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Résumeé

Objectif : Les kystes rénaux sont une entité particuliere qui peuvent contenir des
éléments malins. En cas de malignité suspectée, la prise en charge chirurgicale est
indiquée, mais la voie d’abord a choisir reste débattue, en partie du fait d'un risque
d’effraction tumorale potentiellement majoré par la voie coelioscopique robot assistée.
L’objectif principal de cette étude était d’évaluer les résultats périopératoires et
oncologiques en fonction des voies d’abord ouverte (NPO) et coelioscopique robot-
assistée (NPRA).

Matériel et méthodes : Entre 2008 et 2015, I'ensemble des dossiers des patients de 8
centres urologiques opérés d'une néphrectomie partielle pour lésion kystique suspecte
ont été analysés de fagon rétrospective. La notion de rupture de kyste en peropératoire
était 'un des criteres principaux. Une comparaison des deux voies d’abord a été
effectuée. Une analyse des résultats oncologiques a long terme a été réalisée selon la
meéthode du log-rank. Une analyse multivariée recherchant les facteurs de risques de
complications et de rupture de kyste était réalisée par régression logistique.

Résultats : Deux cent soixante huit patients ont été inclus. Les caractéristiques des
patients selon la voie d’abord étaient similaires, excepté pour le RENAL score (p=0,045)
et la taille tumorale (p=0,0001) qui étaient plus importants dans le groupe NPO. Les
résultats peri-opératoires retrouvaient un saignement plus important dans le groupe
NPO (p=0,03) alors que la durée d’intervention était plus courte (p=0,042). Les
complications postopératoires étaient significativement supérieures dans le groupe NPO
avec deux fois plus de complications générales (p<0,001) et quatre fois plus de
complications majeures (p=0,003). La durée d’hospitalisation était plus courte dans le
bras NPRA. Le seul facteur de risque de complication postopératoire retrouvé était la
voie d’abord ouverte. Le taux de rupture de kyste était de 18%, il n’y avait pas de
différence en fonction de la voie d’abord (p=0,67). Avec un recul moyen de 32 mois,
'analyse des résultats oncologiques ne retrouvait pas de différence en terme de récidive
ou de survie globale en fonction de la voie d’abord (p=0,91), ni selon la présence ou non
d’une rupture de kyste (p=0,23).

Conclusion : La néphrectomie partielle pour les tumeurs kystiques est une technique
stire et efficace comportant moins de risques de complications que la voie d’abord
ouverte. Les résultats oncologiques sont encourageants, ne retrouvant pas de
différences y compris en cas de rupture de kystes. Un suivi oncologique a plus long
terme est néanmoins nécessaire pour confirmer ces résultats.

Mots clés : Néphrectomie partielle ; Chirurgie robots assistée ; Kystes Bosniak ; Rupture
de kyste



Abstract

Objective: Renal cysts are a particular entity that may contain malignant elements. In
case of suspected malignancy, surgical treatment is indicated, but the surgical approach
is still debated, in part due to a tumour rupture risk, potentially increased by
laparoscopic approach. The main objective of this study was to evaluate perioperative
and oncologic outcomes between open partial nephrectomy (OPN) and robot-assisted
partial nephrectomy (RAPN).

Material and Methods: Between 2008 and 2015, all patients who underwent a partial
nephrectomy for cystic renal masses in 8 centers were included. We retrospectively
assessed perioperative outcomes including warm ischemia time, estimated blood loss,
hospital length of stay and complications rate. Peroperative cystic ruptures were
systematically sought. A multivariate analysis was performed for predictive factors of
complications and cystic rupture. Oncological outcomes evaluated histological
examination, positive margins, and tumors recurrences.

Results: We included 268 patients. Patient’s characteristics were similar except for
RENAL score (p=0.045) and tumor size (p=0.0001) which were higher in the OPN group.
Perioperative outcomes found a higher estimated blood loss (p=0.03) and a shorter
operative time (p=0.042) in the OPN group. There were statistically more complications
in the OPN group, with twice complications (p<0.001) and forth more major
complications (p=0.003). Hospital length of stay was shorter in the RAPN group
(p<0.001). OPN was the only predictive factor of complication in the multivariate
analysis. Cystic rupture occurred in 18% of cases, without difference between surgical
approach. No predictive factor of cystic spillage was found. Oncological outcomes were
similar between surgical approach (p=0.91) as between cystic rupture (p=0.23).
Conclusion: Robot assisted partial nephrectomy is feasible for cystic tumors. It is not
associated with an increasing oncological risk, and decrease perioperative morbidity.
Number of cystic rupture is not so rare but don’t impact on oncological outcomes. A
prospective study with long term outcomes is necessary to confirm these results.

Key words: Partial nephrectomy; robotic surgery; robot assisted partial nephrectomy;
open partial nephrectomy; cystic rupture; cystic renal masses; Bosniak cyst.
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Introduction

Epidémiologie

Le cancer du rein représente 2 a 3 % des tumeurs malignes!, avec une incidence de
5,8/100000 dans les pays occidentaux?. En 2012 en France, son incidence était estimée
a plus de 11500 nouveaux cas avec un ratio homme/femme de 2,53. En Europe, pres de
84 400 nouveaux cas ont été diagnostiqués et plus de 34 700 déces liés aux cancers du
rein ont été recensés*. L’'incidence des ces cancers a été fortement augmentée grace aux
développement des examens d'imagerie comme le scanner (TDM), I'imagerie par
résonance magnétique (IRM) ou I’échographie qui permettent de découvrir ces tumeurs

a un stade asymptomatique, avec une taille plus petite et a un stade plus précoce>-7.

Il en est de méme concernant un sous groupe bien particulier de tumeurs rénales que
sont les tumeurs kystiques. En effet, pres de 50% de la population de plus de 50 ans
présente un kyste rénal®. Bien que la plupart d’entre eux soient bénins (kystes simples),
on retrouve 5 a 7 % de tumeurs rénales malignes d’allures kystiques®-11. D’'un point de
vue histologique, les tumeurs kystiques sont des proliférations tumorales rénales
creusées de cavités. Néanmoins ces tumeurs ont le plus souvent un développement plus
lent, un grade histologique plus faible et un meilleur pronostic!l, comme le rapporte

Reese et al. avec 79% de pT1 et 73% de grade Furhman 1 ou 2°.
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Spécificité des tumeurs kystiques

Diagnostic Radiologique

Les images kystiques rénales sont décrites selon la classification proposée en 1986 par
Bosniak selon différents critéres retrouvés sur une image TDM1213 (Annexe 1). Cette
classification permet de séparer les kystes typiques (types I et II), des kystes atypiques
(type IIF, et type I1I) et des kystes carcinomateux (type V). Cette classification repose
sur plusieurs critéres dont la densité, la présence de cloisons et leur morphologie,
'aspect de leurs parois, la présence de végétation ou encore la prise de contraste de ces
éléments. En fonction du type de kyste il existe une corrélation avec le potentiel de
malignité®14 ce qui oriente la prise en charge thérapeutique : les kystes de type [ et I
sont considérés comme bénins et ne sont pas surveillés, les kystes IIF sont surveillés
radiologiquement (tous les 6 mois pendant 5 ans) du fait d’'un risque de malignité de
5%, les kystes de type Il ont une malignité de 'ordre de 50% et sont soit surveillés soit
réséqués en présence d’anomalies suspectes (rehaussement des cloisons) et les types [V
nécessitent une prise en charge chirurgicale d’emblée du fait d'un potentiel de malignité
>95%. (Annexe 1 et 3).

En cas de doute diagnostique, 'apport de 1'échographie de contrastel>16 et de 'lRM17
peuvent étre intéressants pour déterminer la nature de kystes atypiques. En effet
certaines études ont démontré une meilleure précision diagnostique avec I’échographie

de contraste comparée au TDM (90% vs. 74%)15.
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Prise en charge thérapeutique

Siles types I et Il ne nécessitent pas de prise en charge particuliere, les types Il et [V
peuvent nécessiter une prise en charge chirurgicale. Bien qu'impérative pour les types
[V, 'indication chirurgicale doit étre évaluée en fonction des comorbidités, de I'age, de la
fonction rénale et du contexte clinique.

La néphrectomie élargie (NE) était longtemps considérée comme le traitement de
référence des tumeurs du rein, néanmoins, la néphrectomie partielle a supplanté la NE
permettant en cas de tumeurs localisées une préservation de la fonction rénale avec des
résultats oncologiques similaires!8. Aujourd’hui, les recommandations européennes sont
de proposer une néphrectomie partielle pour toutes les tumeurs localisées de moins de
7 cm1%. Pour certaines équipes, il n’y a pas de limite de taille deés lors que cela reste
techniquement réalisable?0.21,

La néphrectomie partielle consiste a réaliser une résection complete de la tumeur avec
des marges saines en préservant au maximum le capital néphronique afin de préserver
au mieux la fonction rénale postopératoire. Les enjeux de cette chirurgie étant de limiter
la durée d’ischémie chaude (temps pendant lequel le pédicule vasculaire est clampé
pour limiter le saignement durant I'exérese tumorale), et de réaliser une reconstruction
rénale permettant d’éviter les saignements et le développement de fistules urinaires.

La néphrectomie partielle peut étre réalisée selon différentes voies d’abord. Soit par
voie ouverte (NPO), avec un abord par voie transpéritonéale ou par lombotomie, soit par
voie coelioscopique (NPC), qui peut étre transpéritonéale ou rétropéritonéale (annexe
2).La NPC s’est développée a la fin des années 90 sous l'influence de Gill?2-24 , cependant
cette technique a été peu diffusée, du fait de la difficulté technique, de la courbe

d’apprentissage longue et de I'allongement de la durée d’ischémie chaude?>.
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Plus récemment s’est développée la NP par voie coelioscopique robot-assistée (NPRA).
Cette technique coelioscopique de réalisation plus facile (meilleure dextérité, vision 3
dimensions...), a permis de relancer cette chirurgie mini-invasive2¢, permettant, outre
une réalisation plus facile, de diminuer le saignement peropératoire et la durée
d’ischémie chaude.

Il est donc indiqué de réaliser une néphrectomie partielle si possible en cas de tumeur
rénale. Dans les centres dotés du robot Da Vinci, la technique de NPRA est devenue un

standard pour la prise en charge de ces tumeurs localisées.

Concernant la particularité des tumeurs kystiques, la voie d’abord est un sujet toujours
polémique a ce jour. En effet, bien que la voie d’abord coelioscopique soit décrite dans la
littérature depuis 20052728, il persiste des doutes quant a sa place pour les tumeurs
kystiques, du fait d’'un risque potentiel accru de perforation du kyste et donc, en cas de
présence de cellules tumorales, de leur dissémination dans la cavité péritonéale. En
effet, 1a coelioscopie engendre deux problemes spécifiques a 'abord de ces tumeurs
fragiles : tout d’abord le manque de maitrise du geste du fait de 'absence de retour de
force avec les instruments, 'absence d’acces direct au site opératoire et secondairement
le risque potentiel lié au pneumopéritoine qui pourrait favoriser la dissémination des
cellules tumorales en cas de rupture du kyste. Ces risques suggérés dans la mise au point
sur les kystes rénaux de 2009 par Long et al?? restent toujours en suspens et la voie
ouverte pour les tumeurs kystiques reste la voie d’abord privilégiée dans de nombreux
centres.

Récemment certaines équipes ont démontré la faisabilité de la NPRA pour les 1ésion

kystiques comparée aux tumeurs solides3%31, néanmoins ces études portent sur de
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faibles cohortes de patients, ne se comparent pas a la voie ouverte et ne rapportent pas
les ruptures de kystes en peropératoire.

Certaines équipes ont décrit 'utilisation des techniques ablatives telles que la
radiofréquence pour la prise en charge des tumeurs kystiques. Ces études restent encore
au stade expérimental, et les résultats sont a ce jour peu probants avec une récidive

locale dans chaque études avec de faibles cohortes (n=21 et n=30)32-34,

Objectif de I’étude

L’objectif principal de cette étude était d’évaluer les résultats périopératoires des NPO et
NPRA pour les tumeurs kystiques. Les objectifs secondaires comprenaient : I'évaluation
de I'incidence et les facteurs de risque de rupture de kystes en fonction de la technique

ainsi que les résultats oncologiques de ces tumeurs.
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Matériel et Méthodes

Il s’agit d'une étude rétrospective multicentrique internationale réalisée entre janvier
2008 et novembre 2015, a laquelle ont participé 8 centres urologiques universitaires
(CHU Tours, CHU Rennes, CHU Lille, CHU hopital Pitié-Salpétriere, CHU Toulouse, CHRO
Orléans, CHU Dijon, Netherlands Cancer Institute Amsterdam). Les données étaient
récupéreées apres obtention de I'accord du comité d’éthique local de chaque centre.
L’ensemble des patients ayant eu une néphrectomie partielle par voie ouverte (NPO) ou
robot assistée (NPRA) pour tumeurs kystiques diagnostiquées sur 'imagerie
préopératoire ont été inclus. Les patients opérés par voie coelioscopique pure étaient
exclus.

Toutes les données concernant les patients étaient inclues dans une base de donnée

spécifique similaire dans chaque centre.

Diagnostic radiologique

Le diagnostic radiologique était réalisé initialement par TDM dans la plupart des
centres, permettant la stadification du kyste selon les criteres de la classification de
Bosniak!3. En cas de doute diagnostique, était réalisée une échographie de contraste ou
une IRM selon le contexte et les techniques d'imageries disponibles.

Les tumeurs étaient classées selon le degré de complexité chirurgicale grace au
R.E.N.A.L score3> (puis stratifiées en faible RENAL score entre 4 et 6, intermédiaire entre

7 et 9 et élevé entre 10 et 12). Aucune biopsie préopératoire n’'a été réalisée.
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Techniques chirurgicales

Le choix de la technique chirurgicale (ouverte ou robot-assistée) ainsi que la voie
d’abord (sous costale, lombotomie, transpéritonéale, rétropéritonéale) était laissée a la
discrétion de 'opérateur, en fonction de la complexité tumorale et de sa propre
expérience. La chirurgie par voie robot-assistée était réalisée a 'aide d’'un robot da
Vinci® Surgical System S ou Si (Intuitive Surgical Inc., Sunnyvale, CA, USA) a I'aide de 3
ou 4 bras selon la technique chirurgicale classiquement décrite3¢. L’expérience du
chirurgien était classée selon 3 stades : chirurgien en début d’expérience (<20
interventions), en phase intermédiaire (20-50 interventions), chirurgien expérimenté

(>50 interventions).

Evaluation périopératoire

Pour chaque patient, les données médicales préopératoires étaient recueillies
comprenant : I'age, le sexe, I'indice de masse corporel (IMC), le score ASA (American
Society of Anesthesiology), le score ECOG (Eastern Cooperative Oncologic Group
performance status), le score de co-morbidité de Charlson3’, les comorbidités cardio-
vasculaires (hypertension artérielle, dyslipidémie, diabete, tabagisme), la créatininémie
et la clairance calculée selon le MDRD (Modification of Diet and Renal Disease) 38.

Au cours de I'intervention, certaines données spécifiques étaient évaluées : 'expérience
du chirurgien, la durée d’intervention, le temps d’ischémie chaude, le type de clampage

(parenchymateux ou vasculaire), et de déclampage (précoce ou non), la nécessité d’'une
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conversion en chirurgie ouverte, I'ouverture des voies excrétrices, I'utilisation d’agents
hémostatiques, la réalisation d’'un drainage en fin d’intervention.
Pour cette étude, une attention toute particuliere était apportée a I'existence d’'une

rupture de kyste en peropératoire.

Les complications survenant dans les 30 jours étaient reportées selon la classification de
Clavien-Dindo3?, en séparant les complications en mineures (Clavien <3) et majeures
(Clavien =3), les complications hémorragiques (hématomes, fistules artério-veineuses,
pseudo-anévrysmes), les fistules urinaires, le taux de transfusion, et la durée

d’hospitalisation.

Evaluation anatomopathologique

Toutes les pieces opératoires étaient évaluées selon le protocole standard
anatomopathologique dans chaque centre selon la stadification de I’American Joint
Committee. Le sous-type histologique était défini grace a la classification d’Heildeberg#0.
Le grade tumoral était évalué selon le grade de Furhman*!. Les marges positives étaient

définies par la présence de cellules tumorales en regard de la tranche de section.

Suivi des patients

Les patients étaient suivis selon le protocole propre de chaque centre. Il comprenait un

examen clinique, une créatininémie avec calcul de la clairance selon le MDRD, et un
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scanner thoraco-abdomino-pelvien a 6 mois, puis tous les 6 mois durant 2 ans puis
annuellement pour une durée d’au moins 5 ans. Le déces spécifique était attribué au
cancer du rein selon le certificat de déces ou le dossier médical du patient. L’ensemble
des récidives locales ou a distance a été recueilli apres contrdle du dernier bilan

d’imagerie.

Analyse statistique

Les caractéristiques des patients, les données périopératoires et postopératoires ont été
étudiées et comparées entre les groupes NPO et NPRA.

Le test du Chi? (ou le test de Fisher) a été utilisé pour comparer les variables
qualitatives, le test t- de Student pour les variables quantitatives. Les variables continues
étaient exprimées en moyennes et déviations standards et les variables discontinues en
pourcentages. Les courbes de survie sans récidive ont été analysées par la méthode de
Kaplan-Meier, et le log-rank test a été appliqué pour tester la différence entre les
courbes des deux groupes. L’analyse multivariée a été réalisée par régression logistique
afin d’identifier les facteurs prédictifs de rupture de kystes en peropératoire ainsi que
les récidives oncologiques. Le seuil de significativité de ces tests était fixé pour un
p<0,05.

L’analyse statistique a été réalisée grace au logiciel JMP V12.0 (SAS Institute Inc, Cary,

NC, USA)
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Résultats

Deux cent soixante huit patients présentant une 1ésion kystique suspecte ou une
indication opératoire était posée ont été inclus. L’age moyen était de 57 ans (+12,8), 137
patients ont été opérés par voie coelioscopique robot-assistée et 131 par voie ouverte.
Cinquante ruptures de kystes en peropératoires ont été rapportées. Les caractéristiques
de la population générale sont résumées dans le tableau 1. Les interventions ont été
réalisées dans 51% des cas pas des chirurgiens expérimentés (>50 interventions) et

pour 30% des cas par des chirurgiens en début d’expérience (<20 interventions)

Caractéristiques des patients selon la voie d’abord :

Les caractéristiques des patients selon la voie d’abord étaient similaires, excepté pour le
RENAL score (6,9 vs. 7,4 ; p=0,045) et la taille tumorale (35 mm vs. 46 mm ; p=0,0001)
qui étaient légerement supérieurs dans le groupe NPO. Les patients étaient
significativement plus 4gés dans le groupe NPRA (p=0,004). La créatininémie
préopératoire était significativement plus basse dans le groupe NPO mais la fonction

rénale était similaire dans les deux groupes au regard de la clairance MDRD (tableau 1).
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Age moyen (année) (=SD)

IMC moyen (+SD)
Score ASA moyen (+SD)
ECOG moyen (+SD)

Charlson moyen (+SD)

Anticoagulant ou Antiagrégant
(%)

Créatininémie préopératoire
(umol) (xSD)

MDRD préopératoire (ml/min)
(EX)))

RENAL score (moyen, +SD)

3
Bosniak 4
2F
Taille tumorale moyenne (mm)
(EX))))
<20
interventions
20-50
interventions
>50
interventions

Expérience du
chirurgien

Tableau 1 : Caractéristiques des patients selon la voie d’abord ouverte

vs. robot-assistée

Population Voie Robot Voie
générale assistée Ouverte
N=268 N=137 N=131
5713 59 +13 55+13
26,5+4,8 26,5+0,4 26,4 0,4 0,9
1,7+0,6 1,8 +0,6 1,7+0,6 0,3
0,2+04 0,2+0,0 0,2+0,0 0,7
3x2 3+0,2 2,5+0,2 0,02
40 (16,2%) 22 (19%) 18 (13,8%) 0,2
68 + 36 74 +3 62 +3 0,009
83 +22 85 +22 81 +22 0,23
7,2+2,0 6,9+2,0 7,4+2,0 0,045
128 (50%) 64 (49,6%) 64 (50,4%)
112 (43,7%) 60 (45,5%) 52 (41%) 0,2
16 (6,2%) 5(3,8%) 11 (8,6%)
40 = 23 35+17 46 + 27 0,0001
72 (29%) 34 (30,3%) 38 (29%)
46 (19%) 24 (21%) 22 (16,8%) 0,5
125 (51%) 54 (48,2%) 71 (54,2%)
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Résultats périopératoires selon la voie d’abord :

Concernant les résultats peropératoires, la NPO était réalisée plus rapidement (139 min
vs. 156 min ; p=0,042) avec une durée de clampage plus courte (14 min vs. 17 min;

p =0,03) bien qu’un déclampage précoce soit moins souvent réalisé (24,8% vs. 57% ;
p<0,001). En revanche les pertes sanguines étaient significativement plus importantes
dans le groupe NPO (365 ml vs. 265 ml ; p=0,03).

En ce qui concerne le critere spécifique de rupture de kyste, il n’y avait pas de différence
entre les groupes (19,7% vs. 17,7% ; p=0,67). Par ailleurs I'analyse recherchant les
facteurs de risques de rupture de kystes n’a pas permis de mettre en avant un facteur
particulier. L’expérience de I'opérateur (p=0,39), le RENAL score (p=0,88) et la taille
tumorale (p=0,43) notamment, n’étaient pas des facteurs prédictifs en analyse univariée
(tableau 2). Les résultats étaient similaires en analyse multivariée ne retrouvant aucun

facteur prédictif de rupture de kyste (tableau 3).

Les complications postopératoires étaient deux fois plus importantes dans le groupe
NPO (33,6% vs. 14,6% ; p=0,0002), avec notamment pres de 4 fois plus de complications
majeures (15,3% vs. 4,4% ; p=0,003) et plus de fistules urinaires (9,1% vs. 0% ;
p=0,0003). Il n’y avait pas de différence en terme de complications hémorragiques
(p=0,45) ou de transfusions (p=0,45) entre les deux groupes.

Le taux de réintervention (chirurgicale ou radiologique) dans le groupe NPO était pres
de 5 fois supérieur (14,5% vs. 3,6% ; p=0,001).

Par ailleurs, la durée d’hospitalisation était en faveur de la NPRA avec une moyenne de
séjour de 4,6 jours (vs.8 j; p<0,001). A noter que la voie d’abord n’influengait pas la

fonction rénale a long terme (p=0,38).
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Voie robot assistée Voie ouverte

N=137 N=131 P
Durée opératoire moyenne (min) 156 = 60 139 + 65 0,042
(xDS)
Durée de clampage (min) (xDS) 17+ 9 14+11 0,034
Déclampage précoce (%) 58 (57%) 26 (25%) <0,001
Conversion en voie ouverte (%) 8 (5,7%) 0 0,02
Rupture du kyste (%) 27 (20%) 23 (18%) 0,67
Perte sanguine (ml) (+DS) 275 (+270) 365 (+399) 0,03
Drainage post opératoire (%) 66 (59%) 122 (93%) <0,001
Compllcatlons(g;o)st opératoires 20 (14,6%) 44 (33,6%) 0,0002
(V]
Complications :;a]eures Clavien 6 (4,4%) 20 (15,3%) 0,003
Fistule urinaire 0 12 (9,1%) 0,0003
Taux de transfusion (%) 6,6% 9,2% 0,45
Complications hémorragiques 10 (7,3%) 13 (9,9%) 0,45
Nécessité d un.gestg chirurgical ou 5 (3,6%) 19 (14,5%) 0,001
radiologique
Durée de séjour (j) (xDS) 4,6 +2,3 8,0+6,2 <0,001
Dernier MDRD zjlvant sortie 78 73 0,16
(ml/min)
Dernier MDRD connu (ml/min) 80 78 0,38

Tableau 2 : Résultats périopératoires selon la voie d’abord : Voie
ouverte vs. voie robot-assistée
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Taille tumorale
RENAL score

Expérience du chirurgien
< 20 interventions
20-50 interventions
> 50 interventions

IMC

Voie d’abord
Robot-assistée
Ouverte

Indication
Elective
Impérative

0.9
[0.1-19.1]

1 [Ref]
0.4[0.1-1.3]

0.6
[0.1-143]

1.2
[0.1-7.8]

1 [Ref]
2.5[0.7-9.3]

1 [Ref]
1.4[0.3-5.9]
0.9[0.2-3.1]

1 [Ref]
1.1[0.2-8]

0.93

Odds-Ratio
[IC 95 %]

0.14

0.82

0.87
0.13

0.65
0.82

0.95

Tableau 3 : Analyse multivariée sur les facteurs prédictifs de rupture

de kyste
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En analyse multivariée, le RENAL score et la taille tumorale n’étaient pas corrélés a une
majoration des complications. Le seul facteur de risque de complication retrouvé était la

voie d’abord ouverte OR=4,9 1C95% [2.2-5.4]; p<0,001. (Tableau 4)

Odds-Ratio
[IC 95 %]
0.91

0.9
[0.2-7.6]
2.6
[0.6-4.4] 0.31
Score ASA
3 1 [Ref] -
2 1.1[0.3-4.1] 0.66
1 0.8[0.2-2.5] 0.90
Taille tumorale 1.1 0.99
[0.1-11.6] |

RENAL score [0.9-6.7] 0.55

Voie d’abord
Robotique 1 [Ref] <0.001
ouverte 49[2.2-5.4]
Expérience du chirurgien
< 20 interventions 1 [Ref] -
20-50 interventions 1.2[0.4-3.4] 0.75
> 50 interventions 1.2[0.5-2.8] 0.66
Indication
Elective 1 [Ref] 0.43
Impérative 0.6[0.2-2.1]

. 2.0
[0.7-5.8] 0.21

Tableau 4 : Analyse multivariée sur les facteurs prédictifs de
complications post opératoires
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Résultats oncologiques :

Deux cent cinquante six kystes ont pu étre classés selon la classification de Bosniak.

Soixante quinze pour cent d’entre eux étaient malins a 'examen anatomopathologique :
68% des kystes Bosniak 3, 84,5% des Kystes Bosniak 4 et 62,5% des kystes Bosniak 2F.
La majorité des tumeurs était de bas grade (68,8% de grade de Furhman 2 et 16,7% de

grade Furhman 1) (figures 1 et 2).

Sur I'ensemble de la population, le suivi moyen était de 32 mois. Il a été noté une
récidive locale dans 2% des cas (n=5) avec un délai médian de récidive de 72 mois. Une
évolution métastatique est apparue dans 2% des cas avec un délai moyen d’apparition
de 17 mois. Aucune carcinose péritonéale n’a été rapportée. Aucun déces spécifique n’a
été retrouvé, le nombre de déces toutes causes confondues était de 6,6% (n=12)

(tableau 5).

Concernant I'évenement « rupture de kyste » : celui-ci était de 18,7% (n=50). Parmi ces
ruptures, 77,5% (n=38) ont eu lieu sur des tumeurs malignes a I'examen
anatomopathologique final. 13,9% de ces tumeurs étaient Furhman 1, 69% Furhman 2
et 16,7% Furhman 3. Aucune récidive locale ou a distance n’est apparue dans le sous
groupe kystes rompus. L’analyse de survie sans récidive ne montre pas de différence

entre la présence d'une rupture ou non (p=0,23) (figure 3).
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Kystes Bosniak n=256

25%
® Malins ¥ Bénins
75%

Kystes Bosniak 4 n=112

16%
H Malins M Bénins
84%

Kystes Bosniak 3 n=128

32%
B Malins ™ Bénins
68%

Kystes Bosniak 2F n=16

38%
62% M Malins ™ Bénins

Figure 1: Taux de malignité des lésions kystiques selon le stade de
Bosniak
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Répartition des grades de Furhman

B Furhman 1
¥ Furhman 2
M Furhman 3

B Furhman 4

Figure 2 : Répartition des grades de Furhman
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Tumeur maligne (%)

Grade de Furhman

Marge positive (%)
Durée de suivi (mois)

Récidive locale (%)

Délai de récidive locale
(mois) + DS

Evolution métastatique (%)

Patients décédés toutes
causes

Voie Robot

assistée Voie Ouverte p
109 (80,1%) 92 (70,2%) 0,06
12% 22,3%
70% 67%
0,08
18% 9,4%
0% 1,2%
8 (6%) 3(2,3%) 0,25
21+30 43 + 38 <0,001
1(0,8%) 4 (3,2%) 0,19
24 77 £40 0,3
1(0,8%) 2 (1,9%) 0,5
1(0,8%) 11 (8,8%) 0,004

Tableau 5 : Résultats oncologiques selon la voie d’abord
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1,0 —

0,8

0,6

0,4

survie sans récidive

0,2

0,0
0 20 40 60 80 100 120 140

Suivi apres néphrectomie partielle (mois)

Rupture de kyste peropératoire
- Absence de rupture de kyste peropératoire

Log rank test: p=0.23

Survies estimées rupture vs. pas de rupture
1an:100 %vs.97.8 %

5ans:100 % vs. 94.9 %

Figure 3 : Analyse de survie selon le critére rupture de kyste
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L’analyse des résultats oncologiques selon la voie d’abord ne retrouvait pas de
différences significatives entre les groupes. Il existait tout de méme plus de kystes
malins dans le groupe NPRA (80,1% vs. 70,2% ; p=0,06) et la durée de suivi dans ce
groupe était inférieure (21 mois vs. 43 mois ; p<0,001) (Tableau 5). L’analyse de log-
rank sur la survie sans récidive n’a pas retrouvé de différence significative entre les deux

groupes (p=0,91) (Figure 4).

1’0 —— |

[ 1|

| I

0,8
(0]
> —
O
§ 0,6
2
B
% 0,4
=}
N

0,2

0,0

0 20 40 60 80 100 120 140

Suivi apres néphrectomie partielle (mois)

—  Ouvert
— Robot
Log rank test: p=0.91
Survies estimées ouvert vs. robot
1an:97.6% vs. 98.8 %
5ans: 96% vs. 94.5 %

Figure 4 : Analyse de survie selon la voie d’abord
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Discussion

Dans cette étude rétrospective multicentrique internationale, nous avons évalué les
résultats péri-opératoires et oncologiques des néphrectomies partielles pour masses
kystiques en comparant les voies ouvertes et robot-assistées. Les résultats montrent un
net avantage pour la chirurgie robot assistée, qui permet de diminuer la morbidité
périopératoire, sans modifier les résultats oncologiques. Le taux de rupture de kyste

était de 18%.

Bien que les lésions kystiques soient présentes dans 12 a 20 % des cas!1?7 dans la
littérature, de tres rares récidives locales ont été reportées apres rupture de kyste*2. De
ce fait, 'abord chirurgical par voie ouverte reste classiquement conseillée*3, les
recommandations européennes n’ayant pas statué sur la prise en charge chirurgicale
spécifiques de ces lésions?°.

Spalivieiro et al.2’ont publié des 2005 la possibilité de réaliser cette chirurgie par voie
coelioscopique en comparant de fagon rétrospective les interventions faites pour des
masses kystiques a celles réalisées pour des tumeurs solides. Par la suite, une étude a
comparé 36 patients opérés par voie coelioscopique standard a la voie ouverte mais en
incluant les néphrectomies partielles et les néphrectomies élargies?8. Grace aux
avantages techniques amenés par la chirurgie robot-assistée*4-46, ]a NPRA s’est par la
suite développée y compris dans cette indication. Akca et al.3%nt réalisé en 2014 une
premiere étude comparant les résultats péri-opératoires d'un seul centre entre les NPRA
pour masses kystiques et pour masses solides réalisées par un seul chirurgien
expérimenté. Dernierement, une étude multicentrique a évalué rétrospectivement la

NPRA réalisée par des chirurgiens experts en chirurgie robotique pour ces tumeurs sur
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54 patients#’. Bien que ces deux études réalisées dans des centres experts prouvent la
faisabilité de la technique robot-assistée, notre étude est la premiere a comparer sur une
grande population la voie d’abord classique (NPO) et la NPRA pour 1ésions kystiques, en

rapportant spécifiquement la notion de rupture de kystes.

Nous rapportons dans notre étude pres de 18% de ruptures de kyste, sans différence
entre les deux voies d’abord (p=0,67). En analyse multivariée, les ruptures n’étaient
influencées ni par la voie d’abord (p=0,91), ou I'expérience du chirurgien (p=0,39), ni
par le RENAL score (p=0,88) ou la taille tumorale (p=0,43). Les différentes
études?83031évaluant la NP pour lésions kystiques n’ont pas spécifiquement décrite la
recherche systématique de rupture de kyste. Néanmoins, elles n’en déclaraient aucune
en peropératoire. Notre taux de rupture beaucoup plus important que dans la littérature
peut s’expliquer par notre recherche exhaustive de cette événement. La diversité
d’expérience des opérateurs pourrait expliquer ce taux élevé, d’autant que les autres
études n’ont été réalisées que par des chirurgiens experts. Mais dans notre étude
I'expérience n’était pas retrouvée comme un facteur de risque de rupture. Ces résultats
permettent probablement a notre étude, une meilleure représentativité et une meilleure

validité externe.

Les caractéristiques de la population de notre étude sont similaires a celles de la
littérature, y compris sur les caractéristiques des tumeurs (RENAL score, taille
tumorale). Les RENAL scores et les tailles tumorales étaient plus importants dans le
groupe NPO, ce qui s’explique notamment par la préférence des chirurgiens pour un

abord par voie ouverte en cas de haute complexité chirurgicale.

35



Concernant les résultats périopératoires, nous avons retrouvé 2 fois plus de
complications post-opératoires dans le groupe NPO (33 ,6% vs. 14,6% ; p=0,0002), avec
notamment pres de 4 fois plus de complications majeures (15,3% vs. 4,4% ; p=0,003).
Dans notre série, seule la voie d’abord ouverte était retrouvée comme facteur de risque
de complications (OR=4,9[2,2-5,4]; p<0,001), bien que le RENAL score et la taille
tumorale aient été inclus dans I’analyse multivariée. Ceci confirme que les résultats péri-
opératoires en faveur de la NPRA sont bien liés a la voie d’abord, et que les différences
préopératoires sur la complexité tumorale n’ont pas influé sur les résultats.

IIs corroborent les résultats d’'une méta-analyse récente incluant 8 études qui retrouvait
plus de complications dans le groupe NPO (19,3% vs. 29,5%, p<0,001)#8 ainsi qu'une
durée d’hospitalisation plus longue (p<0,001) bien que n’ayant pas réalisé d’analyse
multivariée recherchant les facteurs de risques de complications. Une étude prospective
comparant la voie d’abord ouverte et robot-assistée pour des tumeurs solides de petite
taille n’avait pas retrouvé une telle de différence en terme de complications
postopératoires (9,6% vs. 13,8% ; p=0,3)*°, mais I’étude ne portait que sur 100 patients
opérés par deux chirurgiens expérimentés. L'une des explications concernant les
différences de cette étude avec nos résultats pourrait résider dans I'apport de la
chirurgie robotique pour les chirurgiens en début d’expérience, leur permettant de

diminuer les complications postopératoires.
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D’un point de vue oncologique, avec un recul moyen de 32 mois, il n’a pas été retrouvé
de différences significatives que ce soit en comparant les voies d’abords (p=0,91) ou
'existence d'une rupture de kyste (p=0,32). Ces résultats sont en accord avec I'étude de
Lane et al.>qui ne retrouvaient pas de différences sur la survie sans récidive selon la
technique chirurgicale avec un recul de 10 ans. De méme Wu et al.#8 ne retrouvaient pas
de différence en terme de marges positives ou de récidives a long terme. Pinheiro et al?8,
avec aucune rupture de kyste dans leur série, ne retrouvaient pas de récidive tumorale
avec un recul de 43 mois. De méme, dans I’étude de Novara et al.31, une seule récidive
était retrouvée parmi les 45 patients sans que soit rapporté le taux de rupture de kystes.
Ces résultats sont similaires aux nétres ou I’on ne notait qu’'une récidive dans le bras
NPRA malgré un taux de rupture de kyste dans ce bras de 19,7%. Ces résultats
permettent de penser que le risque de récidive tumorale n’est pas lié a 'existence d’une

rupture de kyste peropératoire.

Les limites de notre étude tiennent tout d’abord du caractere rétrospectif de celle-ci. Par
ailleurs I'analyse des données d'imageries et des examens anatomopathologiques n’a
pas été centralisée. De plus, 'évenement rupture de kyste bien que recherché
systématiquement dans les comptes rendus opératoires et d’'anatomopathologie, reste
déclaratif et ont pu étre omis par certains. Avec une analyse des données sur pres de 8
ans, il existe probablement un biais lié a I’évolution des pratiques en terme d’indication
a la néphrectomie partielle, en effet les centres ayant acquis une certaine expertise ont,
au fil des années, modifié leurs indications opératoires pour cette intervention. Le
caractére multicentrique de notre étude implique également une variabilité dans la
technique chirurgicale ou encore I'expérience des opérateurs. Néanmoins, avec 268

patients (se placant ainsi comme la plus grosse cohorte internationale sur la NP pour
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lésions kystiques) et I'absence d’'impact de 'expérience sur les criteres étudiés, notre
étude garde une bonne validité externe. Le recul pour les données oncologiques reste
limité, et nous ne pouvons affirmer ’absence de risque lié a la rupture de kyste. La
présence de différences en terme de caractéristiques des tumeurs entre les deux
groupes étudiés (notamment RENAL score et taille tumorale), bien que n’étant pas des
facteurs prédictifs en analyse multivariée sur le risque de complications ou de rupture
de kyste, pourraient étre un biais de confusion dans I'analyse des résultats

postopératoires.
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Conclusion

La néphrectomie partielle par voie robot-assistée pour lésions kystiques est une
technique qui permet de diminuer la durée d’hospitalisation et le taux de
complications post opératoires comparativement a la voie ouverte. La rupture de
kyste n’est pas un événement rare quelle que soit la voie d’abord, mais celle ci
n’impacte pas le pronostic oncologique. La NPRA est réalisable par des chirurgiens en
cours d’apprentissage sans entrainer de complications supplémentaires. Une étude
prospective avec analyse des données centralisée, et un recul plus important d’'un

point de vue oncologique permettrait de confirmer ces résultats.
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Annexes

Annexe 1 : Classification modifiée des lésions kystiques du rein selon Bosniak

Criteres diagnostiques au TDM

Proba. de
malignité
(%)

Prise en charge

e e . Apres recommandée Aspect du kyste
Sans injection

injection

Densité hydrique (<20 | Absencede Aucune
UH) Homogeéne Limites | rehaussement surveillance 0
régulieres sans paroi (<10 UH) recommandée
visible
Uniquement les
kystes
Type 1l Cloisons fines Fines Absence de | symptomatiques :
Kyste calcifications rehaussement Typiquement : 15
atypique pariétales Kyste (<10 UH) résection du
hyperdense (> 50 UH) dome saillant
(laparoscopique
ou robotique)
Surveillance tous
les 6 mois
Cloisons nombreuses et pendant 5ans
fines Paroilégerement Absence de par une imagerie
P En cas
epaissie rehaussement ) "
e c d’apparition de
Calcifications pariétales ol h N
et des cloisons, re auss.emen 25
AN rehaussement des cloisons
régulieres Kyste N
douteux :arrét
hyperdense et "
entierement intra-rénal, §u}"ve1 ance
>3 em exérese selon les
- régles de la
chirurgie
oncologique
Cloisons nombreuses et
épaisses Paroi
, P . o Chirurgie
épaisse Limites R
Type III R Rehaussement d’exérése selon
irréguliéres . L
Kyste Calcificati o de la paroi ou les principes 50
suspect alcl ¥ca‘flon.s‘epalsses, des cloisons oncologiques
irréguliéres
Contenu dense (> 20
UH)
Rehaussement Chirurgie
Type IV Ca ; Yo hd
. Paroi épaisse et de la paroi ou d’exérése selon
Cancer a |[EEPENN P N
forme irréguliere Végétations des les principes >95
kystique ou nodule mural végétations oncologiques
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Annexe 2 : Abords chirurgicaux pour néphrectomie partielle

Néphrectomie partielle ouverte par lombotomie :
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Annexe 3 : Images de lésions kystiques

Kyste Bosniak 4 en coupe TDM :
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Résumé :

Objectif :

Les kystes rénaux sont une entité particuliére qui peuvent contenir des éléments malins. En cas de
malignité suspectée, la prise en charge chirurgicale est indiquée, mais la voie d’abord a choisir reste
débattue, en partie du fait d'un risque d’effraction tumorale potentiellement majoré par la voie
coelioscopique robot assistée. L’objectif principal de cette étude était d’évaluer les résultats
périopératoires et oncologiques en fonction des voies d’abord ouverte (NPO) et coelioscopique robot-
assistée (NPRA).

Matériel et méthodes :

Entre 2008 et 2015, 'ensemble des dossiers des patients de 8 centres urologiques opérés d'une
néphrectomie partielle pour lésion kystique suspecte ont été analysés de facon rétrospective. La notion de
rupture de kyste en peropératoire était I'un des critéres principaux. Une comparaison des deux voies
d’abord a été effectuée. Une analyse des résultats oncologiques a long terme a été réalisée. Une analyse
multivariée recherchant les facteurs de risques de complications et de rupture de kyste était réalisée par
régression logistique.

Résultats :

Deux cent soixante huit patients ont été inclus. Les caractéristiques des patients selon la voie d’abord
étaient similaires, excepté pour le RENAL score (p=0,045) et la taille tumorale (p=0,0001) qui étaient plus
importants dans le groupe NPO. Les résultats peri-opératoires retrouvaient un saignement plus important
dans le groupe NPO (p=0,03) alors que la durée d’intervention était plus courte (p=0,042). Les
complications postopératoires étaient significativement supérieures dans le groupe NPO avec deux fois
plus de complications générales (p<0,001) et quatre fois plus de complications majeures (p=0,003). La
durée d’hospitalisation était plus courte dans le bras NPRA. Le seul facteur de risque de complication
postopératoire retrouvé était la voie d’abord ouverte. Le taux de rupture de kyste était de 18%, il n'y avait
pas de différence en fonction de la voie d’abord (p=0,67). Avec un recul moyen de 32 mois, 'analyse des
résultats oncologiques ne retrouvait pas de différence en terme de récidive ou de survie globale en
fonction de la voie d’abord (p=0,91), ni selon la présence ou non d’une rupture de kyste (p=0,23).
Conclusion :

La néphrectomie partielle pour les tumeurs kystiques est une technique sfire et efficace comportant moins
de risques de complications que la voie d’abord ouverte. Les résultats oncologiques sont encourageants,
ne retrouvant pas de différences y compris en cas de rupture de kystes. Un suivi oncologique a plus long
terme est néanmoins nécessaire pour confirmer ces résultats.
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