17
R2 66 4 6
Diameétre Tumoral (mm) 2 58 - 30 (7-100)
Analyse de la marge rétropéritonéale sur le 66 57 86,4
compte rendu anatomopathologique
Marge rétropéritonéale envahie 57 9 16
Ganglions examinés > 10 66 48 73
Ratio ganglionnaire 66 - 0,15+0,19
Ratio ganglionnaire > 0,2 66 20 30
Emboles tumorales 66 27 41
Engainements périnerveux 66 50 76
Délai d’obtention du compte rendu (jours) 65 . 16 + 8,31
Stade Tumoral 64
T1 9 14,1
T2 13 20,3
T3 39 60,9
T4 3 4,7
NO 29 45,3
N1 31 48,4
N2 4 6,25
M 2 3,12
Type tumoral 66
CP 31 47
CA 16 24
CVB 13 20
CD 6 9

N : nombre de patients pour lesquels la donnée a pu étre récupérée ; n : nombre de patients présentant la donnée ; @ : Médiane (étendue)
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IV.3.4. Morbi-mortalité précoce

Morbi-mortalité précoce

27 DPC (41%) se sont compliquées d’'une fistule pancréatique dont 52% étaient des fistules
de grade A, 18,5% des fistules de grade B et 29,5% des fistules de grade C.

Le taux de fistule biliaire et gastrique était respectivement de 3% et 2%.
15% des DPC se sont compliquées d’une collection intra-abdominale.

Une hémorragie post-opératoire est survenue chez 10 patients (15%) et 1 patient (2%) a
nécessité une embolisation vasculaire périphérique.

Une reprise chirurgicale précoce (entre JO et J30) a été nécessaire pour 6 patients (9% au
total et 60% des patients ayant eu une hémorragie post-opératoire), 1 patient a refusé la prise
en charge chirurgicale.

Sur les 6 patients (10%) ayant eu une résection veineuse lors de la DPC, 5 sont décédés avant
le 9*™ jour post-opératoire dont 1 en per-opératoire, 2 a J1 de lmterventlon sur défaillance
multi-viscérale et 2 & J8 malgré une reprise chirurgicale dans Iintervalle pour fistule
pancréatique grade C. La mortalité aprés résection veineuse était de 83,3% dans les 8 jours
post-opératoires.

La mortalité intra-hospitaliere était de 15,1% soit 10 malades sur 66.

La mortalite & J30 s’élevait a 16,7 % ce qui correspondait & 11 patients (dont 10 déceés intra-
hospitaliers et 1 patient décédé d’une embolie pulmonaire aprés sa sortie de I'hopital).

La mortalité a J90 était de 18,2% (12 patients).

Le taux de réintervention et de réadmission au cours du suivi était respectivement de 12% (7
patients) et 15% (8 patients). (Tableau 4)

Les principales causes de réinterventions étaient les complications précoces et les causes de
réadmissions étaient pour 2 patients un déséquilibre du diabéte, pour 2 autres patients une
dénutrition, pour 1 patient une angiocholite, 1 autre une endocardite infectieuse et 1 dernier
une occlusion digestive traitée médicalement.

Durée d’hospitalisation

10 patients en ont eu recours a une hospitalisation en réanimation ce qui explique une durée
médiane de séjour globale en réanimation de 1 journée et une durée moyenne de séjour pour
ces 10 patients de 6 jours.

En revanche tous les patients bénéficiaient d’une hospitalisation aux soins intensifs au décours
de la DPC (en post-opératoire immédiat ou aprés passage en réanimation) et la durée médiane
de sejour était de 13 jours (1-41).

La meédiane d’hospitalisation en secteur conventionnel était de 7 jours (1-37).
La durée médiane totale d’hospitalisation post-opératoire était de 19 jours (2-76).

40 patients ont recu une chimiothérapie adjuvante (71%) et le délai médian d’administration
de la 1°® cure aprés l'intervention était de 56 jours. (Tableau 4)
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Tableau 4 : Données de morbi-mortalité et durée de séjour.

Caractéristiques

réatique

Données de morbi-mortalité et durée de séjour

n

% ou Jours (j)

Taux de complication global

Réanimation
Soins Intensifs

Secteur conventionnel

Totale post-opératoire

Chimiothérapie adjuvante

Délai chirurgie -1° Cure de Chimiothérapie adjuvante

Réinterventions
Réadmissions

Mortalité intra-hospitaliére
Mortalité a 1 mois

Mortalité a 3 mois
Mortalité a 1 an

Fistule Panc 66 27  41(100) *
Grade A 14 21,2(52) *
Grade B 3 7.3(1835)%*
Grade C 8 12,1(29,5)*
Fistule biliaire 65 2 3
Fistule gastrique 65 1 2
Collection intra-abdominale 65 10 15
Hémorragie post-opératoire 65 10 15
Embolisation post-opératoire 65 1 1,5
Classification Dindo-Clavien 66
Absence de complication 20 30
Complications légéres - Grade 1 ou 2 29 44
Complications Graves — Grade > 2 17 26

70

66 -  1j(0-24)
66 -  13j(1-41)
66 - 7j(1-37)
66 - 19§ (2-76)
56 40 71
27 - 56j(31-104)
57 7 12
55 8 15
66 10 15,1
66 11 16,7
66 12 18,2
66 24 36,4

* : Le nombre entre parenthéses correspond au pourcentage de fistule au sein de la population ayant fistulisée.

N : nombre de patients pour lesquels la donnée a pu étre récupérée ; n : nombre de patients présentant la donnée ; 2 : Médiane (étendue)
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IV.3.5. Récidive

En excluant les 12 patients décédés avant le 90°™ jour post-opératoire, 36 patients de cette
étude ont récidivé au cours du suivi soit 67%.

La recidive était locorégionale dans 30,5% des cas et métastatique chez 69,5% des patients.
(Tableau 5)

Chez les 11 patients ayant récidivé au niveau locorégional, cette récidive était ganglionnaire
pour 5 patients (45%) et au niveau de la loge pancréatique pour 6 patients (55%).

Chez les 25 patients en récidive métastatique, le site le plus fréquent était le foie (52%) avec
13 récidives sous forme de métastase hépatique unique ou multiples, 8 patients ont récidivé
sous forme de carcinose péritonéale (32%) associée ou non a d’autres sites métastatiques.

Les autres localisations métastatiques étaient le poumon (24%), les adénopathies a distance
(8%) et l'os (4%). (Tableau 5)

Tableau 5 : Données sur la Récidive.

Données sur la Récidive

e

WA 3 75

Locoregionale ] 1 7 30,6

Métastatique 29 69,4
Carcinose péritonéale 8 15(32) *
Loge pancréatique 6 16,7 (55) *
Foie 13 24 (52) *
Poumon 6 16,7 (24) *
Os 1 2,8(4)*
Ganglionnaire 7 19,5

- Locorégionale 5 13,9 (45,5) *

- Métastatique 2 5,5(8) *

* : Le nombre entre parenthéses correspond au pourcentage de récidive spécifique a la localisation régionale ou métastatique.
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IV.3.6. Survie sans récidive et survie globale
IV.3.6.1. Toutes tumeurs malignes confondues

La médiane de survie sans récidive était de 12 mois et la médiane de survie globale de 22
mois.

La survie sans récidive a 3 ans était de 22,7% et la survie globale a 3 ans était de 36,4%.
(Tableau 6, Fig. 1)

Tableau 6 : Données de Survie sans récidive et de survie globale.

Données de Survie sans récidive et de survie globale

Caractéristiques N n

Médiane de survie sans récidive 66 - 12 mois
Survie sans récidive a 3 ans 66 15 22,7 %
Médiane de survie globale 66 - 22 mois
Survie globale a 3 ans 66 24 36,4 %

N : nombre de patients pour lesquels la donnée a pu étre récupérée.
n : nombre de patients présentant la donnée.

Survie sans récidive Survie Globale
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Fig. 1 : Survie sans récidive et survie globale aprés DPC pour tumeurs malignes.
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IV.3.6.2. Par type de tumeurs malignes

Survie sans récidive

L"adénocarcinome ampullaire avait un taux de survie sans récidive de 37,5% a 3 ans pour une
mediane de survie sans récidive de 22 mois, venait ensuite I'adénocarcinome duodénal avec
33,3% de survie sans récidive et une médiane a 15 mois.

Les patients opérés d’un adénocarcinome de la téte du pancréas avaient un taux de survie
sans récidive a 3 ans de 22,6% avec une médiane de survie a 11 mois.

L’adénocarcinome de la voie biliaire principale avait un taux de survie sans récidive nul a 3
ans avec une mediane de survie a 10 mois. (Tableau 7, Fig. 2)

Survie globale

L’adénocarcinome ampullaire avait un taux de survie globale de 50% & 3 ans avec une
meédiane de survie globale de 36 mois. Le taux de survie globale de I‘adénocarcinome
duodénal était également de 50% et sa médiane de survie était de 22 mois.

L'adénocarcinome de la téte du pancréas avait une survie globale de 29%, médiane de survie
globale de 18 mois et I'adénocarcinome de la voie biliaire principale présentait une survie
globale de 30,8% avec une médiane de survie globale de 12 mois. (Tableau 7, Fig. 2)

Aucune différence statistiquement significative n’a été retrouvé entre les différents types de
tumeurs. (Fig. 2)
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Tableau 7 : Données de Survie sans récidive et de survie globale par type.

Données de Survie sans récidive et de survie globale par type
Mois ou %

CA 16 22
CD 6 15
CpP 31 11
CVB 13 10
Survie sans récidive a 3 ans (%) 66 15 22,7
CA 16 6 37,5
2
7
0

CA 16 36
CD 6 22
Cp 31 18
CVB 13 12
Survie globale a 3 ans (%) 66 24 36,4
CA 16 8 50
CD 6 3 50
Cp 31 9 29
CVB 13 B 30,8

N : Nombre de patients opérés d’'une DPC ; n : Nombre de patients vivants sans récidive ou vivants a 3 ans

Survie globale par type de tumeur
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Fig. 2 : Survie sans récidive et survie globale aprés DPC par type de tumeur.
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IV.3.7. Facteurs impactant la survie des tumeurs malignes de la région
céphalique du pancréas

L'évaluation de la qualité de la prise en charge globale nécessite I'identification des facteurs
pronostics impactant la survie sans récidive et la survie globale des patients a chaque étape
du parcours de soin.

IV.3.7.1. Survie sans récidive

L'ensemble des facteurs prédictifs susceptibles d’'impacter la survie sans récidive sont
rapportés dans I'annexe 5.

Les facteurs impactant de maniére significative la survie sans récidive (p < 0,05) en analyse
univariée étaient I'albuminémie pré-opératoire et notamment un taux d’albumine pré-
operatoire supérieure a 35 g/dL, le repérage de la marge de résection rétropéritonéale par le
chirurgien, une résection RO ainsi que 'envahissement de la marge rétropéritonéale.
(Tableau 8)

En analyse multivariée, le repérage de la marge de résection rétropéritonéale par le chirurgien
avec un hazard ratio (HR) de 0,37 [(0,18-0,79) ; p = 0,010] et 'envahissement de la marge
rétropéritonéale HR 6,14 [(1,66-22,71) ; p = 0,007] étaient identifiés comme facteurs prédictifs
indépendant impactant cette survie. L'albuminémie supérieure a 35 g/dL en pré-opératoire
n‘est pas retrouvée en analyse multivariée comme facteur impactant positivement la survie
sans récidive mais aurait tout de méme tendance a améliorer celle-ci (p =0,079). (Tableau 8,
Fig. 3)

Tableau 8 : Critéres de qualité impactant la survie sans récidive.

Critéres de qualité impactant la survie sans récidive

Albuminémie

pré-opératoire 0,019 ns

Albuminémie
pré-opératoire >
35g/dL

Repérage de la
marge de
résection
rétropéritonéale
par le chirurgien

0,047 0,079

0,045 0,010 0,37 0,18-0,79

Marge
rétropéritonéale
envahie

0,030 0,007 6,14 1,66-22,71

0,041 ns

Résection RO

HR : Hazard Ratio ; 95%CI : Intervalle de confiance ; ns : Non significatif
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Marge rétropéritonéale envahie Marquage de la piéce opératoire par le chirurgien

1004 100
771 NON | ITINON
—iou s 1 _roul
90 90 L
80 L—‘ s0-
T 70 X701 7
g B o
> 1
.g 60 5 60 -
2 L 3 L
=3 = &  S—
@ soq = 2 50 L N
2 - L S L
a0
3 40+ o 40
.E‘! E our
g 304 S NON. u:) 304 1 .
< ——
20 = 20
our e | NON
= e 0
7 "1 p=0,045
p=0,030 o
0
T T T T T T T T
0 s 10 15 2 25 30 35 0 5 10 15 20 25 30 35
Suivi (mois) Suivi (mois)

Fig. 3 : Survie sans récidive en fonction de I'envahissement de la marge rétropéritonéale (a gauche) et
du repérage de cette marge par le chirurgien (a droite).

Tableau 9 : Résultats a 3 ans en fonction des facteurs impactant la survie sans récidive.

Reésultats a 3 ans en fonction des facteurs impactant la survie sans

récidive
Médiane de survie (mois) Survie sans Récidive (%)

Repérage de la AL 15 31

marge de

résection o 9 12
retropéritonéale

par le chirurgien

Marge Oui 6 11
rétropéritonéale

envahie Non 13 29

Le repérage de la marge de résection rétropéritonéale par le chirurgien entrainait une
diminution significative de 63% du risque de récidive @ moyen terme.

La mediane de survie sans récidive de ces patients était de 15 mois contre 9 pour les patients
dont de la marge de résection rétropéritonéale n’a pas été repérée par le chirurgien avec une
survie sans récidive a 3 ans respectivement de 31 et 12%.

Lorsque la marge rétropéritonéale était envahie a 'examen histologique, le risque de récidive
a moyen terme était multiplié par 6 et la médiane de survie diminuait de 13 a 6 mois avec une
survie sans récidive de 11% contre 29% a 3 ans pour les tumeurs n’envahissant pas la marge
rétropéritonéale.
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IV.3.7.2. Survie Globale

L'ensemble des facteurs prédictifs susceptibles d’impacter la survie globale sont rapportés
dans 'annexe 6.

Les facteurs impactant de fagon significative (p < 0,05) la survie globale en analyse univariée
étaient la comorbidité hypertension artérielle, le repérage de la marge de résection
rétropéritonéale par le chirurgien ainsi que le diamétre tumoral a I'examen histologique.
(Tableau 10)

L’albuminémie supérieure & 35g/dL en pré-opératoire avait un impact moindre sur la survie
globale mais aurait tout de méme tendance a améliorer celle-ci (p = 0,081) et a donc été prise
en compte dans I'analyse multivariée qui identifiait comme facteurs prédictifs indépendants
impactant la survie globale la comorbidité hypertension artérielle avec un hazard ratio de 2,02
[(1,01-4,03) ; p = 0,047], le repérage de la marge de résection rétropéritonéale par le chirurgien
HR 0,44 [(0,21-0,91) ; p = 0,026] et le diamétre tumoral HR 1,02 [(1,01-1,04) ; p = 0,035].
(Tableau 10, Fig. 4)

Tableau 10 : Critéres de qualité impactant la survie globale.

Criteres de qualité impactant la survie globale

Hypertension

artérielle 0,027 0,047 2,02 1,01-4,03

Albuminémie
pré-opératoire
> 35g/dL

Repérage de la
marge de
résection
rétropéritonéale
par le
chirurgien

0,081 ns

0,040 0,026 0,44 0,21-0,91

Diameétre de la
tumeur en
histologie

0,045 0,035 1,02 1,01-1,04

HR : Hazard Ratio ; 95%ClI : Intervalle de confiance ; ns : Non significatif
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Hypertension artérielle
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Fig. 4 : Survie globale en fonction de I'antécédent d’hypertension artérielle (& gauche) et du repérage
de la marge de résection rétropéritonéale par le chirurgien (a droite).

Tableau 11 : Résultats & 3 ans en fonction des facteurs impactant la survie globale.

Reésultats a 3 ans en fonction des facteurs impactant la survie

globale

Médiane de survie (mois)

Survie globale (%)

Repérage de la

Oui 32 46
marge de
résection Non 14 26
rétropéritonéale
ar le chirurgien
Hypertension Oui 14 22
artérielle
Non 30 47

Le repérage de la marge de résection rétropéritonéale par le chirurgien entrainait une
diminution significative de 56% du risque de décés & moyen terme.

La médiane de survie globale de ces patients était de 32 mois contre 14 pour les patients dont
de la marge de résection rétropéritonéale n’a pas été repérée par le chirurgien avec une survie
globale a 3 ans respectivement de 46% et 26%.

Les patients qui présentaient comme comorbidité I'hypertension artérielle, avaient un risque
de décés multiplié par 2 a moyen terme.

La médiane de survie globale de ces patients était de 14 mois contre 30 pour les patients ne

présentant pas d’'antécédent d’hypertension artérielle avec une survie globale a 3 ans
respectivement de 22% et 47%.
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IV.3.8. Facteurs impactant la survie pour les adénocarcinomes de la téte du
pancréas

Une analyse du sous-groupe « adénocarcinomes de la téte du pancréas » a été réalisée pour
étudier la prise en charge et la survie chez ces patients qui représentent 47% de I'ensemble
des patients de I'étude, la population de ce sous-groupe étant composée de 31 cas.

Les patients opérés d’un adénocarcinome de la téte du pancréas avaient un taux de survie
sans récidive a 3 ans de 22,6% avec une médiane de survie de 11 mois et présentaient une
survie globale de 29% & 3 ans avec une médiane de survie globale de 18 mois.

La RCP pré-opératoire a été réalisée chez 16 patients sur 30 (donnée manquante pour 1
patient) soit 53,3%.

La chimiothérapie adjuvante, indiquée pour tous les patients n’a pas pu étre administrée chez
3 patients (10,7%) pour altération de I'état général, refus et dénutrition sévére.

IV.3.8.1. Survie sans récidive

Le facteur impactant de maniére significative la survie sans récidive (p < 0,05) en analyse
univariée était la réalisation d’'une RCP pré-opératoire (p = 0,022).

Les facteurs influant sur la survie sans récidive en analyse univariée étaient I'albuminémie pré-
opératoire > 35g/dL et I'envahissement de la marge rétropéritonéale. (Tableau 12)

Aprés analyse multivariée, les facteurs impactant la survie sans récidive de maniére
significative étaient la réalisation d’'une RCP pré-opératoire avec un hazard ratio de 0,34 [(0,13-
0,91) ; p = 0,031] et I'envahissement de la marge rétropéritonéale HR 3,77 [(1,30-10,92) ; p =
0,014]. (Tableau 12, Fig.5)

Tableau 12 : Critéres de qualité impactant la survie sans récidive pour les adénocarcinomes de la téte
du pancréas.

Critéeres de qualité impactant la survie sans récidive pour les
adénocarcinomes de la téte du pancréas

Albuminémie
pré-opératoire
> 35¢g/dL

Réalisation
d’une RCP
pré-opératoire

0,022 0,031 0,34 0,13-0,91

Marge
rétropéritonéale
envahie

0,068 0,014 3,77 1,30-10,92

HR : Hazard Ratio ; 95%ClI : Intervalle de confiance : ns : Non significatif
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Réalisation d’une RCP pré-opératoire
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Fig. 5 : Survie sans récidive en fonction de la réalisation d'une RCP pré-opératoire.

Tableau 13 : Résultats & 3 ans en fonction de la réalisation d’'une RCP pré-opératoire sur la survie
sans récidive pour les adénocarcinomes de la téte du pancréas.

Résultats a 3 ans en fonction de la réalisation d’une RCP pré-

opératoire sur la survie sans récidive pour les adénocarcinomes de
la téte du pancréas.

Médiane de survie (mois) Survie sans Récidive (%)
Oui 13 43,8

RCP
pré-opératoire

Non 10 0

La présentation du patient en RCP pré-opératoire diminuait le risque de récidive de 66% a 3
ans avec une mediane de survie sans récidive de 13 mois pour ces patients contre 10 mois
pour les patients non présentés en RCP et une survie sans récidive a 3 ans respectivement
de 43,8 et 0%.
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IV.3.8.2. Survie globale

Les facteurs impactant la survie globale de fagon significative en analyse univariée (p < 0 ,05)
étaient la réalisation d'une RCP pré-opératoire (p = 0,001) et le repérage de la marge de
résection rétropéritonéale par le chirurgien (p = 0,027).

Le facteur influant fortement cette survie était une alouminémie pré-opératoire superleure a
35g/dL (p = 0,056).

En analyse multivariée, seule la réalisation d'une RCP pré-opératoire est retrouvée comme
impactant la survie globale avec un hazard ratio de 0,20 [(0,05-0,76) ; p = 0,018]. (Tableau 14,
Fig.6)

Tableau 14 : Criteres de qualité impactant la survie globale pour les adénocarcinomes de la téte du
pancréas.

Critéres de qualité impactant la survie globale pour les adénocarcinomes de ‘
la téte du pancréas. ’

Albuminémie
pré-opératoire
> 35g/dL

0,056 ns

Réalisation
d’une RCP 0,001 0,018 0,20 0,05-0,76

pré-opératoire

Repérage de la
marge de
résection
rétropéritonéale
par le
chirurgien

0,027 ns

HR : Hazard Ratio ; 95%ClI : Intervalle de confiance ; ns : Non significatif
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Fig. 6 : Survie globale en fonction de la réalisation d'une RCP pré-opératoire.

Tableau 15 : Résultats a 3 ans en fonction de la réalisation d’'une RCP pré-opératoire sur la survie
globale pour les adénocarcinomes de la téte du pancréas.

Résultats a 3 ans en fonction de la réalisation d’'une RCP pré-

opératoire sur la survie globale pour les adénocarcinomes de la téte
du pancréas.

Médiane de survie (mois) Survie globale (%)
Oui Non atteinte 56,3

RCP
pré-opératoire

Non 14 0

La présentation du patient en RCP pré-opératoire diminuait le risque de décés de 80% a 3 ans
avec une médiane de survie globale non atteinte pour ces patients car la survie globale a 3
ans de ces patients était de 56,3%.

La médiane de survie pour les patients non présentés en RCP pré-opératoire était de 14 mois
avec une survie nulle a 3 ans.
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IV.4. Discussion

La duodénopancréatectomie céphalique est une intervention toujours grevée d’une morbidité
(30 @240%) et d’'une mortalité (1 a 4%) importante ainsi que d’une survie globale qui reste faible
a moyen terme (40% a 3 ans) et long terme (20% a 5 ans).

Dans notre étude, la qualité de la prise en charge chirurgicale a impacté la survie. Apres
analyses multivariées, le repérage de la marge de résection rétropéritonéale au bloc opératoire
par le chirurgien améliorait de fagon significative la survie sans récidive (p = 0,010) et la survie
globale (p = 0,026). La survie sans récidive était aussi significativement diminuée lorsque la
marge retropéritonéale était envahie (p =0,007).

Cette marge est la plus importante sur le plan pronostic et son analyse est facilitée par son
repérage au bloc opératoire par le chirurgien au mieux par encrage couleur faisant partie des
recommandations actuelles (50,51,91). L’analyse des comptes rendus opératoires et
histologiques a permis d’évaluer le taux de repérage de la marge de résection rétropéritonéale
par le chirurgien qui était seulement de 53%.

Notre taux de résection RO était de 77% et le taux de R1 était de 17% mais I'interprétation des
résultats est complexe et dans la littérature le taux de R1 varie de 5 a 80% (51,92) d'ou
limportance de I'analyse précise de I'envahissement de cette marge rétropéritonéale et dans
notre étude cette analyse n’est décrite que dans 86% des comptes rendus histologiques sans
que cela n'impacte la survie a moyen terme.

La standardisation du repérage de la marge de résection rétropéritonéale par le chirurgien et
de la description histologique de I'envahissement de la marge rétropéritonéale sont deux
crittres de qualité indissociables pour ne pas sous-estimer le taux de résection R1 et
permettre, une optimisation et une meilleure évaluation, des thérapeutiques adjuvantes sur le
contrble local afin d'augmenter la survie de ces patients.

L’augmentation du diametre de la tumeur en histologie était également un facteur indépendant
impactant la survie globale (p = 0,035) et non la survie sans récidive. Ce facteur taille de la
tumeur est a mettre en relation avec le délai pré-opératoire encourageant & I'optimisation du
parcours de soin des patients et en particulier au diagnostic précoce de la maladie.

Dans notre étude la mortalité intra-hospitaliére, a 30 et a 90 jours était respectivement de
15,1%, 16,7% et 18,2% ce qui est deux voire trois fois plus que dans la littérature ol cette
mortalité post-opératoire est passée de 10% il y a plus de 15 ans (58,72,81) a 1 a 4%
actuellement (59-61,82-85). Certaines publications de centres & haut volume réalisant plus
de 40 DPC par an annoncent une mortalité nulle(62,86) et diminuée par deux a 90 jours (87).

Cette mortalité élevée peut s’expliquer par I'effet-centre du CHU de Limoges dans lequel 16
DPC par an ont éte réalisées pendant la période de I'étude toutes étiologies confondues. Ce
qui en fait un centre a volume intermédiaire.

Elle s’explique aussi par un taux de décés post-opératoires important aprés résection veineuse
qui a été réalisée chez 10% des patients de notre étude et qui s’est compliquée a 83 % par un
décés dans les 8 jours post-opératoires. La résection veineuse est un facteur reconnu comme
augmentant la mortalité a 90 jours et diminuant la survie par rapport aux patients ne
nécessitant pas cette résection.
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La meta-analyse publiée en 2015 par Giovinazzo et al. retrouvait une augmentation
significative du risque de mortalité post-opératoire de 1% et du risque d’exérése R1/R2 de 9%
en cas de résection veineuse. La survie a 3 ans était également raccourcie dans le groupe
résection veineuse (HR 1,48, p = 0,004) (93).

Ce resultat était probablement da a I'état de la maladie plus avancé chez ces patients avec
une faisabilité du traitement adjuvant limitée par 'augmentation de la morbi-mortalité dans
cette méta-analyse comme dans notre étude.

L'intérét d’'une chimiothérapie néoadjuvante systématique est en cours d’évaluation pour les
adenocarcinomes de la téte du pancréas et n’a pas montré de bénéfice actuellement.

Pour évaluer de maniére précise la nécessité d’une résection vasculaire liée a I'envahissement
veineux ou artériel, la standardisation du compte rendu du scanner d’évaluation joue un réle
important.

Dans notre étude le caractéere résécable de la tumeur par son atteinte vasculaire a été décrit
dans 85% des comptes rendus d'imagerie. Cela n’a pas influé significativement sur la survie
dans notre étude. L’homogénéisation de la description de I'envahissement vasculaire et donc
du caractére résécable ou non de ces tumeurs a I'ensemble des comptes rendus par une
standardisation accrue permettrait une meilleure sélection des patients a amener jusqu’a la
duodénopancréatectomie céphalique, premiére ou aprés chimiothérapie d’induction. Cela
participe notamment a I'expertise de la RCP.

La gestion des complications est un élément important dans la qualité de la prise en charge
des DPC. L’étude de Varley et al. de 2016 a montré que la survenue de complications
additionnelles a une complication initiale est un facteur de risque significatif de mortalité intra-
hospitaliére. La prise en charge pluridisciplinaire des complications par les chirurgiens, les
gastro-entérologues, les anesthésistes et réanimateurs ainsi que les radiologues
interventionnels est capitale afin de réduire la mortalité post-opératoire. Celle-ci se voit
diminuer dans les centres & haut volumes alors que la morbidité reste élevée. Cela suggere
que I'amélioration de la qualité des soins dans les centres a haut volume n’est pas liée a une
diminution de cette morbidité mais bien a la capacité de ces centres a gérer les complications
une fois qu’elles se sont produites afin d’éviter le « failure to rescue ».

Le faible nombre de patients de cette étude a rendu I'analyse de la gestion des complications
difficile et qui n’a pas retrouvé d’impact en termes de survie. Néanmoins celle-ci montre une
prise en charge adaptée des patients ayant subi des complications majeures avec une
coordination pluridisciplinaire intégrant le radiologue interventionnel, le chirurgien, le gastro-
entérologue et I'équipe d’anesthésie-réanimation.

Le taux de fistule dans notre étude était de 41% avec 52% de fistule pancréatique type A,
18,5% de type B et 29,5% de type C. Ce taux aprés DPC dans la littérature varie de 10 a 28%
selon les séries (59,61,64,65,83,94,95). Cette différence avec la littérature peut s’expliquer en
partie par un taux plus élevé de fistule de grade A dans notre étude et par le fait que 50% des
patients avaient un parenchyme pancréatique décrit comme mou par le chirurgien ce qui est
un facteur de risque reconnu de fistule pancréatique. De plus la variabilité de la définition de
la fistule pancréatique dans les études les plus anciennes rend difficile cette analyse. La
préesence d'une fistule pancréatique quel que soit son grade n’a pas influé de maniére
significative sur la survie sans récidive ni sur la survie globale dans notre étude.
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L'administration d’'une chimiothérapie adjuvante est un standard indispensable a
I'augmentation de la survie de tous les patients opérés pour adénocarcinome de la téte du
pancréas et lorsqu’elle est indiquée pour les autres adénocarcinomes de la région céphalique
du pancréas. La qualité de sa réalisation dépend des suites opératoires avec un délai avant
1°' cure ne devant pas excéder 3 mois aprés la chirurgie.

Dans notre étude 71% des patients ont bénéficié d’une chimiothérapie adjuvante avec un délai
meédian de 56 jours. 11% des patients opérés d’'un adénocarcinome de la téte du pancréas
n'ont pas pu bénéficier d’une chimiothérapie adjuvante.

Outre ce délai il a été récemment montré que la réalisation de la totalité des cures de
chimiothérapie adjuvante était également un facteur pronostic impactant la survie des
adenocarcinomes de la téte du pancréas (54). L’analyse de 'impact de la réalisation de
I'ensemble des cures recommandées sur la survie n’a pas été possible dans notre travail par
manque d’accés aux données oncologiques des centres périphériques associé a un nombre
de patients insuffisant ne permettant pas une analyse statistique fiable.

Dans notre étude, 'administration d’une immunonutrition pré-opératoire a été retrouvée dans
56% des cas sans que cela influe significativement sur la survie sans récidive ni sur la survie
globale comme dans la littérature ou son utilisation pré-opératoire permet une réduction
significative des complications post-opératoires et en particulier infectieuses (40). Cette
proportion est probablement sous-estimée car certains patients ont pu bénéficier de cette
nutrition aprés délivrance d’une ordonnance d’exception sans que cela soit retrouvé dans son
dossier médical.

38% des patients ont été opérés avec une albuminémie supérieure a 35g/dL. Ce facteur était
prédictif d’'une meilleure survie sans récidive en analyse univariée (p = 0,047) mais non
statistiquement significatif lors de I'analyse multivariée malgré une forte tendance (p =0,079).
Le statut nutritionnel dans notre étude est un critére de qualité pré-opératoire ayant tendance
a améliorer la survie sans récidive.

Au sein des comorbidités présentes en pré-opératoire, 'hypertension artérielle est le seul
facteur qui impactait la survie globale en analyse uni- et multivariée (p = 0,047). Cette
association n'a pas été retrouvée dans d'autres études aprés analyse de la littérature.
Cependant, I'hypertension artérielle n’est pas un critére de qualité de la prise en charge mais
son bon contréle au moment de la celle-ci en est un. Tous les patients de I'étude qui
présentaient dans leurs antécédents une hypertension artérielle (27 patients soit 41%) étaient
traités par au moins un antihypertenseur mais I'équilibre de la pression artérielle pré-opératoire
n'a pu étre analysée rétrospectivement.

En ce qui concerne les délais de prise en charge, il est intéressant de noter que le délai médian
entre le 1*" symptéme et la chirurgie dans notre étude était de 45 jours (15-180) et que le délai
médian entre le dernier examen complémentaire morphologique et la chirurgie était de 15 jours
(1-74). L'étendue de la médiane est importante et cela témoigne, malgré des délais médians
assez courts, d'une variabilité de prise en charge qu'il conviendrait de diminuer pour améliorer
le parcours de soin.

La qualité de ce parcours de soins repose entre autres sur une prise en charge multimodale
rapide de ces tumeurs agressives et ces résultats reflétent le respect des recommandations
actuelles concernant l'intervalle entre le scanner d’évaluation et la chirurgie qui doit é&tre
inférieur a 4 semaines. En effet aprés ce délai, le risque de découverte peropératoire de
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métastases hépatiques non vues augmente de 20% pour une tumeur présumée
résécable(26,27). Nous n’avons malgré tout pas retrouvé d’impact significatif de ces délais sur
la survie dans notre travail lors de I'analyse statistique de 'ensemble de la population comme
dans le sous-groupe « adénocarcinomes de la t&te du pancréas », probablement par manque
de puissance.

La RCP pré-opératoire qui est obligatoire pour ces tumeurs malignes de la région céphalique
du pancréas, a été réalisée dans 40% des cas au cours de notre étude. Une analyse dans le
temps a été effectuée afin de connaitre I'évolution de ce pourcentage en divisant la période de
I'étude en trois. La présentation des patients en RCP pre-opératoire augmente
considérablement passant de 14% au début a 54% a la fin de I'étude. Le fait que cette
recommandation ait été respectée dans moins d'un cas sur deux n’a pas eu d'influence
significative sur la survie & moyen terme lors de I'analyse de I'ensemble de ces tumeurs
malignes.

En revanche lors de 'analyse du sous-groupe « adénocarcinomes de la téte du pancréas »,
la réalisation d’'une RCP pré-opératoire impactait positivement et de maniére significative la
survie sans récidive (p = 0,031) et la survie globale (p = 0,018). Notre analyse n’a pas retrouvé
d’association significative entre la réalisation de la RCP pré-opératoire et la morbi-mortalité
précoce mais cela confirme I'importance de la RCP qui est largement admise et recommandée
permettant par son caractére pluridisciplinaire et son expertise une optimisation de la sélection
des malades et de la stratégie thérapeutique visant & augmenter la survie & moyen terme.

La survie sans récidive et globale & 3 ans était respectivement de 23% et de 36% pour
I'ensemble des adénocarcinomes de la région céphalique du pancréas et de 23% et 29% pour
les adénocarcinomes de la téte du pancréas. Ce taux de survie est plus faible que dans la
littérature. En 2010 I'enquéte de 'AFC montrait une survie sans récidive et globale de
I'adénocarcinome de la téte du pancréas a 3 ans qui était respectivement de 25% et 41%.
L'effet-centre bien établi concernant la morbi-mortalité précoce peut expliquer cette différence
de survie également a moyen terme.

La répartition de la récidive locorégionale et métastatique dans notre étude était
respectivement de 30,6 et 69,4% ce qui correspond & la répartition nationale avec une récidive
qui est a 30% locorégionale et & 70% métastatique (89).

Aucune différence statistiquement significative n’a été retrouvée en termes de survie sans
récidive et globale a 3 ans entre les différents types d’adénocarcinomes dans I'étude.

Cela est imputable au faible nombre de patients de notre étude dii en partie 4 la rareté de cette
pathologie, a l'effet-centre du CHU de Limoges considéré comme un centre a volume
intermédiaire et au caractére rétrospectif et unicentrique de notre étude.
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Conclusions

La duodénopancréatectomie céphalique pour tumeurs malignes est une intervention morbide
et son pronostic reste péjoratif.

L'analyse de la prise en charge globale de ces patients et des pratiques professionnelles a
permis d'identifier les criteres de qualité corrélés a une meilleure survie aprés DPC a moyen
terme.

Le repérage de la marge de résection rétropéritonéale par le chirurgien a un impact positif
dans notre étude aussi bien sur la survie sans récidive que sur la survie globale.

Il est donc nécessaire d’homogénéiser la standardisation du repérage de la marge
rétropéritonéale dans notre pratique chirurgicale, au mieux par un encrage couleur, favorisant
une analyse histologique de qualité de I'envahissement de cette marge décrite sur un compte
rendu standardisé garant d’un meilleur pronostic.

Un bilan pré-thérapeutique optimal est la condition indispensable a une résection curative RO.
Cela passe par une évaluation exhaustive du malade et notamment de son état nutritionnel
ainsi que de la maladie dont la RCP pré-opératoire est un pilier majeur.

Cette derniére impacte directement la survie globale et sans récidive des patients opérés pour
adénocarcinomes de la téte du pancréas par une sélection plus rigoureuse des patients
éligibles a une chirurgie (d’'emblée ou aprés traitement d’induction) dont I'effet centre est
reconnu sur la morbi-mortalité de par une gestion multimodale optimisée en péri-opératoire et
lors de survenue de complications. En effet une diminution de la morbidité post-opératoire
conditionne la suite de la prise en charge de ces tumeurs malignes dont le standard aprés
chirurgie est la réalisation d’une chimiothérapie adjuvante précoce et compléte.

L'optimisation de la prise en charge passe par la standardisation des pratiques a chaque étape
du parcours de soin dans le respect des recommandations actuelles.

Notre étude confirme I'importance de la qualité de la prise en charge globale et son impact sur
la survie des patients opérés d’'une duodénopancréatectomie céphalique pour tumeurs
malignes nécessitant une évaluation réguliére de nos pratiques dans le but d’améliorer leur
pronostic.
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Annexe 1. Duodénopancréatectomie céphalique par abord premier de 'artére
mésentérique supérieure — Technique chirurgicale décrite par P.Pessaux et al.

Available online at www.sciencedirect.com
Annales
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Chirurgie
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Note technique

Exérese de la lame rétroportale au cours d’une duodénopancréatectomie
céphalique : abord premier de I’ artére mésentérique supérieure

Resection of the retroportal pancreatic lamina during
pancreaticoduodenectomy: first dissection
of the superior mesenteric artery

P. Pessaux *, N. Regenet, J.P. Arnaud

Service de chirurgie viscérale, CHU d’Angers, 4, rue Larrey, 49033 Angers cedex 01, France

Résumé

Nous rapportons une modification de I'exérése de la lame rétroportale lors de la duodénopancréatectomie céphalique. L'exérese débute par
la dissection de Iartere mésentérique supérieure (AMS) qui est repérée 2 son origine au bord supérieur de la veine rénale gauche, puis par la
section pas 2 pas de la lame rétroportale au bord droit de I'AMS, et est suivie par la libération de I"axe veineux mésentéricoporte du pancréas,
et enfin par la section de I'isthme pancréatique. Cette séquence nous semble préférable car elle assure un curage ganglionnaire complet,
sécurise la dissection de I'AMS, et permet de repérer des variations anatomiques et notamment I'existence d’une artere hépatique droite
naissant de I'AMS.

© 2003 Editions scientifiques et médicales Elsevier SAS. Tous droits réservés.

Abstract

We report a modification of the standard resection of the retroportal pancreatic lamina during pancreaticoduodenectomy. The resection
begins with the dissection of the origin of the superior mesenteric artery (SMA) above the left renal vein and a step-by-step section of the
retroportal pancreatic lamina on the right side of the SMA, then the pancreatic head is retracted to the left and freed from the portal vein, and
lastly the neck of the pancreas is transected. This technique allows a total lymph node clearance, secures the dissection of the SMA. and allows
safe identification of anatomic variations like a replaced right hepatic artery originating from the SMA.

© 2003 Editions scientifiques et médicales Elsevier SAS. Tous droits réservés.

Mots clés : Lame rétroportale ; Duodénop: ie céphalique ; Artére mésentérique supérieure

|

Keywords: Retroportal pancreatic lamina: Pancreaticoduodenectomy: Superior mesenteric artery

1. Introduction rétroportale, dans laquelle cheminent des lymphatiques, des
veinules, et I'arcade artérielle pancréaticoduodénale posté-

Le réseau lymphatique drainant la téte du pancréas est rieure née de I'artére mésentérique supérieure (AMS), doit
complexe [1]. Les premiers relais sont i son bord supérieur et étre totalement réséquée si I’on veut réaliser un curage gan-
inférieur, le long des arcades vasculaires antérieure et posté- glionnaire complet. L'exérese doit donc idéalement se porter
rieure, et autour du pédicule mésentérique supérieur. La lame au ras du bord droit de I'AMS. Ce temps est difficile car

I’AMS est facilement déviée vers la droite par la traction
* Auteur correspondant. exercée sur le bloc duodénopancréatique, au risque d’étre
Adresse e-mail : pessauxpchuangers@yahoo.fr (P, Pessaux). blessée. La crainte d’un traumatisme de I'’AMS peut donc

© 2003 Editions scientifiques et médicales Elsevier SAS. Tous droits réservés.
doi:10.1016/j.anchir.2003.10.010
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conduire a faire porter la section de la lame rétroportale au
contact immédiat du pancréas. Par ailleurs, dans environ
15 % des cas, une artére hépatique droite nait de I"’AMS et
chemine en arri¢re de la téte du pancréas dans la lame
rétroportale. Si cette anomalie anatomique n’est pas repérée
en pré-opératoire, I'artére hépatique droite peut étre lésée
lors de I'exérése de la lame rétroportale. Pour ces raisons,
nous préférons débuter par la dissection de I'AMS, puis par
la section pas a pas de la lame rétroportale au bord droit de
I’ AMS, puis par la libération de I'axe veineux mésentérico-
porte du pancréas, et terminer par la section de I'isthme
pancréatique.

i h 4
Fig. 1. Vues op avec schémas corresp

2. Technique
2.1. Exploration

Le premier temps consiste en une exploration et une éva-
luation de la résécabilité en recherchant une adénopathie
métastatique, une métastase hépatique, ou un nodule de car-
cinose péritonéale. Une échographie hépatique peropératoire
permet de localiser des petites métastases hépatiques non
palpables.

Apres un décollement du bloc duodénopancréatique, un
curage interaorticocave remontant jusqu'a I’abouchement de

B Artire mésentérique

supénq' ure
Veine rénale
gauche

Veine cave inférieura

prises depuis la droite du patient

actb. Isolement de I'origine de I'artére mésentérique supérieure au bord supérieur de la veine rénale gauche. Un curage inter-aortico-cave a été réalisé.

communa

Artora hapatiqua
prepre

Ao GAStro-
vodenale

Vene
porte
Choldi
B
7l
Fig. 2. Vues opératoires, avec schémas correspondants, prises depuis la droite du patient
a et b. Dissection du pédicule hép Celleci est déb le plus haut possible afin d"effectuer un curage gangli ire dans le pédicule dont chacun des

éléments est mis sur lacs.
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la veine rénale gauche est réalisé. Un examen histologique
extemporané est réalisé. La présence d'un envahi

que (Fig. 2). La voie biliaire est sectionnée au-dessus du

confl biliaire inférieur. On repére I'artére gastroduodé-

ganglionnaire a ce niveau est pour nous une contre-indication
al'exérese.

2.2. Temps d’exérése

En arriére de la téte du pancréas, I"'AMS est repérée i son
origine au bord supérieur de la veine rénale gauche, dissé-
quée et mise sur lacs (Fig. 1). Au bord supérieur de la téte du
pancréas, le pédicule hépatique est abordé aprés incision de
la pars flaccida du petit épiploon et ses différents éléments
sont individualisés par une dissection effectuée du haut vers
le bas, dissection qui permet également un curage lymphati-

nale née de I'artére hépatique commune. Une épreuve de
clampage de I'artére gastroduodénale avant sa section est
nécessaire pour s'assurer de la persistance d'un pouls dans
les artéres hépatiques et gastriques confirmant la perméabi-
lité du tronc ceeliaque. Le bord droit de I'AMS est abordé
prés de I'origine de I'artére. Cette dissection de I'AMS,
combinée a celle préalablement faite du pédicule hépatique,
permet de repérer aisément une artére hépatique droite née de
I’AMS. Tous les tissus situés immédiatement a droite de
I"’AMS sont sectionnés a prises séparées, du haut vers le bas,
afin d’obtenir une exérése compléte de la lame rétroportale
(Fig. 3). Des ligatures sont nécessaires afin de faire I"hémos-

Pancréas

‘eine porte

Veine cave
inférieura

Fig. 3. Vues opératoires, avec schémas correspondants, prises depuis la droite du patient
aetb. Abord du bord droit de I"artére mésentérique supérieure. La téte du pancréas est rétractée vers le bas apres section de la voie biliaire principale et de I"artere
gastroduodénale. Une antére hépatique droite née de I"artére mésentérique supérieure est facilement identifice.

Pancréas

Veine porte

Artére hépalique’
draite

Artére mésentérique

Veine rénale
gauche

Veine cave
Inférieure

Fig. 4. Vues opératoires, avec schémas correspondants, prises depuis la droite du patient
a et b. Section progressive de la lame rétroportale de haut en bas. Les collatérales de la veine porte et de I'artere mésentérique supéricure sont successivement

liées. Le bord droit de I'artére mésentérique supérieure est mis 2 nu.
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Pancréas

Veine parte

re mésentériqus
érieure

Fig. 5. Vues opératoires, avec schémas correspondants, prises depuis la droite du patient

aetb. Section de I'isthme pancréatique : celui-ci est abordé 2 sa face postérieure, aprds la di

effectuées.

deI'axe mé: icoporte inée et les sections digestives

Pancrdas

Veine porte

Veina rénale
gauche

Veine cave Aorte

inférieure

B

Fig. 6. Vues opératoires, avec schémas correspondants, prises depuis la droite du patient

aetb. Fin du temps d’exérdse.

tase et la lymphostase. On réalise alors la section gastrique et
Jjéjunale, suivie du décroissement duodénomésentérique.
Puis on libére le pancréas du bord droit de la veine porte et de
la veine mésentérique supérieure en liant toutes les veinules
qui s’y jettent (Fig. 4). Le demnier geste de I'exérése est la
section de I'isthme pancréatique réalisé au bistouri froid
(Fig. 5). L'hémostase de la tranche pancréatique est obtenue

par des points en X aprés repérage du canal de Wirsung par
un cathéter afin de ne pas I’obstruer (Fig. 6).
Référence

[1] Pissas A. Essai d’ ic clinique et chirurgicale sur la circulati
Iymphatique du pancréas. J Chir 1984;121:557-71.
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Annexe 2. Critéres de résécabilité selon le National Comprehensive cancer Network

(NCCN 2015)

Résécable

Borderline

Localement avancé

VMS /VP

Contact < 180° sans
irregularité du calibre
de la veine

Contact > 180°

Contact < 180° avec
irrégularité du calibre
de la veine sans
occlusion

et/ou occlusion
chirurgicalement
reconstructible

Occlusion tumorale
chirurgicalement non
reconstructible

AMS

Pas de contact

Contact < 180°

Contact > 180°

AHC

Pas de contact

Contact court quel
que soit le degré de
circonférence, sans
envahissement du
tronc cceliaque ou de
l'origine de 'AHC,

Chirurgicalement
reconstructible

Chirurgicalement
non reconstructible

TC

Pas de contact

Contact < 180°

Contact > 180°

AMS : artere mésentérique supérieure, AHC : artére hépatique commune, VMS/VP : veine mésentérique
supérieure/veine porte, TC : tronc cceliaque
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Annexe 3. Sévérité des fistules pancréatiques

Grade A B &

Etat clinique Conservé Souvent conservé Altéré
Traitement spécifique | Absent Présent/Absent Présent
Echographie / Non Contributive/ Non Contributive
Tomodensitométrie contributive contributive

Drainage prolongé (> | Non Le plus souvent oui Oui

3 semaines)

Réopération Non Non Oui

Déces lié a la FP Non Non Possiblement
Signes infectieux Non Oui Oui

Sepsis Non Non Oui
Réadmission Non Oui/Non Oui/Non

Source : Bassi C, Dervenis C, Butturini G, Fingerhut A, Yeo C, Izbicki J, et al. Postoperative pancreatic fistula: an
international study group (ISGPF) definition. Surgery. 2005 Jul;138(1):8—13.
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Annexe 4. Sévérité de la gastroparésie post-opératoire

persistance de la SNG4 a7
jours post-opératoires ou
réinsertion aprés J3

Grade A Grade B Grade C
Impossibilitt  de  reprise | Impossibilité de reprise | Impossibilité  de reprise
alimentaire a J7 et|alimentaire a J14 et |alimentaire a J21 et

persistance de la SNG 8 4 14
jours post-opératoires ou
réinsertion aprés J7

persistance de la SNG >14
jours post-opératoires ou
réinsertion apreés J14

Source : Wente MN, Bassi C, Dervenis C, Fingerhut A, Gouma DJ, Izbicki JR, et al. Delayed gastric emptying
(DGE) after pancreatic surgery: a suggested definition by the International Study Group of Pancreatic Surgery
(ISGPS). Surgery. 2007 Nov;142(5):761-8.
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Analyse statistique univariée des facteurs susceptibles d’impacter la survie

Age
Indice de masse
corporelle
Score ASA
3
Comorbidités (1 ou +)

Diabéte
Hypertension
artérielle
Infarctus du myocarde
Bronchopneumopathie
obstructive
Insuffisance rénale
chronique
Ictére
Immunonutrition
Biologie pré-opératoire
Albuminémie

>35g/dL
Hémoglobinémie
Créatininémie
Bilirubinémie
Bilirubinémie pré-
drainage biliaire
TP pré-opératoire
Taux ACE
Taux CA19.9
Type tumoral
CA
CD
CP
Drainage pré-
opératoire
Délai de prise en cha
1°" symptome - 1¢¢
Consultation médicale
1¢* symptoéme -
Chirurgie
Spécialiste - TDM

65
65

66

66
50

58
58
66
65
60
17

64
31
47

16
6

31
66

42

46

sans récidive

0,838-2,700
0,969-1,037
0,939-1,111

0,906-4,207
0,664-2,031

0,777-2,569
0,952-2,917

0,592-4,608
0,441-4,582

0,843-50,837

0,674-2,316
0,645-2,328

0,903-0,991
0,278-0,992
0,786-1,093
0,977-1,005
0,999-1,002
1,000-1,006

0,983-1,016
1,001-1,176
1,000-1,000

0,178-0,940
0,151-1,436
0,324-1,253
0,593-1,940

0,954-1,012

0,994-1,011

0,974-1,042
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sans récidive



Taille de la lésion au 25 0,068 1,042 0,997-1,089

TDM

Décrite par le 515} 0,287 0,658 0,304-1,421
radiologue dans le CR

Résécabilité au TDM 45 0,831 0,805 0,109-5,953
Spécialiste - IRM 28 0,557 1,014 0,968-1,063
Taille de la 1ésion a 10 0,200 1,047 0,976-1,124
PIRM

Résécabilité a ’IRM 24 0,456 0,567 0,127-2,521
Spécialiste - 32 0,102 1,039 0,992-1,088
Echoendoscopie

Taille de la Iésion a 23 0,499 0,981 0,927-1,037
l’Echoendoscopie

Ponction diagnostique 64 0,470 0,808 0,453-1,441
Dernier examen 53 0,459 0,992 0,971-1,014
complémentaire -

Chirurgie

<30 jours 58 0,895 0,952 0,457-1,983
1¢* symptome - 44 0,403 1,003 0,996-1,011
chirurgie

<60 jours 50 0,669 0,860 0,432-1,715
Consultation 60 0,894 1,001 0,986-1,016
chirurgien - Chirurgie

<30 jours 60 0,343 1,448 0,674-3,113
Drainage - Chirurgie 13 0,180 1,013 0,994-1,032
Réalisation d’une RCP 65 0,155 0,649 0,358-1,178
pré-opératoire

Délai RCP- Chirurgie 24 0,322 0,980 0,941-1,020
Délai Chirurgie - RCP 54 0,159 1,021 0,992-1,050
Suivi de I’Avis de la 58 0,667 1,367 0,329-5,674

O AL N
}

chirurgien

Dissection 57 0,916 0,898 0,123-6,575
Circonférentielle de la

veine mésentérique

supérieure

Contact avec le bord 53 0,431 0,622 0,191-2,025
droit de ’artére

mésentérique

supérieure

Résection veineuse 63 <0,0001 7,957 2,822-22 435
Repérage de la marge 66 0,045 0,569 0,327-0,988
de résection

rétropéritonéale par le

chirurgien

Repérage a I’encre 66 0,662 1,300 0,401-4,211
Marquage LRP 66 0,684 0,874 0,457-1,671
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Pancréas décrit 30 0,912 0,956 0,427-2,141
comme mou par le
_chirurgien

0,280-0,975

66 0,017 2,324 1,166-4,632
R1-R2 66 0,041 1,916 1,026-3,577
Diamétre Tumoral 58 0,123 1,016 0,996-1,036
Marge 66 0,108 0,551 0,267-1,140
rétropéritonéale

décrite dans le compte
rendu histologique

Marge 57 0,030 2,393 1,088-5,264
rétropéritonéale

envahie

Ganglions examinés > 65 0,221 1,521 0,777-2,978
10

Ratio ganglionnaire 66 0,064 3,479 0,930-13,016
Ratio ganglionnaire > 66 0,076 1,686 0,947-3,002
0,2

Emboles tumorales 66 0,554 1,183 0,679-2,061
Engainements 66 0,426 1,326 0,662-2,658
périnerveux

Délai d’obtention du 65 0,200 1,021 0,989-1,053

compte rendu

Stade Tumoral

T3-T4 64 0,438 1,273 0,692-2,344
66 0,102 0,612 0,340-1,102

DEera €S

66(27) 0281 0729  0411-1,294

Grade A 66 (14) 0,294 0,682 0,334-1,393
Grade B 66 (5) 0,173 0,438 0,133-1,438
Grade C 66 (8) 0,545 1,313 0,544-3,166
Fistule biliaire 65 (2) 0,068 3,935 0,902-17,161
Fistule gastrique 65 (1) 0,758 1,377 0,188-10,072
Collection intra- 65 (10) 0,552 0,784 0,352-1,746
abdominale

Hémorragie post- 65 (10) 0,205 1,637 0,764-3,507
opératoire

Embolisation post- 65 (1) 0,237 3,382 0,450-25,432
opératoire

Classification Dindo-

Clavien

Complications légéres 56 0,741 0,854 0,335-2,179
- Grade 1ou 2

Complications Graves 56 0,741 1,171 0,459-2,987
de Grade > 2

Pas de complication 56 0,216 1,490 0,792-2,805

post-opératoire
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Durée de séjour
Réanimation

Soins Intensifs
Secteur conventionnel
Totale post-opératoire

Délai avant
chimiothérapie
adjuvante

66 (10)
66
66
66
27

0,002
0,025
0,136
0,080
0,498

1,106
0,956
0,953
0,975
0,990

1,037-1,178
0,919-0,994
0,895-1,015
0,948-1,003
0,962-1,019

N : nombre de patients pour lesquels la donnée a pu étre récupérée.

() : nombre de patients présentant la donnée.

p : p-value ; HR : Hazard Ratio ; 95%IC intervalle de confiance
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Annexe 6. Analyse statistique univariée des facteurs susceptibles d’impacter la survie

globale

Indice de masse
corporelle
Score ASA
3
Comorbidités (1 ou +)
Diabéte
Hypertension artérielle
Infarctus du myocarde
Bronchopneumopathie
obstructive
Insuffisance rénale
chronique
Ictére
Immunonutrition
Biologie pré-opératoire
Albuminémie
>35g/dL
Hémoglobinémie
Créatininémie
Bilirubinémie
Bilirubinémie pré-
drainage biliaire
TP pré-opératoire
Taux ACE
Taux CA19.9
Type tumoral

CA

CDh

CP

Drainage pré-opératoire

1" symptoéme - 1°*¢
Consultation médicale
1" symptome - Chirurgie
Spécialiste - TDM

Taille de la lésion au
TDM

Résécabilité au TDM

66
66
41

36
22
65
65
65
65
65

66

66
50

58
58
66
65
60
17

64
31
47

16

31

45
42
46
25

45

0,870
0,392
0,959

0,067
0,226
0,694
0,027
0,115
0,836

0,072

0,413
0,233

0,087
0,081
0,137
0,287
0,653
0,075

0,436
0,021
0,333

0,223
0.412
0,766
0,871
0,631
0,614
0,054

0,566

1,056
1,017
1,002

0,282
1,475
1,145
2,006
2,310
0,861

6,548

1,346
1,569

0,957
0,533
0,868
0,991
1,000
1,003

0,993
1106
1,000

0,552
0,578
0,889
0,997
1,002
1,008
1,047

0,555

Analyse statistique univariée des facteurs susceptibles d’impacter la survie
globale

Variables N p HR 95%IC

0,549-2,033
0,979-1,057
0,914-1,100

0,944-5,514
0,787-2,765
0,583-2,247
1,082-3,719
0,816-6,542
0,207-3,573

0,843-50,837

0,661-2,741
0,749-3,290

0,911-1,006
0,263-1,082
0,720-1,046
0,976-1,007
0,999-1,002
1,000-1,007

0,975-1,011
1,015-1,203
1,000-1,000

0,212-1,437
0,156-2,143
0,408-1,934
0,549-2,099

0,968-1,028
0,993-1,011
0,978-1,039
0,999-1,097

0,074-4,149
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Décrite par le radiologue
dans le CR

Spécialiste - IRM
Taille de la lésion a ’IRM
Résécabilité a ’IRM
Spécialiste -
Echoendoscopie

Taille de la Iésion a
I’Echoendoscopie
Ponction diagnostique

Dernier examen
complémentaire -
Chirurgie
<30 jours

1°* symptome - chirurgie
<60 jours
Consultation chirurgien -
Chirurgie
<30 jours
Drainage - Chirurgie
Réalisation d’une RCP
pré-opératoire
Délai RCP- Chirurgie
Délai Chirurgie - RCP

Suivi de I’Avis de la RCP

Expérience du chirurgien
Dissection
Circonférentielle de la
veine mésentérique
supérieure
Contact avec le bord droit
de ’artére mésentérique
supérieure
Résection veineuse
Repérage de la marge de
résection rétropéritonéale
par le chirurgien
Repérage a ’encre
Pancréas décrit comme

mou par le chirurgien

Gl A

RO
R1
R2
Diameétre Tumoral
Marge rétropéritonéale
décrite dans le compte
rendu histologique

95

28
10
24
32

23

64
53

58
44
50
60

60
13
65

53

63
66

66
30

66
66
66
58
66

1,183

0,994
1,056
0,517
1,045

0,986

0,949
0,996

0,820
1,004
0,737
1,002

1,308
1,013
0,652

0,943
1,010

1,978

0,574

0,386

5,547
0,526

0,978
1,157

0,592
1,825
1,381
1,018
0,542

0,270-14,492

" 0,405-4,252

" 0,303-1,160

0,459-3,049

0,944-1,047
0,983-1,135
0,113-2,368
0,987-1,106

0,930-1,045
0,502-1,792
0,973-1,020

0,373-1,801
0,996-1,011
0,353-1,540
0,985-1,019

0,544-3,148
0,995-1,032
0,340-1,248

0,888-1,000
0,977-1,045

0,078-4,241

0,116-1,287

2,151-14,304
0,285-0,970

0,236-4,056
0,445-3,009

0,863-3,860
0,421-4,529
1,000-1,036
0,248-1,185
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Fistule Pancriue

opératoire

Réanimation

chimiothérapie adjuvante

66 (27

66

)

0,458

Marge rétropéritonéale 57 0,166 1,806
envahie

Ganglions examinés > 10 65 0,998 1,001
Ratio ganglionnaire 66 0,169 2,896
Ratio ganglionnaire > 0,2 66 0,133 1,617
Emboles tumorales 66 0,715 1,121
Engainements 66 0,803 1,099
périnerveux

Délai d’obtention du 65 0,862 0,997
compte rendu

Stade Tumoral

T3-T4 64 0,453 1,295
NO 0,671 0,874

0,787

Grade A 66 (14) 0,463 0,744
Grade B 66 (5) 0,119 0,204
Grade C 66 (8) 0,217 1,756
Fistule biliaire 65 (2) 0,031 5,179
Fistule gastrique 65 (1) 0,569 1,786
Collection intra- 65 (10) 0,416 0,678
abdominale

Hémorragie post- 65 (10) 0,149 1,832
opératoire

Embolisation post- 65 (1) 0,118 5,100
opératoire

Classification Dindo-

Clavien

Complications légéres - 56 0,036 0,468
Grade 1ou 2

Complications Graves — 56 0,275 1,703
Grade > 2

Pas de complication post- 56 0,122 1,742

1,099

66 (10) 0,004
Soins Intensifs 66 0,025 0,951
Secteur conventionnel 66 0,050 0,927
Totale post-opératoire 66 0,055 0,969
Délai avant 27 0,585 0,992

0,783-1,994

0,502-2,040
0,637-13,171
0,864-3,025
0,608-2,065
0,525-2,300

0,961-1,034
0,659-2,542
0,468-1,629
0,418-1,482
0,338-1,639
0,028-1,504
0,719-4,292
1,157-23,183
0,243-13,146
0,265-1,731

0,805-4,168

0,663-39,244

0,230-0,952
0,655-4,429

0,861-3,523

1,031-1,172
0,910-0,994
0,859-1,000
0,938-1,001
0,965-1,020

N : nombre de patients pour lesquels la donnée a pu étre récupérée.
() : nombre de patients présentant la donnée.
p : p-value ; HR : Hazard Ratio ; 95%IC intervalle de confiance
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Serment d’Hippocrate

En présence des maitres de cette école, de mes condisciples, je promets et je jure d’étre fidéle
aux lois de I'honneur et de la probité dans I'exercice de la médecine.

Je dispenserai mes soins sans distinction de race, de religion, d’idéologie ou de situation
sociale.

Admis a l'intérieur des maisons, mes yeux ne verront pas ce qui s’y passe, ma langue taira les
secrets qui me seront confiés et mon état ne servira pas a corrompre les moeurs ni a favoriser
les crimes.

Je serai reconnaissant envers mes maitres, et solidaire moralement de mes confréres.
Conscient de mes responsabilités envers les patients, je continuerai a perfectionner mon
savoir.

Si je remplis ce serment sans I'enfreindre, qu’il me soit donné de jouir de I'estime des hommes
et de mes condisciples, si je le viole et que je me parjure, puissé-je avoir un sort contraire.
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Impact de la qualité de la prise en charge globale sur la survie des patients opérés d’une
duodénopancréatectomie céphalique pour tumeurs malignes.

Introduction : La duodénopancréatectomie céphalique (DPC) est une intervention chirurgicale morbide
et son pronostic reste péjoratif. Le but de notre étude était d’évaluer I'impact de la qualité de la prise en
charge globale sur la survie des patients opérés d’une DPC pour tumeurs malignes.

Méthodes : Entre janvier 2010 et mars 2017, tous les patients opérés d’'uné duodénopancréatectomie
céphalique pour adénocarcinomes de la téte du pancréas (CP), de I'extrémité distale de la voie biliaire
principale (CVB), ampullaires (CA) et duodénaux (CD) ont été inclus dans cette étude. La qualité de la
prise en charge globale a été évaluée par une étude rétrospective du parcours de soin, des données
opératoires, péri-opératoires, et histologiques afin d’en montrer l'impact sur la survie sans récidive
(SSR) et la survie globale (SG) a 3 ans par une analyse univariée et multivariée.

Résultats : 66 patients ont été inclus. Le repérage de la marge de résection rétropéritonéale par le
chirurgien avait un impact positif sur la SSR (Hazard ratio HR 0,37 [95%IC = 0,18-0,79] p = 0,010) et la
SG (HR 0,44 [95%IC = 0,21-0,91] p = 0,026). L’envahissement de la marge rétropéritonéale avait un
impact négatif sur la SSR (HR 6,14 [95%IC = 1,66-22,71] p = 0,007). La réalisation d’'une réunion de
concertation pluridisciplinaire (RCP) pré-opératoire impactait favorablement la SSR (HR 0,34 [95%IC =
0,13-0,91] p = 0,031) et la SG (HR 0,20 [95%IC = 0,05-0,76] p = 0,018) pour les adénocarcinomes de
la téte du pancréas.

Conclusions : Le respect des critéres de qualité de la prise en charge globale impacte la survie des
patients aprés DPC pour tumeurs malignes. Le repérage de la marge de résection rétropéritonéale par
le chirurgien doit étre standardisé pour réduire le risque de récidive et de décés a moyen terme.

Mots-clés : Duodénopancréatectomie céphalique, tumeurs malignes du pancréas, adénocarcinome,
survie globale, survie sans récidive, évaluation des pratiques, qualité des soins, évaluation péri-
opératoire.

Impact of quality of patient management on survival after pancreaticoduodenectomy for
malignant tumors.

Introduction: Pancreaticoduodenectomy (PD) is a morbid surgical procedure and its prognosis remains
poor. The purpose of our study was to assess impact of the quality of patient management on survival
after PD for malignant tumors.

Methods: Between January 2010 and March 2017, all patients operated on a PD for pancreas head
(CP), distal extremity of the common bile duct (CVB), ampullary (CA) and duodenal (CD)
adenocarcinoma were included in this study. The quality of management was assessed by a
retrospective study of the care pathway, operative, perioperative and histological data, to show the
impact on 3-years free disease survival (FDS) and overall survival (OS) through univariate and
multivariate analysis.

Results: 66 patients were included. Identification of retroperitoneal resection margin by the surgeon
had a positive impact on FDS (Hazard ratio HR 0.37 [95%CI = 0.18-0.79] p = 0.010) and OS (HR 0.44
[95%CI = 0.21-0.91] p = 0.026). Invasion of the retroperitoneal margin had a negative impact on FDS
(HR 6.14 [95%CI = 1.66-22.71] p = 0.007). Preoperative multidisciplinary meeting had a positive impact
on FDS (HR 0.34 [95%CI = 0.13-0.91] p = 0.031) and OS (HR 0.20 [95%CI = 0.05-0.76] p = 0.018) for
pancreas head adenocarcinoma.

Conclusions: The quality of patient management impact on survival after PD for malignant tumors.
Identification of the retroperitoneal resection margin by the surgeon has to be standardized in order to
decrease the risk of recurrence and death in medium term.

Keywords : Pancreaticoduodenectomy, malignant pancreas tumor, adenocarcinoma, overall survival,
free disease survival, assessment of professional practices, quality of management, perioperative
assessment.
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