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PRISE EN CHARGE DES CANCERS ET
AFFECTIONS PRE-MALIGNES DE L’ CESOPHAGE

APPROCHE CENTRALISEE ET MULTIDISCIPLINAIRE AU CENTRE
DE REFERENCE DE CHIRURGIE COMPLEXE bu CHU pE LIEGE
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Resume : Le cancer de I'cesophage est le 19°™ cancer
le plus fréquent dans I'Union Européenne. Son pronostic
reste sombre avec un taux de survie a 5 ans estimé entre
15 % et 25 %. La précocité du diagnostic et la qualité du
bilan pré-thérapeutique sont essentielles et doivent per-
mettre d'initier un traitement rapide. Le traitement repose
sur une prise en charge multidisciplinaire et multimodale
dont la chirurgie reste la pierre angulaire. En Belgique, le
taux de mortalité a 30 et 90 jours post-opératoires étaient
de 4,1 % et 9,5 %, respectivement, pour la période allant
de 2008 a 2016. Dans une perspective d’amélioration de
cette prise en charge, depuis 2019, la Belgique a concentré
la chirurgie de I'cesophage dans 10 centres de référence,
incluant le CHU de Liége. Un an aprés centralisation, notre
centre présente un taux de complications sévéres selon
Clavien-Dindo (llIb-V) de 20 % et des taux de mortalité
a 30 et 90 jours de 0 %. Le bilan d’évaluation initial de
chaque patient est discuté en concertation multidiscipli-
naire. Une prise en charge nutritionnelle est discutée avant
linstauration du traitement. Tous nos patients bénéficient
d’une approche systématique totalement mini-invasive ou
hybride, participant a 'amélioration des résultats sur la
morbidité et la mortalité. Une collaboration croissante avec
nos hopitaux partenaires permet d’harmoniser les mises
au point et les plans de traitement oncologiques pour le
bénéfice des patients.

Mots-cLés : Cancer de I’cesophage - Chirurgie de
I’oesophage - Centralisation - Chirurgie mini-invasive

INTRODUCTION

Malgré I'évolution de la médecine et de la
chirurgie, le cancer de I'cesophage reste une
pathologie lourde dont I'approche multidiscipli-
naire est d’'une importance capitale. En Belgique,
depuis 2019, sa prise en charge chirurgicale est
centralisée. Le remboursement de la prise en
charge chirurgicale est donc limité aux seuls
centres ayant recu la labellisation «centre de
référence». Le CHU de Liege fait partie des
centres belges labellisés et continue donc de

(1) Service de Chirurgie abdominale, endocrine et
Transplantation, CHU Liege, Belgique.

(2) Service de Chirurgie digestive, CHU Liege,
Belgique.

(3) Service de Chirurgie digestive, CHR de Huy,
Belgique.

(4) Service de Gastro-Entérologie, Hépatologie et
Oncologie digestive, CHU Liege, Belgique.

(*) Centre de référence de chirurgie complexe de I'cesophage
du CHU de Liege associant les services de chirurgie, anes-
thésie, réanimation, oncologie, médecine nucléaire, radiothé-
rapie, radiologie et gastro-entérologie du CHU en partenariat
avec le CHR de Liége, le CHR de Huy, le CHR de Verviers et
Vivalia — Hopitaux de Libramont, Marche et Bastogne.

PRE-MALIGNANT AND MALIGNANT DISEASES OF THE ESOPHAGUS,
A CENTRALIZED AND MULTIDISCIPLINARY APPROACH

Summary : Esophageal cancer is the 19th most common
cancer in the European Union. Its prognosis remains poor
with a 5-year survival rate estimated between 15 % and
25 %. Accurate diagnosis and pre-therapeutic assessment
are essential and should allow a rapid start of therapy.
Current treatment is based on multimodal management of
which surgery remains the cornerstone. Since 2019, Bel-
gium has started an agreement to centralize esophageal
surgery in order to improve surgical outcomes. One year
after implementation of centralization, our centre shows a
low rate of severe complications (Clavien-Dindo classifica-
tion llIb-V) of 20 % and a 0 % mortality rate at 30 and 90
postoperative days. Our patients have benefited from a full
minimally invasive or hybrid surgical procedure, contribu-
ting to those positive results. In the future, all our efforts
must be done to improve collaboration between hospitals
in order to provide best medical and surgical treatments.

Keyworps : Esophageal cancer - Esophageal surgery
- Centralization - Mini-invasive surgery

proposer une prise en charge compléte de ce
type de pathologie, du diagnostic au traitement.

EPIDEMIOLOGIE ET PRONOSTIC

Le cancer de I'cesophage est le 19%™ can-
cer le plus fréquent dans I'Union Européenne,
avec 45.900 nouveaux cas diagnostiqués en
2012 (1 % du total). Il existe deux sous-types
principaux : le carcinome épidermoide (CE) et
'adénocarcinome (AC). Bien que le CE soit le
plus fréquent (90 % des cas dans le monde), les
taux de mortalité associés a ’'AC augmentent et
ont dépassé ceux du CE dans plusieurs régions
de I'Union Européenne. Le CE est rare chez les
jeunes et son incidence augmente avec I'age,
atteignant un pic au cours des 7¢™ et 8*™ décen-
nies de vie. L'AC est trois a quatre fois plus fré-
quent chez les hommes que chez les femmes,
alors que la répartition par sexe est plus égale
pour le CE. Les facteurs de risque du CE sont
le tabagisme et la consommation d’alcool alors
que I'AC survient chez les patients souffrant de
reflux gastro-cesophagien avec un risque plus
élevé pour les personnes obéses (1).

Le pronostic de ce cancer reste sombre avec
un taux de survie a 5 ans variant de 15 % a
25 %, avec de meilleurs résultats pour les dia-
gnostics précoces (2).
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DIAGNOSTIC ET BILAN PRE-THERAPEUTIQUE

Tous les patients présentant une dysphagie,
une hémorragie digestive, des vomissements
récurrents, une perte de poids et/ou une perte
d’appétit doivent subir une gastroscopie avec
biopsies multiples. Les patients présentant un
cesophage de Barrett doivent bénéficier d’un
suivi endoscopique régulier comme recom-
mandé par les sociétés internationales de gas-
tro-entérologie (3).

Le bilan pré-thérapeutique est primordial. Il
permet de localiser la Iésion (cervicale, thora-
cique, jonction cesogastrique), de stadifier le
cancer, mais également d’évaluer le patient
sur le plan nutritionnel et fonctionnel. Selon les
recommandations, le délai entre la fin du bilan
d’extension et la mise en ceuvre du traitement
doit étre inférieur a 1 mois. Le bilan d’extension
comprend : un examen clinique, une évaluation
de I'état nutritionnel, un scanner thoraco-abdo-
mino-pelvien, une écho-endoscopie, une fibros-
copie trachéo-bronchique (non indiqué pour les
AC du tiers inférieur non-fumeurs), un examen
ORL complet (non indiqué pour les AC du tiers
inférieur non-fumeurs) et un pet-scanner. Tous
ces examens permettront de stadifier la Iésion
selon la classification TNM (4).

Une recherche des cancers et pathologies
épidémiologiquement associées (cancer du
pharynx, cancer du poumon, cirrhose) ainsi
qu’un bilan de I'état général seront réalisés :
score OMS (Organisation Mondiale de la Santé),
score ASA (American Society of Anesthesio-
logists), épreuves fonctionnelles respiratoires,
bilan cardiaque, fonctions rénale et hépatique,
recherche de signes de cirrhose et/ou d’hyper-
tension portale et de neuropathie.

TRAITEMENT

PRINCIPES GENERAUX

Les cas des patients présentant un cancer de
I'cesophage sont discutés en réunion de concer-
tation oncologique multidisciplinaire (COM) et en
concertation multidisciplinaire de chirurgie com-
plexe (CMCC — voir centralisation de la chirurgie
cesophagienne). Pour les patients opérables et
non métastatiques, le traitement repose, le plus
souvent, sur une prise en charge multimodale
par radio-chimiothérapie suivie de chirurgie.
L’arbre décisionnel (Figure 1) prend en compte
la stadification, la localisation et le statut fonc-
tionnel du patient.

Les lésions type CE ou AC, localement limi-
tées, thoraco-abdominales, stadifiées clinique-

ment T1-T2 NO MO bénéficient, en général, d’'une
résection endoscopique (voir prise en charge
endoscopique) et/ou chirurgicale. Les lésions
type CE, localement avancées, thoraco-abdomi-
nales, stadifiées cliniquement T3-T4 ou N1-N3
MO, bénéficient soit d’'un traitement néo-adjuvant
de radio-chimiothérapie suivi de chirurgie, soit
d’un traitement de radio-chimiothérapie exclusive.
En cas de récidive ou de réponse incompléte,
la chirurgie peut alors étre proposée (chirurgie
de sauvetage). Les lésions type AC, localement
avancees, thoraco-abdominales, stadifiées clini-
quement T3-T4 ou N1-N3 MO, bénéficient soit
d’un traitement néo-adjuvant par chimiothérapie
péri-opératoire, soit d’'une radio-chimiothéra-
pie suivie d’'une chirurgie. Les lésions cesopha-
giennes cervicales sont, le plus souvent, traitées
par radio-chimiothérapie exclusive. La chirurgie
de sauvetage reste indiquée si le traitement n’est
pas complet ou s’il y a une récidive.

PRISE EN CHARGE ENDOSCOPIQUE

Pour les Iésions tumorales dites localement
limitées (cT1-T2 cNOMO), la chirurgie reste un
traitement de choix. Néanmoins, pour les néo-
plasies cesophagiennes superficielles T1a, I'ap-
proche endoscopique est la thérapie de référence
actuellement, par résection muqueuse endos-
copique (EMR) ou dissection sous-muqueuse
endoscopique (ESD). La limite principale de cette
approche est 'absence de curage ganglionnaire.
Les résections endoscopiques ne sont curatives
que lorsque le risque d’envahissement ganglion-
naire est négligeable. Pour les AC ne dépassant
pas la musculaire muqueuse (T1a), le traitement
endoscopique est actuellement devenu une réfé-
rence. Dans les cas des AC avec infiltration limi-
tée de la sous-muqueuse, sans critére de risque
(pT1 sm1; <500 mm, grade G1/G2, pas d’infiltra-
tion lympho-vasculaire, < 20 mm de diameétre et
sans ulcération), la résection endoscopique peut
étre une alternative a la chirurgie d’cesophagec-
tomie. Pour les néoplasies intra-épithéliales de
haut grade ou carcinome muqueux (pas d’infiltra-
tion lympho-vasculaire, pas d’ulcération, G1/G2,
infiltration m1/m2) dans I'épithélium pavimenteux,
une résection endoscopique est actuellement le
premier choix, mais une résection en un seul
bloc doit étre réalisée. LESD doit étre préférée a
'EMR, surtout pour les Iésions de plus de 15 mm
afin d’obtenir une résection RO.

Enfin, lorsque, lors du bilan initial, un doute
est émis quant au caractére superficiel ou non
d’une Iésion, la résection endoscopique, de par
son faible taux de complication, peut étre pro-
posée a titre de staging. Lorsque I'histologie de
la Iésion démontre un envahissement entrainant
un risque significatif d’infiltration ganglionnaire,
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une chirurgie doit alors étre proposée, permet-
tant un curage ganglionnaire curatif.

TYPES DE CHIRURGIE

Lintervention de Lewis Santy consiste a réa-
liser une cesophagectomie subtotale. Il s’agit de
'intervention la plus réalisée. Dans la grande
majorité des cas, les Iésions se trouvent sur le
tiers moyen et distal de I'cesophage. Le geste
chirurgical requiert un double abord, abdominal
et thoracique. Le remplacement de I'cesophage
se fait avec I'estomac tubulisé qui est suturé sur
’'cesophage thoracique haut. L’abord abdomi-
nal et thoracique se fait soit par laparotomie et
thoracotomie droite, soit le plus souvent, dans
notre service, par ccelioscopie et thoracoscopie.
Cet abord mini-invasif permet de diminuer la
morbidité postopératoire. L’intervention d’ceso-
phagectomie selon Mac Keown consiste en un
triple abord chirurgical. Le premier temps est
réalisé par une thoracotomie ou thoracosco-
pie droite, suivie d’'un abord abdominal (tomie
ou scopie) et cervical. L’estomac est, le plus
souvent, utilisé pour assurer la reconstruction
digestive avec une suture cervicale.

Dans certains cas, I'’estomac ne peut étre uti-
lisé pour la reconstruction. Des techniques de
remplacement par coloplastie droite ou gauche
sont alors utilisées, ce qui rend plus complexes
les reconstructions et augmente la morbidité.

Enfin, 'cesophagectomie par voie transhia-
tale peut également étre proposée a certains
patients présentant de nombreuses morbidités
préopératoires, notamment respiratoires.

COMPLICATIONS DE LA CHIRURGIE
CESOPHAGIENNE ET MORTALITE

La chirurgie de I'cesophage reste un traite-
ment associé a une morbidité et une mortalité
significatives (5, 6). Selon Low et coll., le taux
de complications globales est de 59 %, avec,
comme complications principales, la pneumonie
(14,6 %), la fistule anastomotique (11,4 %), le
chylothorax (4,7 %), et les dysrythmies (14,5 %).
Les taux de mortalité a 30 jours et 90 jours sont,
respectivement, de 2,4 % et 4,5 % (6).

CENTRALISATION DE LA
CHIRURGIE CESOPHAGIENNE

ARGUMENTS POUR UNE CENTRALISATION

La littérature internationale démontre, depuis
plusieurs années, une différence notable dans
les résultats en termes de morbidite et mortalité
en fonction du volume opératoire des différents
centres (7-12). Depuis une dizaine d’années, le
KCE (Belgian Health Care Knowledge Centre) et
le Registre Belge du Cancer étudient et publient
les données épidémiologiques de ce cancer en
Belgique, ainsi que les résultats de la prise en
charge de ce type cancer a I'’échelon national (13).

En 2019, le Registre Belge du Cancer nous
fournissait un rapport spécifique d’activité de la
chirurgie cesophagienne au CHU de Liege pour
la période 2008-2016. Durant cette période, 119
patients ont bénéficié d’une chirurgie cesopha-
gienne au CHU de Liege. La mortalité non ajus-
tée a 30 jours étaitde 1,7 % [95 % IC : 0,4] dans
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notre institution, et de 4,1 % en Belgique. La
mortalité non ajustée a 90 jours était de 10,1 %
dans notre institution, alors qu’elle était de 9,5 %
en Belgique [95 % IC : 5,16].

PRISE EN CHARGE EN CENTRE DE REFERENCE

L’étape suivante était un projet de centralisa-
tion qui a vu le jour le 1° juillet 2019. Depuis
cette date, I'assurance des soins de santé en
Belgique ne rembourse les interventions de
chirurgie cesophagienne que dans les centres
ayant regu le label «centre de référence» (14).

La prise en charge thérapeutique de chaque
patient doit étre validée lors d’'une réunion de
concertation (CMCC) au sein du centre de réfé-
rence, en collaboration avec les spécialistes des
hoépitaux référents (Figure 2). Le cas de chaque
patient présentant un cancer de I'cesophage
doit y étre discuté. Les responsables oncolo-
giques des patients des hépitaux référents sont
invités a participer a ces réunions de concerta-
tion afin de partager les informations médicales
des patients, mais également de discuter des
meilleures thérapeutiques a proposer.

Afin d’assurer un bilan optimal, rapide et
coordonné, une route «Urgences CEsophage»
est proposée aux médecins traitants et aux
patients chez qui une lésion cesophagienne
suspecte est découverte. Cette route permet
aux patients d’avoir, dans les plus brefs délais,
la mise au point complémentaire optimale et
le rapport de I'équipe spécialisée en chirurgie
complexe de l'cesophage (route «Urgences
CEsophage» : tél 04/366.76.45-04/366.79.34.
courriel : cesophage@chuliege.be)

REsuLTATS bu ceENTRE bu CHU DpE LIEGE
APRES CENTRALISATION

Le rapport préliminaire d’activité issu du
Registre Belge du Cancer reprenait les cas

opérés et non opérés discutés en réunion de
chirurgie complexe (CM) pour la période allant
du 1/7/2019 au 30/6/2020.

Trente et un patients ont bénéficié d’'une
chirurgie complexe de I'cesophage durant cette
premiere année. Cependant, 11 patients sont
exclus de cette analyse statistique non ajustée
fournie par le KCE. Ces patients seront inté-
grés a nos statistiques ultérieurement. Pour la
premiére année analysée, 53 patients ont été
discutés en MC dont 20 ont bénéficié d’une
chirurgie (37,7 %).

Tous nos patients ont bénéficié d’'une chirur-
gie par voie hybride ou totalement mini-invasive.
Le temps d’hospitalisation médian était de 15
jours [IQR 12, 22]. La proportion de patients trai-
tés chirurgicalement avec un nombre de gan-
glions analysés égal ou supeérieur a 15 était de
90 % (n = 18). La proportion de patients traités
chirurgicalement avec une résection RO était de
95 % (19 patients sur les 20 analysés). Quatre
patients ont présenté, endéans les 90 jours, une
complication sévére postopératoire selon Cla-
vien-Dindo (CD 3b-V) (20 %). La mortalité était
de 0 % a 30 et a 90 jours.

Nos taux de morbidité et mortalité sont faibles
et comparables aux données de référence de la
littérature. La qualité de la chirurgie est validée
par un taux de résection RO de 95 % et un curage
ganglionnaire qui rencontre largement les critéres
de qualité oncologique. Le taux de complications
pulmonaires était, par ailleurs, trés bas (10 %),
confirmant les avantages de la chirurgie mini-
invasive rapportés dans la littérature récente.

BENEFICES DE LA CHIRURGIE
MINI-INVASIVE CESOPHAGIENNE

Le premier cas d’cesophagectomie par abord
mini-invasif a été décrit en 1992 par Cuschieri

Figure 2. Organisation
de la chirurgie
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et coll. (15). Selon Mariette et coll., les abords
hybrides (laparoscopie/thoracotomie droite) ont
trés vite démontré non seulement une diminu-
tion de la morbidité, mais également une aug-
mentation de la qualité de vie des patients a
distance de la chirurgie, en réduisant I'impact
négatif de la chirurgie ouverte classique (16).
Une revue de la littérature publiée par Van der
Sluis et coll. en 2020 (17), reprenant les plus
grandes méta-analyses, montre un trés net avan-
tage de la chirurgie mini-invasive par rapport a
la chirurgie ouverte classique, tant en termes de
résultats postopératoires (morbidité et mortalité)
qu’en termes de qualité de vie et ce, avec les
mémes résultats oncologiques. Le bénéfice de la
chirurgie robotique est, par contre, moins évident
et reste a étudier dans le futur (17,18).

CONCLUSION

Le cancer de I'cesophage garde un pronostic
sombre. La chirurgie reste la pierre angulaire du
traitement malgré une morbidité qui reste relati-
vement élevée.

Combinée a I'amélioration des techniques
chirurgicales réduisant I'impact de ces chirur-
gies lourdes, la centralisation de la chirurgie
complexe cesophagienne joue un rdle central
dans la prise en charge des patients. L'augmen-
tation du nombre de cas opérés se reflete dans
’amélioration de la morbidité et de la mortalité.
La maitrise des techniques opératoires, avec un
taux élevé de résection RO et des curages gan-
glionnaires plus radicaux, ainsi qu’'une gestion
péri-opératoire optimalisée, sont autant d’expli-
cations a cette relation volume d’activité/résul-
tats. Les résultats en termes de qualité de vie et
la survie a 5 ans seront, dans le futur, d'impor-
tants indicateurs de l'effet de la centralisation.
Le développement des nouvelles techniques
laparoscopiques et robotiques permettront pro-
bablement d’améliorer tous les indicateurs de
qualité de la prise en charge chirurgicale des
cancers de I'oesophage.

Enfin, I'évolution de la collaboration avec les
hépitaux de la région est un point crucial dans
I’amélioration des soins prodigués aux patients.
L’harmonisation des mises au point oncolo-
giques et des décisions de traitement, 'échange
des données médicales et le suivi des patients
en postopératoire doivent nous amener a mieux
communiquer, créant ainsi une dynamique
meédicale positive dont bénéficiera le patient.
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Les demandes de tirés a part doivent étre adressées au
Dr L. Kohnen, Service de Chirurgie abdominale, endocrine et
Transplantation, CHU Liege, Belgique.

Email : Laurent.Kohnen@chuliege.be
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