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Introduction

Un cancer superficiel de 1’estomac est défini par un cancer
gastrique touchant la muqueuse ou la sous-muqueuse sans
précision sur son statut ganglionnaire. Selon la classifica-
tion TNM, ils sont classés T1 [1]. Parmi les tumeurs clas-
sées T1, il faut distinguer les tumeurs T1a qui envahissent
la lamina propria ou la musculaire muqueuse et les tumeurs
T1b qui envahissent la sous-muqueuse.

Le pronostic des cancers gastriques T1 traités a visée
curative est bon avec des taux de survie sans récidive et glo-
bale a cing ans supérieurs a 95 % [2—4]. Les données de
survie sont principalement issues de séries chirurgicales. Le
traitement des formes superficielles de cancers gastriques
est justifié¢ en raison de I’histoire naturelle de ces cancers
avec un risque cumulé d’évolution spontanée vers un stade
plus avancé de cancer estimé a 65 % a cing ans [5].

En France, I’incidence du cancer gastrique est relative-
ment faible et, globalement, en diminution [6]. La diminution
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de I’incidence du cancer gastrique concerne essentiellement

sa forme distale, alors que la forme diffuse et la localisation

cardiale sont stables, voire en augmentation pour le cardia.

Au Japon, I’incidence élevée du cancer gastrique (dix fois

supérieure a celle observée en France) a conduit a mettre

en place dans ce pays une stratégie de dépistage endosco-
pique des cancers gastriques en population générale. Cette
stratégiec de dépistage conduit a un pourcentage élevé de
diagnostic de cancers gastriques superficiels au Japon (plus
de 50 % des cas de cancers gastriques diagnostiqués). En
comparaison avec la France, ou le dépistage en population
générale du cancer gastrique n’est pas pratiqué en raison
d’une plus faible incidence, le pourcentage des formes
superficielles est compris entre 5 et 10 % [7]. En France,
des recommandations de dépistage des sujets a risque élevé
de cancer gastrique existent, mais elles n’ont jamais été éva-
luées, et leur application n’est pas coordonnée. Elles sont
associées a des recommandations de dépistage de I’infection

a Helicobacter pylori. Par conséquent, la sensibilisation de

la population et de tous les acteurs de santé aux risques éle-

vés ou tres €levés de cancer gastrique doit étre promue en

France. Les patients a risque ¢élevé de cancer gastrique sont

principalement [8] :

e les sujets apparentés au premier degré a un malade pris
en charge pour un cancer de I’estomac ;

e [es patients avec une gastrectomie partielle pour un can-
cer gastrique ou une autre pathologie ;

e les patients traités par endoscopie pour une néoplasie
gastrique superficielle (mucosectomie ou dissection
sous-muqueuse) ;

e les patients avec une muqueuse gastrique a risque de
cancer : pangastrite sévere ou prédominant au niveau du
corps de ’estomac, gastrite avec atrophie sévére et/ou
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métaplasie intestinale étendues, muqueuse gastrique avec

dysplasie, maladie de Biermer, maladie de Ménétrier ;

e les sujets issus de pays a forte incidence de cancer (pays
asiatiques, pays d’Amérique du Sud, Portugal) ;

e les sujets atteints d’un syndrome de prédisposition aux
cancers digestifs (syndrome de Lynch, syndrome de
Peutz-Jeghers).

L’exérése endoscopique s’est imposée comme le trai-
tement de référence des formes superficielles de cancer
gastrique en alternative a la chirurgie. Les données d’éva-
luation de 1’exérése endoscopique des cancers gastriques
superficiels sont toutefois trés limitées en France en raison
notamment de la faible incidence de cette forme de cancer.

Les deux techniques d’exérése endoscopique des can-
cers superficiels de 1’estomac sont la mucosectomie et la
dissection sous-muqueuse. Elles présentent de nombreuses
variantes, notamment en fonction du type de matériel utilisé.
Elles doivent étre réalisées dans des centres de référence par
des endoscopistes experts (de niveau 3 pour la pratique de
la dissection sous-muqueuse) formés a ces techniques. Les
données de survie des cancers superficiels de I’estomac sont
trés en faveur d’un traitement d’exérése endoscopique de
ces lésions. Toutefois, il n’existe pas d’é¢tude randomisée
qui a comparé 1’exérése chirurgicale curative a 1’exérese
endoscopique curative de ces cancers. Les grandes séries
rapportées d’exérése endoscopique font état de résultats
carcinologiques a long terme comparables a ceux des séries
chirurgicales [4,9]. Il n’existe pas d’étude comparative de
qualité de vie ou de morbimortalité, mais il est probable
que I’évaluation de ces deux critéres soit trés en faveur du
traitement endoscopique.

Ce manuscrit a pour objectif de faire état de recomman-
dations sur la prise en charge endoscopique des cancers
superficiels de I’estomac. Elles s’appuient sur une analyse
de la littérature a prédominance asiatique avec des niveaux
de preuve pour la plupart faibles et de nombreux avis d’ex-
perts [10].

Indications et évaluation préthérapeutique

En dehors du terrain du patient li¢ principalement aux éven-
tuelles comorbidités, 1’indication d’une exérése endosco-
pique d’un cancer superficiel de 1’estomac va dépendre du
risque d’extension ganglionnaire li¢ a I’infiltration du can-
cer en profondeur, de la taille de la 1ésion et de la possibilité
de réaliser une exérése endoscopique compléte.

Le traitement endoscopique est a recommander s’il est
jugé que I’exérése endoscopique peut étre réalisée de fagon
carcinologique, c’est-a-dire associée a la possibilité d’une
exérese complete monobloc et a un faible risque de métastase
ganglionnaire. L’objectif est d’obtenir une résection mono-
bloc RO curative. Les risques de métastases ganglionnaires
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admis pour considérer un traitement endoscopique carcino-
logiquement satisfaisant sont de 1 % pour les tumeurs pTla
et de 3 % pour les tumeurs pT1b [10].

Si une exérése endoscopique carcinologique est jugée
possible, alors elle doit étre préférée a une chirurgie carci-
nologique compte tenu des conséquences plus délétéres de
la chirurgie en termes de morbimortalité et de qualité de vie.

Le prérequis d’un traitement par exérése endoscopique
d’un cancer gastrique superficiel est une évaluation pré-
thérapeutique, notamment endoscopique, de qualité par un
endoscopiste formé a I’exérése endoscopique de ce type de
lésion. Il nécessite 1’évaluation de critéres endoscopiques
et anatomopathologiques de la 1ésion prédictifs du risque
d’infiltration en profondeur de la 1ésion. Le niveau d’infil-
tration en profondeur est associé au risque d’envahissement
ganglionnaire qui détermine le pronostic carcinologique de
la 1ésion.

Les lésions pTla dont I’extension en profondeur ne
dépasse pas la musculaire muqueuse ont un risque de métas-
tase ganglionnaire estimé a 3 %, alors qu’il est de I’ordre de
20 % pour les tumeurs pT1b [11,12]. Pour les 1ésions pT1b
qui envahissent la sous-muqueuse, il est nécessaire de dis-
tinguer les 1ésions de type sm1 et celles de type sm2. Les
lésions pT1b(sml) sont définies par un envahissement de
la sous-muqueuse inférieur a 500 pm a partir de la muscu-
laris mucosae associ¢ a un risque de métastase ganglion-
naire inférieur a 5 %. Les 1ésions pT1b(sm2) sont définies
par un envahissement de la sous-muqueuse supérieur ou
égal a 500 um a partir de la muscularis mucosae associé a
un risque de métastase ganglionnaire supérieur a 5 %. Les
autres parameétres associés au risque de métastase ganglion-
naire sont la taille de la Iésion, le caractére ulcéré ou non
de la Iésion, le caractére peu ou pas différencié de la 1ésion
et la présence ou non d’embole lymphatique ou vasculaire.
La présence de cellules indépendantes ne semble pas étre
associée au risque de métastase ganglionnaire ; mais dans
la classification japonaise, ce type anatomopathologique est
classé parmi les adénocarcinomes peu différenciés [13—15].

En pratique, les trois principaux facteurs pris en compte
pour déterminer les indications d’un traitement d’exérése
endoscopique sont ’estimation de 1’extension en profon-
deur de la 1ésion, sa taille et son degré de différenciation.

Il est difficile de prédire le caractére T1b d’une 1ésion
en endoscopie. Par conséquent, 1’exérése endoscopique
d’un cancer superficiel de I’estomac peut étre indiquée pour
établir un diagnostic anatomopathologique précis essen-
tiel pour définir la meilleure stratégie thérapeutique. Dans
le cas d’une 1ésion T1b diagnostiquée a partir d’une piece
d’exérése endoscopique associée a un risque de métas-
tase ganglionnaire supérieur a 3 %, le traitement endosco-
pique ne sera pas considéré comme carcinologique dans
le cadre d’une stratégie thérapeutique a visée curative, et
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il conviendra devant ce type de situation de discuter d’un

traitement complémentaire dont le standard sera chirurgical.
Les deux principaux objectifs de I’évaluation préexérese

endoscopique d’un cancer superficiel de 1’estomac sont,

d’une part, de préciser les ¢léments permettant d’évaluer

I’infiltration en profondeur et, d’autre part, d’évaluer les

marges de résection horizontale. Les ¢léments a évaluer

pour répondre a 1’objectif de poser I’indication d’une exé-

rése endoscopique par EMR ou ESD d’un cancer superficiel

de I’estomac sont :

¢ [e type anatomopathologique ;

e lataille;

e [’invasion en profondeur ;

e la présence d’une ulcération.

Une description endoscopique précise macroscopique,
voire « microscopique » (zoom optique, endomicroscopie
confocale par minisonde), assimilée a un véritable staging
endoscopique des Iésions superficielles cancéreuses de
I’estomac, est le prérequis nécessaire et indispensable pour
proposer la meilleure stratégie thérapeutique de ces 1ésions
et, notamment, pour poser ’indication d’un geste d’exérese
endoscopique a visée carcinologique [16].

En tout premier lieu, une évaluation de 1’aspect macrosco-
pique d’une 1ésion superficielle de 1’estomac au moyen de la
classification de Paris doit étre réalisée et notifiée, car elle est
prédictive de I’envahissement de la sous-muqueuse (Fig. 1)
[17]. Pour les lésions superficielles de I’estomac, le risque
d’envahissement de la sous-muqueuse est d’environ 60 % en
cas de 1ésion de type 0-I, et il varie de 20 a 40 % pour les
lésions de type O-11 (30 % en cas de 1ésion 0-I1a, 20 % en cas
de 1ésion 0-IIb et 40 % en cas de 1ésion 0-Ilc) [18].

L’analyse des caractéristiques endoscopiques de la
lésion est peu performante pour prédire le type anatomo-
pathologique. Par conséquent, des biopsies de la Iésion
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Fig. 1 Classification endoscopique de Paris des 1ésions superfi-
cielles du tube digestif appliquée aux 1ésions gastriques

sont nécessaires. Il n’existe pas de recommandations sur
le nombre minimal de biopsies a réaliser. Un nombre trop
¢élevé de biopsies peut entrainer une fibrose réactionnelle et
rendre la résection endoscopique plus difficile. Une biopsie
unique précise doit étre suffisante, et le nombre maximal de
trois biopsies ne doit pas étre dépassé.

Il n’existe pas de méthode fiable de mesure de la taille
d’une lésion en endoscopie, et I’évaluation de ce parametre
en endoscopie est difficile et, le plus souvent, approxima-
tive. La technique habituellement utilisée est de se servir
d’une pince a biopsie ouverte, dont la longueur de son extré-
mité en position ouverte est connue (7 mm).

Quel que soit I’aspect morphologique de la Iésion
superficielle, son caractére ulcéré est prédictif de 1’enva-
hissement carcinomateux de la sous-muqueuse. Sauf cas
particulier (Tableau 1), le caractére ulcéré d’un cancer
superficiel gastrique contre-indique son exérése endos-
copique a visée curative du point de vue carcinologique.
La présence ou non d’une ulcération ou d’une cicatrice
d’ulcére doit étre précisée et différenciée d’une érosion/
exulcération superficielle. Une érosion/exulcération super-
ficielle ne doit pas étre considérée comme une contre-
indication a une exérése endoscopique.

Une échoendoscopie gastrique standard est recomman-
dée pour s’assurer qu’il s’agit bien d’une 1ésion usT1NO,
c’est-a-dire n’envahissant pas la musculeuse. En cas de 1ésion
usT2 et/ou usN+, I’exéreése endoscopique a visée carcinolo-
gique sera contre-indiquée. L’utilisation d’une sonde haute
fréquence n’est pas recommandée en premiére intention.

Le recours a la chromoscopie a 1’indigo carmin si pos-
sible couplée a de I’acide acétique est utile afin de bien
caractériser une lésion superficielle de 1’estomac et, notam-
ment, ses limites latérales [19,20]. L’alternative est 1’uti-
lisation des techniques de chromoscopie virtuelle (NBI,
i-SCAN, FICE). L’utilisation d’un endoscope de dernicre
génération équipé des technologies permettant un rehaus-
sement ou une magnification (fort grossissement optique)
peut étre également une aide pour optimiser la caractéri-
sation de la Iésion (analyse de ’architecture glandulaire et
de la microvascularisation) et analyser les limites latérales
[21]. Si les marges latérales de la 1ésion ne sont pas bien
individualisables en endoscopie (le plus souvent obser-
vée en cas adénocarcinome indifférencié), des biopsies au
niveau des zones latérales douteuses sont recommandées.
L’endomicroscopie confocale par minisonde ou Cellvizio®
(Mauna Kea Technologies) semble avoir un intérét pour le
diagnostic des cancers superficiels de 1’estomac, mais son
recours dans le cadre du bilan d’évaluation préthérapeu-
tique endoscopique du cancer superficiel gastrique n’a pas
été rapporté. Les indications d’exérése endoscopique des
cancers superficiels de I’estomac a visée curative carcino-
logique selon leurs caractéristiques préthérapeutiques sont
résumées dans le Tableau 1.
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différencié ou non de la lésion)

Tableau 1 Les indications d’exérése endoscopique des cancers superficiels de 1’estomac a visée curative carcinologique selon leurs
caractéristiques préthérapeutiques (endoscopiques : taille et caractére ulcéré ou non de la Iésion ; anatomopathologique : caractere

Non ulcéré Ulcéré

<2cm >2cm <3cm >3 cm
Différencié + + + 0
Peu différencié + 0 0 0

+: a recommander ; + : a discuter ; 0 : non indiquée

 Le caractére macroscopique de la 1ésion n’a pas d’importance, mais elle ne doit pas présenter d’ulcération

Techniques d’exérése endoscopique

Deux techniques d’exérése endoscopique sont actuelle-
ment disponibles pour traiter les cancers superficiels de
I’estomac. Il s’agit de la mucosectomie et de la dissection
sous-muqueuse (Fig. 2). Différentes techniques et variantes
de mucosectomie et de dissection sous-muqueuse ont été
décrites fondées essentiellement sur le recours a différents
types de petits matériels. Indépendamment du terrain li¢ au
patient, en rapport principalement avec ses comorbidités, le
choix entre ces deux techniques va dépendre des caractéris-
tiques de la Iésion et de I’expérience de 1’opérateur. L’ objec-
tif d’une exérése monobloc de la 1ésion conditionne le choix
de la technique. Pour les Iésions surélevées et saisissables
en totalité avec une anse diathermique, le choix se portera
plutdt sur la mucosectomie. Pour les autres 1ésions, la tech-
nique de dissection sous-muqueuse sera proposée. Aucune

étude contrdlée n’a comparé la dissection sous-muqueuse a
la mucosectomie de méme que les différentes techniques de
mucosectomie ou de dissection sous-muqueuse entre elles.

Le taux de récidive est élevé en cas de 1ésion de plus de
20 mm traitée par mucosectomie, li¢ notamment a la néces-
sité d’une résection en fragments plus fréquente. Alors que
le taux de récidive en cas d’exérése compléte monobloc par
mucosectomie est quasi nul, il atteint plus de 30 % dans
certaines séries en cas d’exérése par mucosectomie en frag-
ments [22,23]. Les résultats d’une méta-analyse montrent
que, de fagon globale, le taux de résection monobloc est
plus élevé en cas de dissection sous-muqueuse comparé a
celui observé en cas de mucosectomie [24]. Pour les 1ésions
d’une taille supérieure a 1 cm, le taux d’exérése compléte
monobloc est significativement plus faible en cas de muco-
sectomie comparé a celui rapporté en cas de dissection
sous-muqueuse [25,26].

Fig. 2 A, B, C : 1ésion gastrique plane de 20 mm au niveau de 1’angulus de type 0-11a+0-IIb selon la classification de Paris avec une archi-
tecture désorganisée au centre et une vascularisation tortueuse en lumiére blanche (1A), aprés coloration a I’indigo carmin (1B) et en NBI
(1C). D, E, F : résection de la 1ésion par dissection sous-muqueuse avec, a I’histologie, un adénocarcinome bien différencié, 1’absence
d’envahissement vasculaire ou lymphatique et des marges latérales et en profondeur saines
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Les lésions pour lesquelles I’indication d’une exérese
endoscopique a visée curative carcinologique est a discu-
ter (<2 cm, non ulcérée et peu différenciée ; >2 cm, non
ulcérée et différenciée ; < 3 cm, ulcérée et différenciée) sont
associées a un risque d’exérese incompléte en mucosecto-
mie. Il est recommandé pour ces 1ésions une exérése endos-
copique selon la technique de dissection sous-muqueuse.

Les choix de la technique d’exérése endoscopique (EMR
ou ESD) d’un cancer superficiel de 1’estomac selon ses carac-
téristiques préthérapeutiques sont résumés dans le Tableau 2.

La technique de la dissection sous-muqueuse nécessite
un marquage préalable des limites de la 1€sion par des points
d’¢électrocoagulation au moyen d’un couteau de dissection.
Pour la mucosectomie et la dissection sous-muqueuse, 1’in-
jection sous-muqueuse utilisera le plus souvent une solution
saline a 0,9 % contenant de 1’adrénaline diluée a 1/10 000
et de I’indigo carmin afin d’augmenter le contraste entre
la muqueuse normale adjacente et les limites de la 1ésion a
traiter. D’autres solutions a résorption lente permettant de
prolonger la durée du décollement sous-muqueux peuvent
étre injectées telles que I’acide hyaluronique dont le colit est
cependant ¢levé ou un mélange a base de glycérol a 10 %
dont le colit est moindre que celui de ’acide hyaluronique.
L’avantage de ces solutions plus visqueuses n’est cependant
pas clairement démontré par rapport a 1’utilisation d’une
solution saline.

Evaluation carcinologique de I’exérése
endoscopique d’un cancer gastrique superficiel

L’évaluation du caractére curatif a visée carcinologique de
I’exérése endoscopique repose sur une confrontation ana-
tomoendoscopique qui est essentielle pour décider de la
conduite a tenir ultérieure (surveillance ou traitement com-
plémentaire, le plus souvent chirurgical). Les paramétres
anatomopathologiques a évaluer pour juger de la qualité
carcinologique de I’exérése sont : 1’extension en profon-
deur de la 1ésion, les marges latérales et en profondeur de la
résection, la différenciation, la présence d’emboles lympha-
tiques et veineux (Fig. 3) [10,27-31].

En dehors des situations de résection endoscopique
curative ou curative avec réserve, 1’exérése endoscopique
d’un cancer superficiel de I’estomac ne peut étre consi-
dérée comme carcinologique, et une chirurgie d’exérése
complémentaire est dans ce cas recommandée. En cas
de cancer superficiel bien différencié quand le seul facteur
de mauvais pronostic est une résection en fragments ou une
résection monobloc avec des marges horizontales positives,
la chirurgie n’est pas la seule option et, dans ce cas, une
reprise endoscopique ou une surveillance en fonction de la
présence ou non d’une Iésion résiduelle peut étre proposée.
En cas de Iésion résiduelle a traiter par exérése endosco-
pique, la technique a proposer est dans ce cas une dissection

ou non de la lésion)

Tableau 2 Choix des techniques d’exérése endoscopique a visée curative des cancers superficiels de I’estomac selon leurs caractéris-
tiques préthérapeutiques (endoscopiques : taille et caractére ulcéré ou non de la lésion ; anatomopathologique : caractére différencié

Non ulcéré Ulcéré

<lcm >1em<2cm >2cm <3 cm
Différencié EMR EMR ou ESD ESD ESD
Peu différencié ESD ESD

EMR : endoscopic mucosal resection ou mucosectomie ; ESD : endoscopic submucosal resection ou dissection sous-muqueuse

Non ulcére Ulcére
<2lcm >2cm <3cm >3 cm
pTla (m) Différencié
Peu différencié
pT1b (sml) | Différencié
Peu différencié
Exérése curative* |
Exérése curative avec réserve® C—

Exérése non curative

* - si exérése compléte monobloc avee des marges latérales et profondes saines et sans embole

vemeux et lymphatique

Fig. 3 Evaluation du caractére curatif de I’exérése endoscopique d’un cancer superficiel de 1’estomac selon ses caractéristiques endos-
copiques (taille et caractére ulcéré ou non de la l1ésion) et anatomopathologiques post-thérapeutiques (invasion en profondeur — pTla et

pT1b(sml) — et caractére différencié ou non de la Iésion)
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EMR/ESD

Exérése Exérése non curative
curative ou -
Adénocarcinome a
_aveo prédominance bien .AUtr.es
reserve difiérenciée ET pT1anon [ [Situations
ulcéré ou pT1a ulcéré =3 cm
ou pT1b(sm1) =3 cm ET sans ; :
: embole lymphatique et/ou Chl!' Higic
Surveillance vasculaire ET marges complementaire
horizontales positives ou non
évaluables
Chirurgie

complémentaire ou
nouvelle exérése
endoscopique par ESD
ou surveillance

Fig. 4 Arbre décisionnel qui résume les stratégies de prise en charge d’un cancer superficiel de I’estomac traité par exérése endoscopique

sous-muqueuse. En cas de Iésion bien différenciée et ulcé-
rée ou pT1lb(sml), dont la piéce d’exérése endoscopique
mesure au final plus de 3 cm de diameétre ou de lésion pT1b
réséquée en fragments ou avec des marges positives, une
chirurgie d’exérése complémentaire est recommandée. La
Figure 4 résume les stratégies de prise en charge d’un cancer
superficiel de I’estomac traité par exérése endoscopique.

Surveillance

Le risque de cancer gastrique métachrone aprés exérése
endoscopique d’un cancer superficiel de 1’estomac est
estimé a 6 % a cinq ans [32]. Il dépend du niveau de risque
de dégénérescence de la muqueuse gastrique associée. Une
endoscopie gastrique de surveillance est recommandée 6 a
12 mois apres le geste d’exérése endoscopique puis annuelle
en fonction du niveau de risque de dégénérescence de la
muqueuse gastrique [33,34]. La recherche d’une infection
a H. pylori doit étre réalisée au méme titre que des biopsies
antrales et fundiques a la recherche de lésions précancé-
reuses. Le bénéfice de I’éradication d’H. pylori pour réduire
I’incidence d’un cancer gastrique métachrone a été rapporté
dans une étude randomisée [35]. Dans le cadre de la prise en
charge d’un cancer gastrique superficiel de I’estomac traité
par exérése endoscopique, la recherche d’une infection a
H. pylori et, en cas de positivité de cette recherche, son trai-
tement sont recommandés. En cas d’exérése endoscopique
curative avec réserve, une surveillance par échographie
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abdominale ou scanner abdominopelvien peut étre proposée
tous les six mois ou tous les ans, bien que le bénéfice de
cette surveillance ne soit pas démontré.

Conclusion

Dans la stratégie de la prise en charge du cancer superficiel
de I’estomac, le traitement endoscopique a visée curative
occupe dorénavant une place majeure avec des indications
précises faisant I’objet de recommandations. Le développe-
ment récent de la technique de dissection sous-muqueuse a
renforcé et élargi la place du traitement endoscopique de ces
Iésions. Les prérequis indispensables pour recourir a cette
méthode thérapeutique carcinologique sont une caractéri-
sation endoscopique précise de ces Iésions et le recours a
un opérateur expérimenté. Une collaboration pluridiscipli-
naire, notamment anatomoendoscopique, est indispensable
a la prise en charge des patients atteints de ce type de Iésion.

Liens d’intéréts : Les auteurs déclarent ne pas avoir de lien
d’intérét.
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