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. Introduction

Les cancers de l'ovaire et du colon sont des cancers fréquents en France. lls sont
respectivement la 2¢ et la 5° cause de cancers chez la femme (1,2). Le cancer du colon
représente la 2° cause de décés par cancer en France (3) alors que le cancer de I'ovaire

occupe la 4¢ place chez les femmes en France (4).

Tandis que les tumeurs colorectales évoluent moins souvent vers une carcinose péritonéale
(8.3%) (5), les tumeurs de 'ovaire, majoritairement épithéliales, connaissent une évolution
presque inéluctable vers cette transformation métastatique (6). La majorité des patientes
sont diagnostiquées a un stade déja tardif de carcinose péritonéale, souvent synchrone,

dans le cas des cancers de 'ovaire. (6,7)

La carcinose péritonéale ou maladie métastatique du péritoine est une implantation
tumorale au niveau du péritoine majoritairement secondaire a un cancer pré existant (8).
Historiquement, elle est de survie médiocre mais les principes de la chirurgie de
cytoréduction (CCR) associée ou non a la chimiothérapie hyperthermique intra-péritonéale
(CHIP), décrite par Sugarbaker, ont permis I'amélioration significative de la survie globale
de ces patients. En effet, il a été démontré que la CCR allongeait la survie globale comparée
a un traitement systémique seul, (3,9) particulierement dans le cancer du colon métastatique
au péritoine (16 mois en cas de chimiothérapie seule versus 40 mois pour les patients ayant
eu une CCR) (10,11). Dans le cas de la carcinose péritonéale d’origine ovarienne, la CCR
associée ou non a la CHIP est le traitement de choix (4) avec une survie globale moyenne

de 44,9 mois (12,13).
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La CCR a pour but déliminer la maladie péritonéale macroscopique et associe des
péritonectomies a des résections d’organes, plus ou moins étendues, pouvant nécessiter
des anastomoses digestives voire la confection de stomies de protection. Cette procédure
reste lourde avec une mortalité post opératoire contrdlée (2,6%) mais une morbidité post
opératoire importante (30%), impliquant une sélection soigneuse des patients candidats a

ce type de chirurgie (14-16).

De plus, I'exérése compléte de la maladie est I'enjeu majeur de la chirurgie puisqu’elle
assure une meilleure survie globale et une meilleure survie sans récidive (17-20). La
résection compléte sans résidu tumoral (chirurgie CCO) est un facteur pronostique capital
dans les carcinoses péritonéales ovariennes (21,22) et colorectales (11). La maladie
péritonéale est souvent étendue au pelvis nécessitant parfois la réalisation d'une

pelvectomie postérieure afin d’obtenir une résection macroscopiquement compléte.

La pelvectomie postérieure est une résection comprenant une anastomose colorectale plus
ou moins basse selon les cas, associée a une hystérectomie ou a une résection du fond
vaginal s’il s’agit d’'une récidive. Néanmoins, une péritonectomie du cul de sac de Douglas
étant usuellement nécessaire, cette anastomose colorectale est le plus souvent moyenne

ou basse.
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Figure 1 : illustration d’une pelvectomie postérieure d’apres 'EMC « exentération pelvienne pour

cancer » (23)

Cette procédure n’est pas dénuée de complications et est responsable d’'une morbidité
variable dans la littérature (21,24,25). La fistule anastomotique est la complication la plus
redoutée. Elle est définie comme « un défaut d'intégrité de la paroi intestinale au niveau du
site anastomotique entrainant une communication entre les compartiments intra et extra

luminaux » (26).

La fistule anastomotique est pourvoyeuse de morbidité et de mortalité post-opératoire
augmentée. Cette complication grave peut entrainer des réinterventions et un démontage
de 'anastomose colorectale (27). Elle augmente également le risque de stomie permanente,
jusqu’a 65% apres fistule de I'anastomose colorectale pour cancer rectal localisé d’aprés
une large analyse rétrospective suédoise (28). La fistule anastomotique est aussi source de
mauvais résultats oncologiques. Un retard dans l'administration d’une chimiothérapie
adjuvante secondaire a un lachage de la suture colorectale est une perte de chance pour le

patient, largement décrite dans la littérature (29,30).
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Le risque de fistule anastomotique semble néanmoins moins élevé dans la CCR du cancer
de I'ovaire que dans la chirurgie du cancer colorectal. |l est décrit 0 a 6% de risque de fistule
anastomotique dans la CCR du cancer de 'ovaire (18,31) alors qu'’il est de 10 a 15% dans
la CCR du cancer du cdlon (32) (30). Il n’a pas été établi que la CHIP était un facteur de

risque indépendant de fistule anastomotique (33).

La morbidité d’une fistule anastomotique peut étre diminuée par la confection d’une
iléostomie de protection, permettant ainsi de dériver le flux fécal. Une iléostomie de
protection est classiquement indiquée lors de résections digestives étendues, de durée
opératoire prolongée, ou d’anastomoses colorectales basses (infra-douglassiennes), et
donc par extension lors d'une pelvectomie postérieure (34-36). En 2017, l'étude
rétrospective de Whealon and al objectivait I'intérét de la stomie de dérivation et rapportait
une réduction significative du risque de fistule anastomotique dans le cas d’'une anastomose

pelvienne chez des patientes opérées d’'une CCR avec CHIP (37).

Figure 2 : illustration d’une stomie d’apres 'EMC « exentération pelvienne pour cancer » (23)
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A contrario, selon plusieurs études, une stomie de dérivation ne permettrait pas de réduire
le taux de fistule anastomotique mais réduirait ses conséquences et son retentissement
cliniue (38,39). D’autres comme Baron and al remettent en question l'intérét d’'une
dérivation digestive, n’ayant rapporté que de faibles taux de fistules anastomotiques chez
des patients opérés d’'une CCR, toute étiologie confondue, sans iléostomie de protection

(40).

Par ailleurs, la morbidité propre a liléostomie de protection est bien connue et non
négligeable (variantde 9 a 75%) (41,42). Elle peut étre responsable de syndromes occlusifs,
de déshydratation, d’insuffisance rénale, de difficultés d’appareillage, d’irritations cutanées,
de prolapsus stomial, de désinsertion de la stomie (41-43) mais aussi d’un retentissement
social et d'une mauvaise image pergue de son corps par le patient. La présence d’'une
stomie est donc responsable d’'un impact négatif sur la qualité de vie des patients (44). De
plus, un nombre important de patients n’aurait pas accés a la remise en continuité digestive,
certaines séries décrivant jusqu’a 75% d’iléostomies définitives au décours d'une CCR (45).
La remise en continuité digestive est un enjeu de taille puisqu’elle impose une nouvelle

intervention chirurgicale et réitere le risque de fistule anastomotique.

La nécessité de réaliser une iléostomie de protection est non-standardisée dans la CCR,
avec des taux de confections variables dans les séries, et source d’'un manque de données
objectives, a fortiori dans des procédures peu communes comme la pelvectomie postérieure
(40,46). La décision de la réalisation d’'une dérivation du flux fécal semble aussi dépendre
de plusieurs facteurs préopératoires et peropératoires comme un score PCI élevé, un
nombre important de résections digestives, un temps opératoire prolongé ou des pertes

sanguines importantes (34,45).

10
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C’est pourquoi, I'objectif principal de cette étude est d’analyser la morbidité majeure ainsi
que la survie globale et sans récidive de patientes opérées d’une pelvectomie postérieure
dans le cadre d’'une chirurgie de cytoréduction associée ou non a une chimiothérapie
hyperthermique intra-péritonéale pour carcinose péritonéale d'origine colorectale ou

ovarienne.

L’objectif secondaire est I'étude de l'influence d’'une stomie de protection au décours de

cette chirurgie en termes de morbidité et de survie.

11
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II. Matériels et méthodes

A. Design de I’étude

Il s’agit d’'une étude rétrospective et bicentrique s’étendant sur une période du 1 janvier
2010 au 31 décembre 2022. Les centres participants étaient le CHU de Lille et le CHU de
Lyon sud, centres experts en terme de carcinose péritonéale et membres du réseau

RENAPE.

B. Population étudiée

Nous avons inclus des femmes ayant une carcinose péritonéale d’origine colorectale ou
ovarienne et traitées par une chirurgie de cytoréduction comportant une pelvectomie

postérieure, associée ou non a une CHIP.

La pelvectomie postérieure était définie comme I'association d’'une résection colorectale et
d’'une hystérectomie (ou d’'une résection du fond vaginal). La résection digestive était suivie
d'un rétablissement immédiat de la continuité, par une anastomose colo-rectale, avec ou

sans iléostomie de protection, a la discrétion du chirurgien.

La hauteur de la résection rectale a été classée en deux groupes : résection sous le cul de

sac de Douglas (résection sous douglassienne, basse) et résection au-dessus du cul de sac

de Douglas (résection sus douglassienne, haute).

12
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C. Recueil des données

Toutes les données ont été recueillies de maniére rétrospective en ayant recours aux
dossiers patients informatisés. Les patientes éligibles ont été identifiées a partir de bases
de données locales et par analyse de tous les dossiers médicaux informatisés. Les détails

des procédures chirurgicales étaient recueillis dans les comptes rendus opératoires.

Pour chaque patiente, il a été extrait des données démographiques, médicales,

chirurgicales et post opératoires. Seules les complications majeures ont été retenues et

classées selon la classification de Clavien Dindo (grades Il et grade IV). (Annexe 1)

La présence d’'une stomie de protection a permis de classer les patientes en différents

groupes (cancer de I'ovaire avec ou sans stomie, cancer du colon avec ou sans stomie).

Le délai de survie globale est le délai, en jours, de la date de l'intervention a la date de

déces.

Le délai de survie sans récidive est le délai, en jours, de la date de l'intervention a la

survenue de la récidive

13



Theése Capucine Combemale

D. Analyse statistigue

Les variables quantitatives ont été décrites par la moyenne et I'écart type en cas de
distribution gaussienne, ou par la médiane et linterquartile (i.e. 25iéme et 75iéme
percentiles) dans le cas contraire. La normalité des distributions a été testée par un test de
Shapiro-Wilk et vérifiée graphiquement par des histogrammes. Les variables qualitatives

ont été décrites par les effectifs et les pourcentages.

Les patients ont été analysés en deux groupes en fonction du type de tumeur primitive.

Les caractéristiques initiales ont été comparées entre les deux groupes par des tests du
Chi2 ou des tests exacts de Fisher pour les variables qualitatives et des tests de Student ou
des tests U de Mann-Whitney pour les variables quantitatives. Ces mémes analyses ont été
réalisées au sein de chaque type de tumeur en fonction de la présence ou non de stomie.

Les comparaisons des caractéristiques cliniques des patients avec ou sans complication
majeure ont été réalisées par des tests du Chi2 ou des tests exacts de Fisher pour les
variables qualitatives et des tests de Student ou des tests U de Mann-Whitney pour les

variables quantitatives.

La recherche de facteurs associés aux complications majeures a été réalisée par des
modéles de régression logistique. L’hypothése de log-linéarité a été vérifiee pour les
variables quantitatives. L’odds ratio sans ajustement était exprimé comme taille d’effet
accompagné de son intervalle de confiance a 95%. Une analyse multivariée a été réalisée
en prenant le seuil de sélection de p<0,15 pour les analyses univariées.Une analyse par

sous-groupe de tumeur primitive a été réalisée en utilisant la méme méthode.

14
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L’influence de la morbidité majeure sur la survie globale et la survie sans récidive a été
étudiée par des modeéles de Cox. La taille d’effet a été exprimée par le hazard-ratio avec
son intervalle de confiance a 95%. Une analyse multivariée a été réalisée en prenant le seuil
de sélection de p<0,1 pour les analyses univariées. Les courbes de survie ont été estimées

par la méthode de Kaplan-Meier.

Le seuil de significativité statistique était fixé a 0,05.

Les analyses statistiques ont été réalisées a I'aide du logiciel SAS (version 9.4).

15
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lll. Résultats

A. Caractéristiques de la population

Au total, deux-cent quarante-sept patientes opérées d’'une pelvectomie postérieure pour
carcinose péritonéale d’origine ovarienne ou colorectale ont été incluses dans notre étude.
La carcinose était d’origine colorectale (groupe CR) pour 65 patientes et d’origine ovarienne

(groupe CO) pour 182 patientes.

Les caractéristiques principales des patientes ont été résumées dans la Table 1 et dans la
Table 2. L’age médian de la cohorte était de 63 ans (53.0; 70.0) et le score ASA 2 était
majoritaire (71.9%). L’age médian était plus élevé chez les cancers de I'ovaire que dans les
cancers du colon (63.5 ans vs 57 ans, p=0.006). De méme, les patientes avaient plus de
comorbidités dans le groupe CO, avec des scores ASA 2 et ASA 3 plus prépondérants que
dans le groupe CR (75.4% et 9.5% pour le groupe CO vs 62% et 6.3% pour le groupe CR,

p=0.015).

La chimiothérapie pré opératoire et post opératoire a été administrée chez 77.3% et 80.7%
des patientes, respectivement. La chimiothérapie pré opératoire était plus fréquemment

administrée dans le groupe CR (89.2% vs 73.0%, p=0.008).

Parmi les 182 patientes du groupe CO, 58 (31.87%) étaient des chirurgies premiéres, 65

(35.7%) étaient des chirurgies intervallaires (encadrées par une chimiothérapie) et 27

(14.8%) étaient des chirurgies dans un contexte de récidive.

16
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B. Caractéristiques per opératoires

Les caractéristiques per opératoires sont présentées dans la Table 1 et la Table 2.

Le PCI total médian était significativement plus élevé dans le groupe CO (17.0 [12.0 ; 21.0],
p<0.001) que dans le groupe CR (10.0 [7.0 ; 17.0], p<0.001). Le PCI total médian du groupe
CO avec stomie était de 21.0 (15.0 ; 24.0) alors que dans le groupe CO sans stomie, il était
de 17.0 (12.0; 20.0). Dans le cas des cancers du colon, les scores PCl médians étaient

proches entre les groupes (9.0 vs 11.0).

Une stomie de protection a été confectionnée chez 96 patientes (38.9%) dont 61.5% dans
le groupe CR et 30.8% dans le groupe CO (p<0.001). L’'anastomose colorectale était plus
fréequemment sous-douglassienne (51.5%), en particulier dans le groupe CR (73.0% vs
43.7%, p<0.001). La résection rectale basse avait tendance a étre plus fréquente dans le
groupe CR avec stomie que pour le groupe CO avec stomie (76.9% vs 63.5%

respectivement, p=0.17).

En ce qui concerne le geste gynécologique associé a la résection colorectale, 88,6% de la
population a eu une hystérectomie (93.8% des CR, 86.8% des CO, p=0.12). Le geste de
recoupe vaginale était plus fréquent dans le groupe CO que dans le groupe CR (13.2% vs

6.2%, p=0.12).

17
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Il y avait significativement plus de résection colique associée a la pelvectomie postérieure
pour le groupe CR (44.6%) que dans le groupe CO (29.7%), (p=0.02). Ce geste tendait a
étre plus représenté dans les groupes avec stomie de protection (60% pour les CR avec

stomie, 76.8% pour les CO avec stomie, p=0.07).

Le nombre d’organe digestif réséqué = 3 semblait plus important dans le groupe CR que
dans le groupe CO (52.3% vs 46.2%, p=0.39). On objectivait un nombre d’organe digestif
réseque = 3 plus fréequemment dans le groupe CO avec stomie que dans le groupe CR avec

stomie (78.6% vs 65%, p=0.14).

A propos des résections digestives associées, 84 patientes ont eu une splénectomie
(34.0%) et 78 ont eu une résection de gréle (31.6%), plus représentée dans le groupe CR
(50.8%, p<0.001). Les groupes avec stomie avaient tendance a avoir eu plus de résection

grélique (62.5% pour les CR et 55.4% pour les CO, p=0.48).

Sur l'ensemble de la cohorte, 207 patientes (83.8%) ont eu une résection
macroscopiquement compléte (CCO). Le score CC1 (résidu tumoral < 0,25 cm) était plus
fréquent chez les cancers de I'ovaire (20.3% vs 4.6%, p=0.003). On objectivait 30.4% de
score CC1 pour le groupe CO avec stomie contre 5.0% pour le groupe CR avec stomie
(p=0.002). Le score CC1 avait tendance a étre majoritaire dans le groupe CO sans stomie

plutét que dans le groupe CR sans stomie (15.9% vs 4.0%, p=0.20).

La CHIP a été réalisée chez 169 (68.4%) femmes au cours de l'intervention. La CHIP

concernait 96.9% des cancers du colon et 58.2% des cancers de I'ovaire (p=0.001).

18
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Table 1 : Caractéristiques pré opératoires et per opératoires de la cohorte

Total Total colons  Total ovaires P
N=247 (%) N=65 (%) N=182 (%)
Age médian (IQR) 63.0 57.0 63.5 0.006
(53.0,; 70.0) (50.0 ; 66.0) (55.0; 70.0)
Score ASA 0.01
- ASA1 47 (19.4) 20 (31.7) 27 (15.1)
- ASA2 174 (71.9) 39 (62.0) 135 (75.4)
- ASA3 21 (8.7) 4 (6.3) 17 (9.5)
Type de carcinose < 0.001
- Synchrone 211 (85.8) 37 (56.9) 174 (96.1)
- Métachrone 35 (14.2) 28 (43.1) 7(3.9
Chimiothérapie néo adjuvante 0.008
- Qui 191 (77.3) 58 (89.2) 133 (73.0)
- Non 56 (22.7) 7 (10.8) 49 (27.0)
Stomie < 0.001
- Qui 96 (38.9) 40 (61.5) 56 (30.8)
- Non 151 (61.1) 25 (38.5) 126 (69.2)
Nb d’organe digestif réséqué 0.39
- <3 129 (52.2) 31 (47.7) 98 (53.8)
- 23 118 (47.8) 34 (52.3) 84 (46.2)
Résection colique associée 83 (33.6) 29 (44.6) 54 (29.7) 0.02
Hauteur de la résection rectale <0.001
- Sus douglassien 116 (48.5) 17 (27.0) 99 (56.3)
- Sous douglassien 123 (51.5) 46 (73.0) 77 (43.7)
Type de résection digestive
- Appendicectomie 90 (36.4) 21 (32.3) 69 (37.9) 0.42
- Cholécystectomie 84 (34.0) 21 (32.3) 63 (34.6) 0.74
- Colectomie droite 72 (29.1) 25 (38.5) 47 (25.8) 0.05
- Colectomie gauche 8 (3.2) 4 (6.1) 4 (2.2) 0.21
- Colectomie totale 3(1.2) 0(0.0) 3(1.6) NA
- Splénectomie 84 (34.0) 15(23.1) 69 (37.9) 0.03
- Résection gastrique 6(2.4) 2(3.1) 4 (2.2) NA
- Résection pancréatique 6(2.4) 2(3.1) 4 (2.2) NA
- Résection hépatique 14 (5.7) 11 (16.9) 3(1.6) <0.001
Résection de gréle 78 (31.6) 33 (50.8) 45 (24.7) <0.001
Type de geste gynécologique
- Hystérectomie 219 (88.6) 61 (93.8) 158 (86.8) 0.12
- Recoupe vaginale 28 (11.3) 4 (6.2) 24 (13.2) 0.12
PCI total médian (IQR) 17.0 10.0 17.0 <0.001
(10.0; 21.0) (7.0;17.0) (12.0; 21.0)
Taille des Iésions résiduelles 0.003
- CcCo 207 (83.8) 62 (95.4) 145 (79.7)
- CcC1 40 (16.2) 3 (4.6) 37 (20.3)
CHIP 169 (68.4) 63 (96.9) 106 (58 .2) <0.001
Chimiothérapie adjuvante 0.10
- Qui 196 (80.7) 48 (73.9) 148 (83.1)
- Non 47 (19.3) 17 (26.1) 30 (16.9)

19
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Table 2 : Caractéristiques pré opératoires et per opératoires des patientes en sous-groupes

Colons Ovaires P Colons Ovaires P
avec avec sans sans
stomie stomie stomie stomie
N=40 (%) N=56 (%) N=25 (%) N=126 (%)
Age médian (IQR) 58.0 64.0 0.26 56.0 63.0 0.007
(51.5;69.0)0 (54.0;70.5) (48.0;63.0) (56.0;70.0)
Score ASA NA 0.01

- ASA1 11 (28.9) 12 (21.4) 9 (36.0) 15(12.2)

- ASA2 26 (68.4) 39 (69.6) 13 (52.0) 96 (78.0)

- ASA3 1(2.6) 5(8.9) 3(12.0) 12 (9.8)

Type de carcinose <0.001 <0.001

- Synchrone 23 (57.5) 53 (94.6) 14 (56.0) 121 (96.8)

- Métachrone 17 (42.5) 3(5.4) 11 (44.0) 4(3.2)
Chimiothérapie 0.064 0.17
néo adjuvante

- Oui 37 (92.5) 44 (78.6) 21 (84.0) 89 (70.6)

- Non 3(7.5) 12 (21.4) 4 (16.0) 37 (29.4)

Stomie NA NA

- Qui 40 (100.0) 56 (100.0) 0(0.0) 0(0.0)

- Non 0(0.0) 0(0.0) 25 (100.0) 126 (100.0)

Nb d’organe digestif réséqué 0.14 0.98

- <3 14 (35.0) 12 (21.4) 17 (68.0) 86 (68.3)

- 23 26 (65.0) 44 (78.6) 8 (32.0) 40 (31.7)
Résection colique associée 24 (60.0) 43 (76.8) 0.077 5(20.0) 11 (8.7) 0.15
Hauteur de la résection 0.17 0.004
rectale

- Sus douglassien 9(23.1) 19 (36.5) 8 (33.3) 80 (64.5)

- Sous douglassien 30 (76.9) 33 (63.5) 16 (66.7) 44 (35.5)

Type de résection digestive

- Appendicectomie 14 (35.0) 29 (51.8) 0.10 7 (28.0) 40 (31.7) 0.71

- Cholécystectomie 14 (35.0) 22 (39.3) 0.67 7 (28.0) 41 (32.5) 0.66

- Colectomie droite 21 (52.5) 40 (71.4) 0.057 4 (16.0) 7 (5.6) 0.08

- Colectomie gauche 3(7.5) 2(3.6) NA 1(4.0) 2(1.6) NA

- Colectomie totale 0(0.0) 1(1.8) NA 0(0.0) 2(1.6) NA

- Splénectomie 9 (22.5) 27 (48.2) 0.010 6 (24.0) 42 (33.3) 0.36

- Reésection gastrique 1(2.5) 1(1.8) NA 1(4.0) 3(2.4) NA

- Reésection 0(0.0) 3(5.4) NA 2(8.0) 1(0.8) NA

pancréatique

- Reésection hépatique 5(12.5) 0(0.0) NA 6 (24.0) 3(2.4) <0.001

- Résection de gréle 25 (62.5) 31(55.4) 0.48 8 (32.0) 14 (11.1) 0.01
Type de geste gynécologique

- Hystérectomie 36 (90.0) 48 (85.7) 0.53 25 (100.0) 110 (87.3) 0.07

- Recoupe vaginale 4 (10.0) 8 (14.3) 0.39 0(0.0) 16 (12.7) 0.13
PCI total médian (IQR) 9.0 21.0 <0.001 11.0 17.0 0.02

(6.0;18.0) (15.0;24.0) (8.0;17.0) (12.0;20.0)
Taille des lésions résiduelles 0.002 0.20

- CcCo 38 (95.0) 39 (69.6) 24 (96.0) 106 (84.1)

- CcC1 2 (5.0) 17 (30.4) 1(4.0) 20 (15.9)

CHIP 40 (100.0) 34 (60.7) <0.001 23 (92.0) 72 (57.1) <0.001
Chimiothérapie adjuvante 1.00 0.07
- Qui 30 (75.0) 42 (75.0) 18 (72.0) 106 (86.9)
- Non 10 (25.0) 14 (25.0) 7 (28.0) 16 (13.1)
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C. Synthése des caractéristiques des patientes

En résumé, les groupes de patientes opérées de cancers du colon et cancers de I'ovaire
semblaient avoir des caractéristiques pré opératoires et per opératoires différentes. Le
groupe CO avaient initialement plus de comorbidités avec des ages, un score ASA et un
score PCI total médian plus élevé. En revanche, les données peropératoires du groupe CR
semblaient plus a risque de complication puisque la résection rectale basse et un nombre

élevé de résections digestives étaient prépondérants dans ce groupe.

Concernant ces groupes avec stomie de protection, certaines variables semblaient plus
représentées en comparaison aux groupes sans stomie. Parmi celles-ci, on peut retenir un
score PCI total médian plus élevé pour le groupe CO, le score CC1, la résection colorectale
basse, la résection colique associée a la pelvectomie postérieure, le nombre de résection
d’organe digestif = 3 et la résection d’intestin gréle. Par ailleurs, les stomies de protection

avaient tendance a étre plus souvent confectionnées au sein du groupe CR.
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D. Etude de la morbi-mortalité

A 90 jours, 2 patientes sont décédées sur 'ensemble de la cohorte, correspondant a un taux
de mortalité post opératoire de 0.8% et survenant exclusivement dans le groupe CO sans

stomie (1.6%).

Les caractéristiques de la morbidité majeure sont détaillées dans la Table 3 et la Table 4.

Un total de 93 patientes (37.7%) a eu une complication de grade Il ou de grade IV selon la
classification de Clavien Dindo. La morbidité majeure semblait plus importante dans le
groupe CR que dans le groupe CO (46.2% vs 34.6%, p=0.09). En sous-groupe, il semblait
y avoir plus de complications majeures dans les groupes avec stomie (47.5% pour le groupe

CR avec stomie et 37.5% pour le groupe CO avec stomie, p=0.33).

Il a été identifié 23.1% de complications majeures abdominales dans le groupe CR et 19.8%
dans le groupe CO (p=0.45). En sous-groupe, la complication majeure abdominale semblait
étre prépondérante dans les groupes CR avec stomie et CO sans stomie (27.5% et 20.6%

respectivement).

La survenue d’'une complication majeure extra-abdominale concernait 72 patientes (29.1%,

sur la cohorte entiére, 30.8% dans le groupe CR, 28.6% dans le groupe CO, p=0.35).

Les complications de grade |l et de grade IV les plus fréquentes dans la cohorte étaient

respiratoires (13.8%), la fistule anastomotique (5.3%) et hémorragiques (4.0%).
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Le taux de réintervention global, en raison d’'une complication majeure était de 16.2%
(n=40). Parmi elles, 13 patientes ont été réopérées dans le groupe CR (20.0%) et 27 dans

le groupe CO (14.9%) (p=0.68).

Sur I'ensemble de la cohorte, 13 fistules anastomotiques étaient cliniquement significatives
et ont nécessité un traitement chirurgical ou endoscopique (5.3%). Les fistules
anastomotiques étaient plus fréquemment observées dans le groupe CO (CO 6.0% vs CR
3.07%, p=0.19) et plus particulierement pour les patientes n’ayant pas eu de stomie de
protection (6.3% vs 5.4%). Il n'y avait que deux fistules anastomotiques dans le groupe CR

(une anastomose iléo-protégée, I'autre non).
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Table 3 : morbi-mortalité de la cohorte

24

Total Total colons Total ovaires P
N=247 (%) N=65 (%) N=182 (%)
Taux de mortalité a J90 2(0.8) 0 (0.0) 2(1.1) NA
Complication majeure 93 (37.7) 30 (46.2) 63 (34.6) 0.099
Type de complication
Abdominale 51 (20.6) 15 (23.1) 36 (19.8) 0.45
Extra abdominale 72 (29.1) 20 (30.8) 52 (28.6) 0.35
Fistule anastomotique 13 (5.3) 2(3.07) 11 (6.0) 0.19
Respiratoire 34 (13.8) 10 (15.4) 24 (13.2) 0.66
Hémorragique 10 (4.0) 6(9.2) 4(2.2) 0.02
Autres complications 12 (4.9) 5(7.7) 7 (3.8) 0.31
Réintervention 40 (16.2) 13 (20.0) 27 (14.9) 0.68
Table 4 : morbi-mortalité en sous-groupes
Colons Ovaires P Colons Ovaires P
avec stomie  avec stomie sans stomie sans stomie
N=40 (%) N=56 (%) N=25 (%) N=126 (%)
Taux de mortalité a J90 0(0.0) 0(0.0) 0 (0.0) 2(1.6)
Complication majeure 19 (47.5) 21 (37.5) 0.33 11 (44.0) 42 (33.3) 0.31
Type de complication
Abdominale 11 (27.5) 10 (17.9) 0.11 4 (16.0) 26 (20 .6) 0.77
Extra abdominale 14 (35.0) 15 (26.8) 0.34 6 (24.0) 37 (29.4) 0.85
Fistule anastomotique 1(2.5) 3(5.4) NA 1(4.0) 8(6.3) 0.35
Respiratoire 7 (17.5) 5(8.9) 0.21 3(12.0) 19 (15.1) 1
Hémorragique 5(12.5) 2(3.6) NA 1(4.0) 2(1.6) NA
Autres complications 1(2.5) 5(8.9) NA 4 (16.0) 2(1.6) NA
Réintervention 9 (22.5) 8 (14.3) NA 4 (16.0) 19 (15.1) NA
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E. Descriptif des patientes ayant eu une fistule anastomotique

La Table 5 détaille les caractéristiques des patientes ayant eu une fistule de I'anastomose

colorectale. On objectivait une anastomose colorectale basse pour 100% des fistules

survenues dans le groupe CR et pour 50% des fistules du groupe CO. Les scores PCI

meédians étaient élevés dans cette population (PCl médian a 20.0 [13 ; 24] pour la cohorte).

Table 5 : Caractéristiques des patientes ayant eu une fistule anastomotique

Total Total Total Colons Ovaires Colons Ovaires
N=13 (%) colons ovaires sans sans avec avec
N=2 (%) N=11 (%) stomie stomie stomie stomie
N=1 (%) N=8 (%) N=1 (%) N=3 (%)
Age médian 67.0 67.5 67.0 66 66.5 69 67
(59 ; 69) (67 ; 68) (58 ; 69) (59 ; 68) (56 ;75)
Score ASA
ASA1 0(0.0) 0(0.0) 0(0.0) 0(0.0) 0(0.0) 0 (0.0) 0(0.0)
ASA 2 11 (91.6) 1 (50.0) 10(100.0) 0(0.0) 7(100.0) 1 (100.0) 3 (100.0)
ASA3 1(8.33) 1 (50.0) 0(0.0) 1(100.0) 0(0.0) 0 (0.0) 0(0.0)
Chimiothérapie néo 12(92.3) 2(100.0) 10 (90.9) 1(100.0) 8(100.0) 1(100.0) 2 (66.6)
adjuvante
Stomie
Oui 4 (30.8) 1 (50.0) 3(27.3) 0(0.0) 0(0.0) 1(100.0) 3 (100.0)
Non 9(69.2) 1 (50.0) 8(72.7) 1(100.0) 8(100.0) 0 (0.0) 0(0.0)
Nombre d’organe digestif
réséqueé
<3 8 (61.5) 1 (50.0) 7 (63.6) 1(100.0) 5(62.5) 0 (0.0) 2 (66.6)
23 5(38.5) 1(50.0) 4 (36.3) 0(0.0) 3(37.5) 1(100.0) 1(33.3)
Résection colique 4 (30.7) 1 (50.0) 3(27.3) 1(100.0) 1(12.5) 0 (0.0) 2 (66.6)
associée
Hauteur de la résection
rectale
Sus douglassien 5(41.6) 0(0.0) 5(50.0) 0(0.0) 5(62.5) 0 (0.0) 0(0.0)
Sous douglassien 7 (58.3) 2(100.0) 5(50.0) 1(100.0) 2(25.0) 1(100.0) 3 (100.0)
CHIP 8 (61.5) 2(100.0) 6 (54.5) 1(100.0) 4(50.0) 1(100.0) 2 (66.6)
Score PCI médian 20.0 14.0 20.0 25 19.5 3 23
(13;24) (8.5;19.5) (17 ; 24) (17.5; 23) (16 ; 24)

25



Theése Capucine Combemale

F. Descriptif des patientes en fonction de la présence ou de

’absence de complication majeure

Le score ASA médian était de 2.0 et identique qu’il y ait eu une complication majeure ou

non.

Le score PCI total médian était similaire entre les deux groupes (17.0 [11.0; 22.0] en
présence d'une complication majeure, 16.0 [9.0; 20.0] en absence de complication,

p=0.09).

La résection CC1 ne semblait pas interférer sur la morbidité majeure puisque 17.2% des
patientes ayant présenté une complication majeure avaient une résection CC1 contre 15.6%

des patientes sans complication (p=0.74).

La CHIP ne semblait pas interférer sur le risque de complications majeures puisqu’elle était
administrée chez 69.9% des patientes ayant présenté une complication majeure et 67.5%

des patients n’ayant pas présenté de complications (p=0.70).

La morbidité majeure sembilait plus fréquente lorsque le nombre d’organe digestif réséqué

était = 3 (53.8% vs 44.2%, p=0.14) ainsi qu’en présence d’une résection colique associée a

la pelvectomie postérieure (40.86% vs 29.22%, p=0.06).

En cas de complication majeure, 43.0% avaient une stomie de protection contre 36.4% en

I'absence de complication (p=0.30). (Table 6)
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Table 6 : Caractéristiques des patientes en fonction de I'absence ou de la présence d’une

complication majeure

Total Absence de Présence d’une P
N=247 (%) complication complication
majeure majeure
N=154 (%) N=93 (%)
Age médian (IQR) 63.0 63.0 62 0.68
(563.0;70.0) (54.0;71.0) (53.0; 69.0)
Score ASA médian (IQR) 2.0(2.0;2.0) 2.0(2.0;2.0) 2.0(2.0;2.0) 0.33
Type de carcinose 0.27
- Synchrone 211 (85.8) 135 (87.66) 76 (82.60)
- Meétachrone 35 (14.2) 19 (12.33) 16 (17.40)
Chimiothérapie néo adjuvante 0.55
- Qui 191 (77.3) 121 (78.57) 70 (75.27)
- Non 56 (22.7) 33 (21.43) 23 (24.73)
Etiologie 0.09
- Ovaires 182 (73.68) 119 (77.3) 63 (67.7)
- Colons 65 (26.32) 35 (22.7) 30 (32.3)
Stomie 0.30
- Qui 96 (38.9) 56 (36.4) 40 (43.0)
- Non 151 (61.1) 98 (63.6) 53 (57.0)
Nb d’organe digestif réséqué 0.14
- <3 129 (52.2) 86 (55.8) 43 (46.2)
- 23 118 (47.8) 68 (44.2) 50 (53.8)
Résection colique associée 83 (33.6) 45 (29.22) 38 (40.86) 0.06
Hauteur de la résection rectale 0.86
- Sus douglassien 116 (48.5) 73 (49.00) 43 (47.77)
- Sous douglassien 123 (51.5) 76 (51.00) 47 (52.23)
Type de résection digestive
- Appendicectomie 90 (36.4) 55 (35.71) 35 (37.63) 0.76
- Cholécystectomie 84 (34.0) 51(33.11) 33 (35.48) 0.70
- Colectomie droite 72 (29.1) 41(26.62) 31 (33.33) 0.26
- Colectomie gauche 8(3.2) 3(1.95) 5(5.38) 0.16
- Colectomie totale 3(1.2) 1(0.65) 2 (2.15) NA
- Splénectomie 84 (34.0) 45 (29.22) 39 (41.93) 0.04
- Résection gastrique 6 (2.4) 3(1.95) 3(3.22) NA
- Reésection pancréatique 6 (2.4) 2 (1.30) 4 (4.30) NA
- Reésection hépatique 14 (5.7) 4 (2.60) 10 (10.75) 0.007
- Reésection de gréle 78 (31.6) 41(26.62) 37 (39.78) 0.03
Type de geste gynécologique
- Hystérectomie 219 (88.6) 141 (91.56) 79 (84.95) 0.15
- Recoupe vaginale 28 (11.3) 13 (8.44) 14 (15.05) 0.06
PCI total médian (IQR) 17.0 16.0 17.0 0.09
(10.0; 21.0) (9.0; 20.0) (11.0; 22.0)
Taille des lésions résiduelles 0.74
- CcCo 207 (83.8) 130 (84.4) 77 (82.8)
- CcC1 40 (16.2) 24 (15.6) 16 (17.2)
CHIP 169 (68.4) 104 (67.5) 65 (69.9) 0.70
Chimiothérapie adjuvante 0.35
- Qui 196 (80.7) 127 (82.47) 69 (77.52)
- Non 47 (19.3) 27(17.53) 20 (22.47)
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G. Facteurs de risque de morbidité majeure

La Table 7 rapporte I'analyse des facteurs de risque de morbidité majeure, issus de ceux

décrits dans la littérature.

En analyse univariée, les différents facteurs n’étaient pas associés significativement a la
survenue d’une complication majeure. La présence d’'une stomie de protection ne semble

pas influencer la morbidité majeure (p=0.29).

Le nombre d’organe digestif (p=0.14), le score PCI total (p=011) et I'étiologie (p=0.10) ont
éte testés en analyse multivariée, étant a la limite de la significativité en analyse univariée.
Cette analyse multivariée, n’objectivait pas d’association statistiquement significative entre
ces facteurs de risque et la morbidité majeure. Néanmoins, I'étiologie colique semble étre

un facteur de risque de complication majeure (OR=1.83, IC [0.96 a 3.50], p=0.06).

Table 7 : Facteurs de risques de morbidité majeure en fonction de la cohorte

OR IiC P

Analyse univariée

Nombre d’organe digestif réséqué 1.47 0.87a247 0.14
CHIP 1.12 0.6421.95 0.7
PCI total 1.03 0.99a1.0 0.11
Score CCS 1.12 0.56 a2.25 0.7
Score ASA 1.27 0.76 a2.11 0.3
Stomie 1.32 0.7822.23 0.29
Etiologie 1.62 0.9122.88 0.10
Analyse multivariée

Nombre d’organe digestif réséqué 1.23 0.67a2.24 0.50
PCI total 1.03 0.99a1.08 0.12
Etiologie 1.83 0.96 a 3.50 0.06
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L'analyse des facteurs de risque de complication majeure en fonction de I'étiologie ne
montrait pas d’association statistiquement significative. La stomie de protection ne semblait
pas influencer la morbidité majeure (p=0.58 pour le groupe CO, p=0.78 pour le groupe CR).

(Table 8)

Table 8 : facteurs de risque de morbidité majeure en fonction de I'étiologie

Cancer de I'ovaire Cancer du colon
OR IiC P OR IC P

Nombre d’organe

digestif réséqué 1.20 0.65a2.22 0.55 2.30 0.842a6.2 0.10
CHIP 0.84 0.45a 1.56 0.59 NA NA NA
PCI total 1.04 0.99 a 1.09 0.09 1.04 0.97a1.12 0.22
Score CCS 1.02 0.48 2219 0.94 NA NA NA
Score ASA 1.28 0.68 a 2.41 0.44 1.62 0.66 a 4.00 0.29
Stomie 1.20 0.62 2 2.31 0.58 1.15 042a3.14 0.78
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H. Etude de la remise en continuité digestive

Le délai moyen de remise en continuité digestive était de 154.9 jours (+/- 247.8). La majorité
des patientes (88.3%) ont eu accés a une fermeture de la stomie de protection. Parmi les
patientes n'ayant pas eu de rétablissement de la continuité digestive (11.7%), 10 avaient
une récidive dans les 2 ans suivant la CCR dont 7 étaient des carcinoses péritonéales

d’origine colorectale. (Table 9)

Il a été identifie¢ 13.3% de complications lors de la remise en continuité digestive. Les

complications les plus représentées étaient la fistule anastomotique (3.6%), l'iléus post

opératoire (3.6%) et 'abcés de paroi (2.4%). (Table 9)

Parmi les 3 patientes ayant présenté une fistule anastomotique (3.6%), aucune n’avait eu

de complication chirurgicale lors de la premiere intervention.

Table 9 : Données sur la remise en continuité digestive

Délai moyen de remise en continuité (jours) 154.9 + 247.8

Remise en continuité digestive

- Oui 83 (88.3)

- Non 11 (11.7)
Complications 11 (13.3)
Fistule anastomotique 3(3.6)
lléus post opératoire 3(3.6)
Abcés de paroi 2 (2.44)
Perforation colique 1(1.22)
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. Etude de la survie globale

La médiane de survie globale de la cohorte était de 54 mois.

En analyse univariée, le score PClI total (HR=1.06, IC [1.02 & 1.10], p=0.004) et la présence
d’'une stomie de dérivation (HR=2.1, IC [1.23 a 3.66], p=0.006) avaient une influence
statistiquement significative sur la survie globale. L'analyse univariée ne montrait pas de
relation statistiquement significative de la CHIP (p=0.26), du score CCS (p=0.12), du score
ASA (p=0.63) et de la morbidité majeure (p=0.42) sur la survie globale. L’étiologie (p=0.07)

n’avait pas d’influence significative mais était a la limite de la significativité (Tableau 10).

L’analyse multivariée objectivait I'influence indépendante du score PCI total (HR= 1.08, IC
[1.03 a 1.13], p<0.001) et de I'étiologie (HR=2.22, IC [1.17 a 4.20], p=0.01) sur la survie
globale. En effet, la survie globale était meilleure dans le groupe CO avec une médiane de
survie de 61 mois contre 51 mois dans le groupe CR. La stomie de protection n’avait pas

d’influence sur la survie globale en analyse multivariée (p=0.27). (Table 10).

Les courbes de survie globale sont présentées par la figure 3 et la figure 4.
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Figure 3 : courbe de survie globale du groupe
cancer de l'ovaire, selon Kaplan-Meier
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Figure 4 : courbe de survie globale du groupe
cancer du colon, selon Kaplan-Meier

Table 10 : Etude de I'influence de facteurs sur la survie globale

HR IC p
Analyse univariée
Score PCI total 1.06 1.022a1.10 0.004
CHIP 2.03 1.08 a 3.81 0.26
Stomie 2.1 1.23 a2 3.66 0.006
Etiologie 1.6 0.94a2.75 0.07
Score CCS 1.64 0.88 a 3.06 0.12
Score ASA 1.15 0.64 a 2.05 0.63
Morbidité majeure 1.24 0.73a2.12 0.42
Analyse multivariée
Score PCI total 1.08 1.03a1.13 <0.001
Stomie 1.40 0.76 a 2.55 0.27
Etiologie 2.22 1.17 a4.20 0.01
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J. Etude de la survie sans récidive

La médiane de survie sans récidive en population générale était de 21 mois.

En analyse univariée, la stomie (p=0.002) et I'étiologie (p<0.001) avaient une association
statistiquement significative sur la survie sans récidive. Les autres facteurs n’avaient pas
d’association statistiquement significative sur la survie sans récidive (le score PCI total
(p=0.13), le score ASA (p=0.83), la CHIP (p=0.24), la morbidité majeure (p=0.61), le score

CCS (p=0.38)). (Table 11)

L’étiologie restait significative en analyse multivariee (HR=2.00, IC [1.36 a 2.93], p<0.001).
La survie sans récidive était meilleure dans le groupe CO (25 mois) que dans le groupe CR
(13 mois). L’influence négative de la stomie de protection sur la survie sans récidive était

confirmée en analyse multivariée (HR=1.51, IC [1.04 & 2.20], p=0.03). (Table 11)

Les courbes de survie sans récidive sont présentées sur la figure 5 et la figure 6.
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Figure 5 : courbe de survie sans récidive du Figqure 6 : courbe de survie sans récidive du groupe
groupe cancer de 'ovaire, selon Kaplan-Meier cancer du colon, selon Kaplan-Meier
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Table 11 : Etude de l'influence de facteurs sur la survie sans récidive

HR IC P
Analyse univariée
Score PCI total 1.02 0.99 a 1.05 0.13
CHIP 1.26 0.85a1.87 0.24
Stomie 1.77 1.24 2 2.54 0.002
Etiologie 2.23 1.54 a 3.21 <0.001
Score CCS 1.22 0.78a1.93 0.38
Score ASA 1.04 0.70 a 1.55 0.83
Morbidité majeure 0.91 0.62a1.32 0.61
Analyse multivariée
Stomie 1.51 1.04 2220 0.03
Etiologie 2.00 1.3622.93 <0.001

34



Theése Capucine Combemale

IV. Discussion

A notre connaissance, il s'agit de la premiere et large étude visant a comparer la morbi-
mortalité de patientes opérées d’une pelvectomie postérieure dans le cadre d’'une chirurgie

de cytoréduction pour carcinose péritonéale d’origine ovarienne ou colorectale.

Le taux de mortalité globale de notre étude était de 0.8%, inférieur aux données de la
littérature (2.6%) (16). Ceci peut étre expliqué par le fait que nos patientes avaient été
opérées en centres experts et a hauts volumes, par des chirurgiens et des équipes entrainés

a la CCR ainsi qu’a la prise en charge de ses complications (14-16) (47).

Concernant le morbidité majeure, elle était de 37.7% dans notre cohorte, supérieure a la
morbidité de la CCR, toute étiologie confondue, rapportée dans la littérature (30%) (14—16).
Cependant, nos malades avaient eu une chirurgie extensive avec des scores PCI élevés
(PCI médian de 10 dans le groupe CR et de 17 dans le groupe CO), pouvant expliquer ce
taux de complications majeures. L’étendue de la maladie quantifiee par ce score PCI
meédian de 10 dans le groupe CR, classe notre étude au méme niveau de technicité que des
essais randomisés de référence comme I'étude PRODIGE 7 (11) qui questionnait l'intérét
de la CHIP sur la survie globale dans la CCR colorectale. La morbidité rapportée ici est
également inférieure aux taux habituellement retrouvés dans la littérature concernant les

pelvectomies postérieures (hors CCR), aux environs de 57% (48).
Concernant la fistule anastomotique, notre série mettait en évidence un taux de 5.3% dans

la cohorte (6% dans le groupe CO, 3% dans le groupe CR) contre des taux allant jusqu’a

15% dans les différentes séries (0 a 6% pour 'ovaire, 10 a 15% pour le colon) (18,30-32).
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L’étude Brind’Amour and al objectivait un taux de fistule anastomotique de 8.3% chez des
patients opérés d’'une CCR avec CHIP alors que Baron and al n’en rapportaient que 1.2%
(40,49). Ce faible taux de fistules colorectales était justifié par le fait que les anastomoses
réalisées ne sont que rarement basses au cours de la CCR. Une autre étude conduite par
Mourton and al, étudiant la morbidité de la pelvectomie, avaient des résultats et une
justification similaires (18). Néanmoins, notre série différe de la littérature puisque la plupart
des patientes avaient été opérées d’une résection rectale sous-douglassienne, plus souvent
associée a la création d’une iléostomie et a la survenue d’une fistule de I'anastomose

colorectale.

Dans le groupe CO, la morbidité majeure globale était de 34.6%, correspondant aux
données de la littérature pour une CCR avec pelvectomie postérieure et notamment a la
revue de la littérature d’Emin and al qui rapportait une morbidité pour ce geste de 12% a
76% (25). Pour le groupe CR, la morbidité majeure était de 46.2%, légérement supérieure
a I'étude de référence PRODIGE 7 qui rapportait une morbidité majeure de 37% en cas de
CCR pour carcinose colorectale (11). Ce taux supérieur de morbidité majeure de notre étude
concernant le groupe CR s’expliquait principalement par les facteurs de risques
peropératoires connus de notre population, a savoir une anastomose colorectale infra-
péritonéale, un nombre élevé de résections digestives et une résection colique souvent

associée.

La conception de cette étude reposait sur I'impression clinique que la CCR colorectale avait
une morbidité majeure supérieure a celle de la CCR ovarienne. C’est une tendance que
nous avons pu mettre en évidence mais l'analyse statistique était a la limite de la

significativité pour cette donnée, probablement par manque de puissance statistique.
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Cela nous invite a réfléchir sur I'agressivité de notre geste chirurgical et proposer, peut-étre,
des chirurgies plus extensives chez les patientes en situation de carcinose péritonéale
ovarienne que colorectale, étant donné que nous savons qu’elles se compliqueront moins

souvent.

Concernant notre objectif secondaire sur les iléostomies, les patientes ayant eu une stomie
de protection présentaient des facteurs de risque de fistule anastomotique. Ces facteurs de
risque sont bien décrit dans la littérature (dge, anastomose colorectale basse, statut
nutritionnel, résections digestives multiples) (31,50). Une des limites de notre étude est que

le statut nutritionnel préopératoire n’a pas été recueilli et n’a donc pas été étudié.

Les anastomoses colorectales du groupe CR étaient plus souvent iléo-protégées que celles
du groupe CO. De plus, plusieurs facteurs peropératoires semblaient étre associés a la
création d'une iléostomie de protection mais sans analyse statistique pouvant
I'affirmer (résection colique associée au geste, nombre de résections digestives, résection
d’intestin gréle, anastomose colorectale basse et la résection CC1). Le score PCl médian
semblait influencer la réalisation d’'une iléostomie de protection mais seulement dans le
groupe CO (PCI médian a 21). Cela est en ligne avec I'étude rétrospective de Doud and al,
incluant 1149 CCR pour difféerentes étiologies, qui a identifié en analyse multivariée, une
relation statistique entre le PCI total, I'étiologie colorectale et la confection d’'une stomie de
protection (45). D’autres facteurs peropératoires, non étudiés ici, peuvent étre associés a la
création d’une iléostomie de dérivation comme une durée opératoire prolongée ou des

pertes sanguines importantes (34).
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Méme si la morbidité majeure tendait a étre plus importante dans les groupes avec stomie,
(37.7% dans le groupe CO avec stomie et 47.5% dans le groupe CR avec stomie), nous
avons pu déterminer que cette donnée n’était pas statistiquement significative et que la
stomie n’avait pas d’influence sur la morbidité majeure et le risque de complications graves.
L’étude rétrospective de Founier and al était en accord avec nos résultats car selon eux,
l'iléostomie ne semblait pas influencer le risque complication majeure (51). Quant a
Houvenaeghel and al, qui étudiaient la morbidité d’'une pelvectomie postérieure pour cancer
de l'ovaire a un stade avance, leurs résultats montraient une morbidité plus importante chez

les patientes avec stomie de protection (p=0.04) (46).

Les avis des auteurs divergent donc quant a la nécessité d’'une stomie de protection dans
le cadre d’'une CCR associée a une anastomose colorectale. Whealon and al confirmaient
dans leur étude la nécessité d’'une iléostomie de protection pour ce type de résection
étendue car le taux de fistule anastomotique était de 22% dans le groupe sans dérivation
contre 0% dans le groupe avec dérivation (37), tout comme Feenstra and al qui
recommandaient la création de stomies de protection (30). Ces études contredisent les
résultats de I'étude de Baron and al pour laquelle le taux de fistule anastomotique était trés

faible (1.2%) et ce, sans stomie de protection dans la CCR (40).

Concernant la fermeture des stomies, notre délai moyen de remise en continuité était assez
long (154.9 jours) mais une majorité des patientes ont pu y avoir acces (88.3%) faisant
mieux que les connaissances actuelles de la littérature. En effet, jusqu’a 75% des patients
auraient finalement des stomies permanentes (45). Par ailleurs, la fermeture de la stomie
impose une nouvelle intervention avec de nouveaux risques de complications. La morbidité

inhérente a ce geste était de 13.3% dans notre série dont 3.6% de fistules anastomotiques,
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chez des patientes qui n’avaient initialement pas présenté de complication chirurgicale lors
de la CCR. Ainsi, la confection d’'une stomie de protection n’est pas un geste anodin et
ajoute de la morbidité retardée a une chirurgie initiale déja reconnue comme a risque de

morbidité.

Enfin, dans le cadre d’'une CCR, il existe des facteurs de risque de morbidité majeure, bien
établis dans la littérature comme le score PCI, un nombre élevé de résections digestives, le
score ASA ou bien encore le volume d’ascite peropératoire (21,25,51,52) (53). Toutefois, il
n’a pas été mis en évidence dans notre étude de relation statistiquement significative entre
ces facteurs de risque et la morbidité majeure, possiblement par manque de puissance. Le
travail portant sur la carcinose péritonéale d’origine ovarienne de Rafii and al ne trouvait pas
de lien statistique pour le score ASA et le score de Sugarbaker sur la survenue d’'une
complication (52). Dans notre étude, les résections digestives recueillies ne comprenaient
pas le curage, les péritonectomies ni les omentectomies, tres largement effectués lors d’'une
CCR, mais seulement les résections viscérales, pouvant expliquer I'absence de lien

statistique de notre série.

L’objectif principal de la CCR est I'obtention d’'une résection tumorale macroscopiquement
compléte (chirurgie CCO) représentant un facteur pronostique majeur pour la survie globale
des patientes (17-20). Les patientes de notre cohorte avaient des charges tumorales
importantes (PCI élevés), nécessitant une chirurgie extensive par pelvectomie postérieure
associée a des résections digestives importantes, supérieures a d’autres études de
référence comme OVHIPEC-1. En effet, prés de la moitié de nos patientes avaient eu au
moins trois résections digestives (46.2% dans le groupe CO) alors que 62% des patientes

de I'étude de OVHIPEC-1 n’avaient pas du tout eu de résection digestive associée (13,54).
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Malgré notre cohorte constituée de patientes présentant une maladie plus étendue ayant
nécessité plus de résections, nous avions un taux CCO trés encourageant de 83,8% sur
'ensemble de la cohorte (95.4% dans le groupe CR et 79.7% dans le groupe CO). Le score
CC1 du groupe CR était de 4.6%, inférieur a I'étude PRODIGE 7 menée dans les CCR
colorectales (9.43%) (11), reflet de I'expertise des centres de cette étude. La pelvectomie
postérieure semble donc étre une attitude appropriée pour parvenir a une résection

compléte CCO dans la quasi-majorité des cas.

Concernant nos données de survie, la médiane de survie globale de notre cohorte était de
54 mois. La survie globale dans le groupe CO (61 mois) était significativement meilleure
que dans celle du groupe CR (51 mois). Ces données de survie sont supérieures a celles
habituellement décrites dans la littérature (40 mois pour la CR, 44,9 mois pour la CO) malgré
une cohorte ayant une maladie probablement plus grave comme décrit ci-dessus (10-13).
Ceci est surement lié au haut volume de nos centres et a leur expertise historique. Seul le
score PCI total avait un impact significatif sur la survie globale dans notre travail alors que
Bristow and al montraient I'importance de la résection macroscopique complete (19). De
méme, pour Narasimhan and al dans leur méta-analyse du cancer du colon métastatique
au péritoine. Selon eux, un score PCI élevé et une morbidité de grade Ill ou 1V étaient des

facteurs pronostiques défavorables a la survie (20).

Concernant la survie sans récidive, elle était aussi moindre dans le groupe CR avec une
meédiane de survie sans récidive de 13 mois alors qu’elle était 25 mois dans le groupe CO.
L’étude randomisée de phase Ill, OVHIPEC-1, réalisée sur une période de 10 ans, montrait
un bénéfice de la CCR avec CHIP dans les carcinoses ovariennes sur la survie sans récidive

(14,3 mois avec CHIP vs 10,7 mois en absence de CHIP) mais concernait seulement des
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CCR intervallaires (13,54). Dans notre série, I'étude de CCR initiales et de CCR
intervallaires pour la carcinose ovarienne est potentiellement responsable d'un biais de

sélection améliorant artificiellement la survie sans récidive par rapport a OVHIPEC-1.

Enfin, notre étude comportait plusieurs limites. Tout d’abord, le caractére rétrospectif du
recueil de données avec son lot inhérent de pertes de données, de perdus de vue, de sous-
estimations des complications post-opératoires rendant fragile notre analyse statistique. A
titre d’exemple, seules les fistules anastomotiques cliniquement significatives et ayant
nécessitées une prise en charge interventionnelle ont été intégrées a la cohorte. Les fistules
ayant nécessité une simple antibiothérapie ont pu étre étiquetées sous d’autres problémes
septiques (urinaires, pulmonaires, etc.) ou tout simplement non recueillies.

L’hétérogénéité de notre population est également une limite. En effet, nous avons intégré
des patientes opérées d'une carcinose péritonéale d’origine colorectale et d’origine
ovarienne. La physiopathologie, les différents traitements néo-adjuvants et adjuvants ainsi
que le traitement chirurgical de ces pathologies sont différents et peuvent rendre I'analyse
statistique délicate.

La durée de recueil de 12 ans associée au caractere bi-centrique de I'étude dans un
domaine peu standardisé altere également 'homogénéité des groupes. En effet, les
pratiques des services ont pu évoluer au cours des années. |l en est de méme des
traitements néoadjuvants et adjuvants. Les techniques opératoires ont également évolué
avec l'avénement de la coelioscopie puis de la chirurgie robotique. Les récidives
péritonéales opérées apres chirurgies mini-invasives n’exposent probablement pas a la
méme difficulté chirurgicale que celles opérées aprés laparotomie, et donc pourraient

diminuer le risque de confection d’iléostomies et de complications majeures.
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Enfin, le domaine trés précis de I'étude que nous avons souhaité mener, avec une
intervention chirurgicale peu commune et réservée a des centres experts, rend le
recrutement des patientes difficile et responsable d’'une faible puissance statistique. Ceci

est particulierement vrai pour I'analyse en sous-groupe, et notamment sur les facteurs de

risque de morbidité majeure.

Une étude prospective randomisée permettant d’étudier le benchmark de la pelvectomie
postérieure dans la carcinose péritonéale ainsi que lintérét de la conception d'une
iléostomie de protection est indispensable, afin de définir des seuils clairs de morbidité, et

d’améliorer in fine la prise en charge de ces patientes.
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V. Conclusion

La morbidité majeure d’'une pelvectomie postérieure est importante mais acceptable car elle
semble permettre une résection macroscopiquement compléte. Le cancer du colon en
situation de carcinose péritonéale semble plus a risque de morbidité majeure que les
carcinoses péritonéales d’'origine ovarienne dans le cadre d’'une pelvectomie postérieure

pratiquée au décours d’'une chirurgie de cytoréduction.

L’iléostomie de protection n’influence pas la morbidité majeure d’une pelvectomie

postérieure et ne semble pas protéger de la fistule anastomotique.
La survie globale et la survie sans récidive de notre cohorte est meilleure que celle

classiquement décrite dans la littérature. En accord avec les données déja publiées, la

survie globale était supérieure pour les carcinoses d’origine ovarienne.
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ANNEXE 1 : Classification de Clavien Dindo (55)

APPENDIX A. Classification of Surgical Complications

Grades Definition
Grade I: Any deviation from the normal postoperative course without the need for pharmacological treatment or surgical, endoscopic and
radiological interventions.
Acceptable therapeutic regimens are: drugs as antiemetics, antipyretics, analgetics, diuretics and electrolytes and physiotherapy.
This grade also includes wound infections opened at the bedside.
Grade II: Requiring pharmacological treatment with drugs other than such allowed for grade I complications.

Grade I1I:

Grade IlII-a:
Grade I1I-b:

Grade IV:

Grade IV-a:
Grade 1V-b:

Grade V:
Suffix ’d’:

Blood transfusions and total parenteral nutrition are also included.

Requiring surgical, endoscopic or radiological intervention

intervention not under general anesthesia

intervention under general anesthesia

Life-threatening complication (including CNS complications)* requiring IC/ICU-management
single organ dysfunction (including dialysis)

multi organ dysfunction

Death of a patient

If the patient suffers from a complication at the time of discharge (see examples in Appendix B, http://Links.Lww-.com/SLA/A3),
the suffix “d” (for ‘disability’) is added to the respective grade of complication. This label indicates the need for a follow-up to
fully evaluate the complication.

* brain hemorrhage, ischemic stroke, subarrachnoidal bleeding, but excluding transient ischemic attacks (TIA); IC: Intermediate care; ICU: Intensive care unit
www.surgicalcomplication.info
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Introduction : Une chirurgie de cytoréduction (CCR) avec pelvectomie postérieure est parfois
nécessaire pour obtenir une résection macroscopiquement compléte dans la carcinose
ovarienne (CO) ou colorectale (CR). La fistule anastomotique est la principale complication de
cette chirurgie dont la morbidité est élevée. Des iléostomies de protections sont classiquement
confectionnées pour diminuer ce risque mais la morbidité d’'une stomie n’est pas négligeable.
L’objectif principal de notre étude était d’étudier la morbidité majeure et la survie globale et sans
récidive d’une pelvectomie postérieure pour CO ou CR. L'objectif secondaire était I'étude de
I'influence d’une stomie de protection au décours de cette procédure.

Matériels et méthodes : De 2010 a 2022, les CO et les CR opérées d’une pelvectomie
postérieure ont été identifiées dans deux centres. La morbidité majeure a été analysée. Les
délais de survie globale et sans récidive ont été collectés.

Résultats : 247 patientes ont été incluses dont 65 CR et 182 CO. Le taux de stomie de
protection était de 38.9% (61.5% pour le groupe CR et 30.8% pour le groupe CO). Le taux de
mortalité était de 0.8%. Le taux de morbidité majeure globale était de 37.7% (46.2% dans le
groupe CR vs 34.6% dans le groupe CO (p=0.014)). Le taux de CCO était de 83.8%. Il y avait
5.3% de fistules anastomotiques (p=0.014). La stomie n’avait pas d’influence sur la morbidité
majeure (p=0.29). Le délai de remise en continuité moyen était de 154.9 jours (3.6% de fistules
anastomotiques). La médiane de survie globale était de 54 mois pour la cohorte (61 mois pour
le groupe CO vs 51 mois pour le groupe CR). La médiane de survie sans récidive était de 21
mois dans la cohorte (25 mois pour le groupe CO vs 13 mois pour le groupe CR)

Conclusion : La pelvectomie postérieure dans le cadre d’'une CCR a une morbidité acceptable,
semblant permettre une résection compléete de la maladie. La carcinose colorectale semble étre
plus a risque de complication majeure que la carcinose ovarienne. L’iléostomie de protection
n’influence pas la morbidité majeure et ne parait pas protéger de la fistule anastomotique.
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