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Résumeé

Cette étude multicentrique, rétrospective et observationnelle a été menée en France et a inclus des patients
adultes opérés pour un cholangiocarcinome périhilaire (CPH) de type II ou III selon la classification de
Bismuth et Corlette [1]. Elle a été conduite dans treize centres tertiaires entre janvier 2010 et décembre
2020.

L'objectif principal était de comparer la survie globale entre deux techniques chirurgicales : Ila
trisectionectomie TS (droite ou gauche) et I'hépatectomie élargie incluant le segment I EH (droite ou gauche).
Les objectifs secondaires comprenaient la survie sans récidive, le taux de résection RO et les complications
postopératoires.

Au total, 443 patients ont été inclus dans I'étude, dont 23,9 % présentaient un CPH de type II et 76,1 % un
CPH de type III. Parmi eux, 64,6 % ont bénéficié d'une TS et 35,4 % d’une EH. La répartition des types II
et III était comparable entre les deux groupes (p = 0,6). Le délai médian entre le diagnostic et la chirurgie
était significativement plus long dans le groupe TS (62 jours contre 43 jours, p = 0,01). Le drainage biliaire
préopératoire était plus fréquemment réalisé dans le groupe TS (87,8 % contre 66,0 %, p < 0,001), de méme
que |'embolisation portale (70,3 % contre 22,4 %, p < 0,001). La privation veineuse hépatique était
également plus fréguemment réalisée dans le groupe TS (11 % contre 4,5 % dans le groupe EH), sans
différence statistiquement significative (p = 0,14).

Le rapport entre le volume hépatique futur résiduel et le volume hépatique total (FLR/TLV) était plus élevé
dans le groupe EH, aussi bien avant (37 % contre 25 %, P = 0,01) qu‘aprés embolisation portale (44 %
contre 32 %, p = 0,01). Les résections veineuses portales étaient significativement plus fréquentes dans le
groupe TS (49,3 % contre 22,4 %, p < 0,01), Quant aux résections artérielles, il n‘existait pas de différence
significative entre les deux groupes : elles concernaient 5,8 % des patients du groupe TS contre 4,9 % dans
le groupe EH (p = 0,69)



L'incidence de l'insuffisance hépatique postopératoire était plus élevée dans le groupe TS (23,4 % contre
11,3 %, p = 0,02). En revanche, les complications postopératoires de grade III-IV selon la classification de
Clavien—Dindo étaient comparables entre les deux groupes (38,1 % dans le groupe TS contre 33,8 % dans
le groupe EH, p = 0,4), de méme que la mortalité postopératoire a 90 jours (12,9 % dans le groupe TS
contre 14 % dans le groupe EH, p = 0,55). Le taux de résection RO était significativement plus élevé dans le
groupe TS (83,9 % contre 75,8 %, p = 0,037).

Concernant la survie, analysée selon la méthode de Kaplan—Meier apres un suivi médian de 42,5 mois (IC 95
% : 37-50,4), la médiane de survie globale était significativement plus longue dans le groupe TS que dans
le groupe EH (52,4 mois ; IC 95 % : 42,5-104,5 contre 31 mois ; IC 95 % : 24,3-42,3 ; p < 0,001). De
méme, la survie sans récidive était significativement supérieure dans le groupe TS (39,9 mois ; IC 95 % :
26,2—66,2 contre 24,3 mois ; IC 95 % : 20,7-36,3 ; p = 0,011).

Quant a l'analyse de sensibilité et de la pseudo-population IPTW qui comprenait 636 patients (320 dans le
groupe TS et 316 dans le groupe EH) présentant des caractéristiques bien équilibrées, la survie globale restait
significativement plus longue dans le groupe TS, avec une médiane de 73 mois contre 24 mois dans le groupe
EH (p < 0,00068)

Apres stratification selon les sous-types de Bismuth, la survie globale demeurait plus longue dans le groupe
TS. Pour les tumeurs de type II, la médiane de survie globale était de 48 mois contre 25 mois dans le groupe
EH (p = 0,06). Dans le sous-groupe de type IIla, la médiane de survie atteignait 48,5 mois contre 41 mois
pour le groupe EH (p = 0,0094). Enfin, pour les tumeurs de type IIIb, la médiane de survie n'était pas atteinte
dans le groupe TS, contre 36,5 mois pour le groupe EH (p = 0,011).

Discussion

Cette étude représente I'une des premieres séries occidentales comparant la trisectionectomie (TS) a
I'hépatectomie élargie (EH) dans le traitement chirurgical des CPH localisés de type II et III. Les résultats
suggerent que la TS est associée a un taux de résection RO plus élevé ainsi qu'a de meilleurs résultats
oncologiques comparativement a I'EH.

L'obtention de marges de résection histologiquement négatives (R0) constitue un facteur pronostic majeur
de survie [2,3], justifiant ainsi I'élargissement de la résection au segment I, y compris pour les CPH de type
IT [4]. Des études antérieures issues de centres asiatiques a haut volume ont déja démontré que I'extension
de la résection était associée a une amélioration significative de la survie a long terme, notamment pour les
CPH de type IV [5-7]. Ces résultats soutiennent I'hypothése selon laquelle la probabilité d’obtenir des marges
chirurgicales négatives est plus élevée lors d’'une TS. D'ou l'adoption de stratégies chirurgicales plus
extensives lorsque I'extension tumorale microscopique dépasse la convergence biliaire principale et que la
résection est techniquement réalisable [8].

Ces approches agressives se justifient également par les limites bien connues de la classification de Bismuth
et Corlette, qui tend a sous-estimer I'extension tumorale périhilaire. Cette sous-estimation augmente le risque
de résection R1, y compris pour des CPH initialement considérés comme localisés et de petite taille [9,10].
Pour pallier a ces limites, d'autres classifications ont été proposées, notamment la classification XY développée
par I'équipe de Rennes en 2013 [11].

Il est bien établi que la TS constitue un facteur de risque d'insuffisance hépatique postopératoire (PHLF)
cliniquement significative, ainsi que de mortalité associée, en particulier lorsque le rapport FLR/TLV est
inférieur a 30 % [12,13]. Ce risque pourrait étre réduit si la privation veineuse hépatique était davantage
pratiquée. Cependant, dans cette étude, les taux de mortalité et de morbidité sévere a 90 jours étaient
comparables entre les groupes TS et EH, ce qui pourrait s'expliquer par le fait que le rapport moyen FLR/TLV
dans le groupe TS demeurait supérieur a 30 %.

Il convient également de souligner que la durée de préparation préopératoire était significativement plus
longue dans le groupe TS (P = 0,01), sans impact défavorable sur les résultats oncologiques, en accord avec
les données rapportées dans la littérature [14].



Les principales limites de cette étude résident dans son caractére rétrospectif et la possibilité de facteurs de
confusion non mesurés, notamment ceux susceptibles d‘avoir influencé la décision chirurgicale entre la TS et
I'EH.

Néanmoins, les résultats demeuraient cohérents dans les différentes analyses de sensibilité, ainsi qu’au sein
d’'une pseudo-population (IPTW), laquelle prenait en compte les facteurs de confusion résiduels potentiels,
tels que I'envahissement vasculaire. Ce dernier présentait d'ailleurs un taux plus élevé de résections veineuses
portales dans le groupe TS (p = 0,01), ce qui pourrait avoir influencé le choix opératoire initial

La stratification selon les types de Bismuth a montré la supériorité de la TS sur 'EH en termes de survie
globale pour les CPH de type III (p = 0,0094 pour le type IIla et p = 0,011 pour le type IIIb), mais pas pour
le type II (p = 0,06, non significatif). Cette absence de différence pourrait s'expliquer par la taille plus réduite
de I"échantillon de patients atteints de CPH de type II, comparativement a ceux de type III.

La mortalité observée dans cette étude était de 13,3 %, soit un taux nettement plus élevé que celui rapporté
dans les séries asiatiques, notamment celle de Nagino, ou elle était de 4,7 % [3]

Enfin, le nombre total de patients inclus reste relativement limité, avec 443 cas répartis sur treize centres
tertiaires sur une période de onze ans soit en moyenne quatre patients par an et par centre, ou qu’il existe
une disparité dans le recrutement avec des centres a gros volume et des centres a volume moindre

il aurait était aussi intéressant de faire une stratification par centre.

Points forts

o Ftude multicentrique
e Analyse comparative rigoureuse des résultats oncologiques et postopératoires

e Données issues de centres tertiaires spécialisés
Points faibles

e Caractere rétrospectif
o Effectif relativement limité
o Effectif des CPH type II plus faible ne pouvant permettre une analyse statistique

e Mortalité relativement élevées par rapport aux études asiatique

Conclusion

Cette étude nationale francaise démontre que, lorsque les deux options chirurgicales sont envisageables, la
TS peut offrir de meilleurs résultats oncologiques, notamment en termes de survie globale et de survie sans
récidive, comparativement a EH dans le traitement des CPH de type II et III.
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