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Introduction

La réalisation de biopsies au cours de I’endobrachycesophage
ou des maladies inflammatoires intestinales (MICI) lors dune
endoscopie est un acte essentiel au moment du diagnostic
mais aussi dans la surveillance de la maladie. En effet, ces
deux pathologies ont en commun la particularité d’exposer
au risque de cancérisation sur muqueuse plane, ce qui rend
plus difficile la détection des 1ésions dysplasiques par 1’ceil
de I’endoscopiste habitué a détecter des anomalies de relief.
En ce qui concerne I’endobrachycesophage, le principal risque
évolutif est la transformation en adénocarcinome, dont les
facteurs de risque principaux sont 1’age, 1’étendue de I’EBO,
et les antécédents de sténose ou d’ulcére de Barrett. En ce qui
concerne les MICI, il est classiquement admis que les malades
atteints de MICI d’évolution prolongée présentent un sur-
risque de cancer colorectal par rapport a la population géné-
rale, méme si les données actuelles trouvent un risque infé-
rieur aux anciennes données en population. Ce risque varie
selon des patients en fonction de ’extension de la maladie,
de I’activité histologique et de la durée de la maladie [1-5]
Nous aborderons dans cet atelier les modalités des biopsies
a réaliser durant la surveillance de I’endobrachycesophage et
des MICI pour rechercher une dysplasie et les alternatives
possibles a ces protocoles de biopsies.

Biopsies dans ’endobrachycesophage

En endoscopie, la dysplasie sur endobrachycesophage peut
parfois correspondre a des anomalies du relief muqueux tel-
les qu’un surélevé ou verruqueux, des nodules ou des éro-
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sions. Cependant, son diagnostic repose sur 1’analyse histo-
logique des biopsies qui restent indispensables avant tout
geste thérapeutique éventuel. En raison de la distribution
hétérogene de la dysplasie, le diagnostic a partir des biopsies
est soumis au risque d’erreur d’échantillonnage. Ce risque
peut étre diminué en augmentant le nombre de biopsies ou
en orientant les biopsies sur des cibles détectées par des tech-
niques endoscopiques plus sophistiquées (cf. infra). Cepen-
dant, a I’heure actuelle, le protocole de Seattle (ou biopsies
quadrantiques) reste recommandé par la plupart des sociétés
savantes, dont la SFED (www.sfed.org/documents_sfed/
files/recommandations/EBO_diagnosticsurveillance.pdf).

En pratique, ce protocole nécessite d’effectuer quatre
biopsies (une par face) tous les 2 cm en cas d’EBO circulaire
long (>3 cm). En cas d’EBO court, entre COM1 et C3M3 dans
la classification de Prague, on devra effectuer deux a quatre
biopsies par niveau de 1 cm. En cas de découverte de dyspla-
sie de haut grade, les biopsies doivent étre répétées tous les
1 c¢m, en apportant un soin particulier a ['identification des
pots (une biopsie par pot en I’identifiant précisément, par
exemple « 35 cm-3h »), afin de faciliter une résection endo-
scopique ultérieure éventuelle. Le rythme exact de surveil-
lance d’un endobrachycesophage varie selon la longueur de
I’endobrachycesophage et le résultat des biopsies initiales. Il
est détaillé dans le Tableau 1. Bien sfir, la poursuite des endo-
scopies doit également prendre en compte 1’état général et les
comorbidités du patient, afin de n’étre proposées qu’a des
patients pour lesquels 1’espérance de vie est suffisante pour
espérer bénéficier du programme de surveillance endosco-
pique. Au contraire, chez des patients agés n’ayant pas de
dysplasie sur les biopsies quadrantiques initiales, ['arrét de
la surveillance pourra (et devra) étre envisage.

Biopsies au cours des MICI

Au moment du diagnostic d’'une MICI, la réalisation de
biopsies multiples dans les six segments (iléon, colon droit,
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Tableau 1 Modalités de la surveillance des endobrachycesophages (selon les recommandations de la Société Francaise d’Endoscopie

Digestive de 2007).

Résultats des biopsies

Recommandations

EBO non dysplasique

Dysplasie de bas grade douteuse ou probable
Dysplasie de bas grade certaine

Dysplasie de haut grade

EBO court < 3 cm : endoscopie + biopsies tous les cinq ans

EBO long > 3 cm < 6 cm : endoscopie + biopsies tous les trois ans

EBO long > 6 c¢cm : endoscopie + biopsies tous les deux ans

IPP double dose pendant 2 & 3 mois avant nouvelle endoscopie + biopsies
Endoscopie + biopsies tous les six mois (double lecture anatomopathologique)
la premicre année puis tous les ans

IPP double dose pendant 1 a 2 mois avant nouvelle endoscopie + protocole
planimétrique

anatomopathologique)

Dysplasie de haut grade confirmée (double lecture Bilan préthérapeutique sous anesthésie (endoscopie grossissante + acide
acétique ou bleu de méthyléne et/ou NBI ou FICE) :

- protocole planimétrique + biopsies ciblées

- échoendoscopie si adénocarcinome associé

EBO : endobrachycesophage.

IPP : inhibiteurs de la pompe a protons.
NBI : narrow band imaging.

FICE : Fuji Intelligent Chromo Endoscopy.

transverse, gauche, sigmoide et rectum) est recommandée
par le dernier consensus ECCO 2013, méme si l’aspect
endoscopique est normal (EL2). En cas de doute, il faudra
savoir répéter les biopsies [6,7].

En dehors des poussées, tous les patients ayant une MICI
affectant le colon doivent bénéficier d’un programme de
dépistage (en dehors de la rectite et d’une maladie de Crohn
limitée a un segment). Ce programme doit débuter apres §-
10 ans d’évolution en cas de pancolite et 15 ans en cas de
RCH rectosigmoidienne ou de maladie de Crohn atteignant
au moins un tiers du célon [6]. La fréquence des examens de
surveillance sera fonction des facteurs de risque du patient
(Tableau 2).

Modalités de la coloscopie de dépistage
au cours des MICI

® Préparation colique optimale (score de Boston >6 et sous-
score >2) ;

en période de rémission ;

utilisation d’endoscope de haute définition de préférence ;
examen réalisé par un endoscopiste expérimenté dans
cette indication ;

e ¢tude méticuleuse de I’ensemble de la surface muqueuse
au retrait ;

chromoendoscopie pancolique a 1’indigo carmin (0,2 a
0,4 %) ou au bleu de méthyléne a 1’aide d’un cathéter
spray avec biopsies ciblées sur les Iésions suspectes. L'uti-
lisation de la chromoendoscopie électronique n’est actuel-
lement pas recommandée ;
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Tableau 2 Modalités de la surveillance au cours des maladies
inflammatoires chroniques intestinales (MICI) selon les facteurs
de risque du patient.

Groupe Facteurs de risque Fréquence

a risque

Haut risque  Cholangite sclérosante Annuelle
primitive (dés le diagnostic

et méme apres

transplantation hépatique)

Antécédent personnel

de sténose ou de dysplasie

dans les cinq ans

Antécédent familial au 1°

degré de CCR avant 50 ans

Pancolite chronique active

/2-3 ans

Risque Pancolite inactive

intermédiaire ou modérément active
Pseudopolypes

inflammatoires

Antécédent familial de CCR

au 1 degré aprés 50 ans

/5 ans

Faible risque Aucun facteur de risque

® 3 défaut, si la chromoendoscopie n’est pas réalisable, des
biopsies aléatoires sont recommandées. Au moins quatre
biopsies sur chaque quadrant tous les 10 cm dans des pots
séparés (caeecum, colon droit, angle droit, colon transverse,
angle gauche, c6lon gauche, deux pots séparés dans le
sigmoide et le rectum).
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Toute Iésion suspecte lors de la coloscopie doit étre retirée
d’emblée et étiquetée dans un pot séparé. La réalisation de
biopsies sur le pourtour de la 1ésion doit également étre réa-
lisée dans un pot séparé. Il est possible de différer la résec-
tion d’une lésion suspecte dans I’attente du résultat des
biopsies de la 1ésion et de son pourtour.

Place de la chromoendoscopie et de la haute
définition

L'utilisation d’endoscopes de derniere génération avec une
haute définition (HD) apparait cruciale pour la recherche de
zones de dysplasie de haut grade et pourrait modifier les
protocoles de réalisation des biopsies [8]. En effet, il semble
que la plupart des 1ésions dysplasiques sont en réalités visi-
bles a ’endoscopie [9] alors que les biopsies systématiques
ont une tres faible rentabilité, de I’ordre de deux cas de dys-
plasie pour 5 098 biopsies aléatoires dans le colon [9-11].
Ainsi, a I'aide d’un modéle mathématique, Awais et al.
[12] montrent qu’il faudrait réaliser 4 690 biopsies aléatoires
pour arriver a un seuil de détection de la dysplasie avec 90 %
de certitude [12]. Pour cette raison, la question du dépistage
de la dysplasie par des biopsies aléatoires vs des biopsies
ciblées par la chromoendoscopie est largement débattue,
aussi bien dans I’endobrachycesophage que dans les MICIL.

Au cours de I’endobrachycesophage, la SFED recom-
mande d’utiliser une ou plusieurs méthodes de diagnostic
« avancé » (endoscopie grossissante, Narrow Band Imaging,
FICE, acide acétique...) dans le bilan préthérapeutique des
Iésions superficielles, par exemple avant de réaliser une
mucosectomie ou une radiofréquence cesophagienne. En
effet, plusieurs études ont montré que ces techniques aug-
mentaient le nombre de 1€sions dysplasiques décelables chez
un méme patient. En revanche, la supériorité d’une tech-
nique par rapport a 1’autre reste a établir, de méme que la
place exacte de ces techniques au cours de la surveillance
« de routine » des endobrachycesophages. En pratique, le
caractére minutieux de I’examen de la muqueuse d’endobra-
chycesophage, avec un endoscope haute définition et un opé-
rateur formé a la reconnaissance d’anomalies subtiles de
coloration et de relief semble étre le plus important.

Au cours de la surveillance des MICI, la coloration a
I’indigo carmin est une alternative qui parait pertinente par
rapport aux biopsies quadrantiques, car elle permet de cibler
les biopsies sur des Iésions visualisées grace a la coloration.
Dans trois études prospectives [9,10,13], un nombre signifi-
cativement plus important de néoplasies intraépithéliales
étaient détectées grace a la coloration par rapport a la colo-
scopie en lumiére blanche standard. Une récente méta-
analyse de six études randomisées contrdlées évalue et
confirme la performance de la chromoendoscopie dans la
détection de la dysplasie dans la RCH. Les résultats mon-

trent une sensitivité de 83 % et une spécificité de 91 % avec
un odds ratio de 17,5 pour le diagnostic [14].

Les dernieres données confirment la faible rentabilité des
biopsies systématiques, il faut donc privilégier une étude
minutieuse avec biopsies ciblées, aidé de la coloration [15].
Les nouvelles générations d’endoscopes permettent une
coloration optique ou digitale selon différents procédés
NBI pour Olympus, i-Scan (Pentax), FICE pour Fujinon afin
d’améliorer le contraste des tissus et de rehausser les vais-
seaux. Il existe peu de publications montrant la performance
de ces colorations dans les MICI. Les premieres études
étaient peu concluantes par rapport a la coloration classique
[16-19]. Pour I’instant, ces techniques ne sont pas validées
dans le consensus ECCO 2013, pour la recherche de dyspla-
sie dans les MICI, néanmoins de nouvelles études devraient
nous aider a définir la place de ces techniques dans la sur-
veillance des MICI.

Alternatives aux protocoles biopsiques

L’endomicroscopie confocale est une technique qui permet
de faire une analyse in vivo histologique durant 1’endosco-
pie. Les images sont acquises en temps réel, dés que I’on se
met au contact de la muqueuse, trés rapidement aprés 1’in-
jection intraveineuse de fluorescéine. Il peut étre utile de
stabiliser I’endoscope avec un capuchon distal afin de limiter
les artefacts et faciliter I’interprétation. L’interprétation se
fait idéalement en temps réel, ou sinon au décours immédiat
de I’examen, selon la difficulté de la procédure et I’expertise
de I’endoscopiste. Dans 1’endobrachycesophage, trois études
randomisées et controlées ont démontré que 1’endomicrosco-
pie permettait d’augmenter significativement le nombre de
zones en dysplasie de haut grade par rapport a I’endoscopie
standard (de I’ordre de x2 a x3) et de diminuer le nombre de
biopsies réalisées [20-22]. Le biais majeur de ces études est
qu’elles ont été réalisées dans des centres experts, sur des
populations de patients enrichies en proportion d’endobra-
chycesophages dysplasiques, et I’apport de 1’endomicrosco-
pie en dehors de ces centres experts reste donc & démontrer.
Dans les MICI, deux études randomisées ont évalué I’apport
de cette technique en complément de la chromoendoscopie
[13,23]. Cette technique permettait de réduire le nombre de
biopsies sur les 1ésions suspectes. Néanmoins I’ensemble de
la muqueuse colique ne peut étre analysée par ce procédé qui
demande des opérateurs expérimentés et du temps [24].

Conclusion
Les protocoles biopsiques sont caractérisés par leur trés faible

rentabilité diagnostique et la faible compliance des gastroen-
térologues au suivi des recommandations concernant la
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réalisation de biopsies quadrantiques étagées, qu’il s’agisse de
1’endobrachycesophage ou des MICI. A I’heure oul les progrés
optiques permettent de détecter de mieux en mieux de mini-
mes anomalies architecturales muqueuses, voire cellulaires, il
est permis d’espérer que les gastroentérologues pourront se
passer de tels protocoles pour se concentrer sur le ciblage de
quelques biopsies ayant une forte probabilité de confirmer et
de grader la dysplasie. Il n’est en revanche pas envisageable
de se substituer, a court ou moyen terme, a I’histologie qui
reste le gold standard pour le diagnostic de dysplasie dans
I’endobrachycesophage ou les MICI, qui est un diagnostic
difficile et requiert une véritable expertise anatomopatholo-

gique.
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