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Résumé

Introduction

La fistule anastomotique est une complication grave de la chirurgie cesophagienne pour cancer, dont la
prise en charge est a ce jour non consensuelle.

La VAC-Thérapie se positionne comme une alternative prometteuse aux traitements endoscopiques
conventionnels par prothése cesophagienne ou drainage interne par drains en double queue de cochon.
Le but de cette étude est d’évaluer |'efficacité de la prise en charge endoscopique de cette complication
en comparant la VAC-Thérapie au traitement endoscopique sans VAC-Thérapie (par prothése
cesophagienne ou drainage interne par drains en double queue de cochon) en premiére intention.
Matériel et méthodes

Il s’agit d’une étude rétrospective monocentrique menée au CHU de Lille entre janvier 2015 et juillet
2024. Tous les patients traités par voie endoscopique pour une fistule cesophagienne post-chirurgie pour
cancer pendant cette période ont été inclus.

Résultats

52 patients, d’age moyen 64,5 ans, ont été inclus et répartis en deux groupes selon le traitement
endoscopique utilisé en premiere intention : Non-VAC-Thérapie (n= 32) et VAC-Thérapie (n = 20).

Les taux de succes (75 et 70% respectivement, p = 0,754) et de complications (12,5% et 10%
respectivement, p > 0,999) du traitement endoscopique étaient comparables dans les deux groupes.
Aucune complication sévere n’a été rapportée dans le groupe VAC-Thérapie.

La durée du traitement endoscopique était plus courte dans le groupe VAC-Thérapie (11,5 contre 25
jours, p <0,001), avec un délai médian de cicatrisation raccourci de 29 a 13,5 jours (p = 0,007).

La radio-chimiothérapie a été identifiée comme un facteur de risque d’échec du traitement
endoscopique.

Discussion

La VAC-Thérapie semble plus efficace pour la gestion des fistules complexes compte tenu d’une efficacité
comparable aux traitements endoscopiques conventionnels malgré I'administration plus fréquente
d’une radio-chimiothérapie exclusive, et des fistules tendant a étre plus larges dans le groupe VAC-
Thérapie.

Conclusion

L'efficacité et la sécurité de la VAC-Thérapie pour le traitement des fistules cesophagiennes post-
chirurgie pour cancer sont démontrées et comparables a celles de la Non-VAC-Thérapie dans cette
étude. La VAC-Thérapie permet toutefois de raccourcir la durée du traitement endoscopique et le délai
de cicatrisation, et semble plus efficace pour la gestion des fistules complexes.

L'intérét de la VAC-Thérapie prophylactique apres chirurgie pour cancer de I'cesophage est en cours
d’évaluation, avec des études princeps encourageantes.




Introduction

Le cancer de I'cesophage se classe a I'échelle mondiale au 8°™ rang en termes de
fréquence et au 6™ rang en termes de mortalité (1). Son diagnostic est souvent tardif,
fréequemment posé lors d’un bilan de dysphagie témoignant d’une lésion déja avancée.
Les deux types histologiques les plus fréquents sont le carcinome épidermoide et

I'adénocarcinome. lls représentent 90% des cancers de I'cesophage.

Le carcinome épidermoide siege préférentiellement au niveau des tiers moyen ou
supérieur de I'oesophage.
Les principaux facteurs de risque sont la consommation d’alcool, de tabac et d’aliments

ou boissons a trés haute température (2).

L’adénocarcinome représente quant a lui plus des % des cancers du tiers inférieur de
I'cesophage. Le principal facteur de risque est le développement d’'une muqueuse
métaplasique de type glandulaire appelée endobrachyocesophage, en lien avec le reflux
gastro-oesophagien (3). Les autres facteurs de risque sont I'obésité, I'insuffisance

d’activité physique et la consommation excessive de protéines d’origine animale (4).

Les cancers de I'cesophage ont un mauvais pronostic, avec une survie de 10% a 15%
a 5 ans tous stades confondus, qui peut augmenter jusqu’a 40% en cas de chirurgie

curative (5,6).



Le traitement des cancers de I'cesophage localisés repose essentiellement sur la
chirurgie pour les tumeurs résécables, ou la radio-chimiothérapie exclusive pour les
patients inopérables et les tumeurs non résécables. Pour les cancers localement
avances, la chirurgie est souvent associée a une chimiothérapie ou une radio-
chimiothérapie néoadjuvante. En cas de tumeur localement avancée jugée non
résécable, la radio-chimiothérapie exclusive est le traitement de référence.
L'cesophagectomie de rattrapage est indiquée en cas de réponse tumorale incompléte

ou de récidive locorégionale aprés radio-chimiothérapie exclusive.

En fonction de la localisation tumorale, différentes approches chirurgicales peuvent
étre envisagées, chacune se distinguant par sa voie d'abord : transthoracique
(cesophagectomie selon Lewis-Santy, Akiyama ou Mac Keown) ou transhiatale.
L'cesophagectomie selon Lewis-Santy, réalisée en deux temps (abdominal et
thoracique) avec une anastomose cesogastrique intrathoracique, est principalement
indiquée pour les cancers des tiers inférieur et moyen de I'cesophage.
L'cesophagectomie selon Akiyama ou Mac Keown est recommandée pour les cancers
du tiers supérieur de I'cesophage, et comporte un troisieme temps avec cervicotomie

gauche et réalisation d’'une anastomose cervicale.

La fistule anastomotique est une complication grave de la chirurgie cesophagienne,
qui gréve le pronostic vital des patients a court et moyen termes en augmentant la
morbi-mortalité post opératoire et en retardant I'introduction des traitements adjuvants
(7).

Dans une étude réalisée en 2020 aux Pays Bas par The Esophageal Complications
Consensus Group (ECCGQG) incluant 1617 patients aprés cesophagectomie, le taux de

fistules anastomotiques est de 19% (8).



Ce taux varie selon les études entre 10 et 35% (9). Cette complication est responsable
de prés d’un tiers de la mortalité post-opératoire et multiplie le risque de déces par

trois aprés cesophagectomie (10).

Le traitement des fistules cesophagiennes anastomotiques post-opératoires par
reprise chirurgicale ou traitement médical conservateur (antibiothérapie large spectre,
traitement antifongique, nutrition entérale et drainage des collections associées) est
associé a une morbi-mortalité élevée, allant de 40 a 100% (11-13).

Au cours des vingt dernieres années, le développement de I'endoscopie
interventionnelle et des outils d'endothérapie a permis I'émergence de techniques
mini-invasives pour le traitement des fistules cesophagiennes. Aujourd'hui,
I'endoscopie joue un rdle incontournable dans leur prise en charge, avec une expertise
issue du traitement des fistules post-chirurgie bariatrique (14). La sécurité de
l'insufflation endoscopique au CO2 et la disponibilité de nouveaux outils ont permis un
traitement endoscopique de plus en plus précoce, bien que I'algorithme de prise en

charge soit a ce jour non consensuel.

D’un point de vue théorique, le traitement endoscopique des fistules cesophagiennes
offre plusieurs stratégies : la fermeture, la couverture, le drainage de l'orifice fistuleux,

ou encore la thérapie par pression négative (VAC-Thérapie).

e La fermeture par clips ou macroclips :

Cette stratégie se révéle d'une efficacité limitée en raison de la réaction inflammatoire
et infectieuse intense associée aux fistules précoces, laquelle favorise leur

reperméabilisation et empéche la fermeture pérenne des plans musculaires profonds



par macroclips. Les clips muqueux, de petite taille, ne permettent pas une occlusion

adéquate des orifices fistuleux (14).

e Couverture par prothése métallique enti€rement couverte

La mise en place d’'une prothése métallique entierement couverte au niveau de la
fistule permet d’exclure l'orifice fistuleux de la lumiére digestive, ce qui favorise la
cicatrisation en limitant le contact avec les facteurs d’agression locaux (alimentation
orale, acidité gastrique).

Le taux d’efficacité des prothéses cesophagiennes dans cette indication est variable
dans la littérature.

Dans une étude publiée par Feith et al incluant 115 patients traités par prothése
cesophagienne pour fistule post-cesophagectomie ou gastrectomie, le taux de succés
thérapeutique, défini par I'absence de fuite résiduelle aprés retrait de la prothése a 4-
6 semaines, est de 70% (15).

L’étude rétrospective menée par Schweigert et al portant sur 38 patients retrouve un
taux de succes du traitement endoscopique par pose de prothése cesophagienne de
77%, et une mortalité moindre en comparaison avec la reprise chirurgicale d’emblée
(16).

Dans I'étude monocentrique rétrospective menée par Gonzalez et al incluant 35
patients présentant une fistule cesophagienne, dont 88% traités par prothése
cesophagienne, le taux de succes clinique est de 48,6% aprés mise en place d’une
seule prothése, et s’éleve a 68,6% apres plusieurs séquences de traitement
endoscopique (7).

Malgré un bénéfice thérapeutique démontré, le traitement par prothése cesophagienne

est associé a une morbidité et un taux de complications non négligeables, parmi



lesquelles les plus fréequentes sont la migration (variant de 10 a 42% selon les séries
(7,17-22)) et 'hémorragie. Dans I'étude de Schweigert et al (16), 3 cas d’érosion

aortique avec hémorragique fatale sont répertoriés.

¢ Drainage interne avec le systéme des drains en double queue de cochon

La mise en place de drains en double queue de cochon au travers de l'orifice fistuleux
permet d’assurer un drainage interne de la fistule. L’intérét en phase précoce est de
permettre I'organisation du trajet fistuleux, de drainer une collection formée a son
extrémité, voire de prévenir son apparition ou son infection.

L’étude menée par Hallit et al portant sur 68 patients présentant une fistule
cesophagienne anastomotique post-opératoire, dont 38 traités par la mise en place de
drains en double queue de cochon, retrouve une efficacité de 95% (23). L’étude de
Jung et al portant sur 35 patients rapporte un taux d’efficacité similaire (24).

Ces résultats sont néanmoins a appréhender avec précaution car les données de la

littérature dans cette indication sont rares et portent sur un nombre limité de patients.

e VAC-Thérapie endoscopique

Est apparu plus récemment le concept de VAC-Thérapie endoscopique, initialement
représenté par le dispositif Eso-SPONGE® (B. Braun, Melsungen, Allemagne) et
inspiré de la prise en charge des plaies externes chroniques, infectées et

ischémiques en Chirurgie Plastique (25).

Adaptée au traitement des fistules cesophagiennes, cette stratégie consiste en
I'application d’'une pression négative localisée a I'aide d’'une éponge fixée a un cathéter

et positionnée par voie endoscopique au niveau du site de la fistule (stratégie
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endoluminale), ou le cas échéant, au sein d’'une cavité péri anastomotique adjacente
(stratégie endo cavitaire). Le cathéter est extériorisé par le nez du patient et relié a une

pompe mise en aspiration pendant la durée de la VAC-Thérapie.

Figure 1: Dispositif Eso-SPONGE (B. Braun, Melsungen, Allemagne) (A).
Schéma et vue endoscopique d’un dispositif Eso-SPONGE (B): a. Technique

intra-luminale b. Technique intra-cavitaire (Source: Esophageal Reserach Team Amsterdam
UMC)
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La VAC-Thérapie accélére le processus de cicatrisation en stimulant la formation d’'un
tissu de granulation et la revascularisation, grace a plusieurs meécanismes

d’action (26).

e Macrodéformation : La pression négative exercée a travers I'éponge entraine

le rapprochement des berges de la fistule ou de la cavité péri-anastomotique.
Plusieurs études ont démontré que I'application d’une pression négative de -
125 mmHg permet de réduire le volume d’une éponge en polyuréthane
d’environ 80%. Ces éléments impliquent une diminution progressive de la taille

de la fistule et, le cas échant, du volume de la cavité adjacente (27-31).
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Microdéformation : La contrainte mécanique provoque a I'échelle cellulaire une

déformation du cytosquelette et la libération de facteurs de croissance qui
favorisent la prolifération cellulaire et la production de composants de la matrice
extra-cellulaire (27-32).

Modifications perfusionnelles : En induisant une hypoperfusion temporaire au

niveau des berges de la fistule, la VAC-Thérapie provoque la modulation du
facteur de croissance vasculaire endothélial et I'expression localisée du facteur
1a inductible par I'hypoxie, favorisant ainsi I'angiogénese (33-35).

D’autres études démontrent que I'application d’'une pression négative de -125
mmHg entraine une augmentation de la densité vasculaire, atteignant un
maximum de 200% par rapport a celle observée avant traitement (36).

Contréle des exsudats : L’application d’'une pression négative entraine une

réduction de I',edéme local, ce qui diminue les forces de compression sur les
tissus et la microvascularisation (27). Cela permet d'augmenter la perfusion
tissulaire, favorisant ainsi la cicatrisation.

Contréle septique : La VAC-Thérapie permet [I'élimination des débris

nécrotiques et limite localement la suffusion purulente et I'inoculum bactérien

(37).

En 2008, I'étude princeps de Wedemeyer et al démontre l'efficacité de la VAC-
Thérapie pour le traitement de deux fistules anastomotiques cesophagiennes, en
utilisant une éponge en polyuréthane fixée a une sonde nasogastrique coupée a ses
extrémités et reliée a une pompe d’aspiration (38).

L’étude allemande prospective multicentrique publiée par Richter et al en 2022 évalue

I'efficacité du dispositif Eso-SPONGE® pour le traitement des fistules anastomotiques
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et des perforations cesophagiennes. Menée dans vingt centres, cette étude inclut 69
cas de fistules et 33 cas de perforations, rapporte un taux de cicatrisation des fistules

de 91%, et une durée de traitement de 29 jours (39).

Le dispositif le plus récent mis sur le marché est le systéme VAC-Stent® (MICRO-
TECH Europe GmbH, Dusseldorf, Allemagne), qui présente 'avantage d’allier I'intérét
de la VAC-Thérapie a celui de la couverture de l'orifice fistuleux par la prothese. Il
combine effectivement une prothése en nitinol sur laquelle est fixée une éponge de

VAC-Thérapie en polyuréthane, reliée par un cathéter a une pompe d’aspiration.

Figure 2 : VAC-Stent® (MICRO-TECH Europe GmbH, Diisseldorf, Allemagne) (A).
VAC Stent® en place dans la lumiére cesophagienne (B). Tissu de granulation
aprés retrait du dispositif VAC-Stent®(C)
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Le dispositif VAC-Stent® est évalué dans diverses indications, notamment les fistules
anastomotiques et les perforations iatrogénes ou en lien avec un syndrome de
Boerhaave. Les résultats disponibles a ce jour sont ceux de courtes séries
hétérogénes, avec un taux de succés compris entre 70 et 100%, sans complication

sévere liée a I'utilisation de ce dispositif (40—43).

L’étude menée en 2021 a I'Université de Cologne par Chon et al portant sur 10 patients
présentant des fistules cesophagiennes ou des perforations retrouve un taux de
succes de 70% lorsque le VAC-Stent® est utilisé en premiére intention, et un taux de
succes de 60% lorsque le VAC-Sent® est utilisé en deuxiéme intention (44).

En 2023, Lange et al publient la premiére étude prospective multicentrique, impliquant
15 patients traités par VAC-Stent® pour des fistules cesophagiennes. Le succés
clinique est observé chez 12 patients (80%), avec une moyenne de 2,7 VAC-Stents®
par patient. Parmi les patients en échec de traitement, deux nécessitent une reprise
chirurgicale, tandis que le troisieéme cicatrise spontanément aprés le retrait du VAC-
Stent® (42).

L'étude menée par Pattynama et al aux Pays-Bas en 2023 porte sur 10 patients
présentant une fistule cesophagienne, dont 8 aprés cesophagectomie. Parmi eux, 5
patients sont traités en premiére intention par le systéme VAC-Stent® tandis que les 5
autres le sont aprés échec d'un traitement initial par Eso-SPONGE®. Le succés
clinique est atteint dans I'ensemble des cas (41).

Le Tableau 2 (Annexe) résume les études disponibles portant sur I'utilisation du VAC-
Stent® dans la prise en charge des fistules cesophagiennes anastomotiques post-
cesophagectomie. Il présente le nombre de patients inclus dans chaque étude, les

indications d’utilisation du VAC-Stent®, les interventions endoscopiques effectuées
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avant sa mise en place, les stratégies de secours en cas d’échec du VAC-Stent® et

les éventuels effets indésirables associés a son utilisation.

La littérature concernant les stratégies de traitement endoscopique dans cette
indication est assez pauvre et les étiologies des fistules dans les différentes séries
publiées sont souvent hétérogénes. L’élaboration d’un algorithme de prise en charge
est rendue difficile par la complexité et la diversité des présentations cliniques et
anatomiques de cette complication.

Le service de Chirurgie Digestive et Cancérologique du CHU de Lille est reconnu pour
son expertise dans la prise en charge du cancer de I'cesophage, avec un volume
d'activité important (> 100 cesophagectomies par an et 40 a 60 gastrectomies totales
par an). |l assure également un réle de recours régional et parfois national.

L'objectif de cette étude est d’évaluer I'efficacité de la prise en charge endoscopique
des fistules ocesophagiennes anastomotiques post-chirurgie pour cancer de
I'cesophage en comparant la VAC-Thérapie a 'absence de VAC-Thérapie en premiere
intention, de janvier 2015 a juillet 2024 au CHU de Lille, et de rechercher les facteurs

associés au succes ou a I'échec du traitement endoscopique.
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Matériel et Méthodes

1. Sélection des patients et recueil des données

Ce travail est une étude rétrospective monocentrique menée au CHU de Lille.

Les données des patients ont été collectées en utilisant le dossier médical partagé du
CHU de Lille (Sillage).

Tous les patients majeurs opérés pour un cancer de I'cesophage entre janvier 2015 et
juillet 2024 et qui ont présenté une fistule anastomotique prise en charge par voie
endoscopique en premiére intention ont été inclus.

Les patients qui ont présenté une fistule anastomotique prise en charge par traitement
meédical, seul ou associé a un drainage radiologique, et les patients ayant nécessité
une reprise chirurgicale d’'emblée, n’ont pas été inclus dans notre travail.

Les patients pour qui l'issue du traitement endoscopique de la fistule n’a pas pu étre
recueillie ont été exclus.

Les caractéristiques suivantes des patients ont été relevées a posteriori: dge au
moment de linclusion, sexe, hypertension artérielle, diabéte, Indice de Masse
Corporelle (Poids(Kg)/(Taille(m))?), type de cancer (carcinome épidermoide,
adénocarcinome ou autre), statut des marges de résection (RO ou R1), albuminémie
(en g/L) au diagnostic de fistule, type de traitement néoadjuvant par chimiothérapie,
radio-chimiothérapie ou immunothérapie, et [I'administration d'une radio-
chimiothérapie a visée exclusive. Cette derniére était administrée aux patients
initialement non-candidats a une prise en charge chirurgicale, mais chez qui une
cesophagectomie de rattrapage a été réalisée en raison d’une réponse tumorale

incompléte.
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Les caractéristiques suivantes des fistules et de leur prise en charge ont été relevées
a posteriori : taille de I'orifice fistuleux, présence d’une collection péri-anastomotique
associée, deélai entre la chirurgie et le diagnostic de fistule (en jours), délai entre le
diagnostic de fistule et le premier traitement endoscopique (en jours), délai entre la
chirurgie et le premier traitement endoscopique (en jours), durée du traitement
endoscopique (en jours), délai entre le premier traitement endoscopique et la
cicatrisation (en jours), succes de la prise en charge endoscopique, taux de mortalite,

taux de complications du traitement endoscopique et durée d’hospitalisation (en jours).

Définitions :

La fistule anastomotique était définie selon les critéres du groupe de consensus sur
les complications cesophagiennes (ECCG) comme un « défect transmural gastro-
intestinal impliquant I'cesophage, I'anastomose, la ligne d'agrafes ou la plastie, quelle
gue soit la présentation clinique ou la méthode d'identification » (45).

Le diagnostic de fistule était suspecté devant des arguments biologiques (syndrome
inflammatoire biologique) et cliniques (sepsis, détresse respiratoire, instabilité
hémodynamique, modification de I'aspect des liquides de drainage au sein des drains
chirurgicaux).

Le diagnostic était confirmé par une tomodensitométrie thoraco-abomino-pelvienne
injectée et ingérée ou par la réalisation d’une gastroscopie par un endoscopiste senior.
Le traitement endoscopique par VAC-Thérapie correspondait a I'utilisation des
dispositifs Eso-SPONGE® ou VAC Stent®, tandis que le traitement endoscopique par
Non-VAC-Thérapie désignait 'emploi de prothéses cesophagiennes ou du systéme

des drains en double queue de cochon.
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Le succés du traitement endoscopique était défini par la cicatrisation de la fistule,
objectivée par opacification endoscopique ou scanographique.

L’échec du traitement endoscopique était défini par le décés ou la nécessité d’'une
reprise chirurgicale.

Examen endoscopique

Les gastroscopies étaient réalisées par un endoscopiste senior, sous anesthésie
générale avec intubation oro-trachéale. La quasi-totalité des gastroscopies étaient
réalisées dans une salle équipée d’'un amplificateur de brillance, sous insufflation au
CO2. Pour deux patients du groupe VAC-Thérapie, I'endoscopie était réalisée sans
contrdle scopique en raison d’'un acces insuffisant a la salle interventionnelle.

Aprés examen minutieux de la fistule, estimation de sa taille et lavage de la zone
anastomotique, le choix de la stratégie de traitement endoscopique était discuté entre
I'endoscopiste et le chirurgien. Ce choix était basé sur I'aspect de la fistule, son
diamétre, sa sevérité et la présence ou non d’'une cavité ou d’une collection péri-

anastomotiques associées.

2. Analyse statistique

Toutes les caractéristiques de la cohorte ont été analysées. Les variables numériques
ont été présentées sous forme de moyenne (x écart-type) pour les données suivant
une distribution normale, et en médiane accompagnée de l'intervalle interquartile [IQR]
pour celles ne suivant pas une distribution normale. Les données qualitatives ont été
présentées en valeurs absolues et en pourcentages. Deux groupes ont ensuite été
crées en fonction de la stratégie de traitement endoscopique utilisée en premiére
intention, c'est-a-dire VAC-Thérapie versus Non-VAC-Thérapie. Les données de base

ont été décrites comme indiqué ci-dessus. La comparabilité des groupes a été évaluée
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sur la base des données démographiques de base et la durée de suivi entre les
groupes. La normalité et I'nétéroscédasticité des données continues ont été évaluées
respectivement avec le test de Shapiro-Wilk et le test de Levene. Les résultats continus
ont été comparés avec le test t de Student non apparié, le test t de Welch ou le test de
Mann-Whitney selon la distribution des données. Les variables qualitatives ont été
comparées avec le test du chi-carré ou le test exact de Fisher selon les cas. Le risque
alpha a été fixé a 5 % et des tests bilatéraux ont été utilisés. Une deuxiéme analyse
univariée a été réalisée pour rechercher les facteurs associés au succes ou a I'échec
du traitement endoscopique. L'analyse a été réalisée de la méme fagon que celle
décrite ci-dessus. Les analyses statistiques ont été réalisées avec EasyMedStat

version 3.36 (EasyMedStat, Paris, France).
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Résultats

Caractéristiques des patients

918 patients ont été opérés au CHU de Lille pour un cancer de I'cesophage entre
janvier 2015 et juillet 2024.

Parmi ces patients, 146 ont présenté une fistule anastomotique post-opératoire, ce qui
représente un taux de fistule de 15,9% au cours de cette période dans notre centre.
24 patients ont nécessité une reprise chirurgicale d’emblée, 68 ont été pris en charge
par traitement médical seul (antibiothérapie large spectre, traitement anti fongique,
nutrition entérale exclusive, drainage des collections associées le cas échéant), et 54
fistules ont été traitées par voie endoscopique en premiére intention.

Parmi ces 54 fistules, 33 ont été traitées par prothése cesophagienne ou drainage
interne avec le systéme des drains en double queue de cochon (Groupe « Non-VAC-
Thérapie »), et 20 ont été prises en charge par VAC-Thérapie en premiére intention
avec les dispositifs Eso-SPONGE® ou VAC Stent® (groupe « VAC-Thérapie »).

Un patient a été exclu en raison de données manquantes concernant les stratégies
thérapeutiques et l'issue de la prise en charge.

Dans le groupe Non-VAC-Thérapie, un patient a été exclu en raison d'une récidive

tumorale ayant conduit a son décés pendant la période de I'étude.
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Figure 3 : Diagramme de flux de la population de I’étude
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Figure 4 : Evolution des stratégies de prise en charge des fistules
acesophagiennes post-chirurgie pour cancer par traitement médical, reprise
chirurgicale d’emblée ou traitement endoscopique (VAC-Thérapie ou Non-VAC-
Thérapie) en 1ére intention au CHU de Lille de 2015 a 2024. lllustration en
pourcentage (A) et en valeur absolue (B)
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Les caractéristiques démographiques des patients et les caractéristiques des fistules
sont illustrées dans le Tableau 1.

L’age moyen était de 63,7 ans (+£6,5) dans le groupe Non-VAC-Thérapie et de 65,7
ans (+8,6) dans le groupe VAC-Thérapie (p = 0,34). Le groupe Non-VAC-Thérapie
comprenait 81,3% d’hommes et 18,8% de femmes, tandis que le groupe VAC-
Thérapie était composé de 95,0% d’hommes et de 5,0% de femmes, reflétant une
prédominance masculine dans les deux groupes (p = 0,228).

Les patients du groupe VAC-Thérapie avaient regu de fagon significativement plus
fréquente un traitement par radio-chimiothérapie exclusive que les patients du groupe
Non-VAC-Thérapie (55,0% contre 21,9%, p = 0,019).

Une différence significative entre les deux groupes a été observée concernant le type
de chirurgie : une proportion plus élevée de patients dans le groupe Non-VAC-
Thérapie avait été opérée selon la technique de Lewis Santy (93,8% contre 70,0%
dans le groupe VAC-Thérapie, p = 0,043), tandis que l'intervention d’cesogastrectomie
totale était plus fréquente dans le groupe VAC-Thérapie (20,0% contre 3,1% dans le

groupe Non-VAC-Thérapie, p = 0,066).
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Tableau 1 : Caractéristiques de la population totale et comparaison des patients
traités par Non-VAC-Thérapie vs VAC-Thérapie en 1ére intention

Age (années), moyenne (+SD)

Sexe, n(%)

- Homme

- Femme

Indice de Masse Corporelle (Kg/cm?),
moyenne (£SD)

Données manquantes, n(%)

Score ASA, n(%)

- 1

- 2
- 3
- 4
HTA, n(%)

- Oui

- Non
Diabéte, n(%)
- Oui

- Non

Albuminémie au diagnostic de fistule
(g/L), médiane [IQR]

Données manquantes, n(%)
Histologie, n(%)

- Adénocarcinome

- Carcinome épidermoide

- GIST

Traitement néo-adjuvant, n(%)

- Chimiothérapie

- Radio-chimiothérapie

- Radio-chimiothérapie exclusive
- Immunothérapie

Technique chirurgicale, n(%)

- Lewis Santy

- Mac Keown

- Oesogastrectomie totale

Anastomose, n(%)

- Oeso-gastrique

- Oeso-jéjunale

- Oeso-iléale

Marges de résection, n(%)
- RO

- R1

Stade du cancer, n(%)

- 0

- |

- 1B

- Il

- A

- B

- IVA

- Données manquantes
Taille de Iorifice fistuleux, n(%)
- <10 mm

- 210 mm

- Données manquantes
Collection péri-anastomotique
associée, n(%)

Population
totale
n =52
64,5 (+7,3)

45 (86,5%)
7 (13,5%)
24,4 (+5,3)

4.(7,7%)

5 (9,6%)
27 (51,9%)
19 (36,5%)
1 (1,9%)

23 (44,2%)
29 (55,8%)

10 (19,2%)
42 (80,8%)

24 [21-27]
5 (9,6%)

31 (59,6%)
20 (38,5%)
1(1,9%)

18 (34,6%)
11 (21,2%)
18 (34,6%)
4(7,7%)

44 (84,6%)
3 (5,8%)
5 (9,6%)

47 (90,4%)
4(7,7%)
1 (1,9%)

47 (90,4%)
5 (9,6%)

9 (17,3%)
8 (15,4%)
2(3,8%)

9 (17,3%)
7 (13,5%)
11 (21,2%)
5 (9,6%)

1 (1,9%)

22 (42,3%)
28 (53,8%)
2 (3,8%)

30 (57,7%)

Non-VAC-Thérapie
n =32 (61,5%)

63,7 (£6,5)

26 (81,3%)
6 (18,8%)
25,1 (£5,3)

4 (12,5%)

3 (9,4%)
18 (56,3%)
10 (31,3%)
1(3,1%)

13 (40,6%)
19 (59,4%)

8 (25,0%)
24 (75,0%)

26 [23,5-27,5]
5 (15,6%)

19 (59,4%)
12 (37,5%)
1(3,1%)

11 (34,4%)
8 (25,0%)
7 (21,9%)
2 (6,3%)

30 (93,8%)
1(3,1%)
1(3,1%)

31 (96,9%)
1(3,1%)
0 (0,0%)

28 (87,5%)
4 (12,5%)

16 (50,0%)
14 (43,8%)
2 (6,3%)

20 (62,5%)

VAC-Thérapie
n =20 (38,5%)

65,7 (+8,6)

19 (95,0%)
1 (5,0%)
23,4 (£5,5)

0 (0,0%)

2 (10,0%)
9 (45,0%)
9 (45,0%)
0 (0,0%)
10 (50,0%)
10 (50,0%)

2 (10,0%)
18 (90,0%)

21 [20-23]
0 (0,0%)

12 (60,0%)
8 (40,0%)
0 (0,0%)

7 (35,0%)
3 (15,0%)
11 (55,0%)
2 (10,0%)

14 (70,0%)
2 (10,0%)
4 (20,0%)

16 (80,0%)
3 (15,0%)
1(5,0%)

19 (95,0%)
1(5,0%)

6 (30,0%)
14 (70,0%)
0 (0,0%)
10 (50,0%)

p-value

0,34
0,228

0,304

0,786

0,574

0,283

0,003

> 0,999
> 0,999
> 0,999

> 0,999
0,497
0,019
0,634

0,043
0,551
0,066

0,066
0,285
0,385
0,637

0,78

0,148

0,403
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Caractéristiques des fistules

Il n’y avait pas de différence significative entre les deux groupes concernant la taille
des orifices fistuleux. Dans le groupe Non-VAC-Thérapie, 43,8% des patients
présentaient une fistule > 10 mm, contre 70,0% dans le groupe VAC-Thérapie (p =
0,148).

Il N’y avait pas de différence significative entre les deux groupes concernant la
présence d'une collection péri-anastomotique associée (50,0% dans le groupe VAC-

Thérapie et 62,5% dans le groupe Non-VAC-Thérapie, p = 0,403).

Résultats de la prise en charge endoscopique

Les résultats de la prise en charge endoscopique sont illustrés dans le Tableau 3.

Le taux de succes du traitement endoscopique était comparable entre les deux
groupes (75,0% dans le groupe Non-VAC-Thérapie et 70,0% dans le groupe VAC-
Thérapie, p = 0,755).

Il n’y avait pas de différence statistiquement significative sur les taux de mortalité ou
de complications liées au traitement endoscopique entre les deux groupes.

12,5 % des patients du groupe Non-VAC-Thérapie ont présenté une complication,

contre 10,0 % dans le groupe VAC-Thérapie (p > 0,999).

Le délai médian entre le diagnostic de fistule et le premier traitement endoscopique

était significativement plus court dans le groupe VAC-Thérapie, avec une médiane de

1 jour [0-2], comparé a 3 jours [1-7,25] dans le groupe Non-VAC-Thérapie (p = 0,031).
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Le nombre d’interventions endoscopiques était significativement plus élevé dans le
groupe VAC-Thérapie avec une médiane de 2 séances [1-3,5], comparé a 1 séance

[1-1,25] dans le groupe Non-VAC-Thérapie (p = 0,002).

La durée d’hospitalisation était comparable entre les groupes mais une différence
significative a été observée concernant la durée du traitement endoscopique, plus
courte dans le groupe VAC-Thérapie avec une médiane de 11,5 jours [6,75-15,5],
contre 25 jours [16,5-42] dans le groupe Non-VAC-Thérapie (p < 0,001).

De méme, le délai entre le premier traitement endoscopique et la cicatrisation de la
fistule était significativement plus court dans le groupe VAC-Thérapie avec une durée
médiane de 13,5 jours [7-28,25], contre 29 jours [19-49] dans le groupe Non-VAC-

Thérapie (p = 0,007).

Six patients ont présenté une complication liée au traitement endoscopique.

e Deux complications ont été recensées dans le groupe VAC-Thérapie.
Un patient a présenté une hématémeése de faible abondance 24 heures aprés la mise
en place d’un dispositif Eso-SPONGE?®. La gastroscopie de contrble a permis le retrait
de 'Eso-SPONGE®, sans objectiver de saignement actif. Aucun geste hémostatique
complémentaire n'a été requis, et la tomodensitométrie thoraco-abdomino-pelvienne
réalisée le jour de I’'hnémorragie n’a pas retrouvé d’argument en faveur d’'un saignement
actif. Les suites ont été simples aprés le retrait du dispositif Eso-SPONGE®, sans
récidive hémorragique et avec cicatrisation de la fistule.
Chez un autre patient, le dispositif Eso-SPONGE® a été accidentellement tiré et

retrouvé juste au-dessus des cornets nasaux lors de la gastroscopie de contrdle. Le
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dispositif a pu étre repoussé dans la cavité pharyngée et extrait par voie buccale a

I'aide d’une pince a biopsie pédiatrique introduite dans la gaine de 'Eso-SPONGE®.

e Quatre complications ont été identifiées dans le groupe Non-VAC-Thérapie.
Une des complications observées a été la migration d'une prothése ocesophagienne.
Cette migration est survenue chez un patient présentant une désunion anastomotique
et une fistule ceso-trachéale, respectivement traitées par la pose d'une prothese
cesophagienne et par trachéostomie associée a un drainage cervical. La migration de
la prothése cesophagienne a été objectivée lors de la réalisation d’'une fibroscopie
bronchique. Ce patient a ensuite nécessité une reprise chirurgicale comprenant le
démontage de la plastie et I'apposition d’'un lambeau du grand dorsal au niveau de la

fistule trachéale, et est décédé des suites de cette intervention.

Chez un autre patient, la prothése cesophagienne a migré et a été retrouvée
immédiatement sous I'anastomose lors de la gastroscopie de contréle. Cette prothése
a donc été retirée a I'aide d’'une pince a corps étranger et remplacée par une nouvelle

prothése. La cicatrisation de la fistule a par la suite été obtenue.

Un patient traité par drains en double queue de cochon a présenté une migration d’'un

des drains dans la cavité gastrique, mise en évidence sur un scanner de réévaluation.

Enfin, un patient a présenté une complication sévére liée au drainage interne par
drains en double queue de cochon avec une migration intra-parenchymateuse
pulmonaire d’'un des drains, révélée par un empyeme thoracique justifiant une reprise

chirurgicale.
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Six patients étaient en échec de traitement endoscopique dans le groupe VAC-

Thérapie : cinq ont nécessité une reprise chirurgicale, parmi lesquels 3 sont décédés.

Un patient est décédé sans avoir eu de reprise chirurgicale.

Dans le groupe Non-VAC-Thérapie, quatre patients ont nécessité une reprise

chirurgicale, parmi lesquels deux sont décédés. Quatre patients sont décédés sans

avoir eu de reprise chirurgicale.

Tableau 2 : Caractéristiques du traitement endoscopique de la population totale
et comparaison des patients traités par Non-VAC-Thérapie vs VAC-Thérapie en

1¢r¢ intention

Délai Chirurgie — Diagnostic de
fistule (jours), médiane [IQR]

Délai Diagnostic de fistule — 1°"
traitement endoscopique (jours),
médiane [IQR]

Délai Chirurgie — 1°" traitement
endoscopique (jours), médiane
[IQR]

Durée du traitement endoscopique
(jours), médiane [IQR]

Nombre d’interventions
endoscopiques, médiane [IQR]
Succes du traitement
endoscopique, n(%)

Délai 1°" traitement endoscopique —
Cicatrisation (jours), médiane [IQR]

Durée d’hospitalisation (jours),
médiane [IQR]

Complications, n(%)

Déces, n(%)

Population totale
n = 52
9,0 [7,0-14,0]

2,0 [1,0-6,0]

14,0 [8,75-20,25]

17,5 [12,0-31,25]

101-2]
38 (73,1%)

26 [15-39]

33,5 [24,0-47,0]

6 (11,5%)
10 (19,2%)

Non-VAC-Thérapie

n = 32 (61,5%)
9,5 [8-15]

3[1-7,25]

15 [10,75-22,5]

25 [16,5-42]

1[1-1,25]
24 (75,0%)

29 [19-49]

33,5 [21-44,75]

4 (12,5%)
6 (18,8%)

VAC-Thérapie
n =20 (38,5%)
8,0 [5-13,25]

1[0-2]

8,5 [6,75-15]

11,5 [6,75-15,5]

2[1-3,5]
14 (70,0%)

13,5 [7-28,25]

34 [25,75-52,75]

2 (10,0%)
4 (20,0%)

p-value
0,122

0,031

0,005

< 0,001

0,002
0,754

0,007

0,197

> 0,999
> 0,999
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Figure 5 : Chronologie de la prise en charge des fistules anastomotiques, de la
chirurgie a la cicatrisation, avec les résultats exprimés en médiane (indiquée en
haut) et en moyenne (indiquée en bas)

Chirurgie Fistule Traltemt.!nt Cicatrisation
endoscopique

VAC B jours vs Non-VAC 9.5 VAC 1 jours vs Non-VAC 3 VAC 13,5 jours vs Non-VAC 29

0,031 0,007
VAC 10,95 jours vs Nen-VAC 12,19 P~ %122 VAC 1,9 jours vs Non-VAC 5,4 P~ VAC 21,94 jours vs Non-VAC 33,84 P~

VAC 8.5 jours vs Non-VAC 15

VAC 12,85 jours vs Non-VAC 15,50 P~ 0005

Facteurs de risque associés a I'échec de la pris en charge endoscopique

Les facteurs de risque associés a I'échec de la prise en charge endoscopique sont
présentés dans le Tableau 4. L’administration d’une radio-chimiothérapie exclusive a
eteé identifiee comme le seul facteur significativement associé a I'échec du traitement

endoscopique (p = 0,01).
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Tableau 3 : Comparaison entre le succes et I’échec de la prise en charge
endoscopique pour les caractéristiques des patients et du traitement
endoscopique

Succes de la prise en Echec de la prise en p-value
charge endoscopique charge endoscopique
n =38 n=14
Stratégie de traitement endoscopique, 0,941
n(%)
- Non-VAC-Thérapie 24 (63,2%) 8 (57,1%)
- VAC-Thérapie 14 (36,8%) 6 (42,9%)
Age (années), moyenne (+SD) 64,9 (+£6,6) 63,2 (£9,2) 0,462
Sexe, n(%) 0,37
- Homme 34 (89,5%) 11 (78,6%)
- Femme 4 (10,5%) 3(21,4%)
Indice de Masse Corporelle (Kg/cm?), 24,3 (£5,1) 24,7 (£6,2) 0,795
moyenne (+SD)
Données manquantes, n(%) 4 (1,1%) 0 (0,0%)
Score ASA, n(%) 0,421
- 1 3 (7,9%) 2 (14,3%)
- 2 22 (57,9%) 5 (35,7%)
- 3 12 (31,6%) 7 (50,0%)
- 4 1(2,6%) 0 (0,0%)
HTA, n, (%) 0,539
- Oui 18 (47,4%) 5(35,7%)
- Non 20 (52,6%) 9 (64,3%)
Diabeéte, n(%) > 0,999
- Oui 7 (18,4%) 3 (21,4%)
- Non 31 (81,6%) 11 (78,6%)
Albuminémie au diagnostic de fistule 24,3 (+4,3) 23,9 (£5,7) 0,788
(g/L), moyenne (+SD)
Données manquantes, n(%) 4 (10,5%) 0 (0,0%)
Histologie, n(%)
- Adénocarcinome 22 (57,9%) 9 (64,3%) 0,758
- Carcinome épidermoide 15 (39,5%) 5(35,7%) > 0,999
- GIST 1(2,6%) 0 (0,0%) > 0,999
Traitement néo-adjuvant, n(%)
- Chimiothérapie 15 (39,5%) 3(21,4%) 0,329
- Radio-chimiothérapie 9 (47,4%) 2 (78,6%) 0,705
- Radio-chimiothérapie exclusive 9 (23,7%) 9 (64,3%) 0,01
- Immunothérapie 4 (10,5%) 0 (0,0%) 0,564
Technique chirurgicale, n(%)
- Lewis Santy 33 (86,8%) 11 (78,6%) 0,666
- Mac Keown 1(2,6%) 2 (14,3%) 0,173
- Oesogastrectomie totale 4 (10,5%) 1(7,1%) > 0,999
Anastomose, n(%)
- Oeso-gastrique 34 (89,5%) 13 (92,9%) > 0,999
- Oeso-jéjunale 3 (7,9%) 1(7,1%) > 0,999
- Oeso-iléale 1(2,6%) 0 (0,0%) > 0,999
Marges de résection, n(%)
- RO 36 (94,7%) 11 (78,6%) 0,114
- R1 2 (5,3%) 3(21,4%) 0,114
Stade du cancer, n(%) 0,907
- 0 5(13,2%) 4 (28,6%)
- | 6 (15,8%) 2 (14,3%)
- 1B 2 (5,3%) 0 (0,0%)
- ] 6 (15,8%) 3(21,4%)
- A 6 (15,8%) 1(7,1%)
- nB 8 (21,1%) 3(21,4%)
R IVA 4 (10,5%) 1(7,1%)
- Données manquantes 1(2,6%) 0 (0,0%)
Taille de I'orifice fistuleux, n(%) 0,108
- <10 mm 19 (50,0%) 3 (21,4%)
- >10 mm 18 (47,4%) 10 (71,4%)
- Données manquantes 1(2,6%) 1(7,1%)
Collection péri-anastomotique associée, 22 (57,9%) 8 (57,1%) > 0,999
n(%)
Délai Chirurgie — Diagnostic de fistule 9,5 [7,25-14] 8,5 [5,5-11,75] 0,374
(jours), médiane [IQR]
Délai Diagnostic de fistule — 1°" traitement 2[1-5,5] 2[1-6] 0,983
endoscopique (jours), médiane [IQR]
Délai Chirurgie — 1°" traitement 14,5 [10-20,75] 10 [7,25-18,75] 0,306
endoscopique (jours), médiane [IQR]
Durée du traitement endoscopique (jours), 17,5 [12,25-35,75] 18,5 [7,25-27,75] 0,556
médiane [IQR]
Durée d’hospitalisation (jours), médiane 28 [21,5-38] 59,5 [36,5-73] < 0,001
[IQR]
Complications, n(%) 4 (10,5%) 2 (14,3%) 0,655
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Discussion

Notre étude constitue, a notre connaissance, la plus vaste cohorte évaluant I'impact
de la VAC-Thérapie en premiére intention avec les dispositifs Eso-SPONGE® et VAC-
Stent® dans la prise en charge des fistules cesophagiennes d'une population
homogéne exclusivement opérée pour un cancer de I'cesophage, en la confrontant aux
autres stratégies endoscopiques.

La durée du traitement endoscopique était significativement plus courte dans le groupe
VAC-Thérapie (11,5 contre 25 jours), avec un délai médian de cicatrisation raccourci
de 29 a 13,5 jours.

Le taux de succes clinique du traitement endoscopique par VAC-Thérapie en premiére
intention est comparable a celui observé avec les traitements conventionnels par
prothése cesophagienne ou drainage interne par le systéme des drains en double
gueue de cochon.

Il n’a pas été mis en évidence de différence significative concernant le taux de
mortalité, le taux de complications ou la durée d’hospitalisation.

Cependant, il faut souligner que les patients du groupe VAC-Thérapie sortaient
d’hospitalisation quand la cicatrisation de la fistule était obtenue, tandis que dans le
groupe Non-VAC-Thérapie les traitements endoscopiques étaient souvent poursuivis
lors d’hospitalisations ultérieures répétées. La durée de traitement de la fistule dans le

groupe Non-VAC-Thérapie était significativement plus longue.

Bien que ces différences ne soient pas statistiquement significatives, les fistules dans

le groupe VAC-Thérapie présentaient une tendance a étre de plus grande taille (= 10

mm) par rapport a celles du groupe Non-VAC-Thérapie, et I'analyse univariée des
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facteurs prédictifs d’échec de la prise en charge endoscopique a suggéré un risque
d’échec accru chez les patients présentant une fistule de diamétre = 10 mm. Par
ailleurs, les patients du groupe VAC-Thérapie avaient significativement plus souvent
recu une radio-chimiothérapie exclusive, identifiée comme un facteur de risque
d’échec du traitement endoscopique (p = 0,01).

En dépit de ces facteurs défavorables, le taux de succés de la VAC-Thérapie était
comparable a celui du groupe Non-VAC-Thérapie, tandis que le délai de cicatrisation
et la durée du traitement endoscopique étaient plus courts. Ces résultats renforcent le
sentiment d’une meilleure efficacité de la VAC-Thérapie, en particulier pour la gestion

des fistules complexes.

Une méta-analyse récente publiée par Mandarino FV et al, incluant 8 études portant
sur un total de 357 patients qui présentent une fistule anastomotique aprés
cesophagectomie ou gastrectomie traitée par prothése cesophagienne ou VAC-
Thérapie, retrouve dans le groupe VAC-Thérapie un taux de succés supérieur, une
durée de traitement plus courte, moins de complications a court terme et un taux de
mortalité inférieur par rapport au groupe traité par prothése oesophagienne.
Cependant, dans une analyse en sous-groupe limitée aux études incluant des patients
qui présentent des fistules anastomotiques post-chirurgie oncologique, aucune
différence significative entre les deux stratégies n'est observée en termes de succés
clinique (46).

La plus vaste étude de cohorte réalisée par Berlth et al, incluant 111 patients
présentant une fistule anastomotique aprés chirurgie oncologique cesogastrique (dont
83,8% aprés cesophagectomie) traitée par prothése cesophagienne métallique ou

VAC-Thérapie, ne retrouve pas de différence significative sur le taux de fermeture des

32



fistules (p = 0,152), ni sur la durée d’hospitalisation (p = 0,812), bien que la durée de
traitement soit significativement plus courte avec la VAC-Thérapie (12 jours [3-58]
contre 27 jours [1-152]) (47).

Ces résultats confortent ceux de notre travail.

Le délai médian entre le diagnostic de fistule et le premier traitement endoscopique
était de 3 jours dans le groupe non-VAC-Thérapie contre 1 jour dans le groupe VAC-
Thérapie, cette différence était significative (p = 0,031). En comparant les groupes
« succeés » et « échec» du traitement endoscopique, il n’était pas retrouvé de
différence significative concernant le délai entre le diagnostic de la fistule et le premier
traitement endoscopique. Les cliniciens en charge de ces malades avaient noté au
cours de la fin de la période d’étude une tendance a la cicatrisation accélérée des
malades pris en charge par VAC-Thérapie, ce qui a pu influencer un accés plus rapide

au traitement endoscopique.

La sécurité d’utilisation de la VAC-Thérapie est confirmée par I'absence de différence
significative concernant le taux de complications ou de mortalité entre les deux
groupes. Aucune complication sévére en lien avec la VAC-Thérapie n’a été observée
dans notre étude, tandis qu’'une complication grave a été répertoriée dans le groupe

Non-VAC-Thérapie.

Enfin, une proportion plus élevée de patients dans le groupe Non-VAC-Thérapie a été

opérée selon la technique de Lewis Santy, tandis que l'intervention d’cesogastrectomie

totale était plus fréquente dans le groupe VAC-Thérapie.
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Dans le cas d'une fistule compliquant une cesogastrectomie totale avec anastomose
ceso-jéjunale ou ceso-iléale, la mise en place d’une prothése est a haut risque de
complication. En effet, 'absence d’estomac ne permet plus de retenir la prothése en
cas de migration, et la migration dans l'intestin gréle entraine une occlusion. Ainsi, la

VAC-Thérapie a été préférée a d’autres alternatives dans cette situation.

Les limites de notre étude incluent son caractére monocentrique et rétrospectif.
Malgré un volume important de chirurgie cesophagienne dans notre centre, le nombre
de patients inclus s'est avéré insuffisant pour réaliser des analyses en sous-groupes,
concernant notamment la taille des fistules et les types de traitements néoadjuvants.
En outre, I'absence de documentation photographique et de description reproductible
des fistules n’a pas permis d'identifier avec précision les fistules les plus susceptibles
de bénéficier de la VAC-Thérapie par rapport aux traitements endoscopiques
conventionnels.

D’autre part, il existe dans ce travail un biais de sélection lié a 'absence de disponibilité
de la VAC-Thérapie au début de notre période d’étude. En effet, cette stratégie
thérapeutique n’a été introduite dans notre centre qu’a la fin de 'année 2018 pour

I'Eso-SPONGE®, et mi-2023 pour le VAC-Stent®.

La VAC-Thérapie présente plusieurs contraintes.

Les dispositifs de VAC-Thérapie doivent étre retirés ou changés tous les 3 a 5 jours
pour I'Eso-SPONGE®, et tous les 5 a 7 jours pour le VAC-Stent®. Cela entraine un
nombre d’interventions endoscopiques significativement plus élevé par rapport au
groupe traité sans VAC-Thérapie en premiere intention, et implique un aménagement

des programmes du bloc interventionnel.
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Le rapprochement des interventions endoscopiques pourrait toutefois favoriser un
suivi plus étroit de la cicatrisation, permettant d’ajuster rapidement les traitements en

cas d’évolution locale défavorable.

Sur le plan économique, un aspect notable de la VAC-Thérapie est son colt. Les
dispositifs utilisés sont onéreux et cette stratégie requiert davantage d’interventions
endoscopiques que la Non-VAC-Thérapie. Cependant, cette augmentation des codlts
pourrait é&tre compensée par une cicatrisation plus rapide, bien que notre travail n’ait
pas démontré de réduction significative de la durée d’hospitalisation. Des études coit-
efficacité sont probablement nécessaires pour évaluer précisément ['impact

économique global de cette stratégie.

Au cours des derniéres années, la VAC-Thérapie s'est progressivement imposée
comme la stratégie thérapeutique de choix pour le traitement des fistules
cesophagiennes post-opératoires. Elle constitue désormais I'approche privilégiée en
premiére intention dans notre centre.

La figure 2 (A et B) illustre I'évolution des stratégies de prise en charge des fistules
cesophagiennes post-opératoires au CHU de Lille entre 2015 et 2024.

Jusqu’a la fin de 'année 2018, la VAC-Thérapie n’était pas disponible. On observe a
partir de 2020 I'adoption progressive et croissante de cette stratégie pour le traitement
des fistules cesophagiennes. Avec la disponibilité du systéme VAC-Stent® en 2023
dans notre centre, la VAC-Thérapie s'impose comme une option thérapeutique de

premier choix dans la prise en charge de cette complication.
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L’efficacité de la VAC-Thérapie a conduit plusieurs auteurs a envisager son utilisation
a titre prophylactique chez des patients a haut risque de développer une fistule

anastomotique post-opératoire.

Muller et al ont démontré que I'application prophylactique de la VAC-Thérapie des la
phase per-opératoire, chez une population de patients a risque élevé apres
cesophagectomie selon Lewis Santy, permet de réduire efficacement la morbidité post-
opératoire (48). Dans cette étude, le terme "haut risque" désigne les patients qui
présentent des facteurs prédictifs de complications post-opératoires, tels qu'un score
ASA supérieur a 2, un age de plus de 65 ans, un indice de masse corporelle supérieur
a 29 kg/m? ou un mauvais état général. Le traitement par Eso-SPONGE®
prophylactique est réalisé chez 67 patients a haut risque, permettant de limiter le taux
de fistule anastomotique a 7,5 % et d'assurer une cicatrisation sans complication chez
73 % des patients. Le dispositif Eso-SPONGE® migre dans 43% des cas sans
qu’aucune autre complication liée au traitement endoscopique ne soit rapportée.

Aucune complication septique post-opératoire n'est observée dans cette étude.

Lange et al ont mené une étude pilote sur I'utilisation prophylactique du VAC-Stent®
pour réduire les fistules anastomotiques aprés cesophagectomie selon Lewis Santy
(49). Cette étude porte sur une population sélectionnée de 9 patients a haut risque
ayant regu un traitement néoadjuvant par chimiothérapie ou radio-chimiothérapie. Une
seule fistule anastomotique est observée, efficacement traitée par I'application de deux
VAC-Stents® supplémentaires. Les taux de morbidité post-opératoire et de mortalité
intra-hospitaliére sont de 0%. Aucun événement indésirable majeur lié au dispositif

n'est rapporté, et la cicatrisation des fistules est de 100%.

36



Aux Pays-Bas, une étude prospective randomisée est en cours pour évaluer
I'utilisation prophylactique du dispositif VAC-Stent® aprés cesophagectomie selon
Lewis Santy. Cette recherche s'inscrit dans la continuité des travaux de Muller et al et
de Lange et al, qui ont démontré l'intérét probable de la VAC-Thérapie préemptive
dans la réduction de la morbidité post-opératoire et la prévention des fistules
anastomotiques. Si cette étude confirme l'efficacité de cette approche, elle pourrait
entrainer un changement de paradigme majeur dans la prise en charge des fistules
anastomotiques post-opératoires. Les gastro-entérologues et les chirurgiens
pourraient ainsi adopter une stratégie plus proactive, intégrant systématiquement la
VAC-Thérapie des la phase per-opératoire pour les patients présentant un risque

élevé.
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Conclusion

Notre étude démontre une efficacité de la VAC-Thérapie dans la gestion des fistules
cesophagiennes anastomotiques post-chirurgie pour cancer de [I'cesophage.
Comparée a la Non-VAC-Thérapie, cette stratégie se distingue par une cicatrisation
plus rapide, tout en maintenant des résultats cliniques comparables. Contrairement
aux traitements endoscopiques conventionnels, aucune complication sévére n'a été
observée dans le groupe VAC-Thérapie, confirmant le caractére sécuritaire de cette
stratégie.

L’application prophylactique de la VAC-Thérapie dés la phase per-opératoire chez une
population sélectionnée de patients a haut risque offre des perspectives
encourageantes. Si les résultats des études préliminaires sont confirmés par des
essais prospectif randomisés, cette approche pourrait entrainer un changement de

paradigme majeur dans la prise en charge de cette complication.
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Annexe 1:

Annexe

Résumé des différentes études disponibles portant sur

Iutilisation du VAC-Stent® dans
asophagiennes anastomotiques post-cesophagectomie (50)

la prise en charge des fistules

Premier Design de Nombre Indications Traitements Succes Traitements Effets
Auteur I'étude de précédents clinique de secours indésirables
(Année de patients si échec du
publication) VAC-Stent
L. M. D. Prospectif 10 patients | FA post-cesophagectomie (8 | VAC-Thérapie 10 patients | Aucun Sténose
Pattynama et cas), Syndrome de (6 cas —60%) (100%) anastomotique (1
al. (2023) (41) Boerhaave (1 cas), cas traité par VAC-
Perforation iatrogéne (1 cas) Thérapie
auparavant)
J. Lange et al. | Prospectif 15 patients | FA post-cesophagectomie VAC-Thérapie 12 patients | Chirurgie (2 Migration (3 cas —
(2023) (42) (11 cas), Perforation (7 cas — 47%) (80%) cas) 7%), Erosion
iatrogéne (4 cas) muqueuse (9 cas —
22%), Saignement
local (5 cas —
12%), Sténose
anastomotique (1
cas — 6.7%)
J. Lange et al. | Rétrospectif 3 patients FA post-cesophagectomie (1 | Prothese 3 patients Aucun Aucun
(2021) (43) cas), Syndrome de métallique (1 (100%)
Boerhaave (1 cas), cas), VAC-
Perforation iatrogéne (1 cas) | Thérapie (1
cas)
S.H. Chon et Prospectif 20 patients | FA post-cesophagectomie VAC-Thérapie 12 sur 20 VAC-Thérapie | Aucun
al. (2022) (51) (18 cas), Perforation (3 cas — 15%) (60%) en (7 cas),
iatrogéne 2cas) traitement Chirurgie (1
primaire ; cas)
12 sur 17
(71%) en
traitement
de secours
S.H. Chon et Rétrospectif 10 patients | FA post-cesophagectomie (4 | Prothése 7 sur 10 VAC-Thérapie | Adhérence ala
al. (2021) (44) cas), Perforation iatrogene métallique (5 (70%), (3 cas), paroi
(1 cas), Syndrome de cas — 10%), Traitement | Chirurgie (1 cesophagienne lors
Boerhaave (2 cas), Fistule VAC-Thérapie primaire : 4 | cas) du retrait du stent
cesophagienne (2 cas) (2 cas — 20%), sur 5 (3 cas — 30%)
Macroclip (2 (80%),
cas — 20%) Traitement
de secours
:3surb
(60%)
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Résumé :

Introduction

La fistule anastomotique est une complication grave de la chirurgie cesophagienne pour cancer, dont la prise en charge est a
ce jour non consensuelle.

La VAC-Thérapie se positionne comme une alternative prometteuse aux traitements endoscopiques conventionnels par
prothése cesophagienne ou drainage interne par drains en double queue de cochon.

Le but de cette étude est d’évaluer I'efficacité de la prise en charge endoscopique de cette complication en comparant la
VAC-Thérapie au traitement endoscopique sans VAC-Thérapie (par prothése cesophagienne ou drainage interne par drains
en double queue de cochon) en premiére intention.

Matériel et méthodes

Il s’agit d’une étude rétrospective monocentrique menée au CHU de Lille entre janvier 2015 et juillet 2024. Tous les patients
traités par voie endoscopique pour une fistule cesophagienne post-chirurgie pour cancer pendant cette période ont été
inclus.

Résultats

52 patients, d’age moyen 64,5 ans, ont été inclus et répartis en deux groupes selon le traitement endoscopique utilisé en
premiere intention : Non-VAC-Thérapie (n= 32) et VAC-Thérapie (n = 20).

Les taux de succés (75 et 70% respectivement, p = 0,754) et de complications (12,5% et 10% respectivement, p > 0,999) du
traitement endoscopique étaient comparables dans les deux groupes.

Aucune complication sévére n’a été rapportée dans le groupe VAC-Thérapie.

La durée du traitement endoscopique était plus courte dans le groupe VAC-Thérapie (11,5 contre 25 jours, p < 0,001), avec
un délai médian de cicatrisation raccourci de 29 a 13,5 jours (p = 0,007).

La radio-chimiothérapie a été identifiée comme un facteur de risque d’échec du traitement endoscopique.

Discussion

La VAC-Thérapie semble plus efficace pour la gestion des fistules complexes compte tenu d’une efficacité comparable aux
traitements endoscopiques conventionnels malgré I'administration plus fréquente d’une radio-chimiothérapie exclusive, et
des fistules tendant a étre plus larges dans le groupe VAC-Thérapie.

Conclusion

L'efficacité et la sécurité de la VAC-Thérapie pour le traitement des fistules cesophagiennes post-chirurgie pour cancer sont
démontrées et comparables a celles de la Non-VAC-Thérapie dans cette étude. La VAC-Thérapie permet toutefois de
raccourcir la durée du traitement endoscopique et le délai de cicatrisation, et semble plus efficace pour la gestion des fistules
complexes.

L'intérét de la VAC-Thérapie prophylactique apres chirurgie pour cancer de I'cesophage est en cours d’évaluation, avec des
études princeps encourageantes.
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