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Abréviations

ADK : adénocarcinome

ADK IM : adénocarcinome intramuqueux

CCR : cancer colorectal
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DSM : dissection sous-muqueuse
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LST-GM : LST Granulaire Macronodulaire

LST-NG : LST Non-Granulaire
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Introduction

En 2018, on estime a 43 336 le nombre de nouveaux cas de cancers colorectaux en France.
Il s’agit du troisiéme cancer le plus fréquent chez 'homme et du deuxiéme chez la femme.
Avec 17 117 décés estimés en 2018, les cancers colorectaux sont la deuxiéme cause de
mortalité par cancer chez les hommes et la troisieme chez la femme (1). Dans 60 % a 80 %
des cas, les cancers colorectaux sont issus de lésions précancéreuses. Ces lésions
précancéreuses correspondent le plus souvent a des polypes en endoscopie et a des
adénomes en histologie. Le risque de cancérisation d’'un adénome est lié & plusieurs facteurs.
Ce risque augmente avec la taille de I'adénome, l'existence d'une architecture avec
composante villeuse et la présence de dysplasie de haut grade lors de l'examen
anatomopathologique (2). Le pronostic du cancer colorectal est bon lorsque la prise en charge
est précoce. La survie relative a 5 ans est de 91 % pour les formes localisées alors qu'elle est
de 11 % pour ies cancers métastatiques (2).

C’est pourquoi il existe un programme de dépistage organisé pour le cancer colorectal en
France. Ce programme repose sur un test recherchant la présence de sang dans les selles.
Si le test met en évidence un saignement occulte alors le patient est adressé a un gastro-
entérologue pour la réalisation d'une coloscopie, qui est un acte diagnostique et thérapeutique.
Cet examen permet de décrire les lésions colorectales accessibles (siége de la leésion, taille,
limites latérales, aspect morphologique macroscopique). Il existe différentes techniques de
résection endoscopique des Iésions colorectales superficielles (polypectomie, mucosectomie).
La dissection sous-muqueuse est la seule de ces techniques permettant une résection
monobloc des lésions colorectales superficielles de plus de 20-25 mm (3). Il s’agit d'une
technique consistant & soulever la muqueuse grace a linjection de liquide dans la sous-
muqueuse, puis a inciser le pourtour de la Iésion en zone saine, et enfin a séparer la mugueuse
de la sous-muqueuse pour obtenir un prélévement en un bloc. Par ailleurs, la résection de ces
lésions de grande taille en plusieurs fragments (piece-meal) par les autres techniques est un
facteur de risque connu de récidive (4).

L'analyse anatomopathologique des résections obtenues par dissection sous-muqueuse
permet d’'obtenir un diagnostic de certitude, grace a une analyse optimale comparativement
aux autres techniques de résection endoscopique. Cette analyse précise un certain nombre
de critéres devant figurer dans le compte-rendu anatomopathologique. Il doit notamment y
figurer le type histologique de la Iésion selon la terminologie de I'Organisation mondiale de la
Santé (5), le degré de dysplasie ou de différenciation selon qu'il s'agisse d'un adénome ou
d'un carcinome et de la qualité de I'exérése. Certains critéres histologiques permettent
également de définir si la résection endoscopique d'un carcinome est curative ou s'il est
nécessaire de réaliser une chirurgie complémentaire. Ces critéres sont 'absence d'infiltration
des sections, un faible niveau d'infiltration de la sous-muqueuse, un bas grade tumoral,
I'absence d’embole tumoral et 'absence de bourgeonnement tumoral significatif (6).

Les prélévements de dissection sous-muqueuse sont inclus en totalité pour lanalyse
microscopique car les critéres histologiques recherchés peuvent n'intéresser qu’un petit
secteur du prélévement. L’analyse en totalité de ces prélévements necessite un temps



technique et médical important. A ce jour, ces prélévements ne possédent pas de tarification
propre pour la partie anatomopathologie. La tarification est la méme que pour toutes les
résections endoscopiques, indifféeremment de la technique utilisée et de la taille de la lesion.

La précision des instruments et les classifications endoscopiques utilisés par les gastro-
entérologues leur permet actuellement de prédire l'histologie et d'identifier les secteurs
suspects d'invasion sous-muqueuse. Aucune étude n'a été realisée pour comparer I'analyse
en totalité de ces piéces de résection par rapport a@ un échantillonnage des zones d'intérét
repérées par le gastro-entérologue a l'aide des instruments d’endoscopie. L'objectif principal
de cette étude est de comparer I'analyse en totalité des prélévements par rapport a un
échantillonnage des zones d'intérét, repérées par le gastro-entérologue, dans le cas de
dissections sous-muqgueuses colorectales. Les objectifs secondaires sont d’evaluer le temps
nécessaire a la prise en charge anatomopathologique de ces prélévements, d'évaluer la
quantité de blocs nécessaires a l'inclusion en totalité ainsi que les potentielles économies de
blocs s'il était possible d'échantillonner les DSM et d'évaluer la performance de la préediction
du statut des marges (exérése RO ou R1). Cette étude pourrait permettre de simplifier et
réduire le co(t de la prise en charge anatomopathologique des piéces de dissection sous-
mugqueuse colorectale.



l. Généralités
1.1. Epidémiologie, dépistage

I.1.1. Epidémiologie

Le cancer colo-rectal (CCR) est fréquent. En 2018, le nombre de nouveaux cas de CCR en
France est estimé a 43 336. Il s’agit du troisiéme cancer le plus fréquent chez 'homme et du
deuxiéme chez la femme. En proportion, ce cancer touche plus les hommes que les femmes
(rapport hommes/femmes de 1,4). L’adge médian au diagnostic est de 71 ans pour les hommes
et de 73 ans pour les femmes. L'étude des taux d’incidence par classe d’age montre un taux
d’incidence maximal entre 85 et 89 ans pour les hommes et, entre 90 et 94 ans pour les
femmes. Le CCR atteint donc globalement une population agee.

En 2018, le nombre de décés estimé en France est de 17 117. Le CCR est |la deuxiéme cause
la plus fréquente de mortalité par cancer chez ’homme et la troisiéme chez la femme.

L’évolution de 'incidence montre une diminution qui touche surtout les hommes, de -0,6 % par
an en moyenne entre 1990 et 2018. L’incidence est restée relativement stable chez la femme.
L’évolution de la mortalité a consisté en une diminution similaire chez les hommes et les
femmes : -1,6 % par an en moyenne entre 1990 et 2018 (1).

I.1.2. Dépistage du CCR

1.1.2.1. Rationnel du dépistage du CCR

En France, il existe un programme de dépistage organisé du CCR depuis 2009. Ce programme
de dépistage est notamment motivé par la fréquence élevée de ce cancer, un taux de survie
élevé a un stade précoce (94 % de survie relative a 5 ans pour les CCR stade 1) et la
disponibilité d'un test utilisable a grande échelle.

1.1.2.2. Les niveaux de risque

Le dépistage organisé s’adresse aux hommes et femmes, 4gés de 50 a 74 ans, présentant un
risque modéré de CCR. Le risque modéré (80 % des cas) est défini par I'absence
d’antécédents de CCR ou d’adénome, I'absence d'histoire familiale de CCR au premier degré
et avant 65 ans, et 'absence de symptomatologie digestive. Ces patients realisent un test
immunologique.

Les patients a risque élevé (15 a 20 % des cas) présentent au moins une de ces
caractéristiques : antécédents personnels de CCR ou d’adénome, antécédents familiaux chez
les parents du premier degré de CCR ou d’adénome (> 1 cm) ou antécédent personnel de
maladie chronique de lintestin (MICI) évoluée. Ces patients ne réalisent pas de test
immunologique et sont adressés au gastro-entérologue pour des coloscopies régulieres.

Les patients a risque trés élevé (1 a 3 % des cas) sont les patients atteints d'altérations
génétiques constitutionnelles (polypose adénomateuse familiale et syndrome de Lynch). Dans
ce cas les patients ne réalisent pas de test immunologique et sont adresseés au gastro-
entérologue pour des coloscopies réguliéres ainsi qu’en consultation d’oncogénétique.



1.1.2.3. Le test immunologique

Il est destiné aux personnes présentant un risque moyen de CCR. Il est & realiser tous les
deux ans, de 50 a 74 ans. Instauré en 2015, il détecte la présence de sang dans les selles au
seuil de 150 ng HB/mL. Les patients dont le test est positif sont adressés au gastro-
entérologue pour la réalisation d'une coloscopie diagnostique. Une évaluation de Santé
Publique France en 2015 a montré que 39 % des tests positifs ont permis de diagnostiquer
soit des CCR soit des adénomes a risque de cancérisation (taille > 1 cm, contingent villeux >
25 %, dysplasie de haut grade).

|.2. Anatomie et carcinogénése

.2.1. Anatomie

Le colon est un segment digestif mesurant environ 1,5 m de long, qui relie I'intestin gréle au
rectum. |l se compose de 7 sous-localisations anatomiques, notamment le caecum, le colon
ascendant, le colon transverse, le colon descendant et le colon sigmoide. Il s’agit d’'un
segment, qui selon la localisation, est entiérement ou partiellement péritonéalise.

Le rectum relie le colon sigmoide & I'anus ou au canal anal selon les auteurs. Il n'est pas
entiérement recouvert de péritoine au niveau de ses deux tiers supérieurs et en est depourvu
au niveau de son tiers inférieur.

1.2.2. Histologie

L’histologie du colon et du rectum sont sensiblement similaires. Comme dans tout le tube
digestif, on peut diviser la paroi en 5 couches distinctes. De la lumiére vers la profondeur on
individualise la mugueuse (comprenant I'épithélium glandulaire et le chorion), la sous-
muqueuse et la musculeuse. La couche suivante est désignée sous les termes de sous-
séreuse ou de tissu adipeux péri-colique selon la présence ou I'absence de péritoine. Pour les
segments recouverts de péritoine, la couche la plus profonde est la séreuse.

I.2.3. Carcinogénése

1.2.3.1. Facteurs de risque

Environ 80 % des CCR sont des cancers sporadigues. Quinze pourcents des CCR surviennent
dans un contexte familial et 5 % sont liés a des prédispositions génétiques : syndrome de
Lynch et polypose adénomateuse familiale principalement.

Plusieurs facteurs de risques ont été mis en évidence : I'alimentation riche en viande rouge,
l'alcool, le manque d'exercice, le tabagisme, un antécédent de cancer, un antécédent de
maladie inflammatoire chronique de l'intestin (MICI) et I'age (2).

1.2.3.2. Lésions pré-cancéreuses

1.2.3.2.1. Polypes festonnés

Cette catégorie comprend 4 entités dans la 5°™ édition de la classification de I'Organisation
mondiale de la Santé (OMS) des tumeurs digestives : le polype hyperplasique, la lésion
festonnée sessile, la lésion festonnée sessile avec dysplasie et 'adénome festonné
traditionnel. Ces deux derniéres lésions peuvent étre les précurseurs d’un adénocarcinome

(5).



La lésion festonnée sessile (anciennement adénome/polype festonné sessile) se développe
de novo ou a partir d'un polype hyperplasique microvésiculaire. Cette lésion s'observe surtout
dans le colon proximal (70-80 %) et représente 10 % des polypes colorectaux.
Macroscopiquement il s’agit d’'un polype sessile. En microscopie, I'épithélium est festonné et
les cryptes sont tortueuses, dilatées a leur base, avec une croissance horizontale le long de
la musculaire muqueuse. Par définition, il n'y a pas de dysplasie associée.

NS

Figure 1 : Lésion festonnée sessile sans dysplasie, coloration HES, grossissement x 50.

La lésion festonnée sessile peut évoluer en lésion festonnée sessile avec dysplasie. Ony
observera une dysplasie de type festonné ou de type conventionnel (adénomateuse). Le
secteur de dysplasie présente souvent des limites nettes et des changements architecturaux
avec secteurs villeux ou cribriformes par exemple. La dysplasie de type festonné ne se grade
pas. En immunohistochimie, on observera fréquemment une perte d’expression nucléaire de
la protéine MLH1 (75 %) due & une hyperméthylation du promoteur du géne MLH7 (phenotype
CIMP-CpG island methylator phenotype-high). L'altération moléculaire initiatrice est une
mutation de BRAF dans plus de 90% des cas.

L'adénome festonné traditionnel se présente volontiers comme un polype de grande taille,
dans le colon distal ou le rectum. Cette lésion présente un festonnement en forme de
« fentes » et I'épithélium comporte en son sein des glandes ectopiques. L'épithélium est
cylindrique avec un cytoplasme hyperéosinophile et des noyaux allongés. Environ 20 % des
adénomes festonnés traditionnels présentent de la dysplasie ou un secteur
adénocarcinomateux (7). L'altération moléculaire la plus fréquente est une mutation de KRAS.



1.2.3.2.2. Adénome conventionnel

Les adénomes conventionnels sont les Iésions précancéreuses les plus fréquentes. lis sont
observés indifféeremment du colon droit jusqu’au rectum. Macroscopiquement, ces Iésions sont
de taille variable et peuvent prendre des formes variées : pédiculée, sessile, déprimee, plane,
ou a extension latérale (Lateral Spreading tumor : LST). lls sont classés en trois sous-types
selon le pourcentage de contingent villeux : tubuleux (<25 %), tubulo-villeux (de 25 % a 75 %)
et villeux (>75 %)(8). Par définition, ces lésions sont dysplasiques. Il existe un systeme de
gradation en bas grade et en haut grade basé sur les anomalies architecturales et cyto-
nucléaires. La dysplasie de bas grade se présente comme une prolifération de glandes
tortueuses. Les noyaux sont allongés, pseudostratifiés mais conservent globalement une
orientation basale. Dans la dysplasie de haut grade, I'architecture est plus complexe, voire
cribriforme et les atypies cyto-nucléaires sont plus marquées (9).

1.2.3.2.3. Polypes hamartomateux

Les polypes hamartomateux colorectaux sont rares. Les plus fréquents sont les polypes de
type juvénile et les polypes de Peutz-Jeghers. Les polypes de type juvenile ont souvent une
surface ulcérée et des glandes dilatées. Le chorion est cedémateux, riche en eléments
inflammatoires. Le polype de Peutz-Jeghers est caractérisé par une architecture villeuse, liee
a l'arborisation de nombreux axes fibro-musculaires. Ces lésions sont parfois le siege de
dysplasie (5).

Le diagnostic précis de ces polypes nécessite une corrélation avec les donneées cliniques et
endoscopiques. Ces polypes hamartomateux peuvent survenir sporadiquement ou dans le
cadre de polyposes liées & des syndromes génétiques (syndrome de la polypose juvénile,
syndrome de Peutz-Jeghers, syndrome de Cowden, syndrome de Cronkhite-Canada. En cas
de syndrome génétique, les patients présentent un risque augmenté de CCR. Le risque
cumulé est respectivement de 13 % et 39 % pour le syndrome de Cowden et le syndrome de
Peutz-Jeghers, et de 68 % a 60 ans en cas de polypose juvénile (9).

I.3. Histopathologie des CCR

1.3.1. Classification OMS (5°™ édition)

Bien que la majorité des CCR correspondent & des adénocarcinomes sans autre indication
(SAl), il existe un certain nombre de sous-types histologiques (tableau 1). Les tumeurs
neuroendocrines ainsi que les carcinomes neuroendocrines n'y sont pas présentés.

La majorit¢ des CCR correspond a des adénocarcinomes sans autre indication (SAl),
anciennement appelés adénocarcinomes lieberkihniens.



Adénocarcinome SAl
Adénocarcinome festonné
Adénocarcinome « adenoma-like »
Adénocarcinome micropapillaire
Adénocarcinome mucineux
Carcinome peu cohésif
Carcinome a cellules en bagues & chatons
Adénocarcinome médullaire
Carcinome adénosquameux
Carcinome, indifférencié, NOS
Carcinome avec un contingent sarcomatoide

Tableau 1 : Classification OMS (5°™ édition) des tumeurs épithéliales malignes a I’exception
des néoplasies neuroendocrines.

1.3.2. Classification pTNM des CCR

La classification actuelle (tableaux 2 & 4) provient de la 8°™ édition de la classification des
tumeurs malignes de I'Union Internationale Contre le Cancer (UICC) de 2017 (10). Cette
classification ne s’applique qu'aux carcinomes. Le pT « Tumeur primitive » est évalué en
fonction de la structure atteinte par la tumeur le plus en profondeur. Le pN « adénopathies
régionales » renseigne sur l'atteinte des adénopathies régionales, qui ne sont pas etudiees
par la technique de dissection sous-muqueuse (DSM). Le pM « métastase a distance » integre
notamment les métastases péritonéales (carcinose) ou dans des organes a distance et les
atteintes des adénopathies non régionales.



Classification pT

Niveau d’invasion

Tx

T0

Tis

T1

T2

T3

T4a

T4b

Renseignements insuffisants pour classer la tumeur
Absence de tumeur primitive

Intra-muqueux, tumeur envahissant la lamina propria sans dépasser
la musculaire muqueuse

Sous-mugueuse

Musculeuse

Sous-séreuse ou tissus péri-coliques et péri-rectaux non
péritonéalisés

Tumeur perforant le péritoine viscéral

Tumeur envahissant d’autres organes ou structures de voisinage

Tableau 2 : Classification pT des CCR d’aprés la TNM 8™ édition UICC 2017.

Classification pN Envahissement ganglionnaire

Nx Renseignements insuffisants pour classer les adénopathies
régionales

NO Pas de métastase ganglionnaire régionale

N1 1 a 3 ganglions lymphatiques régionaux

N1ia 1 ganglion lymphatique régional

N1b 2 a 3 ganglions lymphatiques régionaux

N1c Nodule(s) tumoral(aux), c.a.d satellite, dans la sous-séreuse, ou dans
les tissus péricoliques ou périrectaux sans métastase ganglionnaire
régionale

N2 4 ou plus ganglions lymphatiques régionaux

N2a 4 a 6 ganglions lymphatiques régionaux

N2b 7 ou plus ganglions lymphatiques regionaux

Tableau 3 : Classification pN des CCR d’aprés la TNM 8™ édition UICC 2017.
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pM Métastase a distance

MO Pas de métastase a distance

M1 Présence de métastase(s) a distance

M1a Métastase localisée a un seul organe (foie, poumon, ovaire,
ganglion(s) lymphatique(s) autre que régional), sans metastase
péritonéale

M1b Métastase dans plusieurs organes

M1tc Métastase(s) péritonéale(s) avec ou sans metastases dans d'autres
organes

Tableau 4 : Classification pM des CCR d’aprés la TNM 8°™¢ édition UICC 2017.

1.3.3. Critéres anatomopathologiques de résection endoscopique curative

Les critéres de grade tumoral, d'emboles tumoraux et de mesure de linfiltration tumorale sont
également des critéres prédictifs de métastase ganglionnaire.

1.3.3.1. Grade tumoral

Le grade tumoral se base sur la formation glandulaire (tableau 5) : bas grade (anciennement
bien et moyennement différenciés) et haut grade (anciennement peu différencie). Son
évaluation ne tient pas compte du front d’invasion ou il est possible dobserver du
bourgeonnement tumoral et des phénomenes de transition épithélio-mésenchymateuse (11).

Le grade tumoral s'applique notamment aux adénocarcinomes SAl et aux adénocarcinomes
mucineux. Les sous-types de CCR par définition de haut grade sont I'adénocarcinome a
cellules indépendantes et I'adénocarcinome micro-papillaire.

OMS 4°™ édition (2010) OMS 5°™ édition (2018)

Bien différencié
(2 95 % de formation glandulaire) Bas grade
(= 50 % de formation glandulaire)

Moyennement différencie
(50-95 % de formation glandulaire)

Peu différencié Haut grade

(< 50% de formation glandulaire) (< 50 % de formation glandulaire)

Tableau 5 : Grade tumoral des CCR d’aprés I'OMS 2018 et ’'OMS 2010 (5).

.3.3.2. Emboles tumoraux

L’invasion lymphatique correspond a la présence de cellules tumorales isolées ou d’'amas
de cellules tumorales au sein d’'une cavité vasculaire avec un revétement endothélial, et ne



comportant pas dérythrocytes intra-luminaux. La  réalisation d'une etude
immunohistochimique, notamment a I'aide de I'anticorps anti D2-40 peut s’avérer utile (12).

L’invasion veineuse se présente de la méme maniére, dans des vaisseaux identifiés comme
des veines (figures 2 et 3). On distingue les emboles tumoraux intra-muraux, siégeant dans la
sous-muqueuse ou la musculeuse, des emboles extra-muraux siégeant dans la sous-séereuse
ou le mésocolon. Ces derniers sont de plus mauvais pronostic (13,14). Une étude
immunohistochimique ainsi qu’une coloration spéciale par I'orcéine peuvent constituer une
aide au diagnostic (5).

Lt T
S

Figure 2 : Embole tumoral veineux, coloration HES, grossissement x 100.
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Figure 3 : Embole tumoral veineux, immunohistochimie anti-CD31, x 100.

1.3.3.3. Bourgeonnement tumoral

Le bourgeonnement tumoral (budding) est un facteur de risque indépendant de metastase
ganglionnaire. Il correspond a la présence de cellules tumorales isolées ou en amas de moins
de 5 cellules au niveau du front d’invasion. Son évaluation se fait au niveau d'un hotspot, ou
le score est le plus élevé, sur lame HES. Il existe un systéme d'évaluation semi-quantitatif
(tableau 6). Seuls les scores 2 et 3 sont associés a un risque significatif de metastase

ganglionnaire (6).

Le bourgeonnement tumoral correspondrait & 'aspect microscopique de la transition épithélio-
mésenchymateuse (15).

Score de budding Nombre de bourgeons Risque de métastase
(objectif «x 20» sur 0,785 mm?) ganglionnaire

Score 1 (bd 1) < 5 bourgeons Faible
Score 2 (bd 2) 5-9 bourgeons Elevé
Score 3 (bd 3) > 9 bourgeons Elevé

Tableau 6 : Evaluation du bourgeonnement tumoral selon les recommandations de I''TBCC (16).
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1.3.3.4. Mesure de l'infiltration tumorale de la sous-muqueuse

1.3.3.4.1. Mesure de la hauteur d’infiltration tumorale

La hauteur d’'infiltration de la sous-muqueuse se mesure de la face profonde de la musculaire
muqueuse jusqu'au front d’invasion de la tumeur (figures 4 et 5). Lorsque la musculaire
muqueuse n'est pas visible, la mesure est réalisée a partir de la surface jusqu’au front
d’invasion (17).

Trois seuils sont définis :
- <1000 ym : risque de métastase ganglionnaire quasi nul ;
- De 1000 a 2000 um : risque significatif (de 4 a 12 % selon les études) ;
- >2000 pm : risque encore plus élevé de métastase ganglionnaire.

Le seuil retenu pour définir une exérése endoscopique comme curative est donc le seuil
de 1000 pm (18).

Figure 4 : Adénocarcinome infiltrant la sous-muqueuse (fleche : hauteur d'infiltration sous-
muqueuse), coloration HES, grossissement x 25.
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Figure 5 : Adénocarcinome infiltrant la sous-muqueuse, anticorps anti-caldesmone. Fleche
rouge : musculaire muqueuse, fleche noire : hauteur d'infiltration. Grossissement x 25.

1.3.3.4.2. Mesure de la largeur d’infiltration tumorale

La largeur d'infiltration tumorale correspond au grand axe de la partie invasive de la tumeur,
dans la sous-muqueuse. Le seuil de 4000 pm est retenu car au-dela, il existe une
augmentation significative du risque de métastase ganglionnaire (6).

1.3.3.5. Statut des marges d’exérése

Dans le cas d’'une DSM, on distingue deux types de marge. La marge profonde est la distance
entre la tumeur et la section profonde la plus proche, située habituellement dans la sous-
muqueuse. La marge latérale est la distance entre la tumeur et la section muqueuse la plus
proche.

Dans le cadre des exéréses endoscopiques monobloc, le taux de récidive est significativement
augmenté en cas de section profonde positive alors que ['atteinte de la section latérale
influence peu le risque de récidive (19).

Une marge profonde nulle (0 pm), c'est-a-dire une exérése incompléte ou R1, au contact d'un
cancer invasif, est une indication de chirurgie complémentaire. Une marge profonde entre 0 et
1 mm, doit &tre mesurée précisément a I'aide d'un micrométre, et le cas discuté en réunion de
concertation pluridisciplinaire (6).
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1.4. Principes de prise en charge diagnostique et thérapeutique

1.4.1. Méthodes de résection endoscopique

Différentes méthodes de résection endoscopique des lésions colorectales superficielles
existent. Les trois principales sont présentées ci-dessous.

1.4.1.1. Dissection sous-muqueuse

La dissection sous-muqueuse est une technique développée au Japon dans les années 1990.
Cette technique a été développée initialement pour traiter les cancers superficiels gastriques
dont I'incidence est élevée au Japon. La DSM a ensuite été utilisée dans les localisations
cesophagienne et colorectale.

Contrairement aux autres techniques de résection endoscopique, la DSM permet une exérese
monobloc des Iésions superficielles colorectales indépendamment de leur taille (figure 6).

A B

e &= .~

Injection sous
muqueuse

Marquage

Incision Dissection
circonférentielle sous mugqueuse

Figure 6 : Représentation graphique de la technique de DSM d'aprés Lépilliez et al (20) :

A : Réalisation de points d'électrocoagulation autour de la Iésion, délimitant le frace de I'exérése avec
une marge de 1 a 2 mm.

B : Injection d’une solution liquidienne dans la sous-mugqueuse, créant un plan de clivage avec la
musculeuse. Il en résulte une surélévation de la lésion.

C : Incision muqueuse permettant d’accéder au plan sous-muqueux.

D : Etape de dissection sous-muqueuse avec des couteaux d'électrocoagulation speciaux permettant
la séparation du plan sous-muqueux et de la musculeuse.



1.4.1.2. Polypectomie standard

La polypectomie standard est la technique de référence pour les polypes colorectaux de moins
de 20 mm. Cette technique est adaptée pour les Iésions sessiles ou pédiculées. | 'anse joue
le réle d’'un « lasso » pour disséquer et extraire le polype.

Pour les polypes de moins de 10 mm, la technique de référence est la polypectomie a I'anse
froide (exérése mécanique). Pour les polypes entre 10 et 20 mm, la technique de référence
est la polypectomie a I'anse diathermique (anse chaude), qui utilise un courant électrique a
haute fréquence (3).

.4.1.3. Mucosectomie

La mucosectomie est une technique d'exérése des lésions superficielles colorectales
permettant des résections monobloc ou en plusieurs fragments (piece-meal). Le but est de
surélever la lésion & I'aide d’une injection liquidienne dans la sous-muqueuse. Une fois la
lésion surélevée, il est possible de procéder a son retrait de la méme maniére que pour une
polypectomie standard (figure 7).

Cette technique permet d'obtenir de bons taux de résection monobloc pour des lésions
superficielles coliques jusqu'a 20-25 mm (3). D’aprés Buchner et al (21), le taux de résection
monobloc est de 61 % pour les lésions de moins de 25 mm et chute a 16 % pour les lésions
de plus de 25 mm .
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Figure 7 : Représentation graphique de la technique de mucosectomie d'aprés Lépilliez et al
(20).

1.4.2. Intéréts de la dissection sous-mugueuse

Les intéréts de la DSM sont multiples. La méthode d’exérése par dissection du plan sous-
muqueux permet de retirer des lésions superficielles colorectales indépendamment de leur
taille. L’exérése monobloc est optimale pour 'évaluation des critéres anatomopathologiques
décrits ci-dessus, notamment la hauteur d'invasion et le statut des marges.

Plusieurs études ont porté sur la comparaison du risque de récidive locale entre les différentes
techniques d'exérése endoscopique. Shiro et al, ont comparé le risque de récidive locale entre
DSM et exérése endoscopique classique (mucosectomie et polypectomie), pour les Iésions
colorectales superficielles, & 12 mois en cas d’exérése endoscopique complete, et & 3-6 mois
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en cas d’exérése incompléte. Les résultats ont montré un taux de récidive locale a 1,4 % pour
la DSM et a 6,8 % pour les autres techniques endoscopiques. Parmi les facteurs de risques
de récidive locale, on note entre autres I'exérése en plusieurs fragments (piece-meal) et une
taille de la Iésion (> 40 mm). Ces résultats renforcent I'intérét de la DSM (4).

Comparativement a la chirurgie, la DSM présente une morbi-mortalité bien moindre (22). Par
ailleurs une étude locale a mis en évidence un temps d’hospitalisation plus court (2 jours vs
11), une morbidité plus faible (14 % vs 28 %) et un co(t global plus faible (3190 vs 8490 euros)
en faveur de la DSM (23).

1.4.3. Indications la DSM

Les recommandations de I'European Society of Gastrointestinal Endoscopy (ESGE) retiennent
comme indications de DSM colorectale :

- la plupart des Iésions superficielles.

Et plus précisément :

- toute lésion suspecte d'invasion superficielle de la sous-muqueuse (lésions avec zone
déprimée, surface irréguliere, macronodule) ;

- toute lésion ne pouvant pas étre retirée en bloc par les autres techniques endoscopiques.

1.4.4. Estimation du stade T par endoscopie

La sélection des cas éligibles & la DSM nécessite une caractérisation précise portant sur les
aspects morphologiques globaux, glandulaire et vasculaire. Différentes classifications
endoscopiques permettent cette caractérisation.

1.4.4.1. Aspect morphologique

La classification de Paris (figure 8) est une classification ancienne, pouvant s’appliquer dans
tout le tube digestif (24). Chaque type de lésion est associé & un risque d'invasion sous-
muqueuse. Le type 0-1ll (ulcéré) présente un risque de 90 %, avec de frequentes atteintes de
la musculeuse, ce qui contre-indique un geste endoscopique et oriente vers une prise en
charge chirurgicale. Les lésions pseudo-déprimées (0-lic) et les Iésions sessiles (0-Is)
présentent un risque d'invasion sous-muqueuse non négligeable, respectivement de 30-60 %
et de 34 %.



&

pédiculé sessile

Polypoide

surélevé plan déprimé

Utcer L.

Figure 8 : Classification de Paris d’aprés Coron et al (25).

La classification des LST est plus récente (figure 9). Par définition, une LST est une lésion
avec extension horizontale mesurant plus de 10 mm. On distingue deux types de LST,
granulaire (LST-G) et non granulaire (LST-NG), ainsi que quatre sous-types. Le sous-type LST
granulaire sans macronodule (homogene) présente un faible risque d'invasion sous-
muqueuse tandis que les autres sous-types présentent un risque non négligeable d'invasion
sous-mugueuse (26).

(lassification des LST Risque de
LST-G dégénérescence
nodule 0a15%
e 13332%

LST-NG

plane i T e 6%
pseudo
deprimée T, 252 100%

Figure 9 : Classification des LST d'aprés Perrod et al (27).

1.4.4.2. Aspect glandulaire

La classification du pit pattern de Kudo (figure 10), parue en 2001, étudie I'aspect des
cryptes des glandes ("pit pattern”) a l'aide d'un endoscope a fort grossissement couplé a
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l'utilisation de colorants comme I'indigo carmin ou le crystal violet (28). Les pit patterns lils, Il
et IV sont plutdt associés aux lésions adénomateuses tandis que les pit patterns V, et Vy sont
respectivement associés a un risque de cancer superficiel et de cancer profond.

| ] i llis v Vi Vn

Muqueuse Polype Adénome Invasion Invasion
normale hyper. et . . . . SOus- profonde
L faible d'invasion sous-muqueu
lésions non Risque faible d'invas OUS-muqueuse muqueuse
tumorales

Figure 10 : Classification du pit pattern de Kudo adapté d'aprés Kudo et al (28).

1.4.4.3. Aspect vasculaire

La classification de Sano (figure 11), également parue en 2001, étudie I'architecture
microvasculaire a l'aide de la chromoendoscopie virtuelle et du grossissement endoscopique
(29). Cette classification permet de prédire le risque d'invasion en profondeur. La distinction
entre le type IlIA et le type IlIB est capital pour le choix de la prise en charge, endoscopique
ou chirurgicale, car ils sont respectivement prédictifs d'une invasion sous-muqueuse
superficielle et d'une invasion profonde.

| ] A nB

Mugqueuse normale, Adénome Risque d'invasion Risque d'invasion
sous-muqueuse sous-mugueuse
polype L
hyperplasique superficielle profonde
(< 1000 pm) (> 1000 pm)

Figure 11 : Classification de Sano (Capillar Pattern) adaptée d'aprés Uraoka et al (29).
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1.4.4.4. Classification WASP

La classification WASP, développée en 2014, permet de distinguer les Iésions festonnées
sessiles des autres types de polypes, adénomateux ou hyperplasique (30). Cette classification
algorithmique utilise certains critéres qui caractérisent plus spécifiguement les l|ésions
festonnées sessiles. Ces critéres sont l'aspect "nuageux" de la lésion, avec des bords
irréguliers, difficiles a visualiser et la présence de points noirs au niveau des cryptes.

1.4.4.5. Classifications de synthése

Il existe différentes classifications de synthése ayant pour but de simpiifier le diagnostic
endoscopique dans la pratique. Par exemple, la classification CONECCT (Colorectal
Endoscopic Classification to Choose the Treatment, (figure 12) distingue 5 categories de
lésions, dont les prises en charge thérapeutiques différent. Cette classification utilise des
critéres morphologiques, de couleur, de vascularisation, et d’aspect des cryptes (31).

Q R na nc
hyperplastic adenoma high risk adeno-
ma or superficial
adenocurcinoma
Macro Often small Paris Ip, Is or lla Often icoulla +
<10mm rarely depressed Hicor tST
aspect lla Paris non granular or
macronodule
> 1cm)on
granular ST
Color (NBl)  Clear or equivalent | Darker than Often dark
to background background
Vessels (NBlor  Lack of visible ves- | % 1is absant Regular Irreguilar
equivalent) sels or thin vessels | darkspots in th following pits but persisting
across the lesion bat of pits. no avascular area
not following pits
Pits [chromo Round shape Elongated or Irregular
endoscopy whitish pits branched crypts, but maintained
~ real cerebriformaspect  no amorphous
orvirtual) area
Resection No resection . Enbloc RO (EMR or
proposed ESD if > 20 mm)

Figure 12 : Classification CONNECT d’aprés Brule et al (31).

1.4.5. Surveillance

Selon les recommandations de 'lESGE, en cas d'exérése compléte, un contrdle endoscopique
est & prévoir & 12 mois de la DSM initiale en cas de Iésion a bas risque ou de lésion a trés bas
risque (32).

En cas d’adénocarcinome envahissant la sous-muqueuse avec une profondeur d’invasion
inférieure @ 1000 pm, sans autre crittre de mauvais pronostic, alors la surveillance est
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également endoscopique. Si 'invasion de la sous-muqueuse est supérieure a 1000 um ou s'il
existe des critéres de mauvais pronostic alors un traitement complémentaire est a discuter
(tableau 7).

Histologie Conduite a tenir
Trés bas risque DHG, ADK IM Surveillance endoscopique
a 12 mois
Bas risque - ADK pT1 envahissant la

S (= 1000 pr): Surveillance endoscopique
- Absence de critére prédictif a 12 mois
de métastase ganglionnaire.

Risque local - ADK pT1 envahissant la

SM (> 1000 pm). A discuter : traitement

complémentaire ou

- Absence de critére predictif surveillance.

de métastase ganglionnaire.

Haut risque ADK pT1 présentant au
rsrllj?:/r;its .un des critéres Traitement(s)
’ complémentaire(s) :
- embole tumoral, chirurgie, chimiothérapie.

- haut grade tumoral,
- score budding 22

Tableau 7 : Recommandations de I'ESGE concernant la surveillance post DSM en cas de
résection compléte (RO0).

En cas de DSM avec une résection considérée comme compléte en endoscopie, si la résection
est piece-meal ou si une marge latérale est positive (en I'absence d'invasion de la sous-
muqueuse et d'autre critére de mauvais pronostic), on considére la Iésion comme a risque
local. La prise en charge consiste en une surveillance endoscopique ou en une nouvelle DSM
en fonction du cas. La chirurgie n'est pas recommandée.

I.5. Aspect économique

A ce jour, la Liste des Actes CCAM en vigueur pour la spécialite Anatomie et Cytologie
Pathologiques ne posséde pas de cotation spécifique pour la résection par DSM. Il en résulte
qu'une DSM est cotée de la méme maniére qu'une polypectomie ou une mucosectomie. Le
code correspondant est "THHQXO005 : Examen anatomopathologique a visée carcinologique de
piéce d'exérése endoscopique de 1 ou 2 lésions du colon et/ou du rectum”. La cotation est de
51,53 euros.



Il. Objectifs

L'équipe d'endoscopie digestive du CHU de Limoges est reconnue comme un centre expert
de formation et de prise en charge des Iésions superficielles du tube digestif par DSM et traite
chague année un grand nombre de patients. Ceci rend possible I'analyse d'un nombre
important de ces prélévements.

L'objectif principal de I'é¢tude est d'évaluer la faisabilit¢ d'un échantillonnage des DSM
colorectales, aprés repérage des zones suspectes par le médecin endoscopiste, au moment
de la prise en charge macroscopique, sans perte d'information comparativement a l'analyse
aprés inclusion en totalité.

Les objectifs secondaires de I'étude sont :

- I'évaluation du temps que nécessite la prise en charge des DSM, a partir de la prise en charge
macroscopique jusqu'a la validation du compte-rendu d’anatomo-pathologie aprés lecture des
lames,

- I'évaluation du nombre de blocs que nécessite l'inclusion en totalité des DSM, ainsi que
I'évaluation du nombre de blocs potentiellement économisés si, a terme, il était possible de
mettre en place I'échantillonnage des DSM.

- I'évaluation de la prédiction du statut des marges latérales (exérése R1 ou RO).



lll. Matériels et méthodes

I11.1. Méthodes de sélection

Nous avons étudié les prélévements de DSM de patients agés de plus de 18 ans, traites au
Centre Hospitalier Universitaire de Limoges et au Centre Hospitalier de Saint-Junien, pour une
Iésion de localisation colorectale, du 11 mai 2020 au 31 décembre 2021.

Nous avons exclu les patients ne présentant pas de lésion de type adénomateuse ou
carcinomateuse (ex : tumeur neuro-endocrine, tumeurs mésenchymateuses, ...).

Cette étude a recu un avis favorable du Comité d'Ethique du CHU de Limoges.
lil.2. Prise en charge des DSM

lll.2.1. Médecins endoscopistes et matériel

Les médecins endoscopistes ayant participé a ce travail, dans le cadre d'un centre de référence avec
un important recrutement, possédent une expertise en matiére d'exérése par DSM et de
caractérisation des lésions colorectales, notamment grace a l'usage de classifications endoscopiques
multiples. Les lésions ont été analysées en chromoendoscopie virtuelle. Deux colonnes d'endoscopie
ont été employées : Olympus Extra 11l CV 190 et Fujifilm 700 Eluexeo.

11.2.2. Endoscopie

Le médecin endoscopiste réalise I'exérése endoscopique par DSM de la lésion colorectale.
Aprés I'extraction hors du tube digestif, le médecin repére a l'aide d'une encre (Xmark Tissue
Marking Dye, Cellpath) la surface de toute zone paraissant suspecte de correspondre a de
I'adénocarcinome ou de la dysplasie de haut grade. Le repérage des zones suspectes est
basé sur I'emploi de classifications endoscopiques morphologique, glandulaire et vasculaire.

Les critéres d'encrage sont les suivants :
- macronodule,

- ulcération,

- zone pseudo-déprimée,

- classification de Kudo : V|, ou Vy,

- classification de Sano : IlIA ou IlIB.

Cette encre sera visible en macroscopie et lors de I'analyse microscopique. S'il n'existe pas
de zone particuliérement suspecte, le médecin endoscopiste renseigne cette information sur
le bon d'examen d'anatomo-pathologie et n'encre pas la |ésion.

Le médecin endoscopiste peut également choisir de repérer a l'aide d'une encre une limite
latérale suspecte d'étre en zone lésionnelle.

Les prélévements de DSM sont ensuite adressés au service d'Anatomie et Cytologie
Pathologiques.



ll.2.3. Anatomopathologie

A leur réception, les piéces de résection par DSM sont prises en charge par un médecin
(interne, médecin sénior) et un technicien en Anatomie et Cytologie Pathologiques.

Les prélévements sont décrits : mesure de la piéce opératoire, mesure de la |ésion, aspect de
la Iésion, distance de la Iésion aux sections les plus proches, présence ou non de perforation.
Aprés cette étape de description macroscopique et la réalisation d'une photographie (logiciel
Calopix), le prélévement est fixé au formol tamponné a 4%. La durée de fixation au formol est
d'environ 24 a 48 heures.

Figure 13 : Piéce opératoire de DSM (sans zone suspecte repérée) apres fixation au formol
tamponné et encrage des sections latérales et profonde.

Aprés ce temps de fixation, les sections latérales et profonde sont repérees par des encres
(Xmark Tissue Marking Dye, Cellpath) de différentes couleurs qui seront visible a I'examen
microscopique (figure 13). Les prélévements sont alors découpés en tranches paraliéles de 2
a 3 mm d'épaisseur d’'un bout a l'autre, avec repérage des tranches réalisées sur la
photographie (annexe 1). Le prélévement est tranché perpendiculairement au grand axe de la
lésion et a la section latérale la plus proche. Chaque tranche est mise dans une cassette afin
que le prélévement soit inclus en totalité pour I'analyse histologique (figure 14). S'il existe une
zone encrée, les cassettes contenant les tranches encrées sont listées. Le temps nécessaire
a la prise en charge macroscopique est mesuré. Une photocopie de la photographie
macroscopique sur laquelle sont cartographiés les blocs est realisée, et archivee dans un
dossier regroupant tous les cas a étudier.
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Figure 14 : Réalisation de tranches de 2 a 3 mm d'épaisseur (haut) et mise en cassette des
tranches (bas).

Par la suite, le prélévement est placé dans un automate (LogosOne, Microm Microtech) qui
réalise des cycles de déshydratation dans des bains d'alcool et de xyléne puis de paraffine.
Chaque tranche du prélévement est incluse de fagon a étre perpendiculaire a la muqueuse. A
partir de ce bloc, une coupe de 3 a 4 pm d'épaisseur est réalisée a l'aide d'un microtome
(HistoCore Multicut, Leica), puis déposée sur des lames étiquetees et colorées a I'hématéine,
éosine et safran (HES) par un automate (Tissue-Tek Film, Sakura).

Les lames sont analysées par un médecin anatomopathologiste spécialisé en pathologie
digestive, habitué a la prise en charge des DSM. Des études immunohistochimiques
(automate BenchMark Ultra, Roche) peuvent éventuellement étre réalisées afin d'évaluer
Iinfiltration de la sous-muqueuse ou la présence d'embole tumoral, par exemple. Le compte
rendu final, adressé au médecin endoscopiste ayant réalisé la DSM, est réalisé & partir du
compte-rendu type diffusé par la Société Frangaise de Pathologie (6, annexe 2).

I11.2.4. Méthodes d'évaluation

111.2.5. Sélection des lames d’intérét

Aprés validation du compte-rendu final par un médecin, une partie des lames est desarchivée
pour chaque prélévement etudié.

Il existe deux cas de figure :
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- une ou plusieurs zones sont encrées : toutes les lames correspondantes a l'encre sont
désarchivées.

- aucune zone suspecte n'est encrée : une sélection de quelques lames en zone lésionnelle
est désarchivée, dans le but de confirmer le diagnostic initial.
lll.2.6. Collecte des données

Pour chaque prélévement, les informations suivantes sont collectées :

- localisation de la Iésion,

- informations issues du compte-rendu d'endoscopie et/ou du bon de demande d'examen
anatomopathologique :

- présence d'une zone suspecte (encrée),

- présence d'une section latérale suspecte d'étre en zone Iésionnelle (encrée),
- type de Iésion (LST granulaire, LST non granulaire, lé€sion polypoide),

- classification morphologique (Paris),

- classifications endoscopiques (classifications de Kudo, Sano, CONECCT),

- statut de I'exérése endoscopique (compléte ou non),

- identité du médecin endoscopiste,

- encrage d'une zone lésionnelle suspecte de dégénérescence ou d'une limite latérale
suspecte d'étre en zone lésionnelle,

- durée du temps macroscopique, hombres de blocs totaux réalisés,

- analyse microscopique des lames sélectionnées : type histologique de la Iésion, degré de
dysplasie, adénocarcinome intramuqueux, adénocarcinome invasif (dans ce dernier cas les
critéres de résection endoscopique curative sont collectés).

Le temps de lecture au microscope et de réalisation du compte-rendu par des pathologistes
séniors a été mesuré de maniére aléatoire une sur une partie des DSM.
1I1.2.7. Comparaison au résultat du compte-rendu final

Aprés la lecture des lames sélectionnées en aveugle du compte-rendu final, chaque cas est
comparé au compte-rendu final. Cela permet d’établir deux résultats : les lames analysées
permettent d’établir le diagnostic du compte rendu final (concordance) ou elles ne permettent
pas d'établir ce diagnostic (discordance). Les prélevements pour lesquels il existe une
discordance sont revus au cas par cas.

Plusieurs types de discordance sont relevés :
- Cas des piéces de DSM encrées avec présence au moins de dysplasie de haut grade :

- il existe un foyer de DHG ou d'adénocarcinome a distance de l'encre et
I'encre repére une zone de dysplasie de bas grade (DBG),



- il existe un foyer d'adénocarcinome a distance de I'encre et 'encre repere
une zone de DHG ou d'adénocarcinome moins grave que le foyer a distance
(ex : un foyer d'adénocarcinome est repéré par I'encre, mais il existe un
cancer sous-muqueux distinct, & distance, qui n'est pas encré).

- Cas des piéces de DSM non encrées car ne présentant de zone suspecte a I'endoscopie :

- présence de DHG ou d'adénocarcinome sur le prelévement.

lll.3. Méthodes statistiques

Les données collectées ont été anonymisées et centralisées dans un tableur Excel. Les
variables quantitatives sont exprimées sous la forme de moyenne (+/- écart type). Les
variables qualitatives sous la forme d'effectif et de pourcentage. L'analyse statistique a été
réalisée avec le logiciel XLSTAT (Addinsoft, 2022). Pour les analyses univariées une p-value
< 0,05 a été retenue comme seuil de significativite.



IV. Résultats

IV.1. Population de I'étude

Du 11 mai 2020 au 31 décembre 2021, 308 DSM ont été analysées dans le service d'’Anatomie
et Cytologie Pathologiques du CHU de Limoges, 299 DSM ont été incluses dans I'étude (figure
15). La description de la population est présentée dans le tableau 8 et la sélection des patients
dans le diagramme de flux.

Nombre de DSM analysées : 308

A
[ |
DSM coliques : 181 DSM rectales : 125
Exclusions (n) : Exclusions (n) :
Lésion sous-muqueuse : 1 Lésions sous-mugueuse : 4
Oublis d’encrage zone suspecte : 2 Oublis d’encrage zone suspecte : 2
v v
Nombre total DSM coliques incluses : 178 Nombre total DSM rectales incluses : 119
A L
[ ) [ \
Zone suspecte Absence zone Zone suspecte Absence zone
encrée : 74 suspecte : 104 encrée : 72 suspecte : 47
\ \ / )
Y

Nombre total DSM incluses : 299
Données manquantes : n=2

Figure 15 : Diagramme de flux.

L'age moyen des patients était de 69,4 ans. La population était constituée de 163 hommes
(54,5 %) et de 136 femmes (45,5 %). Cent quarante (46,8 %) lésions étaient localisées dans
le colon droit, 38 (12,7 %) dans le colon gauche, 119 (39,8 %) dans le rectum. L'analyse
microscopique retrouvait 7 (2,3 %) lésions dépourvues de dysplasie (lésion festonnée sessile
ou adénome festonné traditionnel), 165 (55,2 %) Iésions en dysplasie de bas grade, 47 (15,7
%) lésions en dysplasie de haut grade, 43 (14,4 %) adénocarcinomes intramuqueux et 36
(12,4 %) cancers sous-muqueux, correspondant a 35 adénocarcinomes pT1 et 2

adénocarcinomes pT2.

Deux-cents (66,9 %) lésions correspondaient a des LST granulaires, dont 88 (29,4 %) LST-
GH et 112 (37,5 %) LST Granulaire Macronodulaire (LST-GM). Il y avait 62 (20,7 %) LST-NG
et 30 (10 %) lésions polypoides (protruding).
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Quatre DSM ont été exclues de I'étude en raison d'un oubli d'encrage de leur zone suspecte,
aprés discussion avec les médecins ayant réalise ces DSM.

Cing DSM ont été exclues car correspondant & des Iésions de type histologique particulier
autre que ceux étudiés dans ce travail (4 tumeurs neuro-endocrines et une tumeur
d'Abrikossof).



Population totale
N =299

Sexe - Femme, n (%)
Age, moy. (écart-type)
Localisation, n (%)

Rectum

Colon gauche

Colon droit

Données manquantes
Histologie n (%)

Absence de dysplasie

DBG

DHG

ADK IM

ADK pT1 (curatif)

ADK pT1 (non curatif)

ADK pT2
Grand diamétre en mm, moy. (écart-type)
Petit diamétre en mm, moy. (écart-type)
Type de lésion, n (%)

Protruding

LST GH

LST GM

LST NG

Aspects festonnés

Données manquantes
Macronodule - Oui, n (%)
Ulcération - Oui, n (%)
Paris, n (%)

O-lla

0-llb

O-lla + 0-lic

O-Is

0-Is + O-lla

0O-Is + O-lic

O-lla

0-lp

Données manquantes
Sano, n (%)

|

1]

1A

B

Données manquantes
Kudo, n (%)

Ils

LI

v

'

Vn

Données manquantes
Connect, n (%)

Is ou llA

IIc

H

Données manquantes

136 (45,5)
69,4 (10,2)

119 (39,8)
38(12,7)
140 (46,8)
2(0,7)

7(2,3)
165 (55,2)
47(15,7)
43 (14,4)
10 (3,3)
25 (8,4)
2(0,7)

62 (22,5)
49,5 (18,7)

30(10,0)
88 (29,4)
112 (37,5)
60 (20,1)
6 (2,0)
3(1,0)
141 (47,2)
2(0,7)

104 (34,8)
2(0,7)

30 (10,0)
30 (10,0)
108 (36,1)
6 (2,0)
1(0,3)
2(0,7)

16 (5,4)

2(0,7)
195 (65,2}
85 (28,4)
7(2.3)

10 (3,3)

15 (5,0)
1(0,3)
196 (65,6)
63 (21,1)
11(3,7)
13(4,3)

96 (32,1)
184 (61,5)
9(3,0)

10 (3,3)

Tableau 8 : Population de I'étude.
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IV.2. Objectif principal

IV.2.1. Lésions repérées

Parmi les 299 DSM, 146 ont été repérées en endoscopie a l'aide d'une encre. Le repérage est
considéré comme discordant si I'analyse microscopique de la zone encrée ne permet pas
d'aboutir au diagnostic histologique final pour un diagnostic de dysplasie de haut grade,
d'adénocarcinome intramuqueux ou d'adénocarcinome = pT1.

Ces 146 DSM correspondaient histologiqguement a 37 (25,3 %) Iésions en dysplasie de bas
grade, 36 (24,7 %) lésions en dysplasie de haut grade, 37 (25,3 %) adénocarcinomes
intramuqueux, 34 (23,3 %) adénocarcinomes pT1 et 2 (1,4 %) adénocarcinomes pT2 (tableau
9).

Effectif : n (%) Cas discordants : n

Absence de dysplasie 0

Dysplasie de bas grade 37 (25,3%)

Dysplasie de haut grade 36 (24,7 %) 4
Adénocarcinome intramuqueux 37 (25,3%) 1
Adénocarcinome pT1 34 (23,3 %) 1
Adénocarcinome pT2 2 (1,4 %) 0

Total 146 (100%) 6

Tableau 9 : Effectifs et cas discordants des lésions repérées.

IV.2.2. Lésions non repérées

Parmi les 299 Iésions, 153 n'ont pas été repérées par encrage. Le cas était consideré comme
discordant en I'absence de repérage si le diagnostic histologique final correspondait a de la
dysplasie de haut grade, un adénocarcinome intramugqueux ou un adénocarcinome 2 pT1.

Ces 153 DSM correspondaient histologiquement a 7 (4,6 %) Iésions dépourvues de dysplasie,
128 (83,7%) Iésions en dysplasie de bas grade, 11 (7,2 %) lésions en dysplasie de haut grade,
6 (3,9 %) adénocarcinomes intramuqueux et a 1 (0,7 %) adénocarcinome pT1 (tableau 10).

Effectif : n (%) Cas discordants : n

Absence de dysplasie 7 (4,6 %)

DBG 128 (83, 7 %)

DHG 11 (7,2 %) 11

ADK IM 6 (3,9 %) 6

ADK pT1 1(0,7 %) 1

ADK pT2 0 0

Total 153 (100 %) 18

Tableau 10 : Effectifs et cas discordants des lésions non repérées.



IV.2.3. Comparaisons statistiques

Le tableau 11 présente les caractéristiques des cas discordants comparativement aux cas
concordants. Ces résultats sont présentés en fonction du type de discordance :

- I'échantillonnage ne permet pas de détecter la dysplasie de haut grade, I'adénocarcinome
intramugqueux et les cancers sous-muqueux (colonnes 2 a 4),

- I'échantillonnage ne permet pas de détecter uniquement les cancers sous-muqueux

(colonnes 5a 7).

Des analyses univariées ont été réalisées pour les caractéristiques ne faisant pas partie des
critéres de repérage (sexe, age, grand et petit diametres) qui n'ont pas mis en évidence de

différences significatives.

DHG, ADK IM et cancers sous-

muqueux

Cancers sous-muqueux
exclusifs

Concordant Discordant p-value Concordant Discordant p-value

N =275 N=24 N = 297 N=2

Sexe - Femme, n (%) 121 (44,0) 15 (62,5) 0,085 135(45,5) 1(50,0) 0,903
Age, moy. (écart-type) 69,6 (10,1) 66,9 (10,5) 0,269 69,4(10,2) 64,5(2,1) 0,320
Localisation, n (%)

Rectum 110 (40,0) 9 (37,5) 119 (40,1) 0(0,0)

Colon gauche 37 (13,5) 1(4,2) 38(12,8) 0 (0,0)

Colon droit 126 (45,8) 14 (58,3) 138 (46,5) 2 (100,0)

Données manquantes 2(0,7) - 2(0,7) -
Histologie, n (%)

Absence de dysplasie 7 (2,5) 0 (0,0) 7 (2,4) 0(0,0)

DBG 165 (60,0) 0(0,0) 165 (55,6) 0(0,0)

DHG 32(11,6) 15(62,5) 47 (15,8) 0(0,0)

ADK IM 36 (13,1) 7 (29,2) 43 (14,5) 0(0,0)

ADK pT1 (curatif) 8(2,9) 2(8,3) 8(2,7) 2(100,0)

ADK pT1 (non curatif) 25 (9,1) 0 (0,0) 25 (8,4) 0(0,0)

ADK pT2 2(0,7) 0 (0,0) 2(0,7) 0(0,0)

Tableau 11 : Comparaisons statistiques entre cas discordants et non discordants (population,

histologie).



DHG, ADK IM et cancers sous- Cancers sous-muqueux

muqueux exclusifs
Concordant Discordant p-value Concordant Discordant p-value
N =275 N =24 N =297 N=2

Grand diamétre en mm, 61(22,6) 65(21,6) 0,179 61,9 (22,6) 75(7,1) 0,181
moy (écart-type)
Petit diamétre en mm, 49,2 (19,1) 49,3 (17,6) 0,638 49 (19) 70(7,1) 0,075
moy (écart-type)
Type de lésion, n (%)

Protruding 28 (10,2) 2(8,3) 30 (10,1) 0 (0,0)

LST GH 78 (28,4) 10 (41,7) 87 (29,3) 1(50,0)

LSTGM 106 (38,5) 6 (25,0) 111 (37,4) 1 (50,0)

LST NG 54 (19,6) 6 (25,0) 60 (20,2) 0(0,0)

Aspects festonnés 6 (2,2) 0 (0,0) 6 (2) 0(0,0)

Données manquantes 3(1,1) 3(1) -
Macronodule - Oui, n (%) 135 (49,1) 6 (25, ) 140 (47,1) 1 (50,0)
Ulcération - Oui, n (%) 2 (0,7) 0(0,0) 2(0,7) 0(0,0)
Sano, n (%)

I 2 (0,7) 0(0,0) 2(0,7) 0(0,0)

Il 174 (63,3) 21 (87.,5) 193 (65,0) 2 (100,0)

A 82 (29,8) 3(12,5) 85 (28,6) 0 (0,0)

B 7(2,5) 0 (0,0) 7(2,4) 0(0,0)

Données manquantes 10 (3,6) - 10 (3,4) -
Connect, n (%)

Is ou A 83(30,2) 13(54,2) 95 (32,0) 1(50,0)

lc 173 (62 9) 11(45,8) 183 (61,6) 1(50,0)

i 9(3,3) 0(0,0) 9(3,0) 0 (0,0)

Données manquantes 10 (3,6) - 10 (3,4) -

Tableau 12 : Comparaisons statistiques entre cas discordants et non discordants (aspects
endoscopiques).

IV.2.4. Performances du repérage de la zone suspecte par I'encre

Le repérage des cancers sous-muqueux peut étre considéré d'un point de vue statistique
comme trés performant avec une sensibilité et une valeur prédictive négative respectivement
de 0,946 et 0,987. Deux cancers sous-muqueux n'ont pas été repéres par I'encre.

Si I'on considére les lésions en dysplasie de haut grade ou plus évoluées, la sensibilité est
moindre : 0,756. Toutefois la valeur prédictive négative reste bonne avec une valeur de 0,860.
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DHG, ADK IM et cancers Cancers sous-muqueux

sous-mugqueux (n=127) (n=37)
Sensibilité 0,756 0,946
Spécificité 0,785 0,580
Valeur prédictive positive 0,648 0,241
Valeur prédictive négative 0,860 0,987

Tableau 13 : Se, Spe, VPP et VPN du repérage de la zone suspecte.
IV.3. Objectifs secondaires

IV.3.1. Macroscopie

L'inclusion en totalité d'une DSM a nécessité en moyenne 23,9 min dans notre serie.
L'amplitude (5-96) est importante puisqu'un cas a nécessité la réalisation de presque 100
blocs.

Dans le cas des DSM repérées (n=146), la zone suspecte a nécessité en moyenne 9 blocs
pour étre incluse entiérement. |l existait également une grande amplitude (2-49). L'inclusion
en totalité de ces 146 DSM a nécessité 4220 blocs, dont 1314 blocs correspondaient aux
zones repérees.

Nombre de blocs pour inclusion en totalité

(n=299)

Moyenne 23,9
Médiane 20
Ecart-type 15,8
Amplitude 5-96

Nombre de blocs pour inclusion de la zone
repérée (n=146)

Moyenne 9
Méediane 7
Ecart-type 7,3
Amplitude 2-49

Durée du temps macroscopique pour
inclusion en totalité en min. (n=192)

Moyenne 16
Médiane 14
Ecart-type 9,5
Amplitudes 4-60

Tableau 14 : Nombre de blocs réalisés et mesure du temps macroscopique.

IV.3.2. Temps de lecture microscopique
Le temps de lecture microscopique a été mesuré pour 22 DSM consécutives de notre série.
Parmi ces 22 DSM, 4 ont nécessité la réalisation de techniques complémentaires
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immunohistochimiques. Les diagnostics histologiques finaux sont : 17 Iésions adénomateuses
en dysplasie de bas grade, 1 Iésion adénomateuse en dysplasie de haut grade, 1
adénocarcinome intramuqueux et 3 adénocarcinomes invasifs classés pT1.

Le temps moyen de lecture microscopique d'une DSM était de 11,5 minutes. Le temps moyen
de lecture d'un bloc est de 31,8 secondes dans cet échantillon. L'amplitude du temps de lecture
était importante. Le temps minimal était de 1,5 min pour un cas comptant 9 blocs, sans examen
immunohistochimique complémentaire. Le temps maximal était de 54 minutes pour 66 blocs,
avec prescription d'examens immunohistochimiques complémentaires.

Temps de lecture en min. par DSM, moy. (écart- type) 11,5 (12,1)
Nombre de blocs par DSM, moy. (écart-type) 23 (17,5)
Prescription immunohistochimie, n (%) 4 (18,2%)
Histologie
Dysplasie de haut grade, n (%) 17 (77,2%)
Dysplasie de haut grade, n (%) 1 (4,5 %)
Adénocarcinome intramuqueux, n (%) 14,5 %)
Adénocarcinome pT1, n (%) 3 (13,5 %)

Tableau 15 : Temps de lecture microscopique.

IV.3.3. Etude des sections latérales

Dans notre série, le taux d'exérése R1 était de 4,01 % (n=12). Parmi ces 12 DSM, 6 ont eté
encrées par le médecin endoscopiste au niveau d'une partie de leurs sections latérales car
identifiées comme suspectes d'étre en exérése R1. Par ailleurs, 30 DSM dont une partie des
sections latérales a été encrée, ont finalement été évaluées en exéréese RO a I'examen
microscopique. Deux cent cinquante-six DSM en exérése RO n'ont pas été encrées. Une DSM
était en exérése Rx (indéfini) en raison du caractére fragmenté de l'exérése.

On remarque que la spécificité et la valeur prédictive négative, de 0,981 chacune, sont
excellentes tandis que la sensibilité et la valeur prédictive positive sont basses.

Détection exérése R1

Sensibilité 0,5

Spécificité 0,981
Valeur prédictive positive 0,16
Valeur prédictive négative 0,981

Tableau 16 : Se, Spe, VPP, VPN de I'encrage des marges latérales pour la détection des
exéréses R1.
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V. Discussion

Ce travail est la premiére étude prospective a avoir évalué la possibilité d'échantillonner les
DSM par rapport a l'inclusion en totalité, qui est actuellement la prise en charge recommandée
(32). Plusieurs études, tant au Japon que dans des pays occidentaux, ont évalué les facteurs
prédictifs d'invasion de la sous-muqueuse (33,34). Cependant, aucune étude n'a couplé cette
évaluation au repérage endoscopique de la zone la plus suspecte de la lésion, lorsqu'il en
existait une. La population de notre travail, en termes d'age, de ratio homme/femme, de
localisation des lésions est comparable a celles d'autres séries, tant en Asie qu'en Europe
(31,35). Par ailleurs, le taux de résection curative dans notre série (86,6 %) est tout a fait
comparable aux taux observés dans des travaux réalisés dans certains pays asiatiques ou la
technique de DSM a intégré la pratique quotidienne depuis plus longtemps qu'en Occident
(35).

La détection des cancers sous-mugueux est un impératif car en cas de résection non curative
il existe une indication de traitement complémentaire en fonction des résultats histologiques
(chirurgie, chimiothérapie). A l'inverse, la prédiction lors de I'endoscopie des lésions en
dysplasie de haut grade ou des adénocarcinomes intramuqueux présente un moindre intérét
clinique. Effectivement, en cas d'exérése compléte avec des marges laterales et profonde
saines, une lésion en dysplasie de haut grade ou un adénocarcinome intramuqueux
bénéficient du méme protocole de surveillance qu'une lésion en dysplasie de bas grade, a
savoir une coloscopie a 1 an. Du point de vue oncogénétique, il existe un intérét a repérer ces
lésions dans le cadre du dépistage du syndrome de Lynch. En effet il est maintenant
recommandé de réaliser une étude immunohistochimique du statut MMR systématique sur
tous les adénocarcinomes colorectaux quel que soit le stade. Cela est également possible sur
les adénomes en dysplasie de haut grade, en privilégiant la sélection d'adénomes de grande
taille (> 1cm) et d'architecture villeuse, mais la sensibilité de I'analyse immunohistochimique
est alors plus faible que pour les adénocarcinomes (36).

Les résultats de ce travail ont mis en évidence un taux d'erreur de 0,67 % dans la détection
des cancers envahissant la sous-muqueuse. La Se, la Spe, la VPP et la VPN étaient
respectivement de 0,946, 0,58, 0,241 et 0,987. Dans notre série de 299 DSM, deux cancers
sous-muqueux n'ont pas été détectés en endoscopie. Pour I'un, il s'agissait d'une Iésion de
type LST-G avec macronodule ol le foyer de cancer sous-muqueux était situé au niveau d'une
zone plane, a distance du macronodule repéré par I'encre. Pour 'autre cas, il s'agissait d'une
lésion de type LST-G sans macronodule pour laquelle il n'existait aucun facteur predictif
d'invasion sous-muqueuse en endoscopie. Les lésions de type LST-G ont un faible risque
d'envahir la sous-muqueuse, de l'ordre de 0,1-1% (34). Ces deux cas illustrent les limites
actuelles de la prédiction endoscopique du risque d'invasion sous-muqueuse. En effet, les
analyses endoscopiques morphologiques, vasculaires et glandulaires de ces deux lésions, en
regard de leur foyer invasif, ne laissaient pas présager un cancer sous-muqueux. On note
également que ces deux cancers sous-muqueux présentaient une exérese curative, sans
critére de mauvais pronostic prédictifs de métastase ganglionnaire.



La précision avec laquelle étaient repérés les lésions en dysplasie de haut grade et les
adénocarcinomes intramuqueux a également pu étre évaluée. Les analyses ont ici eté
réalisées en regroupant les lésions en dysplasie de haut grade, les adénocarcinomes
intramuqueux et les cancers sous-muqueux. Le taux d'erreur est de 7,36 % (n=22) dans notre
série. La Se, la Spe, la VPP et la VPN étaient respectivement de 0,756, 0,785, 0,648, 0,86
pour les Iésions correspondant au moins a de la dysplasie de haut grade jusqu'au cancer sous-
mugqueux. La Se, la Spe et la VPP sont moyennes tandis que la VPN est élevée. Ces résultats
peuvent étre considérés comme satisfaisants car I'analyse endoscopique permet donc de
repérer la majorité de ces lésions. De plus, la VPN a 0,86 permet d'infirmer assez efficacement
la présence de dysplasie de haut grade (ou toute lésion plus évoluée) en cas d'absence de
Zohe suspecte a encrer.

Notre travail a également consisté a mesurer le temps que nécessite la prise en charge des
préiévements de DSM. Les résultats ont montré qu'en moyenne le temps macroscopique de
description de la piéce opératoire, de réalisation des tranches et de mise en cassette est de
16 min (+/- 9,5). Aussi, nous avons évalué que le nombre moyen de blocs nécessaires pour
inclure en totalité une DSM était 23,9 (+/- 15,8). Bien que nous n'ayons pas mesure le temps
nécessaire a la prise en charge macroscopique des prélévements obtenus par les autres
techniques endoscopiques (polypectomie, mucosectomie piece-meal), nous estimons que ce
temps macroscopique est de l'ordre de moins de 2 minutes dans la majorité des cas et
nécessite rarement plus d'un ou deux blocs pour inclure en totalité le prélévement. Il s'agit
d'arguments supplémentaires en faveur de la création d'une cotation spécifique pour la
technique de DSM. Pour les 146 lésions encrées, l'inclusion ciblée de la zone suspecte aurait
permis d'économiser 2906 blocs sur un total de 4220 blocs nécessaires a l'inclusion en totalité.

Le temps de lecture microscopiqgue, en moyenne de 11,5 min (+/- 12,1), était trés variable. Ce
temps était notamment rallongé dés lors qu'un cas nécessitait la prescription d'une étude
immunohistochimique complémentaire. Le temps de lecture moyen d'un bloc étant de 31,8
secondes, linclusion ciblée de la zone suspecte aurait permis d'économiser environ 25,7
heures de temps médical de lecture microscopique par rapport a l'inclusion en totalité. Nous
n'avons mesuré ces résultats que sur 22 DSM consécutives. Ces résultats sont & confirmer
sur un plus grand nombre de cas.

Par ailleurs, nous avons analysé le statut des sections latérales. Nous avions dans notre série
un taux d'exérése R1 sur les sections latérales a 4,01 %. La Se, la Spe, la VPP et la VPN
étaient respectivement de 0,5, 0,981, 0,16 et 0,981. Nous pouvons donc considerer comme
fiable I'absence d'encrage pour prédire une exérése compléte (R0) au niveau des sections
latérales. Toutefois, le faible nombre de DSM dont une marge a été encrée (n=36) constitue
une limite a ces statistiques.

Notre travail présente comme principale limite son caractére monocentrique, méme siles DSM
ont été réalisées par plusieurs médecins endoscopistes et le diagnostic histologique rendu par
plusieurs médecins anatomo-pathologistes. Une autre limite, propre & la discipline d'anatomo-
pathologie dans son ensemble est le biais d'échantillonnage : un bloc d'inclusion en paraffine



peut contenir un prélévement d'une épaisseur maximale d'environ 5 mm. A partir du bloc est
réalisée une coupe dont I'épaisseur varie de 3 a 4 um. Cette coupe n'explore donc qu'une
partie infime de I'épaisseur du bloc. Afin de limiter le biais d'échantillonnage, et le risque de
sous-diagnostic, les recommandations européennes actuelles préconisent de realiser en
macroscopie des tranches d'une épaisseur maximale de 2 a 3 mm. Un autre biais est la
variabilité inter-observateur, notamment pour la diagnostic histologique des lésions
adénomateuses qui peut parfois étre important (37). A noter, I'encrage de la zone suspecte
par le médecin endoscopiste a fréquemment incité les médecins anatomo-pathologistes a
prescrire des niveaux de recoupe supplémentaires sur les blocs concernes lorsqu'il n'était pas
vu de lésion plus avancée que de la dysplasie de bas grade. Nous pensons au sein de notre
institution que I'encrage de la zone suspecte est une habitude & conserver en dehors de ce
travail nous permettant de réaliser une analyse plus compléte et précise.

Il serait intéressant de poursuivre ce travail de maniére multicentrique en incluant davantage
de cas afin de valider ces données qui justifient actuellement la nécessité d'inclure en totalité
les prélévements de DSM.

Ce travail a permis de créer une importante base de données qui pourrait étre le support d'une
nouvelle étude impliquant des analyses de biologie moléculaire. Récemment, Kim et al ont
réalisé un séquencage ARN, controlé par PCR, comparant des adénomes colorectaux
avancés (DHG, ADK IM) a des cancers colorectaux avancés et ont montré un profil moléculaire
particulier des adénomes avancés (38). Il peut étre intéressant d'un point de vue
physiopathologique d'étudier le profil moléculaire des cas discordants de notre travail
comparativement aux cas non discordants. Cela pourrait également permettre de rechercher
des facteurs moléculaires de risque de métastase ganglionnaire.



Conclusion

Notre travail a permis d'inclure 299 DSM consécutives entre mai 2020 et décembre 2021.

L’objectif principal était d'évaluer la possibilité de realiser un échantillonnage de zones
suspectes repérées en endoscopie par rapport a l'inclusion en totalité, qui est actuellement
recommandée.

Les résultats de cette étude originale ont mis en évidence 2 (0,67 %) cancers sous-mugqueux
n'ayant pas été détectés lors du geste endoscopique. Par ailleurs, 22 (7,36 %) lésions
correspondant & des adénomes en dysplasie de haut grade ou & des adénocarcinomes
intramuqueux n'ont pas non plus été repérées. L'absence de zone suspecte a encrer en
endoscopie était trés en faveur de I'absence de cancer sous muqueux (VPN=0,987). Le taux
d'exérése incompléte (R1) était de 4,01 %. L'encrage des sections latérales en endoscopie
afin de prédire une exérése incompléte présentait une Spe et une VPN excellentes, de 0,981.

Ce travail a également permis de mesurer les temps techniques et médicaux de prise en
charge des DSM. L'inclusion en totalité d'une DSM nécessitait en moyenne la réalisation de
23,9 (x 15,8) blocs. Le temps de prise en charge en macroscopie et de lecture des lames a
été respectivement évaluée a 16 (£ 9,5) et 11,5 (£ 12,1) minutes.

Cela constitue autant d'arguments supplémentaires en faveur de la création d'une cotation a
part pour I'acte DSM. Cette étude a d’autre part apporté une modification des pratiques au
sein du laboratoire : des niveaux de coupes supplémentaires sont réalisés sur les blocs
correspondant & la zone encrée par le médecin endoscopiste permettant de realiser une
analyse plus compléte et précise.

D’aprés les résultats observés, il ne nous parait pas acceptable d'instaurer un échantillonnage
des DSM avec les connaissances actuelles. Ces résultats devront étre confirmés par une
étude multicentrique. La base de données créée pourrait permettre de réaliser des études de
biologie moléculaire afin de rechercher des facteurs moléculaires de risque de métastase
ganglionnaire.
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Annexes
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Annexe 1 : Photographie de la feuille de macroscopie (DSM avec zone suspecte
encrée).
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COMPTE RENDU HISTOLOGIQUE — POLYPE COLO-RECTAL pTis / pT1 TRAITE
PAR EXERESE ENDOSCOPIQUE

Nom du patient (ou étiquette) : ..................o.c.e. Service : ......c.ociiiiiiiiinnns
Prénom @ ... Nom de I'’endoscopiste : ....................
Date de naissance & ..............cocoviiiiiiiiiiininiinns Date de coloscopie :.................

RENSEIGNEMENTS ENDOSCOPIQUES

Localisation : O bas rectum (0-5 cm de la MA) - O moyen rectum (5-10 cm) -0 haut rectum (10-15 cm)
O sigmoide - O célon gauche - O cdlon transverse - O célon droit - (1 caecum - O Non renseignée

Aspect : (J pédiculé - [J sessile - [J plan

Classification de Paris' : 00 0-lp- O 0-Is - O 0-lla- O 0-llb- O 0-llc- O 0-ll- O Non renseigné

Taille (diametre maximum) : ...... mm - O Non renseigné

Type d’'exérése : (I polypectomie - O mucosectomie - [ dissection sous-muqueuse

[ Monobloc / 1 seul fragment - (1 fragmentée : nombre de fragments : ...... - O Non renseigné
HISTOLOGIE

[ Adénocarcinome pTis (— passer aux marges)

0 Adénocarcinome inflitrant la sous-muqueuse pT1 :

Hauteur d'infiitration sous le plan de la musculaire mugueuse : ....... pum
O Non évaluable
Largueur d'infiliration dans la sous-muqueuse :  ....... um

O Non évaluable
Si le pédicule et le collet sont visibles, préciser le niveau d'infiltration dans I'axe du pédicule .
O Haggitt 1 : limitée & la téte du polype, au-dessus du collet
O Haggitt 2 : étendue vers le collet sans le dépasser
C1 Haggitt 3 : étendue sous le collet dans le pédicule
[ Haggitt 4 : étendue & la sous-muqueuse coligue sous l'implantation du pédicule

Grade tumoral :
[ Adénocarcinome de bas grade (bien / moyennement différencié)
O Adénocarcinome de haut grade (peu différencié, cellules indépendantes, micro-papillaire)
[ Adénocarcinome mucineux
O Carcinome médullaire
O immunophénotype MSS - [ Immunophénotype MSI - O /mmunophénotype non évalué

Embole / envahissement vasculaire :
[0 Absent
O Présent : O Lymphatique - O Veineux
O Non évaluable

Bourgeonnement tumoral (« tumor budding ») B
1 Absent
O Présent : nombre de bourgeons / champ x 20 (0.785 mm?) ..
O Score 1 (bd 1) (< 5 bourgeons)
0O Score 2 {bd 2) (5 a 9 bourgeons)
[ Score 3 (bd 3) (= 10 bourgeons)
O Non evaluable

Annexe 2 : Compte-rendu type pour les adénocarcinomes intramuqueux et cancers
sous-muqueux pT1 proposé par la Société Francaise de Pathologie.
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Serment d’Hippocrate

En présence des maitres de cette école, de mes condisciples, je promets et je jure d’étre fidéle
aux lois de I'honneur et de la probité dans I'exercice de la médecine.

Je dispenserai mes soins sans distinction de race, de religion, d’'idéologie ou de situation
sociale.

Admis a l'intérieur des maisons, mes yeux he verront pas ce qui 8’y passe, ma langue taira les
secrets qui me seront confiés et mon état ne servira pas a corrompre les moeurs ni & favoriser
les crimes.

Je serai reconnaissant envers mes maitres, et solidaire moralement de mes confréres.
Conscient de mes responsabilités envers les patients, je continuerai a perfectionner mon
savoir.

Si je remplis ce serment sans I'enfreindre, qu'il me soit donné de jouir de I'estime des hommes
et de mes condisciples, si je le viole et que je me parjure, puissé-je avoir un sort contraire.



DISSECTION SOUS-MUQUEUSE COLORECTALE : INCLUSION EN TOTALITE VS. ECHANTILLONNAGE

La dissection sous-mugueuse (DSM) est la seule technique de résection endoscopique permettant I'exérése
monobloc des lésions colo-rectales a extension superficielle (LST) de grande taille. Cette technique permet
également de réaliser une exérése curative de certains cancers sous-muqueux (CSM) présentant des critéres
histologiques précis. L'analyse endoscopique permet de repérer les zone suspectes sur ces prélévements de
grande taille. Ce repérage est basé sur I'analyse morphologique (présence d'une ulcération, d'un macronodule,
d'une zone pseudo-déprimée) et l'utilisation de certaines classifications endoscopiques. Actuellement, il est
recommandé d'inclure en totalité les DSM pour examen microscopique, ce qui nécessite la réalisation de nombreux
blocs. Par conséguent, les temps de prise en charge technique et de lecture microscopique sont longs. Dans notre
étude, nous avons cherché & évaluer s'il était possible d'échantillonner les DSM en se basant sur les zones
suspectes repérées en endoscopie, sans perte d'information comparativement a l'inclusion en totalité. Pour cela,
nous avons inclus prospectivement 299 DSM consécutives entre mai 2020 et décembre 2021. Parmi ces DSM,
146 présentaient une zone suspecte, repérée en endoscopie. Les résultats ont mis en évidence 2 (0,67 %) CSM
et 22 (7,36 %) Iésions en dysplasie de haut grade ou adénocarcinomes intramuqueux non repérés. Pour la détection
des CSM, la Se, |la Spe, la VPP et la VPN du repérage par encre étaient respectivement de 0,946, 0,58, 0,241 et
0,987. La présence dans notre série de 2 CSM non repérés ne nous permet pas d'instaurer un échantillonnage des
DSM a I'heure actuelle. Ces résultats doivent étre confirmés par d'autres études.

Mots-clés : Endoscopie, Anatomie Pathologique, dissection sous-muqueuse, LST

COLORECTAL SUBMUCOAL DISSECTION: SPECIMEN ENTIRELY SUBMITTED VS. SAMPLING

Endoscopic submucosal dissection (ESD) is the only endoscopic resection technique allowing en bloc excision of
large lateral spreading colorectal tumors (LST). This technique also enables curative excision of certain sub-
mucosal cancers (SMC) presenting specific histological criteria. Endoscopic analysis can identify suspicious areas
on large size samples. This identification is based on morphological analysis (presence of ulceration, macronodules,
pseudo-depressed area) and the use of certain endoscopic classifications. It is currently recommended to submit
the entire ESD for microscopic examination, which requires the analysis of many blocks. Therefore, the time
required for technical support and microscopic reading is long. In our study, we sought to assess whether it was
possible to sample ESD based on suspicious areas identified by endoscopy, without loss of information. To this
end, we prospectively included 299 consecutive ESD between May 2020 and December 2021. Among these ESD,
146 had a suspicious area spotted by endoscopy. For these ESD, we studied whether only analyzing the identified
areas led to a loss of information as compared to the microscopic analysis of the entire specimen. The resuits
highlighted 2 unidentified SMCs (0.67%) and 22 unidentified high-grade dysplasia lesions or intra-mucosal
adenocarcinomas (7.36%). For SMC detection, the Sen, Spe, PPV, and NPV of ink spotting were 0.946, 0.58,
0.241, and 0.987, respectively. The presence in our series of 2 unidentified SMC does not aliow us to establish a
sampling of ESD at the present time. These results need to be confirmed by other studies.

Keywords : Endoscopy, Pathology, Submucosal dissection, LST
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