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Rationnel

Qualité de la coloscopie en constante amélioration
— meilleure formation des gastroentérologues
— amélioration technique des endoscopes (
— optimisation de la préparation colique
— développement de classification des polypes (NICE, Sano, Kudo, WASP)

Taux de détection d’adénome (TDA) est un marqueur de
qualité de la coloscopie

Le terme « polypes » englobe des lésions de potentiel malin
variable

La technique de mucosectomie est efficace mais:
— ajoute un cout

— « surtraite » des lésions bénignes

— augmente le taux de complication



Emergence du concept

e ...avec le Taux de Détection d’Adénome (TDA)
* Introduit en 2009
* Neécessite des prérequis

— criteres de qualité de la coloscopie identifiés

— taux de détection d’adénome élevé

Cancer

d’intervalle Lk

e qualité de la préparation

 améliorations technologiques (endoscope HR)

 amélioration de la qualité de '’examen endoscopique (augmentation
du temps de retrait colique supérieure a 6 minutes, meilleure
reconnaissance des lésions planes et des polypes dentelés)

Ignjatovic, Lancet Oncol, 2009
Kaminski, NEJM, 2010
Kaminski, Endoscopy, 2014



Le concept « Resect & Discard »

Ce concept repose sur les constatations et les propositions suivantes :

* |es recommandations de suivi dépendent : de la taille, du nombre et de Ia
nature des adénomes réséqués

* |es adénomes <5mm sont rarement des lésions avancées

* |a grande majorité des polypes < 5mm situés dans le recto sigmoide sont
des polypes hyperplasiques (HP)
* les polypes hyperplasiques peuvent étre laissés en place

* Reconnaissance des HP des adénomes améliorée grace aux nouvelles
techniques d’endoscopie (chromoendoscopie indigo ou virtuelle)

* Possibilité de ne réséquer que les adénomes sans analyse histologique si
précision diagnostique éleveée.

Kaminski, NEJM, 2010
Kaminski, Endoscopy, 2014



Le concept « Resect & Discard »

Hypothese testée en 2009:

Optical diagnosis of small colorectal polyps at routine
colonoscopy (Detect InSpect ChAracterise Resect and
Discard; DISCARD trial): a prospective cohort study

—étude prospective portant sur 296 polypes <5mm et 67 polypes de 6 a 9 mm

Objectif: précision diagnostique dans la caractérisation des polypes

Permet de définir I'intervalle de surveillance par coloscopie
Identifier les polypes a réséquer

Ignjatovic, Lancet Oncol, 2009



Le concept « Resect & Discard »

Total 206 67
Diagnostic optique 271 (92 %) 52 (78 %) 0,002
Polypes 37 (13 %) 4 (6 %) 0,22
non retrouvés
Histologie 26 (29 %) 0(0%) 0,001
considérée normale
Diagnostic optique
normale
e Adénomes 144/155 42/43 0,46
(sensibilité 93 %) | (sensibilité (98 %)
e Polypes 51/58 4/4 1,00
hyperplasiques (spécificité 88 %) | (spécificité 100 %)
Prévision 92 % 98 % 0,21

|

*Test d’exactitude de Fisher.

Ignjatovic, Lancet Oncol, 2009



Le concept « Resect & Discard »

Intervalle de surveillance

130 patients with polyps
Surveilllance interval could not
be assessed in 48 patients using
optical diagnosis
\ 4
82 patients
[
. ™ . .

80 patients by BSG and 78 by US
guidelines had a surveillance
interval the same using optical
diagnosis and histopathology

2 patients by BSG and 1 by US
guidelines had a later follow-up
after formal histopathology*

0 patients by BSG and 3 by US
guidelines had a shorter follow-up
after formal histopathology

S/

Ignjatovic, Lancet Oncol, 2009




Le concept « Resect & Discard »

 Quels sont les prérequis: point
’ de vue européen / américain ?

e Quel est l'intérét de cette
stratégie ?

* Quelle technique d’identification
des polypes utiliser ?

* Quelle classification ?

* Quid des polypes festonnés
(SSA/Ps) ?

Kaminski, NEJM, 2010
Kaminski, Endoscopy, 2014



Intérét

Pourquoi cette stratégie ?
 Economie sur les couts ++

* Gain de temps pour 'anatomopathologiste et
gastroentérologue

* Recommandations sur stratégie de dépistage
immeédiatement communiquées au patient

Kaminski, NEJM, 2010
Kaminski, Endoscopy, 2014



Quels prérequis ?
Stratégie PIVI (Preservation and Incorporation of Valuable endoscopic Innovations)

Pour les polypes <5mm:

 Valeur prédictive négative dans le diagnostic des
adénomes (vs HP) > 90%

 Possibilité de prévoir les coloscopies de controle lors de
I’examen endoscopique dans plus de 90 % des cas

ASGE Technology Committee, Abu Dayyeh BK et al. ASGE Technology Committee systematic review and meta-
analysis assessing the ASGE PIVI thresholds for adopting real-time endoscopic assessment of the histology of
diminutive colorectal polyps. Gastrointest Endosc 2015



Quels prérequis ?
Recommandations européennes de I’ESGE (sur le « real-time endoscopic assessment »)

Pour les polypes <5mm de diametre:

* Analyse optiqgue remplace I'’examen histologique

» utiliser des scores et techniques validées

* photographier les lésions et les conserver

 étre un endoscopiste « expert » (formation dédiée avec
évaluation de ses résultats)

ESGE

Kaminski MF, et al. Advanced imaging for detection and differentiation of colorectal neoplasia: European
Society of Gastrointestinal Endoscopy (ESGE) Guideline. Endoscopy 2014



Quelle technique utilisée ?

Quel matériel ?

Endoscope HR
+/- magnification (ZOOM)
* Chromoendoscopie a I'indigo carmin

 Chromoendoscopie virtuelle (nsl, iscan, FICE, Blue Laser Imaging)
e autres: endomicroscopie, endocystoscopie...

Sk

Analyse fine de la vascularisation
Analyse de l'orifice des glandes « pit pattern »

Caractérisation du type de polype (Kudo avec indigo, NICE avec NBI, Sano, WASP...)

Kaminski MF, et al. Advanced imaging for detection and differentiation of colorectal neoplasia: European
Society of Gastrointestinal Endoscopy (ESGE) Guideline. Endoscopy 2014



Cl a SS |ﬁ Catl O n N I C E (NIB International Colorectal Endoscopic (NICE) classification)

Hewett et al, Gastroenterology, 2012

Type 1 Type 2

Identique ou plus clair que la

Aspect plus brun que la

Couleur brune ou noire,

Couleur muqueuse adjacente muqueuse parfois des zones
blanchatres essaimées
Aucun ou vaisseaux isolés et Vaisseaux bruns et épais A des zones marquées avec
Vaisseaux tortueux a la surface de la encerclant des structures vaisseaux absents ou
|ésion blanchatres distordus
Points sombres ou blancs de Structures blanches ovales, Zones de distorsion ou
Surface taille uniforme, ou absence tubulaires ou branchées absence de motif

homogene de motif

entourées de vaisseaux bruns

[ Hyperplasique ] [

Adénome ]




Classification Sano

Sano Y, Digest Endosc, 2006

Type |

Pas de capillaire visible.

Couleur identique ou plus pale par rapport a la
mugueuse normale.

Type ll

Au ZOOM, les capillaires sont visibles et
apparaissent comme des structures brunes, fines,
bien réguliéres, entourant des structures
blanchatres tubulaires, ovales ou branchées. Le
calibre des vaisseaux est homogéne et les
structures dessinées par les vaisseaux régulieres.

Type llla

Organisation du réseau capillaire mais celui ci est
anormal par endroit, avec des vaisseaux de calibre
irrégulier et des zones ou le réseau capillaire est
augmenté.

Type llIb

Vaisseaux larges et irréguliers. Zones blanchatres
avasculaires et zones avec des vaisseaux
anarchiques.




Résultats de ces techniques

Meéta analyse (chromo électronique — NBI ++)

ASGE Technology Committee systematic review and meta-analysis
assessing the ASGE PIVI thresholds for adopting

real-time endoscopic assessment of the histology of
diminutive colorectal polyps

NPV for NBI Optical Biopsy

Study name

East 2008

Rogart 2008
Ignjatovic 2009

Rex 2009

Sano 2009

Van Den Broek 2009
Henry 2010

Lee 2011

Gupta 2012

Hewett_2_2012
Kuiper_2012
Paggi_2012
Sakamoto_2012
Shahid_2012
Ladabaum_2013
Repici_2013
Singh_2013
Wallace_1_2014
Wallace_2_2014

Random

Mean

94.0
81.0
823
95.4
90.0
90.2
90.7

92
5
Hewett_1_2012 99

95.0
86.6
86.4
62.2
75.0
914
92.0
100.0
96.0
97.0
91.1

Lower  Upper
limit limit
89.1 98.9
73.0 89.0
73.8 90.7
92.7 98.1
829 97.1
85.1 95.4
84.5 96.9
86. 3
91
9
91.0 99.0
79.8 93.3
80.9 92.0
46.9 77.5
66.1 83.9
86.3 96.5
88.0 96.0
79.9 100.0
93.0 99.0
95.0 99.0
88.7 93.6

Total

96

265
213
314
150
206

‘j_o
1%

178

231

399

270

103

219

204

40

104
89

ASGE Gastrointest Endosc 2015

NPV 90%

Agreement with Surveillance Intervals Outcome for

q NBI Optical Biopsy
T Study name
-1 _—
u L(.)W.e ' U.p per 90% Agreement
-C% Mean limit limit  Total
q Ignjatovic 2009 95.00 9106 9894 82 EI
g Rex 2009 94.12 91.27 96.97
P Gupta 2012 291 0
0 Paggi 2012 Vﬁ NOiﬂ ?7 8 /0
3} Kuiper 2012 48 4:1-.
o Coe 2012 7000 6532 7468 o,
—0— ﬂ1 Repici 2013 92.00 88.02 95.98 212 I}I
o : Singh 2013 96.55 94.13 98.97 87 |D
o Ladabaum 2013 79.90 72.51 87.29 1065 O "
U] Wallace-1 2014 95.00 93.01 96.99 264 |
—:D—> Wallace-2 2014 94.00 91.01 96.99 258 ||Il
ﬂ Random 8863 8457 9270 d
|
o



Résultats de ces techniques: ASGE méta analyse

ASGE Gastrointest Endosc 2015
Analyse en sous-groupes

Prédiction du type de polype

Sous groupe VPN Moy (%) Min (%) Max (%)
Centre universitaire 91.8 89.3 94
Endoscopiste expert 93.2 90.6 95.8
Indice de confiance 93 90.2 96

« élevée »

Coloscopie prévue a bon escient (agreement with histopathology when assigning
postpolypectomy surveillance intervals)

Sous groupe VPN Moy (%) Min (%) Max (%)
Centre universitaire 91 86 95
Endoscopiste expert 92 88 96
Indice de confiance 91 88 95

« élevée »




Résultats de ces techniques: endomicroscopie confocale

Sonde intégrée (eCLE) ou passée a travers le canal opérateur (pCLE)
Analyse apres injection IV de fluorescéine
Apprentissage simple

- étude des anomalies morphologiques des glandes, de I'épithélium et/ou de
la vascularisation

Peu répandue
Couteuse ++

Wanders, Lancet Oncol, 2013



Résultats de ces techniques: endomicroscopie confocale

Diagnostic performance of narrowed spectrum endoscopy,
autofluorescence imaging, and confocal laser
endomicroscopy for optical diagnosis of colonic polyps:

a meta-analysis

Technique VPN Moy (%) Min (%) Max (%)
FICE 83.7 77.5 88.4
i-Scan 86-5 78 92
NBI 82:5 75.4 87.9
[Confocal laser 94-8 86.6 98 1
endomicroscopy

Wanders, Lancet Oncol, 2013



Quid du polype festonné ?

* Entité histologigue récente: « polyp serrated classification »
* Classification NICE et Sano n’integrent pas les SSA/Ps

ﬁ:aractéristiques des adénomen

dentelés (SSA/Ps): % Localisation Paris
- plus souvent localisé au colon
droit Polypes 60 colon gauche/ Is / lla
- détection plus difficile hyperplasiques rectum
- potentiel de malignité plus SSA/Ps 6a colon droit/ lla
élevée (mutation BRAF 20  transverse
fréquente) »
- Représente 7  10% de tous Traditionnal <2 rectum s/ Ip
Serrated Adenoma

\ les polypes j

East, Gut, 2015



Quid du polype festonné ?

Diagnostic optique entre HP et SSA/Ps difficile, surtout si <5mm
Post-polypectomy colonoscopy surveillance: European
Society of Gastrointestinal Endoscopy (ESGE) Guideline

SSA/Ps 210 mm et/ou dysplasie = 3 ans
SSA/Ps <10 mm sans dysplasie = 5 ans

. =)

Pas de prise en compte de I’état pré cancéreux des SSA/Ps

(Augmentation du risque de lésions néoplasiques synchrones: OR=3.35

(95% Cl, 2.51-4.46))
. V4

Par quel moyen les distinguer ?

Hassan, Endoscopy, 2013
East, Gut, 2015
Gao, Am J Gastro, 2015



Polype festonné et stratégie « Resect & Discard »

Caractéristiques endoscopiques permettant de distinguer les polypes hyperplasiques, des SSA/P et des adénomes

Indistinctive Cloud-like Indistinctive Cloud-like Dark spots inside
borders the crypts Irregular shape
Sensitivity 73 (66-80) 58 (50-66) 65 (57-73) 66 (58-73) 58 (50-66) 78 (71-84)
Specificity 65 (57-73) 79 (71-85) 79 (72-85) 86 (80-91) 71 (64-78) 69 (62-76)
Accuracy 73 (67-77) 68 (63-73) 71 (66-76) 76 (71-81) 65 (59-70) 74 (68-78)
Pourcentage
7.8 %
100 [
80
60
40
20
0
Distal
1-§ mm

hyperplasiques

Hazewinkel, Gastrointestinal Endos, 2013
Hazewinkel, Endoscopy, 2014



Analyse des polypes (Lasereo — BLI)

Muqueuse colique nhormale

- Lisse, sans irrégularités
- Absence de capillaires
- Présence d’un fin réseau vasculaire régulier




Polype festonné et stratégie « Resect & Discard »

ClaSSiﬁcaﬁOH WASP Po|ypes co“ques
(Workgroup serrAted polypS and Polyposis) \. J
/ A4 \

Un des aspects suivants :
v'Couleur brunéatre?

v'Vaisseaux bruns?

v'Motifs tubulaires ou "branchés"?

\_
Non/ Oui

[ Polypes Type 1 ] [ Polypes Type 2

Deux des aspects suivants : Deux des aspects suivants :

v'Surface nuageuse? ¥'Surface nuageuse?

v'Altération des contours? v'Altération des contours?
Y'Irrégularité de la structure? ¥'Irrégularité de la structure?

¥'Points noirs a l'intérieur des cryptes? ¥'Points noirs a l'intérieur des cryptes?

No Oui M Non

[ Polypes hyperplasiques ] [ Rolypes/adenomes sessnes Adénomes ]

festonnés

ljspeert, Gut, 2015



Polype festonné et stratégie « Resect & Discard »

Classification WASP

(Workgroup serrAted polypS and Polyposis)

Accuracy all lesions (95% CI)

Accuracy diminutive lesions (95% Cl)

Accuracy small lesions (95% Cl)

Overall analysis 0.76 (0.72 to 0.80)
With high confidence 0.84 (0.81 to 0.88)
SSA/P versus non-SSA/P 0.87 (0.84 to 0.90)

With high confidence

AD versus non-AD

With high confidence

Neoplastic lesions versus HP
With high confidence

0.91 (0.88 to 0.94)

0.83 (0.80 to 0.87)
0.90 (0.87 to 0.93)

0.82 (0.79 to 0.86)
0.89 (0.85 to 0.92)

0.74 (0.69 to 0.79)
0.83 (0.79 to 0.88)

0.86 (0.82 to 0.90)
0.91 (0.87 to 0.94)
0.81 (0.77 to 0.85)
0.88 (0.84 t0 0.92)

0.81 (0.77 to 0.85)
0.88 (0.84 t0 0.92)

0.81 (0.75 to 0.88)
0.86 (0.80 to 0.93)

0.88 (0.83 to 0.94)
0.91 (0.85 to 0.96)
0.89 (0.84 to 0.94)
0.93 (0.89 to 0.98)

0.85 (0.80 to 0.92)
0.90 (0.84 to 0.95)

AD, adenoma; HP, hyperplastic polyp; SSA/P, sessile serrated adenoma/polyp.

. J

ljspeert, Gut, 2015



Polype festonné et stratégie « Resect & Discard »

Classification WASP

(Workgroup serrAted polypS and Polyposis)

Accuracy all lesions (95% CI)

Accuracy diminutive lesions (95% Cl)

Accuracy small lesions (95% Cl)

Overall analysis 0.76 (0.72 to 0.80)
With high confidence 0.84 (0.81 to 0.88)
SSA/P versus non-SSA/P 0.87 (0.84 to 0.90)

With high confidence

AD versus non-AD

With high confidence

Neoplastic lesions versus HP
With high confidence

0.91 (0.88 to 0.94)

0.83 (0.80 to 0.87)
0.90 (0.87 to 0.93)

0.82 (0.79 to 0.86)
0.89 (0.85 to 0.92)

0.74 (0.69 to 0.79)
0.83 (0.79 to 0.88)

0.86 (0.82 to 0.90)
0.91 (0.87 to 0.94)
0.81 (0.77 to 0.85)
0.88 (0.84 t0 0.92)

0.81 (0.77 to 0.85)
0.88 (0.84 t0 0.92)

0.81 (0.75 to 0.88)
0.86 (0.80 to 0.93)

0.88 (0.83 to 0.94)
0.91 (0.85 to 0.96)
0.89 (0.84 to 0.94)
0.93 (0.89 to 0.98)

0.85 (0.80 to 0.92)
0.90 (0.84 to 0.95)

AD, adenoma; HP, hyperplastic polyp; SSA/P, sessile serrated adenoma/polyp.

. J

ljspeert, Gut, 2015



Polype festonné et stratégie « Resect & Discard »

Prevalence of VMV Lesion Size 210mm Right-Side Location
BG000e58802006
SeSed a9¢
50009 o208
paoS02000 of

p20S0a080
o200

peeSo020S0s 80

p2e2e2e20202cRef
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Varicose microvasculature vessel

SSA/P 22/38 (58%) 33/38 (87%) 34/38 (89%)
HP 5/41 (12%) 21/41 (51%) 20/41 (49%)
Sensitivity (%) Specificity (%) PPV (%) NPV (%) Accuracy (%)
VMV 57.9 (42.2-73.6) 87.8 (77.8-97.8) 81.5 (66.8-96.1) 69.2 (56.7-81.8) 73.4 (63.7-83.2)

Lesion size >10 mm
Right-side location
Combination factors®

86.8 (76.1-97.6)
89.4 (79.7-99.2)

48.8 (33.5-64.1)
51.2 (35.9-66.5)

61.1 (48.1-74.1)
63.0 (50.1-75.8)

80.0 (64.3-95.7)
84.0 (69.6-98.4)

67.1 (56.7-71.5)
69.6 (59.5-79.8)

>1 positive factor 100.0 (100.0) 19.5 (7.4-31.6) 53.5 (41.9-65.1) 100.0 (100.0) 58.2 (47.4-69.1)
Total <10 mm >10 mm, <20 mm >20 mm
SSA/P  22/38 4/5 10/18 (55.6 %) 8/15
(57.9 %) (80.0 %) (53.3 %)
HP 5/41 2/20 3/17 (17.6 %) 0/4
(12.2 %) (10.0 %) (0.0 %)

Uraoka, J Gastroenterol, 2015



Polype festonné et stratégie « Resect & Discard »

[ Pt’s undergoing colonoscopy ]

“expanded crypt

< Eligible polyps

" NICE type 1

|

/
‘ v v
NICE type 2, 3 Inconclusive
v v

openings” (ECOs)

Treatment according to clinical practice

Endoscopic
resection

|

- Evaluation of “thick and branched

Pathological
diagnosis

diagnostic performance
B E vessels” (TBVs)

(b) Validation stage Sensitivity [95% Cl] Specificity [95% Cl] Accuracy [95% Cl] PPV [95% CI] NPV [95% CIl]

ECO 0.84 [0.71-0.93] 0.81 [0.70-0.89] 0.82 [0.75-0.88] 0.75 [0.62-0.86] 0.88 [0.78-0.95]
TBV 0.45 [0.31-0.60] 0.69 [0.567-0.79] 0.59 [0.57-0.68] 0.50 [0.31-0.65] 0.65 [0.53-0.75]
ECO or TBV 0.98 [0.90-1.00] 0.60 [0.47-0.71] 0.75 [0.67-0.83] 0.63 [0.51-0.73] 0.98 [0.88-1.00]

Yamashina, Journal of Gastroenterology and Hepatology, 2015



En pratique...

* Quiréseéquer?

* Quijeter?

 Quianalyser?

* Quels polypes laissés en place ?

La stratégie « Resect & Discard » est applicable sous conditions:

4 I
- Polypes de taille < 5mm

- Prendre en compte la localisation des polypes (droit/
gauche)

- Etre un endoscopiste expert/formé

- Endoscope HR (avec magnification si possible)

- Connattre les classifications NICE, Sano, (WASP)

- (Auto)évaluation: « s’aguerrir I'ceil »

- Conserver des photos




En pratique... que faire ?

Polype ASGE, Gastrointest Endosc 2015
Kaminski, Endoscopy, 2014
<5mm ( py

Endoscope HR

t avec chromoendoscopie

Indice de 7 Indice de
confiance « bas »J confiance « élevée »
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