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Annexe 1. Recherche documentaire

Bases de données bibliographigues automatisées

Medline (National Library of Medicine, Etats-Unis) ;

The Cochrane Library (Wiley Interscience, Etats-Unis) ;

BDSP Banqgue de données en santé publique ;

Science Direct (Elsevier) ;

National Guideline Clearinghouse (Agency for Healthcare Research and Quality, Etats-Unis) ;
HTA Database (International Network of Agencies for Health Technology Assessment).

Tableau 1. Stratégie de recherche documentaire.

Type d'étude / Sujet / Termes utilisés Période de Nombre de
recherche références

Recommandations

Etape 1 "Esophageal Neoplasms"[Mesh] Or (gastric or esophageal or 01/2007-04/2018
oesophageal) And (cancer or neoplasm or carcinoma) Field: Title

ET

Etape 2 "Guidelines as Topic"[Mesh] OR "Practice Guidelines as 161

Topic"[Mesh] OR "Guideline" [Publication Type] OR "Health
Planning Guidelines"[Mesh] OR "Practice Guideline" [Publication
Type] OR "Consensus"[Mesh] OR "Consensus Development
Conference, NIH" [Publication Type] OR "Consensus
Development Conference” [Publication Type] OR "Consensus
Development Conferences, NIH as Topic"[Mesh] OR "Consensus
Development Conferences as Topic"[Mesh] Or consensus OR
guideline* OR recommend* or guidance Filters: Publication date
from 2007/01/01; Field: Title

Dissection de la sous-muqueuse par endoscopie - Recommandations

Etape 1 "Endoscopy, Gastrointestinal'[Mesh] AND "Gastric 01/2007-04/2018
Mucosa"[Mesh] AND "Dissection"[Mesh] OR

ESD Or endoscopic submucosal dissection Or submucosa* Field:
Title

ET

Etape 2 "Guidelines as Topic"[Mesh] OR "Practice Guidelines as 42
Topic"[Mesh] OR "Guideline" [Publication Type] OR "Health
Planning Guidelines"[Mesh] OR "Practice Guideline" [Publication
Type] OR "Consensus"[Mesh] OR "Consensus Development
Conference, NIH" [Publication Type] OR "Consensus
Development Conference" [Publication Type] OR "Consensus
Development Conferences, NIH as Topic"[Mesh] OR "Consensus
Development Conferences as Topic"[Mesh] Or consensus OR
guideline* OR recommend* or guidance Filters: Publication date
from 2007/01/01; Field: Title

Méta-analyses, revues systématiques

Etape 1 01/2007-04/2018

ET

Etape 3 "Meta-Analysis as Topic"[Mesh] OR "Meta-Analysis "[Publication 10
Type] OR "Review Literature as Topic"[Mesh] OR “Meta Analysis”
OR “systematic Review” OR “Literature review” Or "Quantitative
Review" OR “pooled analysis” [title/abstract]
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Type d'étude / Sujet / Termes utilisés Période de Nombre de
recherche références
Essais contrélés randomisés
Etape 1 01/2007-04/2018
ET
Etape 11 "Random Allocation"[Mesh] OR "Randomized Controlled Trials as 25
Topic"[Mesh] OR "Randomized Controlled Trial "[Publication
Type]
Etudes comparatives et observationnelles
Etape 1 01/2007-04/2018
ET
Etape 3 "Observational Studies as Topic"[Mesh] OR "Comparative Study" 44
[Publication Type] OR observation or observational or
comparative or comparison or compare(title]
Sécurité/complications
Etape 1 01/2007-04/2018
ET
Etape 3 AND 144
"Postoperative Hemorrhage"[Mesh] OR "Intraoperative
Complications"[Mesh] Or "Safety"[Mesh] OR "adverse effects"
[Subheading] Or "Esophageal Stenosis"[Mesh] OR stenosis OR
safety or complications or complication or complicated or
perforation OR perforated OR Hemorrhage or Hemorrhagic or
adverse effects Or side effects [title]
OR
"Esophageal Neoplasms"[Mesh] Or (gastric or esophageal or
oesophageal) And (cancer or neoplasm or carcinoma) Field: Title
AND
"Endoscopic Mucosal Resection/adverse effects"[Mesh] Or
"dissection/adverse effects"[Mesh]
Nombre total de références obtenues 426

Une veille bibliographique a été maintenue sur le sujet.

En complément, les sommaires des revues suivantes ont été dépouillés tout au long du projet :
Annals of Internal Medicine, Archives of Internal Medicine, British Medical Journal, Canadian Me-
dical Association Journal, JAMA, Lancet, New England Journal of Medicine, Presse Médicale.

Les sites Internet internationaux des sociétés pertinentes cités ci-dessous ont été explorés en
complément des sources interrogées systématiquement :

Adelaide Health Technology Assessment
Agencia de Evaluacion de Tecnologia e Investigacién Médicas de Catalufia
Agencia de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias de Galicia
Agency for Healthcare Research and Quality

Agency for Healthcare Research and Quality/National Quality Measures Clearinghouse
Agency for Healthcare Research and Quality/Patient Safety Network
Alberta Heritage Foundation for Medical Research
Alberta Health Services

American Society for Gastrointestinal Endoscopy
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American College of Physicians

American Medical Association

Australian Government - Department of Health and Ageing
Blue Cross Blue Shield Association - Technology Evaluation Center
Bibliothéque médicale Lemanissier

Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health
Cancer Care Ontario

Centers for Disease Control and Prevention

California Technology Assessment Forum

Centre fédéral d'expertise des soins de santé

CISMeF

CMAlInfobase

Collége des médecins du Québec

Collégiale des universitaires en hépato-gastro-entérologie
Cochrane Library Database

Centre for Review and Dissemination databases
Department of Health (UK)

ECRI Institute

Evaluation des technologies de santé pour l'aide a la décision
European Society of Gastrointestinal Endoscopy

Euroscan

GIN (Guidelines International Network)

Haute Autorité de santé

Horizon Scanning

Institute for Clinical Systems Improvement

Institut national d’excellence en santé et en services sociaux
Institut national du cancer

Institut national de veille sanitaire

Instituto de Salud Carlos Ill / Agencia de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias
International Gastric Cancer Association

Italian Research Group for Gastric Cancer

lowa Healthcare collaborative

Japan Gastroenterological Endoscopy Society

National Coordinating Centre for Health Technology Assessment
National comprehensive cancer network

National Horizon Scanning Centre

National Health and Medical Research Council

National Health committee

National Institute for Health and Clinical Excellence

National Institutes of Health

New Zealand Guidelines Group

Servicio de Evaluacién de Tecnologias Sanitarias OSTEBA
Ontario Health Technology Advisory Committee

Scottish Intercollegiate Guidelines Network

Singapore Ministry of Health

Sociedad Espariola de Endoscopia Digestiva

Société frangaise d’endoscopie digestive

Société francaise de chirurgie digestive

Société nationale francaise de gastroentérologie

West Midlands Health Technology Assessment Collaboration
World Gastroenterology Organisation

World Health Organization
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Annexe 2. Description de la technique de la dissection sous-muqueuse

Injection sous
muqueunse

Incision
circonférentielle

Jissection

mms muanense

Un temps initial de marquage du pourtour de la Iésion par points de
coagulation ; ces points sont placés a distance de la Iésion (13), afin
de respecter une marge de sécurité d’exérese de 1 a 2 mm.

Injection sous-muqueuse d’un soluté soulevant la muqueuse pour
en faciliter la dissection et éviter de léser la musculeuse a cette
occasion (13).

Incision muqueuse en zone saine permettant d’accéder au plan
sous-muqueux et de fixer les limites de résection (incision circonfé-
rentielle immédiatement compléte ou progressant selon le degré
d’avancement de la dissection sous-muqueuse) (13).

Dissection sous-muqueuse a proprement parler a l'aide de couteaux
d’électrocoagulation endoscopique spécifiques permettant de sépa-
rer les fibres sous-muqueuses et d’isoler ainsi la Iésion de la muscu-
leuse sous-jacente (13).

Figure 1. Technique de la dissection sous-muqueuse®.

Source :

http://www.fmcgastro.org/postu-main/postu-2013-paris/textes-postu-2013-paris/traitement-par-voie-basse-des-lesions-

villeuses-du-rectum-%E2%80%93-traitement-endoscopique/
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Annexe 3. Différentes classification des cancers superficiels de I’cesophage

» Cancer superficiel de I'cesophage selon la classification TNM

Un cancer superficiel, classé Tis ou T1 selon la classification TNM, est défini comme un cancer
in situ ou une tumeur envahissant la muqueuse ou la sous-muqueuse. Les cancers superficiels de
stade précoce correspondent au stade 0 (Tis NO MO) ou stade IA (T1 NO MO) (cf. Tableau 2) (7).

Tableau 2. Classification TNM (7).

Classification TNM Cancer superficiel de I’'cesophage
Tis Carcinome in situ
T T1 Tumeur envahissant la muqueuse ou la sous-muqueuse
(Tumeurs) Tla | Tumeur envahissant la muqueuse ou la musculaire muqueuse

T1b | Tumeur envahissant la sous-muqueuse

Regroupement en Stade 0 Tis NO MO

stade Stade IA T1 NO MO

» Cancer superficiel selon la classification japonaise

Conjointement a la classification TNM, la classification japonaise permet de classer les différentes
Iésions selon leur aspect endoscopique, allant du type O qui représente les Iésions superficielles
aux lésions de type 5 qui correspondent aux carcinomes avanceés inclassables :

type 0 : Iésions superficielles polypoides, plates, déprimées ou excavées ;

type 1 : carcinomes polypoides, généralement avec une large base ;

type 2 : carcinomes ulcérés avec des marges nettement démarquées et surélevées ;
type 3 : carcinomes infiltrés et ulcérés sans limites bien définies ;

type 4 : carcinomes non ulcérés et infiltrant de maniére diffuse ;

type 5 : carcinomes avancés inclassables (60).

Les lésions superficielles de type 0 sont classées en fonction du degré d’extension en profondeur
ou envahissement pariétal. Ce degré d’envahissement pariétal permet d’estimer le risque
d’envahissement ganglionnaire des lésions.

Ainsi, les cancers digestifs superficiels classés Tis ou T1 (classification TNM), de type 0 (classifi-
cation japonaise), peuvent étre classés en cancer de stade Tla muqueux ou T1lb sous-
muqueux. Ces classifications permettent d’apprécier le degré d’envahissement sous-muqueux.

Cancers stade Tla muqueux

e ml: tumeur in situ ou dysplasie sévere en Europe ;

e M2 : tumeur avec envahissement de la muqueuse (épithélium + lamina propria) ;
e m3: tumeur envahissant la musculaire muqueuse.

Cancers stade T1b sous-mugueux

e sml: tumeur a la partie superficielle de la sous-muqueuse a partir de la musculaire mu-
queuse [ 200 ym pour les cancers épidermoides et < 500 ym pour les adénocarcinomes
de ';esophage] ;

e sm2 : couche moyenne ;

e sm3: couche profonde de la sous-muqueuse (7).
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» Aspects macroscopiques des lésions suivant la classification de Paris

Une adaptation de la classification japonaise des cancers superficiels du tube digestif, qui sont
classés « type 0 », a été réalisée en 2003 et a abouti a la classification de Paris qui se base sur
I'évaluation de I'aspect macroscopique des Iésions, visualisé par endoscopie :

O-Ip : Iésions polyploides ;

O-Is : Iésions sessiles ;

O-lla : lésions discretement surélevées ;
O-llb : Iésions planes ;

O-lic : Iésions discrétement déprimées ;
O-IIl ; Iésions ulcérées ;

En fonction du type de Iésions, la classification de Paris permet d’apprécier le risque
d’envahissement sous-muqueux, et donc le risque d’envahissement ganglionnaire des cancers
superficiels de I'oesophage.

Ainsi, il apparait notamment qu’une Iésion polypoide ou ulcérée au niveau de 'cesophage est liée
a un risque trés élevé d’extension au niveau de la sous-muqueuse. Par contre, peu de lésions
superficielles gastriques ont présenté des ulcérations (61) (cf. Tableau 3).

Tableau 3. Risque d’atteinte de la sous-muqueuse des cancers superficiels de I'cesophage en
fonction de la classification de Paris (45).

Lésions superficielles CEsophage (n=1 562)
(type 0) Risque atteinte sous-muqueuse, en %
Polypoides 0-1 79
Légerement surélevées O-lla 48
Planes 0-llb 15
Légerement déprimées 0-lic 27
Ulcérées o-ll 84

» Classification selon le degré de différenciation des Iésions

Un cancer peu différencié est un cancer a risque plus élevé d’envahissement ganglionnaire. Quand
'apparence des cellules ressemblent a celle des cellules normales, elles sont considérées comme
« de bas grade », celles considérées comme « de haut grade » sont peu différenciées (11).

Le degré de différenciation des Iésions peut étre classé comme suit :
G1 : bien différencié ;

G2 : moyennement différencié ;

G3: peu différencié ;

Gx : pas évaluable ;

Non applicable (11).

» Classification de Vienne

La classification de Vienne permet de classer les néoplasies gastro-intestinales intra-épithéliales
en cing catégories :

catégorie 1 : pas de néoplasie ;

catégorie 2 : indéfini pour néoplasie ;

catégorie 3 : néoplasie de bas grade ;

catégorie 4 : néoplasie de haut grade avec 4-1 dysplasie de haut grade ; 4-2 cancer in situ (non
invasif) ; 4-3 suspect d'étre invasif et 4-4 cancer intra-muqueux ;

catégorie 5 : cancer infiltrant la sous-muqueuse (62).
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Annexe 4. Données des revues systématiques de la littérature avec ou sans méta-analyse (données sur
I'efficacité et la sécurité).

Critéres de jugement
Définition des criteres

Caractéristiques patients ou
lésions inclus

Résultats efficacité
Survie
Succeés technique

Résultats sécurité

Remarques et analyse

Publication : Yang et al., 2018 (26)

Revue systématique de la littérature avec méta-analyse : USA ; Publications : jusqu’en mars 2017 ; n= 11 études.

Population : patients présentant une dysplasie ou adénocarcinome sur cesophage de Barrett.

Technique : DSM (non comparative).

Objectifs : réaliser une méta-analyse des données disponibles sur I'efficacité et la sécurité de la DSM pour traiter les néoplasies sur cesophage de Barrett diagnostiquées a un stade précoce.

Criteres de sélection des études :

Inclusion : ERC, étude prospective et rétrospective, cas-témoins, et cohorte, ERC.
Exclusion : études autres que sur les humains, série de cas, études < 5 patients, autres langues qu’anglais, indication DSM autres que pour néoplasie sur cesophage de Barrett,
mucosectomie, commentaires, revue générales, enquétes.

Conflits d’intérét : les auteurs déclarent n’avoir aucun conflit d’intérét.

Efficacité : résection en bloc et
compléete (R0O), méme définition
gue dans les autres publications.

Critéres secondaires :

Taux de résection curative, taux
de récidive (diagnostiqué sur le
méme site de résection pendant la
période de suivi).

Taux de complications
perforation, saignement, sténose.

Complications immédiates : dans
les 48 heures post-résection.

501 patients ; 524 lésions.
Age moyen : 64,4 ans IC95 %
[62,3 ; 66,5].

Taille moyenne des lésions
27 mm I1C95 % [20,9 ; 33,1].

Invasion en profondeur des
lésions

Intra-muqueuse : 62,9 %.
Sous-muqueuse : 15,07 %.
Sml: 6,8 %.

Sm2: 4,2 %.

La majorité des lésions sont de
type O-lla (classification de Paris)
mais données non rapportées dans
toutes les études.

Patients avec cancer situé au niveau
de la jonction oesophagogastrique
(JOG) dans deux études, mais faible
nombre de sujets inclus (au total
n=39/501, 7,7 %).

Taux de résection en bloc
92,9 % IC95 % [90,3 ; 95,1],

11 études, hétérogénéité faible,
1 37,1 %.

Taux de résection RO
74,5 % [66,3 ; 81,9], 11 études,
hétérogénéité élevée, 12 70,5 %.

Taux de résection curative
64,9 % [55,7 ; 73,6], 11 études,
hétérogénéité élevée, I° 72,3 %.

Durée moyenne de la procédure
107,5 min 1C95 % [86,4 ; 128,5].

Analyse en sous-groupe
(hétérogénéité des résultats sur
taux de résection en bloc, RO et
curative) : analyse en sous-groupe
résultats études rétrospectives
(groupe 1, n=8) vs études

prospective ou ERC (groupe 2, n=3).

Taux de perforation
15%[0,4; 3,0], 11 études,
hétérogénéité faible, I 28,6 %.

Taux de saignement
1,8 % [0,6 ; 3,4], 11 études, pas
d’hétérogénéité, 12 0 %.

Taux de sténose
11,6 % [0,9 ; 29,6], 9 études,
hétérogénéité élevée, I 93,9 %.

Taux de complication immédiate
< 48h post-DSM
4,95 % 1C95 % [2,0 ; 8,8].

Taux de complications tardives
(> 48h)

10,5 % [2,6 ; 21,9], surtout sténose,
sauf deux cas de saignement
survenant entre 48 et 72h post-DSM.

Durée moyenne de suivi :
22,9 mois IC95 % [17,5 ; 28,3].

Méthode

Une ERC, deux études
prospectives, huit études
rétrospectives, publiées entre 2015
et 2017.

Risque biais élevé avec les études
rétrospectives.

Méta-analyse non comparative.

Trois études asiatiques, sept
européennes et une USA.

Etudes européennes déja
identifiées dans ce travail (18, 32,
35, 36) : la majorité rétrospective
monocentrique avec de nombre de
sujets limités, a risque élevé de
biais.
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Pas de différence statistiguement
significative entre les deux groupes
en termes de taux de résection en
bloc, RO, curative et taux de
complications immédiates et
tardives.

Taux de récidive
0,16 % [0,1 ; 0,3].

Pas de précision a quel délai, juste
durée moyenne de suivi,
interprétation avec précaution (en
plus, courte durée moyenne de
suivi).

Inclusion des études évaluant les
JOG (n=2) et évaluation de la DSM
associée a la radiofréguence

(n=1) : parmi études exclues dans
ce travail.

Qualité des études non
randomisées évaluée avec le the
Newcastle - Ottawa System
(évaluation des études non
randomisées ; sur sélection des
patients, comparabilité des groupes
et évaluation des criteres de
jugement, score de qualité = 5,
jugées avec risque modéré de
biais).

Classification différente car
dysplasies de bas grade
considérée comme une néoplasie,
ce qui n'est pas le cas des
classifications TNM (uniquement
dysplasie de haut grade) :
dysplasie de bas

grade n=16/524 lésions (3,05 %).
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Critéres de jugement
Définition des critéeres

Caractéristiques patients ou
Iésions inclus

Résultats efficacité
Survie
Succes technique

Résultats sécurité

Remarques et analyse

Publication : Daoud et al., 2018 (29)

Revue systématique de la littérature avec méta-analyse : Canada ; Publications : 1990 - février 2016 ; n=239 études mais stratification par organe.

Population : patients présentant des |ésions néoplasiques cesophagiennes.

Technique : DSM : pays asiatiques (Chine, Japon, Corée, Taiwan) vs pays occidentaux (Belgique, Brésil, Colombie, France, Allemagne, ltalie, Pologne, Portugal, Turquie, USA).
Objectifs : comparer les résultats obtenus avec la DSM réalisées dans les asiatiques et les pays occidentaux.

Criteres de sélection des études :

Inclusion : ERC, étude prospective et rétrospective. Article en anglais, intégral (n=140) ou abstract (présentant les résultats de I'évaluation des criteres de jugement principal qui sont donc

inclus dans I'analyse n=99).

Exclusion : études autres que sur les humains, étude cas-témoins, autres langues qu’anglais. Séries de cas et < 50 patients (pour éviter au maximum les biais de sélection et pour tenir
compte de la courbe d’apprentissage). Etudes rapportant des résultats de lésions non gastro-intestinales (ex. lésion pharyngées) ou sur les Iésions sous-épithéliales. Etudes avec données
manguantes ou informations incomplétes sur les taux de résection en bloc, RO ou de résection curative.

Conflits d’intérét : les auteurs déclarent n’avoir aucun conflit d’intérét.

Critére principal : efficacité de la
DSM

Taux de résection curative :
analyse histologique montre des
marges verticales et latérales
saines ainsi que I'absence
d’invasion lymphovasculaire.

Taux de résection en bloc : en un
seul fragment.

Taux de résection RO : résection
compléte, sans tumeur résiduelle.

Critéres secondaires :

Taux de complications durant ou
apres la procédure, gravité
suivant la classification de
Clavien-Dindo.

Perforations : identifiées par
endoscopie post-résection ou par la
présence d’air libre avec les
examens d’imagerie.

Taux de récidive locale : délai
d’évaluation non défini.

Lésions cesophagiennes n=5 597.

5 276 asiatiques vs 321 occidentaux.

Caractéristiques des patients
(asiatiques et occidentaux
confondus)

nombre de patients ou lésions
hétérogenes dans les études. Age
et taille des Iésions : données

manguantes dans certaines études.

Age moyen : 66,4 ans Est vs
66 ans Ouest.

Taille moyenne des Iésions :
25,7 mm Est vs 34,1 mm Ouest.

Durée moyenne ou médiane de

suivi des patients : non rapportée.

Résultats sur les Iésions
aesophagiennes uniquement
Taux de résection curative
Ensemble : 67,30 % IC95 %

[54,85 ; 78,64].

Asiatiques : 68,45 % IC95 %
[52,73; 82,28].

Occidentaux : 64,35 % [56,45 ; 71,88].
Pas de différence significative entre
les deux groupes selon les auteurs.
Estimation de la différence entre
les deux groupes, IC de la
différence et p non disponibles.

Taux de résection en bloc
Asiatiques : 98,93 % [97,96 ; 99,64].
Occidentaux : 91,61 % [86,50 ; 95,66].
Meilleur résultats dans les pays
asiatiques selon les auteurs mais
données de comparaison non
disponibles.

Taux de résection RO
Asiatiques : 88,55 % [85,56 ; 91,25].
Occidentaux : ND.

Résultats sur les Iésions
aesophagiennes uniquement
Estimation de la différence entre
les deux groupes et son IC (et p)
non disponibles.

Saignement

Asiatiques : 0,58 % [0,00 ; 1,76] ?
Occidentaux : ND.

Pas de différence significative
selon les auteurs.

Perforation
Asiatiques : 2,59 % [1,43 ; 4,03].

Occidentaux : 1,27 % [0,00 ; 4,03].

Pas de différence significative.

Perforation nécessitant une
intervention chirurgicale
Asiatiques : 0,00 % [0,00 ; 1,16].

Occidentaux : 0,00 % [0,00 ; 1,29].

Pas de différence significative.

Méthode

Etudes rétrospectives n=168.
ERC n=7 (mais pas une
randomisation sur DSM, sur la
sédation par ex.).

Etudes prospectives n=64.

Limites méthodologiques : étude de
faible niveau de preuve majoritai-
rement, risque €élevé de biais.

Hétérogénéité des résultats.

Grande différence du nombre de
Iésions cesophagiennes analysées
5276 vs 321 (94 % dans les pays
asiatiques).

Etudes pays asiatiques n=216 (90 %).
Etudes pays occidentaux n=23 (10 %)

Analyses stratifiées suivant organe
(cesophage, estomac, colo-rectum),
par type d’étude (rétrospective et
prospective) et par pays : définie a
priori.
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Traitement endoscopique par dissection sous-muqueuse des cancers superficiels de 'cesophage
Annexes au rapport d’évaluation technologique

Critéres de jugement
Définition des critéeres

Caractéristiques patients ou
Iésions inclus

Résultats efficacité
Survie
Succeés technique

Résultats sécurité

Remarques et analyse

Durée de la procédure.

Pas de différence significative
selon les auteurs.

Taux de récidive locale
Asiatiques : 0,15 % [0,00 ; 0,44].
Occidentaux : ND.

Pas de différence significative
selon les auteurs.

Taux de récidive a quel délai de
suivi ? Donnée non rapportée,
interprétation difficile de ce résultat.

Conclusion globale des auteurs
(résultats des pays asiatiques et
occidentaux confondus et toutes
localisations confondues)

- taux de résection curative, en bloc
et RO : meilleurs dans les pays
asiatiques comparés aux résultats
des pays occidentaux, toutes
localisations confondues (données
non rapportées dans ce travail).
Mais hétérogénéité et résultats
influencés par le niveau d’expertise
des opérateurs, le volume d’actes
et la sélection des patients ou des
|ésions ;

- plus de risque de perforation
nécessitant une intervention
chirurgicale dans les pays
occidentaux, mais pas de
différence significative sur les
autres complications.

Durée moyenne de la procédure
plus élevée dans les pays

occidentaux (110 min) comparée a
celle des pays asiatiques (77 min).

Selon les auteurs, pas d’évaluation
possible de la sévérité des
complications (prévu avec la
classification de Clavien-Dindo) car
données manquantes dans
plusieurs études.

Pas d’analyse relative au type de
couteau car utilisation de différents
types de couteaux et pas
d’harmonisation disponible. Pas de
données sur les résultats
histologiques post-procédure car
données incomplétes ou
manquantes dans plusieurs
publications.

Pas de précision sur les
résultats anatomopathologiques
des piéces réséquées en terme
de degré d’invasion en
profondeur (m1 m2 m3sm1l?).
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Traitement endoscopique par dissection sous-muqueuse des cancers superficiels de 'cesophage
Annexes au rapport d’évaluation technologique

Critéres de jugement
Définition des critéeres

Caractéristiques patients ou
Iésions inclus

Résultats efficacité
Survie
Succes technique

Résultats sécurité

Remarques et analyse

Publication : Guo et al., 2014 (27)

Revue systématique de la littérature avec méta-analyse : Chine ; Publications : 1995 - octobre 2012 ; n=8 études.
Population : patients présentant un carcinome de I'cesophage de stade précoce (exclusion des lésions sur cesophage de Barrett) et Iésions dans les études incluses majoritairement des

carcinomes épidermoides.

Technique : DSM vs mucosectomie (EMR).
Objectifs : évaluer l'efficacité et la sécurité de la DSM comparée a la mucosectomie.

Critére de sélection des études :

Inclusion : carcinome de I'cesophage de stade précoce confirmé histologiquement. Article en anglais, comparant DSM avec EMR, rapportant des données sur I'efficacité et les complications,

nombre de sujet >10.

Exclusion : revue générale, commentaire, recommandations sans les données originales.
Exclusion des études comparant DSM et EMR avec des lésions sur cesophage de Barrett : 1ésions souvent sur JOG et souvent au stade d’adénome selon les auteurs.

Criteres principaux : taux de résection en bloc et taux de résection curative.

Criteres secondaires : durée de la procédure, taux de perforation, de sténose, de saignement et de récidive locale.

Conflits d’intérét : non déclarés.

Critéres principaux

Taux de résection en bloc : en un
seul fragment.

Taux de résection curative :
I'analyse histologique montre des
Iésions qui ne sont pas de type
indifférencié, avec des marges
verticales et latérales saines ainsi
que I'absence d’invasion
lymphovasculaire.

Critéres secondaires

Durée de la procédure : délai
entre marquage et résection des
lésions.

Saignement : saignement durant la
procédure.

Perforation : diagnostiquée en per
procédure ou en post-procédure
avec la présence d'air libre avec les
examens d’'imagerie.

1 080 patients ; DSM 448 lésions
et EMR 744 |ésions.

Durée de suivi : non rapportée dans
deux études, entre 15 (range 1-48)

et 70 (range 4-146) dans les autres
études.

Pas de données sur les
caractéristiques des patients inclus
dans les études.

Taille médiane des Iésions, degré
d’invasion en profondeur (analyse
anapath. des lésions réséquées) :
non préciseés.

Survie : non évaluée.

Taux de résection en bloc :

OR 52,76 1C95 % [25,57 ; 108,84]
p<0,001.

97,1 % DM vs 49,3 % EMR.

Taux de résection en bloc plus
élevé avec DSM : 8 études ; faible
hétérogénéité, I° 2 2%.

Analyse en sous-groupe en
fonction de la taille des Iésions

(> ou < 20 mm) dans quatre
études : meilleur taux de résection
en bloc avec DSM dans chaque
sous-groupe (OR 14,99 [3,30 ;
68,03] p=0,0005 et OR 115,88
[23,35 ; 575,12] p<0,00001
respectivement).

Taux de résection curative

OR 13,90 [4,84 ; 39,95] p<0,001.
362/392 (92,3 %) DSM vs 337/639
(52,7 %) EMR.

Mortalité : non évaluée.

Taux de perforation : pas de
précision si perforation précoce ou
tardive.

OR 2,19 [1,08 ; 4,47] p=0,03.

Plus de risque avec DSM :

8 études ; faible hétérogénéité,

I” 21 %.

Taux de sténose post-
procédurale : pas de précision du
délai d’apparition par rapport aux
procédures.

OR 1,14 [0,71 ; 1,84] p=0,59 (NS).
6 études ; faible hétérogénéité,

I” 26 %.

Selon les auteurs : ce résultat
laisse supposer que les sténoses
surviennent uniguement quand la
taille des lésions dépasse les3/4 de
la circonférence.

Méthode

Etudes rétrospectives, toutes
asiatiques (extrapolation ?) : cinq
études et trois abstracts (Japon n=6,
Corée du sud n=1 Chine n=1) ;
nombre limité d’études disponibles.

Biais de publication : pas de biais
détecté pour le taux de résection en
bloc et le taux de perforation selon
les auteurs (p=0,792 et 0,413
respectivement).

Pas de précision si complications
tardives ou précoces, pas de
précision sur le degré de sévérité
des complications.

Nécessité d’études de bonne
qualité pour confirmer les résultats
de la méta-analyse (méme les
auteurs le précisaient et indiquaient
qu’il faudrait méme des ERC).
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Traitement endoscopique par dissection sous-muqueuse des cancers superficiels de I'cesophage
Annexes au rapport d’évaluation technologique

Sténose postopératoire (ou
rétrécissement) : sténose
nécessitant une dilatation
endoscopique.

Récidive locale : Iésion de méme
type histologique diagnostiquée sur
le site de résection, par analyse
histologique et durant le suivi du
patient.

Taux de résection curative plus
élevé avec DSM : 7 études ;
hétérogénéité élevée, 1> 71 %.
Analyse de sensibilité : exclusion
d’une étude (réalisée a Hong Kong
avec des résultats différents des
autres études, ou les opérateurs
pourraient étre moins expérimentés
comparés aux japonais et aux
coréens, selon les auteurs).
L’analyse des données des études
restantes montraient un taux de
résection curative plus élevé avec
DSM (OR 20,17 [8,30 ; 49,05]
p<0,00001) mais I'hétérogénéité
reste significative 1> 56 %.

Taux de récidive

OR 0,08 [0,03 ; 0,23] p<0, 001.
1/398 (0,3 %) DSM vs 80/695

(11,5 %) EMR.

Moins de risque avec DSM :

7 études ; pas d’hétérogénéité, 12 0 %
Pas de précision a quel délai les
récidives ont été évaluées.
Analyse en sous-groupe tenant
compte de la taille des Iésions :

- taux de récidive guand taille Iésion

<20 mm : OR 0,34 [0,06 ; 2,08]
p=0,25 (NS) ; pas d’hétérogénéité,
1> 0 % (NS méme si taux de
résection en bloc meilleur avec
DSM quand Iésion <20 mm).

- taux de récidive quand taille Iésion

>20mm : OR 0,05 [0,01 ; 0,28]
p=0,0006 ; plus de risque avec
EMR ; pas d’hétérogénéité, I° 0 %.

Taux de saignement

OR 0,74 [0,20 ; 2,74] p=0,65 (NS).
5 études ; pas d’hétérogénéité,

I 0 %.
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Traitement endoscopique par dissection sous-muqueuse des cancers superficiels de I'cesophage
Annexes au rapport d’évaluation technologique

Durée de la procédure : différence
moyenne pondérée : 44,72 min
[18,46 ; 70,98] p=0,0008.

Durée de DSM plus longue :

3 études ; hétérogénéité élevée,

1> 96 %, pas d’analyse de
sensibilité.
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Traitement endoscopique par dissection sous-muqueuse des cancers superficiels de 'cesophage
Annexes au rapport d’évaluation technologique

Critéres de jugement
Définition des critéeres

Caractéristiques patients ou
Iésions inclus

Résultats efficacité
Survie
Succes technique

Résultats sécurité

Remarques et analyse

Publication : Sun et al., 2014 (30)

Revue systématique de la littérature avec méta-analyse d’études observationnelles : Chine ; Publications : 2005 - décembre 2013 ; n=21 études.

Population : patients présentant un carcinome superficiel de I'cesophage (tout type histologique confondu).

Technique : DSM (non comparative).

Objectifs : évaluer I'efficacité et la sécurité de la DSM.

Critere de sélection des études :

Inclusion : études incluant des patients atteints de cancer de I'cesophage histologiquement prouvés, traités avec la DSM. Etudes qui évaluent le taux de résection en bloc et RO, pas de
restriction sur 'age ni le sexe ; articles en anglais. Pas de recherche des données non publiées.
Exclusion : études non rédigées en anglais, études sur I'animal, séries de cas, revue générale, études avec suivi < 6 mois, études < 20 patients, les doublons.

Conflits d’intérét : les auteurs indiquent n’avoir aucun conflit d’intérét a déclarer.

Critéres d’évaluation

Critére principal d’évaluation :
taux de récidive locale de la lésion
néoplasique défini histologiquement
apres résection RO.

Taux de résection en bloc :
résection en un seul fragment
(incluant les marquages).

Taux de résection RO : résection
en bloc complete avec marges
latérale et verticale saines.
Données sur l'efficacité technique
rapportées en tenant compte de la
taille des lésions.

Critéres secondaires = taux de
complications

Perforation : diagnostiquée
pendant la DSM.

Sténose : rétrécissement
nécessitant un traitement
endoscopique.

Emphyséeme médiastinal :
présence d’air dans le médiastin a
la radiographie ou scanner).

n=1 152 patients ; 1 240 Iésions.
Age moyen des patients inclus :
70 ans.

Nombre de patients : entre 20 et
138.

Taille moyenne des Iésions :

25 mm (entre 16 et 37,7 mm).
Nombre de lésions dont le diameétre
> 3/4 de la circonférence indiqué
dans six études seulement, mais
peut étre criteres d’exclusion dans
les autres études.

Type histologique (hombres
d’étude) :

Carcinomes épidermoides n=12.
Adénocarcinome n= 8.
Dysplasie de haut grade n=5.

Durée moyenne de suivi : entre
12 et 53 mois (dans deux études,
juste mentionné que suivi

> 12 mois).

Survie : non évaluée.

Taux de récidive locale (critere
principal d’évaluation)

5/1 159 patients dont trois re-traités
par DSM, un par mucosectomie et
deux sessions de radiofréquence,
données non disponibles sur la
suite de la prise en charge d’un
patient qui a récidivé.

Selon les auteurs, la durée de suivi
est courte, pouvant entrainer une
sous-estimation du taux de récidive
locale.

Remarque sur ce critére :

- il n’y a aucune précision a quel
délai ce critere a été évalué dans
chaque étude ;

- il N’y a pas de données sur les
résultats du suivi de ces patients.

Taux de résection en bloc

99 % IC95 % [99 ; 100],

n=18 études ; faible hétérogénéité,
1 0 %.

Stratification sur la taille des lésions :
pas de différence significative.

Décés : non rapporté.

Taux de perforation

1% IC95 % [0 ; 1], 21 études ;
faible hétérogénéité, I 0 %.
Stratification sur taille des lésions :
Diamétre =2 25 mm (n=7 études) :
0%1I0; 2]

Diameétre < 25 mm (n=14 études) :
1%][0; 1].

Stratification sur années de
publication : avant 2011 : 1% [0 ; 2]
vs 0% [0 ; 1] apres 2011.

Taux d’emphyséme médiastinal
0% [0; 1], 21 études ; faible
hétérogénéité, I 0 %.

Taux de sténose

5% [3; 8], (21 études ;
hétérogénéité élevée, I 76 %
(hétérogénéité pouvant étre en
partie expliqguée par des modalités
différentes de prévention de
sténose dans chaque centre selon
les auteurs).

Méthode

Non comparative.

21 études observationnelles a risque
de biais élevé.

18 études Japon, une Chine, une
brésil et une Italie (majoritairement
asiatiques, extrapolation des
résultats car caractéristiques des
patients pouvant étre différents,
modalités de prise en charge,
expérience des équipes ? Résultats
pouvant ne pas étre applicable a la
population francaise).

Pas de recherche des données non
publiées, risque de biais de
publication.

Analyse additionnelle stratifiée sur
diamétre lésion = 25 mm vs

< 25 mm et sur année de publication
(<2001 et aprés 2011) pour évaluer
I'amélioration éventuelle des
résultats avant 2011 et apres.

Différents types de couteaux
pouvant avoir un impact sur les
résultats obtenus mais non évalués.
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Hémorragie : nécessitant une Diamétre = 25 mm (n=7 études) : Stratification sur taille des Iésions :

transfusion sanguine per-procédure 99 % [98 ; 100]. Diamétre 225 mm : 5% [1; 9].

ou saignement post-procédure, Diametre < 25 mm (n=11 études) : | Diameétre <25 mm: 6 % [3; 9].

nécessitant traitement 100 % [99 ; 100]. Stratification sur années de

hémostatique par clip et B . publication : diminution significative

coagulation endoscopique). Taux de résection R,o aprés 2011 p<0,001 : avant 2011 :
90 % [87 ; 93], n=20 études ; 9%[5; 14], aprés 2011:2 %[0 ; 3].

hétérogénéité élevée, 1> 54,6 %.
Stratification sur la taille des
Iésions : meilleurs résultats avec
les Iésions de petite taille p<0,0001.
Diamétre = 25 mm (n=7 études) :
85 % [80 ; 90].

Diameétre < 25 mm (n=13 études) :
92 % [89 ; 95].
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Traitement endoscopique par dissection sous-muqueuse des cancers superficiels de 'cesophage
Annexes au rapport d’évaluation technologique

Critéres de jugement
Définition des critéeres

Caractéristiques patients ou
Iésions inclus

Résultats efficacité
Survie
Succes technique

Résultats sécurité

Remarques et analyse

Publication : Kim et al., 2014 (28)

Revue systématique de la littérature avec méta-analyse : Corée ; Publications : 2005 - juillet 2012 ; n=15 études.

Population : patients présentant un carcinome épidermoide ou dysplasie de I'cesophage (exclusion des adénocarcinomes et des tumeurs sous épithéliales).

Technique : DSM (non comparative).

Objectifs : évaluer I'efficacité et la sécurité de la DSM.

Critere de sélection des études :

Inclusion : études incluant des patients atteints de carcinomes épidermoides de I'cesophage ou dysplasie, traités avec la DSM, articles en anglais.
Exclusion : séries de cas (< 10 cas), revue générale, commentaire, éditorial et livre.

Conflits d’intérét : les auteurs indiquent n’avoir aucun conflit d’'intérét a déclarer.

Critéres principaux

Taux de résection compléte
(RO) : résection en bloc complete
avec marges latérale et verticale
saines a I'examen histologique.
Taux de résection en bloc :
résection endoscopique en bloc,
sans analyse histopathologique.

Critéres secondaires
Taux de complications :
saignement, perforation, sténose.

n=609 patients ; 776 lésions.
Age médian : 66,3 ans
(range 47,6-67,5).

Sexe : 84,5 % masculin
(range 72-100).

Nombre de Iésions dans les
études : 20 4 116.

Taille moyenne des Iésions :
22-52 mm.

Durée de suivi : ND.

Survie : non évaluée.

Taux de résection compléte (RO)
89,4 % IC95 % [86;2 ; 91 ,9],

(12 études, 574 lésions).

Résection complete de prés de

90 % des lésions avec DSM.

Faible hétérogénéité, I° 45,4.

Faible risque de biais de publication
p=0,07.

Analyse en sous-groupe : méta-
régression en tenant compte de :

- I'année de publication, la taille de
I'échantillon (nombre de population
incluse), taille médiane des
tumeurs (données non

rapportées) ;

- situation géographique (Japon vs
autres pays) :

Taux de résection compléte en
fonction de la situation
géographique :

Japon : 91,9 % [88,8 ; 94,2],
hétérogénéité faible, 12 34,2.
Autres pays (Taiwan, Hong Kong,
France, ltalie) : 81,6 % [72,3 ; 88,3],
hétérogénéité faible, 12 0,0.

Déces : 0 cas rapporté de déces lié
directement ou indirectement a la
DSM.

Taux de perforation

5% [3,5 ; 7,2], faible hétérogénéité,
I 19,5.

Un patient ayant nécessité une
intervention en urgence, les autres
traités avec endoscopie.

Taux de saignement post-
procédural

2,1%[1,2; 3,8], faible
hétérogénéité, 1% 0,0.

Taux de sténose

11,6 % [8,2 ; 16,2], faible
hétérogénéité, I° 6,0.

Sans précision si sténose précoce
ou tardive.

Analyse en sous-groupe avec
méta-régression en tenant compte
de la taille médiane des tumeurs :
augmentation du taux de sténose
avec 'augmentation de la taille des
tumeurs mais statistiquement non
significative (p=0,08).

Méthode

Non comparative.

Risque de biais élevé : n=15 études
(13 rétrospectives, 2 prospectives),
monocentriques sauf une étude
francaise, faible effectif,
interprétation des données sur la
sécurité avec précaution (risque de
résultats de la méta-analyse biaisé
quand études incluses a risque
élevé de biais), méme si
élaboration de la méta-analyse
suivant recommandations PRISMA.

Sources d’hétérogénéité des
résultats : pratique DSM avec
quatre différents types de couteaux
utilisés dans ces études et
différents types de solution pour
obtenir le soulévement des Iésions ;
13 études asiatiques (11 Japon, 1
Taiwan, 1 Hong Kong), une étude
francgaise, une étude italienne ;
inclusion des patients de 1994 a
2009 (niveau d’expérience différent
possible des opérateurs).
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Taux de résection en bloc

95,1 % [92,6 ; 96,8], (14 études,
714 |ésions).
Faible hétérogénéité, 12 20,8 %.

Taux de récidive non rapporté

Durée de la procédure
(médiane) : 90,9 min
(range 49,7-180).
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Annexe 5. Analyse de la méthodologie d’élaboration avec la grille AMSTAR

RETETETEES 1* 2 3* 4+ 5* 6* 7* g* 9% 10* 11* Qualité méthodologique d’élaboration
Pays
Qualité méthodologique d’élaboration assez
Yang et al QOui pour les études bonne.
v . . . . incluses . . . . . . Pas de précision sur la recherche d’études
2018 (26) oui oui oui oui Non pour les études oui Oui oui oui oui oui non publiées. Etudes incluses majoritairement
USA exclues de faible niveau de preuve (études
observationnelles), risque de biais élevé.
Qualité méthodologique d’élaboration
Daoud et al Oui pour les études moyenne.
" . . . . incluses . . Ne peut . . Pas de précision sur la recherche d’études
égtiéig) oui oui oui oui Non pour les études oui Oui répondre oui Non oui non publiées. Etudes incluses majoritairement
exclues de faible niveau de preuve (études
observationnelles), risque de biais élevé.
Qualité méthodologique d’élaboration
Guo et al Oui pour les études moyenne.
! . . . ) incluses . . . . . Pas de précision sur la recherche d’études
20%4 27) oui oui oui oui Non pour les études oui Oui oui oui oui Non non publiées. Etudes incluses majoritairement
Chine exclues de faible niveau de preuve (études
observationnelles), risque de biais élevé.
Oui pour les études Faible qualit¢ méthodologique d’¢laboration.
Wang et al., pincluses Etudes incluses de faible niveau de preuve
2014 (63) Oui Oui Oui Oui Non pour les études Oui Non Oui Oui Non Non (cing études cas-témoin). Pas de précision
Chine pexclues sur la recherche d’études non publiées.
Exclue de I’'analyse.
Qualité méthodologique d’élaboration
Sunetal. Oui pour les études aneosy:EtneeLjrs ont précisé qu'’ils n’ont pas fait de
2014 (30), Oui Oui Oui Oui incluses Oui Oui Ne peut Oui Non Oui recherche d’étud%s non gubliées Efudes
; Non pour les études répondre incluses majoritairement de faible niveau de
Chine exclues . : :
preuve (études observationnelles), risque de
biais élevé.
Kim et al Oui pour les études
N . incluses
(23014 (41) Oui Non pour les études
oree exclues

*1 A-t-on fourni un plan « a priori » ? - 2 Existait-il un double moyen de choisir le sujet d’analyse et d’extraire les données ? - 3 A-t-on effectué une recherche compléte dans la littérature ? - 4 La nature d’une publication (exemple : littérature grise) a-t-elle
servi de critére d’inclusion ? - 5 Les auteurs devraient fournir la liste des études incluses et des études exclues ? - 6 Les auteurs ont-ils fourni une description des caractéristiques des études incluses ? - 7 La qualité scientifique des études incluses dans
I'examen a-t-elle été analysée et documentée ? - 8 La qualité scientifique des études incluses a-t-elle été utilisée de fagon appropriée dans la formulation des conclusions ? - 9 Les méthodes de groupement des résultats des études étaient-elles
appropriées ? - 10 A-t-on analysé la possibilité d’un biais de publication ? - 11 A-t-on déclaré les conflits d’intéréts ?
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Annexe 6. Données des études identifiées (données sur I’'efficacité et la sécurité)

Résultats efficacité

Survie

Succeés technique

Résultats sécurité
Type - Fréquence

Remarques et analyse

Publication : Furue et al., 2018 (31)
Etude rétrospective comparative monocentrique : Japon.

Population de I’étude : patients présentant un carcinome épidermoide superficiel de I'cesophage.

Technique : DSM vs mucosectomie
Objectif : évaluer la sécurité et I'efficacité de la DSM et de la mucosectomie afin de clarifier les avantages et les inconvénients de chaque technique.
Criteres de jugement (pas de précision sur le critere principal et criteres secondaires)

(2) criteres de sécurité : durée de la procédure et fréquence des effets indésirables, (2) criteres d’efficacité : taux de résection compléte (R0), taux de récidive locale, récidive
ganglionnaire, survie globale, survie spécifique.
Criteres de sélection des patients :

Inclusion : (1) carcinome épidermoide nouvellement diagnostiqué (confirmation histopathologique), (2) traitement initial, (3) traitement par mucosectomie ou par DSM.
Exclusion : non spécifié.
Caractéristiques patients inclus : DSM : patients plus agés (67 ans mucosectomie vs 70 ans DSM p=0,001) ; taille des lésions plus grande 16,5 mm (+10,9) mucosectomie

vs 20,7 mm (x12,4) DSM p=0,001 ; degré d’invasion en profondeur sm2 ou + : 8,7 % mucosectomie vs 10,2 % DSM.

Durée moyenne de suivi : 83,0 mois (range 1-205) mucosectomie vs 34,0 mois (range 1-135) DSM.
Conflits d’intérét : les auteurs indiquent n'avoir aucun lien d’intérét a déclarer.

Nombre de patients analysés : 134 mucosectomie vs

240 DSM.
(149 lésions mucosectomie vs 274 Iésions DSM).
Mucosectomie DSM
n=134 n=240
31 (+22,4) 85,7 (+46,6)
Duree p<0,001 DSM de durée plus longue
moyenne de
la procédure Analyse en sous-groupe : durée DSM
min (£SD) plus longue quel que soit la taille des
lésions

48,3 % 91,6 %

Taux de

résection en
bloc compléte

p<0,001 plus de résection compléete
avec DSM

Taux de complications

Mucosectomie DSM
n=145 lésions n=274 lésions
0 6,2 %
p=0,002 plus de risque avec DSM
Perforation
Analyse en sous-groupe :
taille < 15 mm : 0 % muco vs 3 % DSM
p=0,15 (NS)
Sal_gnement 0 0
majeur
9,7% 7,3 %
Sténose
p=0,115 (NS)

Etude rétrospective, risque élevé de biais.

Comparaison de deux cohortes de périodes différentes :
mucosectomie : 1999-2008 ; DSM 2008-2015 : source
de biais +++.

Différence significative des caractéristiques des patients
a l'inclusion : age, taille des lésions, localisation et degré
de profondeur des Iésions) : risque de biais élevé dans
une étude rétrospective.

Récidive locale : développement de Iésions sur la
cicatrice de la résection endoscopique.

Cancer métachrone multiple : développement des
Iésions sur le méme site que le traitement endoscopique
(avec résection en bloc de la Iésion primaire et marge
latérale négative).
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Analyse en sous-groupe : différence
significative avec plus de résection
compléte avec DSM quel que soit la
taille des Iésions.

Taille < 15 mm : 76,1 % muco vs
100 % DSM

Analyse en sous-groupe : pas de
différence significative en fonction de la
taille de Iésions (taille <15 mm : 3 %
muco vs 0 % DSM p=0,08)

Taux de
récidive locale

6 % dont 1 cas de
déces pour autre
pathologie

0%

Déces liés au
traitement

0 0

p<0,001 Plus de risque avec
mucosectomie.
Délia médian d’apparition de récidive
locale : 23,5 mois (range 2-146)

Déces toute

1 cas (patient avec
récidive locale

Analyse en sous-groupe : différence
non significative entre les 2 groupes
sauf taille = 20mm (p=0,002)

cause mais cause de 0
déces : autre
pathologie)
Déces lié au 15% 1,3%
cancer (n=2) (n=3)

Taux de
récidive
ganglionnaire

2,2% 3,3%

p=0,54 (NS)

Chirurgie de
rattrapage

0,7% 0,4 %

Survie globale
a3ans

96,9 % 100 %

Survie
spécifique a
3 ans

96,6 % 100 %

Saignement majeur : nécessitant une transfusion.

Sténose : rétrécissement de 'cesophage lors de
passage d’'un endoscope de diamétre conventionnel.
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Résultats efficacité , .
Résultats sécurité

Survie . Remarques et analyse
. : Type - Fréquence
Succes technique

Publication : Terheggen et al., 2017 (32)
Etude prospective randomisée contrélée : Allemagne.

Population de I’étude : patients présentant des Iésions néoplasiques discretement surélevées ou déprimées de stade précoce sur cesophage de Barrett : dysplasie de haut
grade ou adénocarcinome.

Technique : DSM vs mucosectomie (ou EMR).

Objectif : évaluer I'efficacité et la sécurité de la DSM.

Critere de jugement principal : taux de résection compléte (RO) : résection en bloc avec confirmation histologique de marges saines verticales et horizontales.

Criteres de sélection des patients :

Inclusion : = 18 ans, ASA 1-3, Iésion unique type 0-Is, 0-lla, 0-lic (endoscopie), diamétre <3 cm ou < a la moitié de la circonférence de I'cesophage, pas de suspicion d’invasion
massive de la sous-muqueuse ni d’autres lésions néoplasiques a I'endoscopie, biopsie par deux pathologistes indépendants dans les deux mois avant inclusion (criteres
histologiques, classification et grade de différenciation selon classification OMS).

Exclusion : grossesse, troubles de la coagulation, antécédent de traitement endoscopique ou chirurgical pour néoplasie sur cesophage de Barrett, Iésions ne répondant pas
aux criteres d’inclusion (Iésion 0-IIb (plane) notamment car marge latérale difficile a délimiter, Iésions multifocales, et Iésions >3 cm).

Caractéristiques patients inclus : age moyen : 64 ans ; diamétre moyen des lésions : 16+7 vs 14+6 mm. Histologie avant traitement : dysplasie de haut grade : 5 DSM vs
4 EMR, adénocarcinome : 15 DSM vs 16 EMR.

Durée moyenne de suivi : 22,6 (7,8) mois DSM vs 23,6(x5) mois EMR p=0,66.

Conflits d’intérét : les auteurs indiquent n'avoir aucun lien d’'intérét a déclarer.

Nombre de patients analysés : 20 DSM vs 20 Mortalité, autres EIG et El Méthode
mucosectomie (EMR). DSM | EMR | | ERC monocentrique ouvert.
Histologie aprés traitement : EIG (n=40) Six patients inclus a tort (15 %) car aprés analyse
Sans dysplasie : 1 DSM vs 3 EMR histologique, sans dysplasie (n=3) ou dysplasie de bas
; : - ; Décés a 30 jrs 0 0 rade (n=3)
Dysplasie bas grade : 2 DSM vs 0 EMR. gra . . . ,. . s
Dysplasie de haut grade : 0 DSM vs 2 EMR. Perforation per procédure (p=0,49) 2 0 ;alllz‘des IIe5|0ns I.szl?s un (lzrlter_e‘d |ncI_u3|_on|d(e Ig;tll;de.
Adénocarcinome : 17 DSM vs 15 EMR. A - as danalyse en pour le critere principal (n=34),
J _ El post-procédural (n=40) exclusion des six inclus & tort sans dysplasie ou

Degré d'extension en profondeur : Médiastinite 1 0 dysplasie de bas grade.
Intramuqueuse : 10 DSM vs 12 EMR. : : Randomisation : génération de table de nombre
sml:6 DSMvs 2 EMR. Douleur au niveau de la cage thoracique | 5 2 aléatoire par séquence informatique (1 a 40).
sm2:1vs 1. nécessitant des antidouleurs >24h Pdv: 0 DSM vs 1 EMR.
Type (classification de Paris) Saignement post procédural 0 0 Limite : pas d’évaluation de la survie, critere principal :
0-1s - 4 DSM vs 2 EMR ; . critere intermédiaire : résection compléte, et non

-Is: &) . Perforation post procédural curative)
O-lla: 4 DSMvs 9 EMR. i ) '
O-lla+lic : 12 DSM vs 9 EMR. Sténose tardive 0 O || Mode opératoire

Un décés aprés cesophagectomie de rattrapage (sur Diagnostic : par lumiére blanche et NBI.

sept patients), suite a un EIG (groupe non précisé).
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Résultats efficacité
Survie
Succes technique

Résultats sécurité
Type - Fréquence

Remarques et analyse

Survie : non évaluée (nécessiterait selon les auteurs
d’inclure 523 patients pour comparer une résection
compléte de 98 % DSM vs 92 % EMR, puissance 80 %,
risque alpha a 5 %) ;

Qualité de vie : non évaluée ;

Efficacité technique

DSM EMR
Taux de résection en bloc 100 % 15%
p<0,0001 (n=40) 20 cas 3 cas
Critére de jugement
principal : taux de résection o o
compleéte (RO) p:O_,Ol ?180/817/; 1(2/?7;0
(n=34, sans les 3inclus &
tort dans chaque groupe)
Résection incomplete (R1)
p=0,01 (n=34) 7/17 15/17
Taux de résection curative 9/17 2/17
p=0,03 (n=34) 52,9 % 11,8 %
Durée de la procédure . .
p=0,0002 54433 min | 22+13 min
Diametre moyen piéces
réséquées p<0,0001 29:9mm | 18+4 mm
Taux de rattrapage en 4/20 cas 3/20 cas
chirurgie (p=1,0)
Sml .G3 3 cas 2 cas
Invasion profonde de la
sous-muqueuse (sm2) 1 cas 1 cas

Le critere de jugement principal prévu a priori pour
calculer le NSN (80 % pour DSM et 30 % pour le
groupe mucosectomie) n’est pas atteint (mais calcul
de puissance a posteriori montre que I'étude ne
manque pas de puissance selon les auteurs).

Saignement mineur per procédural : non considéré
comme El si bien géré par voie endoscopique.

Anesthésie : DSM sous sédation profonde
majoritairement sans intubation trachéale ou AG.
Nature de soluté : solution saline avec épinéphrine.
Couteaux : hybridKnife + water-jet surgical system.
Expérience des opérateurs : expérimentés en DSM et
EMR.

Mode de suivi des patients

Hospitalisation = 48h post-DSM pour surveillance des
complications tardives + IPP + examen endoscopique
avant la sortie pour éliminer notamment un saignement
tardif. Consultation par téléphone de suivi a J+30.

Rattrapage chirurgicale si marge positive ou sml a
risque. Sinon pas de chirurgie et endoscopie a trois et
six mois apres résection. Puis pour étude : endoscopie a
9 et 12 mois pour ré-évaluer la cicatrice de résection ou
récidive avec = 5 biopsies + mapping biopsies de
I'cesophage de Barrett pour recherche de Iésions
métachrones.

Apres R1 : traitement endoscopique (ou rarement par
chirurgie) et suivi au long terme montre une rémission
compléte dans la majorité des cas. Les auteurs
concluent que probablement pas de différence entre les
deux techniques méme avec des études incluant un plus
grand nombre de patients.
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Taux de résection curative = résection compléte (RO
basal et latéral) si dysplasie de haut grade ou
intramugueux ou = adénocarcinome de stade précoce
avec faible risque d'envahissement sous mugueux.

Suivi a 30 jours (n=40 patients).

Durée moyenne suivi aprés 30 jours : 23,1 (+6,4) mois.
Persistance de cellules néoplasiques sur site de
résection : 1 cas DSM vs 1 cas EMR. Retraitement
endoscopique dans les deux cas, avec résection
curative.

Récidive ou Iésion métachrone
1 cas a 16 mois post-DSM vs 0 cas EMR.
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Résultats efficacité , .
Résultats sécurité

Survie . Remarques et analyse
. : Type - Fréquence
Succes technique

Publication : Min et al., 2018 (33)
Etude rétrospective comparative avec appariement sur score de propension : Corée.
Population de I’étude : patients présentant un carcinome épidermoide superficiel de I'cesophage.

Technique : DSM vs cesophagectomie.

Objectif : évaluer les résultats obtenus avec la DSM et la chirurgie chez des patients appariés traités dans le centre « Samsung Medical Center ».
Critére de jugement principal : survie globale (délai entre procédure et déceés toute cause).

Criteres secondaires :

Survie spécifique : délai entre procédure et déces a cause du cancer.

Survie sans récidive : délai entre la procédure et I'apparition de métastase ganglionnaire ou a distance.

Survie sans récidive de tumeur métachrone (tumeur détectées sur 'cesophage > 1 an apres la procédure), taux d’effets indésirable : précoces ou tardives.
Criteres de sélection des patients :

inclusion : patients présentant un carcinome épidermoide superficiel de I'cesophage.

Traitement par DSM si pas d'invasion de la sous-muqueuse ou de risque d'invasion ganglionnaire ou de métastase a distance.

Traitement chirurgical si circonférence du cancer ou taille de la Iésion > 5 cm, ou si envahissement ganglionnaire régional.

Caractéristiques patients inclus :

Pas de différence statistiquement significative entre les groupes : environ 63 ans en moyenne, environ 6 % de patients avec comorbidités de classe 2 dans les deux groupes,
55 % de tumeurs localisées au niveau du 1/3 inférieur, taille moyenne des lésions : environ 1,7 cm dans les deux groupes, majoritairement moyennement différenciées, 53 %

de m1 ou m2, 22 % de m3, 5,8 % DSM vs 8,3 % de sm1 (NS), environ 17 % de sm2/sm3 dans chaque groupe, infiltration lymphovasculaire 13 % vs 7,5 % (NS).

Détection a un stade précoce du cancer de I'cesophage souvent au cours d’'une endoscopie chez les patients présentant des symptémes gastro-intestinaux ou lors d’un
dépistage de cancer de I'estomac (programme de dépistage de masse particulierement en Asie), risque de probléme d’extrapolation des résultats car nombre de Iésions

détectées plus nombreux en Asie et donc expérience des opérateurs différents.
Financement de I’étude : programme national de recherche en cancer, ministere de la santé Corée.

Nombre de patients analysés : 157 DSM vs 191 Taux de mortalité toute cause apres appariement : Méthode
chirurgie avant appariement. 5,0 % (6/120) DSM vs 11,7 % (14/120) chirurgie. Etude rétrospective, appariement sur score de
120 DSM vs 120 chirurgie aprés appariement sur le propension, faible niveau de preuve. Risque de

El liés ala DSM

score de propension. ; ) )
Précoces : perforation (micro ou franche).

Durée moyenne de suivi pour la survie globale et Saignement (nécessitant une transfusion ou hémostase). DSM et entre 1994 et 2014 pour le groupe chirurgie.

survie spécifique : 43,0+29,0 mois DSM vs Tardifs : rétrécissement ou sténose (dysphagie

63,5+28,7 mois chirurgie. nécessitant une intervention). Entre 2007-2012 pour DSM : 230 patients DSM mais
] o . ) 157 cas inclus dans l'analyse :

Survie globale : n=348, p=0,119 (NS) : El liés a la chirurgie - 19 cas exclus car dysplasie (bas grade ? pas de

-aun an : 98,7 % DSM vs 97,4 % chirurgie ; El dans les 30 jours apres la chirurgie (pulmonaire, précision) ou pas un carcinome épidermoide ;

-atrois ans : 95,7 % DSM vs 92,6 % chirurgie ; événements cardiovasculaires, fuite anastomotique, - 54 cas exclus car suivi de courte durée (< 6 mois) :

-acing ans : 94 % DSM vs 87,1 % chirurgie. infection de la plaie, atteinte de la corde vocale, autres).

El tardifs : > 30 jours post-chirurgie : sténose

b : ’ ] biais de sélection de patients +++.
(nécessitant une intervention).
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Résultats efficacité
Survie
Succes technique

Résultats sécurité
Type - Fréquence

Remarques et analyse

Survie globale aprés appariement sur le score de
propension, n=240, p=0,40 (NS) :

-aun an : 98,2 % DSM vs 97,5 % chirurgie ;

- atrois ans : 96,5 % DSM vs 92,4 % chirurgie ;
-acingans : 93,9 % DSM vs 91,2 % chirurgie.

Survie spécifique n=348, p = 0,051 a la limite de la
différence statistiguement significative :

-aun an : 100 % DSM vs 99,5 % chirurgie ;

- atrois ans : 99,2 % DSM vs 96,7 % chirurgie ;
-acing ans : 99,2 % DSM vs 94,0 % chirurgie.

Survie spécifique aprés appariement sur le score de
propension, n=240, p=0,130 (NS) :

-aun an : 100 % DSM vs 100 % chirurgie ;

- atrois ans : 100 % DSM vs 97,4 % chirurgie ;

-acing ans : 100 % DSM vs 97,4 % chir urgie.

Durée moyenne de suivi pour la survie sans
récidive : 33,1+22,5 mois DSM vs 50,6+27,0 mois chir.

Survie sans récidive, n=348, p=0,253 (NS) :
-aun an : 100 % DSM vs 99,5 % chirurgie ;
-atrois ans : 97,2 % DSM vs 91,5 % chirurgie ;
-acing ans : 95,0 % DSM vs 91,5 % chirurgie.

Survie sans récidive aprés appariement sur le score
de propension, n=240, p=0,598 (NS) :

-aun an : 100 % DSM vs 100 % chirurgie ;

-atrois ans : 96,3 % DSM vs 95,3 % chirurgie ;
-acing ans : 92,8 % DSM vs 95,3 % chirurgie.

Survie sans tumeur métachrone a cing ans (n=348) :
90,0 % DSM vs 99,4 % chirurgie, p=0,001.
Moins de risque avec la chirurgie.

Survie aprés appariement sans tumeur métachrone
a cing ans (n=240) : 90,3 % DSM vs 100 % chirurgie,
p=0,004.

Moins de risque avec la chirurgie.

Traitement par DSM de rattrapage ou chirurgie pour ces
patients.

El (=348)

Pas de précision sur degré de gravité des El (sauf déces).

n(%) DSM Chirurgie
n=157 n=191

Déces a 60 jrs post-

procédure 000 000

El global p<0,001 plus de

risques avec chirurgie 29 (18.,5) 106 (55.5)

El précoces p<0,091 pIt_Js 14 (8,9) 92 (48,2)

de risques avec chirurgie

El tardives p=0,107 (NS) 16 (10,2) 32 (16,8)

Différents types d’événements indésirables.
Pas de précision sur degré de gravité des EI.

n(%) DSM
n=157

Chirurgie
n=191

Pulmonaire
30 (15,7)

Cadiovasculaire
22 (11,5)

Paralysie corde
vocale
14 (7,3)

Micro- perforation
El 10 (6,4)

précoces
p<0,001 Perforation franche

4(2,5) Infection de la plaie

13 (6,8)

Fuite anastomotique
6 (3,1)

Autres
29 (15,2)

Sténose
Sténose 28 (14,7)

16 (10,2)

El tardives
p=0,107

Autres 4 (2,1)

Entre 1994 et 2014 : 545 patients T1
aesophagectomie mais 191 cas inclus dans 'analyse
- 80 exclus car pas d'images d'endoscopie disponibles ;
- 208 exclus avec risque d’invasion s/m (dont 128 types
0-Is, 53 lla + granulaire, 14 IIl et 13 invasion s/m
visualisées avec EUS) ;

- exclusion d’emblée de 16 patients ayant eu une
chirurgie de rattrapage post-DSM : source de biais car le
taux de chirurgie de rattrapage est un des criteres qui
doit étre analysé pour I'évaluation de I'efficacité de la
technique de DSM a visée curative.

Appariement sur un score de propension construit avec
age, sexe, comorbidités Charlson Comorbidity Index
(CClI), localisation et taille des lésions et de degré de
différenciation.

DSM réalisée par deux endoscopistes expérimentés.
Risque de manque de puissance aprées appariement
car peu de nombre d’événements attendus et faible
nombre de patients aprés appariement (les auteurs
ont conclu que les résultats de cette étude devraient étre
confirmés par une étude avec plus de sujets). Les
auteurs ont conclu que les deux procédures donnent des
« résultats comparables ». Cependant, I'absence de
différence statistiquement significative ne permet pas de
conclure a une équivalence.

17 % de sm2 ou sm3 dans chaque groupe, analyse
en ITT donc résultats sur survie et complications
prenant en compte ces patients (et surtout pour
survie sans récidive et sans tumeur métachrone).
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Analyses en sous-groupe en tenant compte du
degré d’invasion en profondeur (intra-muqueuse et
sous-muqueuse) :

- survie globale, survie spécifique et survie sans récidive
aprés appariement : pas de différence statistiguement
significative entre les deux groupes ;

- survie sans tumeur métachrone aprées appariement :
plus de risque avec la DSM pour les lésions intra-
mugueuses comparée au groupe chirurgie (p=0,017) ;
absence de différence significative pour les lésions
atteignant la sous-muqueuse entre les deux groupes
DSM et chirurgie (p=0,061).
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Résultats efficacité , .
Résultats sécurité

Survie . Remarques et analyse
. : Type - Fréquence
Succes technique

Publication : Park et al., 2016 (34)
Etude rétrospective non comparative monocentrique : Corée.
Population de I’étude : patients présentant un cancer superficiel de 'cesophage de type carcinomes épidermoides.

Technique : DSM (non comparative).

Objectif : évaluer les résultats obtenus avec la DSM, expérience d’'un centre pendant dix ans.

Critére de jugement principal : non défini précisément (étude d’une base de données collectée entre 2005 et 2014).

Criteres analysés : résection compléete, résection curative, taux de récidive locale, taux de tumeurs métachrones ou synchrones, survie globale, survie spécifique.

Criteres de sélection des patients :

Inclusion : patients présentant une dysplasie ou un cancer superficiel de I'cesophage.

Exclusion : patients ayant un antécédent de cancer de I'cesophage (diagnostiqué et déja traité) ou une récidive de la maladie.

Caractéristiques patients inclus :

Dysplasie n=70 (26,8 %), carcinome épidermoide n=191 (73,2 %) ; age médian : 65 ans (range 44-86), ratio H/F : 21,5 :1 ; localisation : haut cesophage n=9 (4,2 %), étage
moyen n= 156 (59,8 %), étage inférieur n= 94 (36 %). Sur 191 carcinomes épidermoides : 90 % Iésions intra-muqueuses, 10 % invasion de la sous-muqueuse, 11 Iésions
(4,2 %) occupant les 3/4 de la circonférence de paroi cesophagienne.

Conflits d’intérét : les auteurs déclarent n’avoir aucun conflit d’intérét.

n=225 patients DSM (261 Iésions). Taux de complications Méthode
Dysplasie n=70 (26,8 %). n(%) DSM Etude rétrospective non comparative monocentrique.
Carcinome épidermoide n=191 (73,2 %). —261 lési i . . o
n= €sIons | | ponnées de faible niveau de preuve, rapportées a
Date index : date de la premiére DSM. Mortalité (dont 1 déces lié au cancer) 20 titre descriptive du fait du nombre limité des
) . ) o données sur les carcinomes épidermoides de
Durée de suivi entre date index et date de déces ou date | | Complications 33 (12,6) ’
, o I’cesophage.
de dernier suivi (12 aout 2014). Sai t (tous traité d . 4(15
. - L o . aignement (tous traités par endoscopie) (1.5) DSM réalisée par cing endoscopistes expérimentés,
Durée mediane de suivi : 35 mois (interquartile range Perforation : expérience du centre médical pendant dix ans.
18-62). - 6 traités par endoscopie ; Analvse histologi de la pid Lo .
, - 3 diagnostiqués par radio apres la nalyse histologique de la piéce réséquée aprés
Résultats DSM, sous observation : 12 (4,6) fixation : évaluation de la taille, degré d’invasion,
- tous sans d’autres traitements présence d’invasion lymphovasculaire ou périneural,
n(%) DSM S ; e s L ) . o
— i complémentaires. différenciation histologique, marges. Classification des
n=261 |ésions < . -
Sté Stréci 0 - 5 traité lésions : dysplasie, m1 m2 m3 sm1 (> 200 pm).
Taille médiane des lésions 18,8 mm (range 2-75) enose ((_)u retrecissemen ) : 5 traités 17 (6,5) . . ) ) .
- — — par dilatation endoscopique Suivi du patient post-DSM : endoscopie tous les six mois
;I’éaggzl:r‘]éiilane des lésions 37 mm (range 5-85) Sténose chez patients avec Iésions 455 % vs post-D.S.M pgndar’lt deux ans puis annuel.‘ Si cancer
occupant 3/4 circonférence vs les 48 % superficiel Sietecte,_scan du thorax et de 'abdomen,
Durée médiane de la procédure | 45 min (range 9-160) | | |autres p<0,001 TEP-scan a un, trois et cing ans post-DSM.
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DSM
0,
n(%) n=261 |ésions
To: 70 (26,8)
m1: 86 (33)
Degré d’'invasion m2 : 67 (25,6)
m3: 19 (7,3)
sm: 19 (7,3)
Résection en bloc 245 (93,9)
Résection complete 234 (89,7)
Résection curative 201 (77,0)
Survie globale a cing ans
Suivi médian de 35 mois (IQR 89,7 %

18-62)

Survie a cing ans cumulative en
fonction du degré en profondeur

Tomlm2:91,7%
m3: 80,2 %
sm:79,1%

p=0,06 entre les

trois groupes

Traitement des patients avec résection non curative

n=60
n(%) DSM
n=60 réseqtion non
curative
cesophagectomie 10
radiothérapie
chimioradiothérapie 4
DSM de rattrapage
chimiothérapie 1
sous observation 38
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Taux de récidive

n(%) DSM
n=201 résection
curative
Taux de récidive locale 0

Taux de récidive

Lésions synchrones : n=15

Lésions métachrones : n=11
Apparition récidive post-DSM durée
médiane de 15,9 mois (interquartile
range 3-69)

26 (12,9)
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Résultats efficacité
Survie
Succes technique

Résultats sécurité
Type - Fréquence

Remarques et analyse

Publication : Chevaux et al., 2015 (18)
Etude rétrospective non comparative : Belgique.

Population de I’étude : patients présentant un cancer superficiel sur cesophage de Barrett.

Technique : DSM (non comparative).

Objectif : évaluer I'efficacité, la sécurité ainsi que les résultats a long terme de la DSM.
Critére de jugement principal : taux de résection curative de 'adénocarcinome.

Critéres secondaires : résection en bloc, résection compléte, taux de complications, traitement additionnel, taux de rémission compléte.

Criteres de sélection des patients :

Inclusion : tous les criteres suivants : adénocarcinome ou dysplasie de haut grade superficiel sur cesophage de Barrett, type 0-1/Il et multiples, > 15 mm, faible soulevement,
suspicion d’invasion sous-muqueuse (T1sm1), pas d’invasion profonde (> sm2 ou T2) et pas de signe de métastase a I'’échographie endoscopique ou tomodensitométrie.

Caractéristiques patients et Iésions inclus : age médian : 68 ans (range 61-76). Classification de Paris (70 /75 patients) : 0-Ip 1,4 % ; 0-Is 1,4 %, O-lla ; 55,7 % 0-l1b 5,7 % ;
0-llc 36 %. Diamétre médiane maximum des Iésions : 20 mm (IQR 10-30).

Conflits d’intérét : les auteurs déclarent n’avoir aucun conflit d’intérét.

n=75 patients DSM.

Durée médiane de suivi : 20 mois (interquartile
range 8,5-37,5).

Types histologiques : échec DSM : 2/75 (2,6 %).

Taux de complications

n(%) DSM
n=73 succes DSM
Pas de néoplasie 1/73 (1,4)

Adénocarcinome 55/72 (76,4)

Dysplasie de haut grade 11/72 (15,3)

Dysplasie de bas grade 6/72 (8,3)

n(%) DSM
n=75 patients

Mortalité toute cause 6 (8)

Mortalité spécifique 2(2,7)

Complications précoces < 48h

Saignement (pas de saignement

sévere, traitement endoscopique, pas 2(2,7)

de transfusion)

Perforation (traitement endoscopique) 3(4)

Complications tardives > 48h

Saignement 0 (0)

Perforation 0 (0)

Sténose (ou rétrécissement)

(nombre de session médian de 45 (60)

dilatation 4 (IQR 2-6))

Mortalité liée a la procédure a 30 jours 0 (0)

Méthode
Etude rétrospective non comparative monocentrique.
Risque élevé de biais.

DSM réalisée par trois endoscopistes expérimenteés,
sous sédation profonde.

Analyse piéce réséquée par anatomopathologiste
expérimente.

Définition d’échec de DSM : incapacité a obtenir une
résection complete en raison d'une forte adhérence
avec un plan de dissection non sdr, un saignement
incontrélable ou une perforation.

Effets indésirable précoces survenant dans les 48h post-
DSM ; tardive : > 48h.
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Résultats (tous les types histologiques)

n(%)

DSM n=75

Durée médiane de la procédure

117 min
(IQR 100-145)

Echec de la DSM

1 perforation a I'origine de I'échec 2(22)
Résection en bloc

n=73 succés DSM 60173 (%0)
Mucosectomie ou APC 9/75 (12)

additionnelle

Lésions métachrones (détectées

7 (4 traité par
radiofréquence, 1

apres deux résultats négatifs de traitement
suivi par endoscopie a haute endoscopique et 2
résolution et biopsies) traitements
chirurgicaux)
. - , e 2 jours
Durée médiane d’hospitalisation (IOR 2-2)
Résultats dans le groupe adénocarcinome
n(%) DSM n=55
m2 : 18 (32,7)
m3 : 30 (54,5)
Degré d’invasion en profondeur Sml: 6 (11)
Sm2:0 (0)
Sm3:1(1,8)
Taux de résection curative
(critére principal de I’étude) 47(85)
CEsophagectomie additionnelle 7 (12,7)
Radiothérapie additionnelle 3(5,45)
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Résultats efficacité

Survie

Succes technique

Résultats sécurité
Type - Fréquence

Remarques et analyse

Publication : Hobel et al., 2015 (35)
Etude rétrospective non comparative : Allemagne.

Population de I’étude : patients présentant un adénocarcinome superficiel sur cesophage de Barrett.

Technique : DSM (non comparative).

Objectif : décrire les résultats obtenus avec la DSM.

Critére de jugement principal : non défini précisément.
Critéres analysés : résection en bloc, résection compléte, résection curative, taux de complications, taux de récidive.

Criteres de sélection des patients : non préciseés.

Conflits d’intérét : quatre des auteurs ont déclaré leurs liens d’intéréts avec les industriels, les autres déclarent n’avoir aucun conflit d’intérét.

n=22 patients DSM.

Durée moyenne de suivi : 1,6 ans (range 1 mois-4,5 ans).
Caractéristiques des patients et résultats

Taux de complications
n(%)

DSM n=22 Ilésions

n(%) DSM n=22 patients
Age médian 64,1 ans
(range 45,7-86,7)
Taille moyenne des Iésions 44.cm
Y (range 1,8-12,0)
114,4 min

Durée moyenne de la procédure

(range 40-250)

Degré d’invasion

Muqueuse 20 (90,9)
Sous-muqueuse 2 (9,1)

Complications 6 (27,3)
Saignement (non sévére, tous

traités par endoscopie, pas de 2(9,2)
transfusion)

Perforatlo_n (traitement 1(4,5)
endoscopique)

Sténose (ou rétrécissement)

Diagnostiquée deux a trois 3(13,6)

semaines post-DSM

Résection en bloc 21 (95,5)
Résection compléete 18 (81,8)
Résection curative 17 (77,3)
Survie globale a cing ans Non évaluée

Traitement chirurgical de
rattrapage

5 (patients avec
résection non curative)

Taux de récidive (chez les patients suivis, durée

médiane de suivi 1,6 ans)

DSM n=17 : taux de récidive locale n=1 (5,9 %).

Méthode

Etude rétrospective non comparative
monocentrique.

Risque élevé de biais.

Nombre de Iésions trés limité mais décrit pour
montrer que le nombre d’actes dans les pays
occidentaux sont encore trés limités et posent un
probléme de comparabilité avec les résultats
obtenus dans les pays asiatiques.

DSM réalisée par deux endoscopistes expérimentés,
sous sédation profonde (n=2) ou AG (n=20).

Analyse piéce réséquée par anatomopathologiste
expérimente.

HAS / Service évaluation des actes professionnels / décembre 2018

35




Traitement endoscopique par dissection sous-muqueuse des cancers superficiels de 'cesophage
Annexes au rapport d’évaluation technologique

Résultats efficacité
Survie
Succes technique

Résultats sécurité

Remarques et analyse
Type - Fréquence q y

Publication : Probst et al., 2015 (36)

Etude prospective non comparative monocentrique : Allemagne.

Population de I’étude : patients présentant un cancer superficiel de I'cesophage.

Technique : DSM (non comparative).

Objectif : évaluer la faisabilité et I'efficacité de la DSM pour le traitement de cancer superficiel de I'cesophage en Europe.
Critéres principaux : taux de résection en bloc, résection RO, résection curative.

Critéres secondaires : taux de récidive taux de complications, mortalité.

Criteres de sélection des patients :

Inclusion : cancer superficiel de I'cesophage diagnostiqué histologiquement, age 218 ans, ASA 1-3.

Exclusion : suspicion de = T1sm, cancer récidivant, adénocarcinome de la JOG, cancer non confirmé apres résection endoscopique, < 18 ans, ASA > 3, grossesse, autres
cancers concomitants.

Conflits d’intérét : les auteurs déclarent n’avoir aucun conflit d’intérét.

n=111 patients. Taux de complications Méthode
Adénocarcinome de I'cesophage n=87. 9% A Carci Etude prospective non comparative monocentrique
Carcinome épidermoide de I'cesophage n=24. n(%) eno- ) %rcmom; (étude de faisabilite).
Durée moyenne de suivi adénocarcinome : 24,3 mois carcinome - epiaermoide
(range 3-70). n=87 n=24 DSM réalisée par deux endoscopistes ayant pratiqués
Durée moyenne de suivi carcinome épidermoide : Mortalité toute cause 3(3,4) 8 (33,3) 25 DSM gastriques et 25 DSM rectales, sous sédation
38 mois (range 4-81). . rofonde ou AG.
(rang ) Mortalité spécifique 2(2,3) 1(4,2) P
Caractéristiques et résultats des patients TR Niveau d’expérience des opérateurs différents dans les
Décés lié a la 0 0 . . . .
%) DSM procédure études, DSM opérateur-dépendant - résultats
n(% DSM Carcinome comparables ?
Adénocarcinome e ; Saignement (pas de 1011 0 N . - N
n=87 patients epidermoide transfusion) 1) Prévention de sténose de maniére systématique avant la
n=24 patients procédure.
Perforation 0 0
Age moyen 66,2ans + 9,6 67.9ans+83 J Degré d’'invasion en profondeur : muqueuse : m1-m4.
. Sténose 8(9,2) 5(20,8) . T

Taille moyenne 21 mm 25 mm Dans plusieurs classification : intra-mugqueuse est
des lésions (range 10-50) (range 15-45) classée en m1 a m3. Pas de précision dans l'article a
Durée moyenne 140 min 152 min quoi correspond m3 et m4.
de la proceédure | (range 55-355) (range 45-420) Limite : étude non comparative, nécessité ’ERC selon

m1: 16 (18,2) m1: 8 (33,3) les auteurs.
Dearé m2 : 36 (40,9) m2: 4 (16,7)
d,ingvasion m3: 7 (8,0) m3 : 6 (25,0)

m4 : 15 (17,0) m4 : 0 (0)

Sm: 14 (15,9) Sm: 6 (25,0)
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n(%)

DSM
Adénocarcinome
n=87 patients

DSM
Carcinome
épidermoide
n=24 patients

Résection RO

Cancer 73 (83,9)
Dysplasie de 64 (73,6) 22 (91,7)
haut grade
Résection
curative 63 (72,4) 11 (45,8)

Survie globale a
cing ans

Non évaluée

Non évaluée

Chirurgie de
rattrapage

5*

*14 résections non curatives : 8 refus et 1 non réalisée car comorbidités

Taux de récidive

Durée moyenne de suivi adénocarcinome : 24,3 mois

(range 3-70).

Durée moyenne de suivi carcinome épidermoide : 38

mois (range 4-81).

. :
n(%) Adénocarcinome | Careinome
- épidermoide
n=87 n=24
2/82 patients
Lo suivis (2,4)
Taux de récidive a 3 mois post- 0
DSM
2(2,3)
(2 décés car 1
) refus traitement 1(4.2)
Metastase additionnel et 1 (1 déces)

car sévere
comorbidité)
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Résultats efficacité
Survie
Succes technique

Résultats sécurité
Type - Fréquence

Remarques et analyse

Publication : Lang et al., 2015 (37)

Etude rétrospective non comparative monocentrique : USA.
Population de I'étude : patients présentant un cancer superficiel de I'cesophage, de I'estomac et colorectal.

Technique : DSM (non comparative).
Objectif : évaluer I'efficacité et la sécurité de la DSM.

Critéres de jugement principal : résection RO (tumeur avec marge saine indépendamment du nombre de piece réséquée).
Critéres secondaires : taux de résection en bloc, résection compléte (en bloc avec R0) et complications (per et post-procédure).

Criteres de sélection des patients :

Inclusion : patients présentant des signes clinique et endoscopiques de cancer gastro-intestinal de stade précoce et envoyé dans le centre pour évaluer s’il s’agit d’une

indication de résection endoscopique..

Exclusion : coagulopathie, métastase local ou a distance, invasion de la sous-muqueuse visualisée avec les examens de I'échographie endoscopique (EUS).
Conflits d’intérét : les auteurs déclarent n’avoir aucun conflit d’'intérét.

n=20 Iésions.

Cancer de I'cesophage : n=4 lésions (pas de carcinome
épidermoide).

Cancer de I'estomac : n=5 Iésions.

Cancer colorectal : n=11 Iésions.

Durée moyenne de suivi: non précisée.

Taux de complications

n Cancer cesophage
n=4 lésions

Saignement sévere* 1

Perforation avec traitement 0

chirurgical

Admission a I'hépital pendant la 1

nuit

Echec de résection 0

n(%) (Esophage
n=4 lésions
Taille moyenne des Iésions 15,3 mm
Y (range 6-60)
Durée moyenne de la procédure 202 min
(range 79-337)
Résection en bloc 3 (75)
Résection RO
Critére principal 3(75)
Résection curative Non évaluée
Survie globale a cing ans Non évaluée

*Saignement sévere : nécessitant une admission pour transfusion ou
une surveillance nocturne des numérations globulaires.

Méthode

Etude rétrospective non comparative
monocentrique.

Risque de biais élevé.

Nombre de Iésions trés limité mais résultats décrits
pour montrer que le nombre d’actes dans les pays
occidentaux est encore trés limité et pose un
probléeme de comparabilité avec les résultats
obtenus dans les pays asiatiques.

DSM réalisée par un endoscopiste expérimenté en
mucosectomie (2 000 actes), qui a assisté a des
procédures réalisées par des experts japonais, puis a
réalisé une procédure sur un modeéle ex vivo sous la
supervision d’un expert japonais, et ensuite suivi avec
succes (pas de complications) une formation DSM
cesophagienne et gastrique sur des modéles animaux
vivants (=opérateur peu expérimenté en DSM).

DSM sous sédation profonde ou AG.
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Taux de récidive
Durée moyenne de suivi : non précisée

n(%) Cancer cesophage

n=4 lésions

1

.- - (&2 13 mois ?)

Eiggr résiduel (récidive CEsophagectomie

Pas d’endoscopie de suivi
pour 2 patients
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Résultats efficacité
Survie
Succes technique

Résultats sécurité
Type - Fréquence

Remarques et analyse

Publication : Chaves et al., 2013 (38)

Etude rétrospective non comparative multicentrique : Brésil.

Population de I’étude : patients présentant un cancer superficiel de I'cesophage et de I'estomac.

Technique : DSM (non comparative).

Objectif : décrire les résultats obtenus avec la DSM dans cing centres de références au Brésil.

Critére de jugement principal : non défini.

Criteres évalués : taux de résection en bloc, taux de complications.

Criteres de sélection des patients :

Inclusion : indication de DSM : patients répondant aux critéres d’indications élargies de DSM pour le cancer gastrique.

Patients présentant des signes de cancer superficiel de I'cesophage, tumeur limitée a la muqueuse ou sm1, m1 ou m2 pour les carcinomes épidermoides de I'cesophage, m3
ou sm1 si pas d’invasion lymphovasculaire, taille < 25mm et pas de signe de métastase.

Conflits d’intérét : les auteurs déclarent n’avoir aucun conflit d’intérét.

n=76 patients DSM.
Cancer de I'cesophage : n=16 Iésions.
Cancer de I'estomac : n=62 Iésions.

Durée moyenne de suivi Iésions cesophagiennes :

38 mois (range 4-81).

Durée moyenne de suivi [ésions gastriques : 8,6 mois
(range 1-24) (durée de suivi courte).

Caractéristiques et résultats des patients du cancer
superficiel de '’cesophage n=16.

Carcinome épidermoide : 14 lésions (87,4 %).
Adénocarcinome : 2 lésions (12,5 %).

Taux de complications

n(%)

Cancer cesophage

n(%) DSM n=16 lésions

n=16 lésions

Mortalité toute cause 0
Déces lié a la procédure 0
Saignement (précoce et tardif) 0
Pe_rforqtion (pas de traitement 0
chirurgical)

Sténose 1(6,2)
Pneumomeédiastin 2 (12,5)

Age moyen 60,8 ans (range 48-83)

Taille médiane des lésions 23,8 mm (range 6-60)

Durée médiane de la procédure |132,2 min (range 20-420)

m1 : 8 (50,0)
m2 : 3 (18,7)
m3:2 (12,5)
sml: 3(18,7)
Sm2 : 0 (0,0)

Degré d’'invasion

Méthode
Etude rétrospective non comparative multicentrique.

DSM réalisée par endoscopistes formés au Japon ou
sous la supervision d’opérateurs formés au Japon (pas
de précision sur nombre de DSM déja réalisé) sous
sédation profonde ou AG.

Taux de résection compléte et résection curative non
évalués, ni survie.

Les auteurs précisent que la DSM doit étre réalisée
par des opérateurs formés et expérimentés.
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n(%) DSM n=16 lésions
Résection en bloc 13(81,2)
Résection RO Non évaluée
Résection curative Non évaluée
Survie globale a cing ans Non évaluée

Taux de récidive

Durée moyenne de suivi lésions cesophagiennes :

38 mois (range 4-81)

Durée moyenne de suivi Iésions gastriques : 8,6 mois
(range 1-24).

Cancer cesophage
0,
n(%) n=16 lésions
Taux de récidive locale 0
Tumeur métachrone 0
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Résultats efficacité , .
. Résultats sécurité
Survie . Remarques et analyse
. : Type - Fréquence
Succes technique

Publication : Yamashina et al., 2012 (39)

Etude rétrospective non comparative : Japon.

Population de I’étude : patients présentant un cancer superficiel de 'cesophage = 50 mm de diamétre (tout type histologique).

Technique : DSM (non comparative).

Objectif : évaluer I'efficacité et la sécurité de la DSM avec les cancers superficiels = 50 mm de diametre.

Critére de jugement principal : non défini précisément (étude d’une base de données, collectée entre 2004 et 2011).

Critéres analysés : résection en bloc, résection compléte, résection curative, taux de complications, durée de la procédure, taux de sténose.
Criteres de sélection des patients :

Inclusion : patients présentant une un cancer superficiel de I'cesophage, lésions = 50 mm de diamétre et traités par DSM.
Exclusion : patients non traités par DSM.

Caractéristiques patients et Iésions inclus : age médian : 65 ans (range 52-85) ; ratio H/F : 32 :7. Localisation : haut cesophage n=5/39 (12,8 %), étage moyen n= 10/39
(25,6 %), 1/3 inférieur n= 24 (61,5 %). Degré d’invasion en profondeur des Iésions (en préopératoire) : 84,6 % |ésions intra-muqueuses (épithélium ou lamina propria), invasion
musculaire muqueuse ou sm1 12,8 % ; sm2 : 2,5 %. Diametre des lésions : = 2/3 circonférence : 17/39 (43,5 %), entre 2/3 et = 1/3 : 20/39 (51,3 %) et < 1/3 : 2/39 (5,1 %).
Conflits d’intérét : non déclarés.

n=39 lésions traités par DSM. Taux de complications Méthode
Etude rétrospective non comparative.

; I . - n(% DSM ; .
Durée de suivi : non rapportée dans l'article. (%) 5 ot Faible niveau de preuve
Résection curative : les auteurs ont considéré A 4 . AnicA

i+ A Expérience des opérateurs : non préciseés.
uniguement les Iésions ne dépassant pas I'épithélium et Mortalité Non rapportee P P P
la lamina propia ; au-dela, le risque d’invasion Complications durant la procédure 1026 Données rapportées a titre descriptif du fait de
ganglionnaire est élevé. (emphyséme médiastinal) (2.6) I’'absence de beaucoup de données sur les cancers
Résultats Sténose traitée par dilatation 11 (28) de Pcesophage.
— endoscopique
n(%) DSM n=39 lésions
- — — Sténose chez patients avec lésions 6/17 lésions
Taille médiane des lésions 52 mm (range 50-80) occupant 2 2/3 circonférence (35,2)
160 min

Durée médiane de la procédure (range 58-266)

Epithélium ou lamina
propria (EP ou LM)
26 (66,6)
Musculaire muqueuse
ou sml: 10 (25,6)
sm2: 3 (7,6)

Résection en bloc 39 (100)

Degré d’invasion
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n(%) DSM n=39 Iésions
Résection complete 36 (92)
23/33 EP ou LM
Résection curative diagnostiqué en
préopératoire (69,7)
Survie globale a cing ans Non évaluée

Traitement additionnel des patients avec résection
non curative n=10 (car sur les 33 patients avec
Iésions au niveau épithélium et lamina propria au
total, 23 avec résection curative)

n(%) DSM n=10 résection non
curative

7
Dont 1 présentant par la suite
Chimioradiothérapie une métastase ganglionnaire,
traité par radiochimiothérapie

répétées
Taux de récidive
n(%) DSM n=39
Taux de récidive locale 0
Tumeur métachrong (traitement 3(7.7)
endoscopique additionnel)
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Annexe 7. Données d’études axées sur les complications

Perforation
suivant invasion
en profondeur :

ml: n=1.
m2 : n=2.
Prise en 156 lésions m1 : n=50 (32,1) Iln(;sgrllg;t; ":]r; : ;nnfz n;fg E,tude _
. charge des carcinome - i : e ’ Perforation . : retrospective
Noguchi et perforations | épidermoide Médiane : 42 mois | M2:n=44(28,2) | (64,1 %). précoce : 9 (5.8) ND 6 1ésions (66,7 %) | on
al., 2017 (40) | - e la Age médian " 29 mm (range m3:n=37 (23,7) | Non 0 perforaiion "7 | Pas de traitement par des comparative.
Japon technique de | 68 (range (range 8-68) | 28-59) sml: n=8 (5,1) expérir_nentés tardive chirurgical instrL_Jcteurs. Faible niveau
DSM 46-88) sm2:n=17 (10,9) | 56 lésions 3 lésions (33,3 %)
(35,9 %) par des de preuve
opérateurs non
expérimentés.
Lésion atteignant
la muqueuse
>275%:7 (77,8 %)
Facteurs de 3821
risque de patients Mugqueuse : 37 Perforation . Etude
Kim et al. perforation atteints de Moyenne - 5824476 | (41,1) ) lésions "I\'lrlzlitement ::)i:ﬁsrz?igzs(;?mes rétrospective
2016 (41)’ avec !a cancer eso- | ;gg o ' jours Sous-muqueuse : | 5 op,elrateur's cesophage : chiruraical 90/3 821 (2 4)" non .
Corée technigque de | gastrique. +1’2 5 (2-70) (2-1586 | 16 (17,1) expérimentés | 7/3 821 (0,18). gic ) Récidive éé comparative.
DSM et sa Age moyen - jours) Musculaire : 1 0 déceslié¢ ala perforation : 2/90 S Faible niveau
prise en 64,7 £12,2 (1,2) perforation 22 mois :1/90. de preuve
charge (28-85)
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Funakawa et
al., 2015 (42)
Japon

Efficacité de
la DSM et
complications
liges :
sténose et sa
prévention

165 Iésions.
120 patients
atteints de
cancers
superficiels
de
I'cesophage
(carcinome
épidermoide
n=129
(78,1 %),
adéno-
carcinome,
dysplasie de
haut grade
et autres
cancers).

Moyenne :
26,0 mm
+17,4

(range 4-78)

ND

43 (35,8)
Lamina propria
(m2) : 42 (35)
m3: 22 (18,3)
sml:2(1,6)
sm2:11(9,1)

Epithelium (m2) :

Douleur : 29
(24,2)

Fievre, grade 1 or
2:23(19,2).
Rétrécissement
symptomatique ou
sténose : 22
(18,3).
Pneumonie
d’aspiration : 12
(10,0).
Emphyseme
médiastinal : 7
(5,8).

Perforation : 0.
Saignement post-
DSM: 0.
Evenement
nécessitant un
traitement
chirurgical : 0.

Gradation CTCAEv
4.0

Douleur : grade 1.
Fievre : grade 1 or
2.

Sténose de
I'cesophage : grade

Pneumonie : grade
2.

Trouble
médiastinal : grade
2.

Durée moyenne
de la résection :
146,0 min + 78,8
(29-570).
Circonférence de
la résection (total
120 patients) :
<24 %:0(0,0).

25-49 % : 23 (19,1).
50-74 % : 52 (43,3).
75-99 % : 33 (27,5).

100 % : 12 (10,0)

Etude
rétrospective
non
comparative.

Faible niveau
de preuve
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Annexe 8. Position des parties prenantes

Réponses du Conseil national professionnel d’hépato-gastroentérologie (CNP HGE)

HAS

HAUTE AUTORITE DF SANTE

QUESTIONNAIRE ENVOYE AU CONSEIL
NATIONAL PROFESSIONNEL D’HEPATO-
GASTROENTEROLOGIE (CNP HGE)

« Traitement endoscopique par dissection sous-mugqueuse
des cancers superficiels de I'estomac et de Pesophage »

Octobre 2018

La Haute Autorité de santé (HAS) évalue actuellement en vue d'une inscription a la
Classification commune des actes médicaux (CCAM)

+ e « traitement endoscopique par dissection sous-muqueuse (DSM) des cancers
superficiels de I'estomac » ;

* e « traitement endoscopique par dissection sous-muqueuse (DSM) des cancers
superficiels de I'teesophage ».

Mous vous remercions d'avoir accepté de participer 3 cette évaluation ainsi que pour le
temps gue vous consacrerez A relire nofre document d'évaluation et 3 répondre & ce
questicnnaire.

MNous nous permettons d'attirer votre attention sur la nécessité d'argumenter vos réponses et
de citer chague fois que possible les documents sources et de les joindre & votre
questionnaire complété.

Pour rappel, ce questionnaire et les réponses de tous les organismes professionnels
figureront dans le rapport final de la HAS, rendu public par une mise en ligne sur le site
Internet de la HAS. Jusqu'a cette échéance, le rapport qui vous a &té transmis demeure par
conséquent strictement confidentiel.

MNos confraintes calendaires dévaluation nécassitent que vous nous retourniez votre réponse
par voie électronigue avant le 23 octobre 2018 (has.seap.secretariati@has-sante fr). Au-dela
de cette échéance, nous estimerons que vous m'avez pas d'observations et considérerons
votre absence de réponse comme une validation tacite de notre rapport provisoire.

En vous remerciant par avance de vos réponses qui permettront d'enrichir ce travail, nous
demeurons a votre entiére disposition pour toute précision qui vous serait utile (chef de
projet en charge de cette évaluation - Chantal ANDRIAMANGA).
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Mise en ccuvre de la dissection sous-
muqueuse (DSM) dans le cadre du

traitement des cancers superficiels de
Pestomac et de I'cesophage

Du point de vue de votre CNP, quels sont les avantages et les risques associés
au traitement par la technique de DSM des cancers superficiels de |'estomac et
de I';esophage et qui ne sont pas mentionnés dans le rapport provisoire 7
Réponse -

1* AVANTAGES DE LA PRESERVATION D'ORGANE

Les avantages de la préservafion d'organe ne sont pas mentionnés dans le rapport
provisoire. La DSM est une technigue de résection des lésions néoplasigues
superficielles du tube digestif qui préserve la fonction de Forgane, contrairement a la
chirurgie d'exérése qui est mutifante puisguielle conduit 4 Fablation partielle ou totale
d'un segment du tube digestit La préservation de I'cesophage ou de lestomac au
cours de Jla DSM permet déviter les ségquelles foncfionnelles des résections
chirurgicales (cesophagecfomie, gastreciomie partiefle ou totale).

Les conséguences fonctionnelles de la chirurgie du cancer de 'oesophage et de la
JOG sont trés fréquentes (1). Elles ont un impact majeur sur la qualité de vie des
malades qui reste trés forfement aftérée plusieurs années aprés la chirurgie (2).

Elles se traduisent par des perfurbafions de la régulation de I'évacuation gastrigue ef
Farmivée rapide et massive du bol alimentaire hyperosmolaire dans le duodéno-
Jejunum qui sont responsables du dumping syndrome. Le dumping syndrome survient
Q1 [ chez 20 4 50 % des malades aprés chirurgie gastrigue ou cesophagienne avec ou
sans vagotomie.

La gastrectomie totale est associée 4 une suppression de la sécréfion gastrigue acide
et de la production de facteur infrinségue, de pepsine ef de lipase. Les conséquences
fonctionnelles et nutritionnelles de fa perfe de la fonction sécrétoire gastrigue sonf
multiples : amaigrissement (10kg en moyenne), perfurbation de Fabsorption de la
vitamine B12, réduction de Pabsorption du fer et du calcium gui ne sonf pas ionisés
par la sécrétion gastrigue acide, risque accru diinfection & Closfridium difficile ef de
pullufation intesfinale du gréle source de malabsorption, insuffisance pancréafigue
fonctionnelle liée au court-circuit duodéno-jéjunal.

La vagofomie inhérenfe & [eesophagectomie et 4 la gasfrectomie provogue
constamment des troubles de la moiricité infestinale ef induit une diarrhée résistante
dans cerfains cas au fraifement sympfomatique.

Les sténoses anastomofigues sont fréquentes aprés esophagectomie (20 4 30 %) ou
gastrectomie (10 & 15 %). Les sfénoses peuvent survenir de maniére décalée aprés
lintervention et la dysphagie apparaitre quiaprés un délai de 2 mois. Lischémie au
miveau de fa tranche de section est la cause principale de fa survenue dune sténose
anasfomotigue.
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Aprés gastrecfomie tofale et anasfomose ceso-glunale sur une anse jéjunale montée
en Y, environ un fiers des malades de plaint d'une symptomatologie plus ou moins
sévére, associant une sensation de disfension et de plénitude épigastrigues, des
douleurs abdominales, des nausées ef dans les formes les plus sévéres, des
vomissements (syndrome de lfanse en Y de Roux). Ces malades se plaignent
également frés fréquemment d’une sympfomatologie de reflux. Les troubles sont
neftement aggravés en période postprandiale. En dehors des mesures digtéfigues
pour fractionner Falimentation, les possibilités thérapeutigues sont limitées.

Uine symptomatologie similaire a celle du syndrome de Fanse en Y de Roux, associde
a4 des nausées voire & des vomissements ef a des épisodes féguents de reflux
gastro-cesophagien peut étre observée aprés cesophagectomie ef anastomose
oeso-gastrigue. Ces froubles sont [iés aux troubles de la mofricité du transplant
gastrigue et peuvent favoriser la survenue de pneumopathies dinhalation & répétition.
Le reflux est un des symptomes qui altére e plus la gualité de vie des malades aprés
chirurgie cesophagienne ou gastrigue. Flus de 30 % des malades se plaignent de
reflux aprés chirurgie. L a survenue d'un reflux est lide 4 la suppression au cours de la
résection de fa tumeur des mécanismes de confinence physiologigues anti-reflux et 4
l'absence de méthodes de reconstruction recréant un systéme anfi-reflux.

Le traiftement chirurgical des cancers de [loesophage e=f de lestomac a un
retentissement nutritionnel majeur. La perfe de poids maoyenne est de 7 & 15 % apres
gastrectomie fofale et de 10 4 15 % aprés esophagecfomie. La perte de poids esf
maximale dans les 6 premiers mois post-opératoires mais aucune récupération n'est
habitueflement observée dans les anmées suivantes. La deénutrition fend méme a
s'aggraver au fil du temps. Lexistence d'une obésité en préopératoire est un facteur
de risque majeur de dénutrition en post-opératoire avec un risque muliplié par 6. Le
stade de la fumewur nest pas prédictif de la perfe de poids & 6 mois.

La prise en charge des complications fonctionnefles et du refentissement nutritionnel
de la chirurgie oeso-gastrigue est complexe. Ces séquelles fonctionnelles peuvent
étre imporfantes ef avoir un impact majeur sur la qualité de vie des patients.

Au total, la DSM préserve Forgane et prévient les complications fonctionnelles de la
chirurgie de l'eesophage ou de lesfomac. Elle est associée avec une gualité de vie hien
meilleure.

(1) Lershours E. Séquelles fonctionnelies de la chirurgie des cancers de la jonction
oeso-gasimgue. PostU (2012) 1-8. hitp2fwww.imcgastro. org/postu-main/archives/posti-
201 2-parisftextes-postu-201 2-panssequelles-fonctionnelies-de-la-chirurgie-des-
cancers-gde-la-jonclion-oeso-gasinigue/

(2) McLarty AJ, Deschamps C, Trasfek VIF, et al. Esophageal resection for cancer of the
esophagus: Long-term function and quality of ife. Ann Thorac Surg 1997 .63 1368-71.

2° MORTALITE ET MORBIDITE DE LA CHIRURGIE

La DSM est grevée dune mortalité nulle ef d'ume faible morbidité ; la plupart des
complications survenant au cours d'une DSM (saignement et perforation) peuvent &ire
traitées par voles endoscopigue au cours de Ja procédure. La DSM nécessite une
durée dhospitalisation trés bréve (1 & 3 jours) ce qui Foppose & la chirurgie de
l'eesophage et de Festomac qui est associée a4 une morbidité non négligeable et une
maortalité certes faible mais non nulle gui augmente avec Fdge et les comorbidités.
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La martaiifé de la chirurgie pour cancer de Foesophage ou de la jonction cesogastrigue
est de 5 4 10 % en population générale, inférieure ol égale 4 5 % dans les senvices
spécialisés, chez des patients sélectionnés (1). La morbidité de la chirurgie est élevée
(25 a 30 % des patients), dominée par les complicafions pulmonaires et infectieuses
(dont fistwies digestives). e nsqgue de fistule est varable selon e niveau de
lFanastomose - 13 % en cas danastomose cervicale, 3% en cas danastomose intra-
thoracique. Les autres complications fes plus fréquentes sont les sténoses
anastomotiques, fes chylothorax, les paralysies récurrentiefles. Le faux de complications
liées 4 la chirurgie cesophagienne peut affeindre 50 % dans cerfaines séries (1-3).

Les fechnigues chirurgicales de résection cesophagienne mini-invasives sont également
grevées de complications pulmonaires (12 4 17 %), ldchages anastomotigues (6 &
13 %) sténoses anastomotigues, ef dune mortalité gui varie de 1 8 2 % (3).

La mortalité de la chirurgie pour cancer de lestomac varie de 1 a 2.5 % dans les
services spécialisés. Elle est plus importante chez les sujets dgés et en cas de
gastrectomie fofale gu'en cas de gastrectomie partielle (6).

La morbidité globale varie selon les études. Les complications mineures varient dz 23 %
des cas a4 41 % des cas selon la voie d'abord utilisée (laparoscopie vs laparofomig). Les
complications morbides sévéres sunviennent dans environ 11 8 16 % des cas | ce laux
peut atfeindre 42 % chez les patients dgés de plus de 80 ans (7).

1 - (Esophagectomie avec oesophagogasiroplastie, par thoracoscopie - Rapport
d'évaluation Haufe Autorité de Santé / Service évaluation des actes professionnels /
Juillet 2010,

2- Vikiund P, Lindbiad M. Lu M. ef al. Risk factors for complications after esophageal
cancer resection. A prospective population-based study in Sweden. Ann Surg
2006;243:204-11.

3 - Daly JM, Fry WA, Litfie AG, et al. Esophageal cancer: results of an American Colfege
of Surgeons Patient Care Evaluation Study. J Am Coll Surg 2000 190:362-72.

4 - Derogar M, Orsini N, Sadr-Azodi O, et al influence of major postoperafive
complications on health-relafed guality of life among long-ferm sunivars of esophageal
cancer surgery. J Clin Oncol 2012:30:1613-9.

J - Deng J, Su Q, Ren £ Wen J, Xue £ Zhang L, Chu X. Comparison of short-ferm
outcomes between minimally invasive McKeown and lvor Lewis esophagectomy for
esophageal or junctional cancer: a systematic review and meta-analysis. Onco Targels
Ther. 2018;11:6057-6069.

6 - Qi J, Zhang P, Wang. Does Totfal Gasfrectomy Frovide Betfer Qutcomes than Distal
Subtotal Gasfrectomy for Distal Gasfric Cancer? A Systematic Review and Meta-
Analysis. PLoS One. 2016; 11: e0165179.

7 - Sabesan A, Petrelli NJ, Benneft JJ. ¥, Chen H, Li ¥. Oufcomes of gasiric cancer
resections performed in a high wvolume community cancer center. Surg Oncol
2015 24:16-20.

LES RECIDIVES ET LES LESIONS METACHRONES APRES DSM

Le rapport mentionne plus de récidives ef de lésions métachrones aprés DSM

quaprés résection chirurgicale :

- il faut garder & lesprif quaprés coesophagectomie, il persiste un segment
d'cesophage qui peut éfre le siége de lésions métachrones qui justifie de maintenir
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urmne surveillance endoscopigue de Foesophage ains quiune surveilfance pan-
endoscopigue (ORL et bronchigue) en raison de la fréguence des cancers
épidémiologiguement liés guwi parfagent fes mémes facteurs de risgue que le
carcinome épidermoide de l'oesophage (alcool ef tabac).

— il en est de méme aprés gastrecfomie parfielle, cette chirurgie constituant fe
principal facteur de risgue des cancers sur moignon gastrigue.

- la plupart des éfudes consacrées aux lésions metachrones aprés DSM pour cancer
superficiel de lestomac sonf japonaises | ces données sont dificilement extrapofables
& loccident du faif des particularités épidémiologiques des cancers superficiels de
Fesfomac en orient La fréquence des lésions meéfachrones est probablement
infénieure en occident du fait dhabitudes alimentaires différentes ef dune moindre
prévalence de linfection a Helicobacter pylon. Léradication d'Helicobacter pylon est
recommandée aprés le fraitement endoscopigue d'un cancer supefficiel de Festomac
car il est prouve qguielle rédui le fsque de cancer méfachirone (1).

- les lésions méfachrones de Foesophage ef de lestomac sont accessibles a un
nouveau fraiftement endoscopique.

(1) Bang CS5, Baik GH, Shin IS, ef al. Helicobacter pyfori Eradication for Prevention of
Metachronous Recumence affer Endoscopic Resection of Early Gasfric Cancer J
Korean Med Sci. 2015; 30- 749-56.

IMPACT SUR QUALITE DE VIE

La gualité de vie des patients qui survivent & un cancer précoce est un domaine
dintérét croissant. Deux éludes ont comparé la qualité de vie et le degré dinquiéfude
quant & la récidive du cancer chez les patients ayant été traftés par DSM ou chirurgie
pour un cancer superficiel de Festomac. Les patients opérés ont une gualifé de vie qui
esf davanfage alférée aprés chirurgie qu'aprés DSM, principalement fées aux séguelles
fonctionnelles de la chirurgie (fatigue, dowleurs post opérafoires, appetit restrictions
alimentaires, dysphagie) mais également auy afférations de limage corporelie.

Dans l'étude réalisée au Portugal de Libanio ef al., la DSM avait un impact positif sur
la qualité de vie a4 1 an par rapport 8 la chirurgie (différence neffe + 9.9 ; P = 0,006),
sans augmenter la crainte de récidive ou de lésions métachrones.

1 - Choi JH, Kim ES, Lee YJ, et al. Comparison of quality of life and worry of cancer
recumrence between endoscopic and surgical treafment for eany gastric cancer.
Gastrointest Endosc. 2015;82:299-307.

2 - Libdnio D, Braga V, Ferraz 5, ef al. Prospective comparative study of endoscopic
submucosal dissection and gastrectomy for early neoplastic lesions including pafients’
perspectives. Endoscopy. 2018. doir 10.1035/a@-0628-6601. [Epub ahead of print].

ETUDES MEDICO-ECONOMIQUES

On peut regretfer 'absence d'évaluation médico-économigue des codifs directs ef
indirects de fa DSM par rapport 4 la chirurgie dexérése cesophagienne ou gastrigue.
Aprés DSM, la durée d'hospitalisation est réduite, les patients quitfent les sfructures
de soins ol ils ont éfé traités généralement au bout de 1 & 4 jours. La reprise dune
activité professionnelle est généralfement possible précocement aprés la DSM ce gui
génére moins de dépenses pour Fassurance maladie.
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Dans [léfude récente de Libanio et al (1) la durée du séjour hospitalier était
significativement plus élevée aprés chirurgie guaprés DSM (16,3 contre 3.5 jours
P<= 0001). Les événements indésirables graves et la nécessifé dune reprise
chirurgicale étaient également significativement plus fréguents aprés gastrecfomie
quaprés DSM (21,8 % vs 7.8 % et 11 % vs 1 %, respectivemnent).

1 - Libdnio D, Braga V. Ferraz 5, ef al. Prospective comparative study of endoscopic
submucosal dissection and gastrectomy for eany neoplastic lesions including patients’
perspectives. Endoscopy. 2018. daoi 10.1035/a-0628-6601. [Epub ahead of print].

En France, le Thesaurus national de cancérclogie digestive (THNCD)
recommande [|'orientation des patients répondant aux critéres
d'indication de la DSM dans un centre de « niveau 3 »1.

Q2 [ Avez-vous des remarques relatives a ces recommandations (mises a jour
éventuellement, modifications, précisions, ...} 7

Réponse -
Non

Du point de wue de wotre CHNP, serait-il pertinent de formaliser
I'encadrement de la pratique de la DSM en définissant des « centres de
référence » ou des « centres experts » ?

Réponse -

LINCa a défini des critéres d agrémem‘ pour les principales modalités de traitement
des cancers. Ces critéres concement a heure actuelle la chirurgie, fa chimiothérapia
et la radiothérapie, mais pas la radiologie inferventionnelle ni Pendoscopie
inferventionnelle.

Suite a4 une saisine du ministére de la Santé et de fa protection sociale {janvier 2018),
Finca a sollicité la Société Francaise d’'Endoscopie Digestive (SFED) pour participer &
un groupe de fravail sur la définition future de critéres dagrément en mafiére
Q3 | gendoscopie interventionnelle oncologigue (conditions dimplantations, conditions
techniques de fonctionnement, seuils d'activité minimale). Le CNP-HGE s’inscrit dans
cette démarche.

Pour Jes activités d'endoscopie inferventionnelle liées au cancer, 4 savoir les
traitements endoscopigues curatifs etlou palliatifs des cancers digestifs localisés etiou
avances, létablissement doit disposer dune structure et d'une éguipe médicale,
comprenant au moins 1 médecin endoscopiste qualifié en hépato-gasiro-entérologie,
ayant effectué av mains 2 ans de post-infernat dans un établissement ou se prafigue
la formation a endoscopie interventionnelle digestive {compagnonnage) ; la présence
d’aw moins un médecin tifwaire d'un DIU en endoscopie digestive interventionnelle est
souhaitable au sein de Féquipe médicale.

! L'organisation et le plateau technique nécessaire ont fait l'objet de recommandations par la SFED en 2013
(source : Sodété frangaise dendoscopie digestive, Systchenko R, Sautersau D, Canard J-M. Recommandations
de la Sociéte frangaise d'Endoscopie Digestive pour l'organisation et le fonctionnement d'un plateau technique en
endoscopie digestive. Acta Endosc 2013).
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Les ressources humaines (éguipe) du plateau technigue dendoscopie pour Factivité
sont défimies dans les recommandations de la SFED ; les endoscopistes doivent
pouvoir étre  assistés dinfirmiéres compétents formées &  Pendoscopie
interventionnelle par lintermédiaire des formations du Groupement Infirmier pour la
formation en Endoscopie (GIFE) et du Dipldme Inter Universitaire Infirmier en
endoscopie.

La mise en place de réunions de concerfation pluridisciplinaires (RCP) de recours
pour la prise en charge des cancers digestifs superficiels (fypes 4.3, 44 et 5 de la
Classification de Vienne) doit étre encouragée et devra 4 ferme étre généralisée. Les
3 spécialités requises pour constifuer le quorum de ceffe RCP sont - un
gastroentérologue endoscopiste digesti interventionnel, un anafomopathologiste, un
chirurgien digestif La coordinafion de ces RCFP doit éire assurée par 2 hépafo-
gastroentérologues endoscopistes digestits dont fa présence d'au moins un est
requise pendant toute fa durée de fa RCP.

Ces discussion ef décisions prises en RCP doivent sappuyer sur les référentiels
existants ef réguliégrement mis & jour - recommandations de la SFED (2017)et du
TNCD sur fe traitement des cancers digestifs superficiels.

Dans le cadre de la RCP de recours des cancers digestifs superficiels le compte
rendy dendoscopie digestive inferventionnefle doit éire obligatoirement enregistré
dans le DCC et intégré a fa fiche standardisée de cefte RCP de méme que le comple-
rendu d'anatomopathologie (standardisé pour les cancers digestifs superficiels).

le périmétre de [Factivité gue recouvre actuellement Fendoscopie digestive
inferventionnelie ne cesse de progresser ef il faut tenir compte de Févolution de
nouvelles fechnigues en cours de validation. La DSM présente de nombreux
avanfages par rapport a la chirurgie pour la prise en charge des cancers superficiels
du fube digesti (cf. réponse a la Q1). La Société Francaise d'Endoscopie Digestive
est trés impliguée dans la formation initiale ef post-universifaire en endoscopie
digestive internventionnelie.

En ce qui conceme la gmdaﬁon des actes dendoscopie ef les seuils dactivité les
criteres qui pouwrraient aboutir 8 un régime d'autorisation de Factiviteé d'endoscopie
inferventionnelie ne doivent pas étre figés, mais réguliérement évalués ef actualisés. Il
existe dans la fittérafure pour un cerain nombre de procédures, un rationnel
relativemnent bien éfabli entre le niveau de compétences ef la qualité des soins (qualité
de fa prise en charge, réussite technigue, complications). Néanmoins, pour d'auires
procédures plus récenfes, telles gue la DSM, les données somt parfiefles ou
manguantes et nécessiteront d'étre actualisées dans le temps. Ces seulls ne doivent
donc pas éfre figés et le CNP-HGE ef la SFED s'engagent a travailler sur Févaluation
et Factualisation des seuwils proposés ef sur les modalités daccompagnement des
cenires d'endoscopie digestive et des praticiens gui souhaiteraient afteindre ces seuils
(nofamment les praticiens qui débufent leur activité professionnelle ef les nouveaux
centres dendoscopie), tout en respectant une bonne répartition des ressources sur je
territoire garantissant une égquité d'acceés aux soins.
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Si la pratique de la DSM en France doit étre réservée aux « centres de

réference » ou « centres experts », pourriez-vous definir :

= la qualification de I'opérateur qui pratique la DSM (spécialité : endoscopie
gastroentérologie, chirurgie viscérale, ...) ;

= le nombre de personnes dans I'équipe et leurs qualifications ;

= le plateau technigue si différent des recommandations de la Société
francaise d'endoscopie digestive (SFED) ?

Réponse -

Pour fes cenfres de niveau 3 pratiguant la DSM, les critéres de qualification reguise

pour la réafisation de facfe technigwe seront prochainement définis au niveau

européen par la Société Européenne d’Endoscopie Digestive (ESGE). L'ESGE

élabore des Curricula gui définissent des criféres requis pour les différents types

d'activités endoscopigues. Le CNP et la SFED qui participent & Iélaboration des

recommandations européennes, fransposent ef adaptent habituellement ces critéres

aux pratigues endoscopigues frangaises.

En attendant fa parution de ces critéres européens, fa pratiqgue de la DSM doit
répondre aux exigences suivanfes

- Formation préalable en endoscopie de niveaw 1 dans le cadre du DES d'Hépafo-
gastroentérologie.

- Formation complémentaire aux technigues d'endoscopie avanceée pour la détection
et la caractérisation des lésions superficielles qui est un préafable absolument

Q4 nécessaire a [étape thérapeutigue. Cefte éfape est fondamentale pour la
délimitation des lésions superficielles & fraiter en vue d'obfenir une résection RO.
Cetfe formation peut s'acquérir dans Je cadre de loption d’endoscopie de niveau 2
du DES d'hépato-gastroentérologie, DU des technigues d'endoscopie diagnostigue
avancée (Pr E. Coron Nantes), formations spécifigues labellisées par la SFED).

- Formation a Fendoscopie inferventionnelle dans le cadre du DIU dendoscopie
interventionnelle d'une durée de 2 ans (Pr F. Praf (Paris) et Pr T. Ponchon (Lyoan)) ;
ce DIU comporte une formation théorigue ef une formation prafigue dans des
centres agrées).

- Formations complémentaires dans des centres régionaux accrédités par la SFED.

- La formation spécifique 4 la DSM doit comporter plusieurs éfapes successives -

o Un apprentissage fhéorique . connaissance de Jla technigue, de
Finstrumentation et de [Ufilisation des sources électro-chirurgicales, de la
gestion des complications.

o Une périnde d'observation de gesfes pratigués par des endoscopistes experts
dans des cenfres & forf volume de DSM.

o Une formation sur modéles biologigues, organes danimaux explantés ef
modéles animacx vivants.

o La participation a8 des atefiers de formation sur la DSM offrant des conseils
d'experts.

o Une formation chez Phomme encadrée par wn endoscopiste expert en
débutant par les cas les plus pefites et plus faciles a traiter ef en augmentant
progressivement fa complexité des gestes réalisés.

o Lles nombres de procédures de ces différentes phases sera défini dans le
Curricuium de 'ESGE.

HAS / Service évaluation des actes professionnels / décembre 2018
53



Traitement endoscopique par dissection sous-muqueuse des cancers superficiels de I'cesophage
Annexes au rapport d’évaluation technologique

HAS

HALTE AUTORITE DE SANTE

Du point de vue de votre CNP, existe-t-il des conditions de réalisation
spécifiques a la réalisation de la DSM dans le cadre du traitement des
Q5 |[cancers superficiels de I'estomac ?

Réponse -
Non

Du point de vue de votre CNP, existe-t-il des conditions de réalisation
spécifiques a la réalisation de la DSM dans le cadre du traitement des
Q6 |cancers superficiels de I'eesophage ?

Réponse :
Non

Il. Expérience et formations requises

Cluelles sont les formations sur la technique de DSM qui sont accessibles

aux opéerateurs en France (universitaires, compagnonnage, ...} ?

Réponse :

- Formation préalable en endoscopie de niveau 1 dans le cadre du DES d’Hépato-

gasfroentérologie.

- Formation complémentaire aux fechnigues dendoscopie avancée pour la détection

et la caractérisation des lésions superficielles (prérequis absolument indispensable a

I'étape thérapeutigue).

o Option endoscopie de niveaw 2 du DES dﬁepata-gasﬂ’oenmrcmg}e
o DU des technigues d'endoscopie diagnostigue avancée (Pr E. Coron Nantes),
o Formations specifigues labellisées par la SFED).
- Formation a l'endoscopie intervenfionnelle
o DIU dendoscopie interventionnelle d'une durée de 2 ans (Pr F. Praf (Paris) et
QT Pr T. Ponchon (Lyon)) ; ce DIU comporte une formation théorigue et une
formation pratigue dans des centres agréés),
o Formations complémentaires dans des cenfres régionaux accrédifés par la SFED,
o Formations au niveau européen (Salzbourg, Hambourg).

Pour les éfapes de fa formation spécifigue 4 la DSM

- Apprentissage théorgue : DIU dendoscopie interventionnelle et Séances de
formation confinue organisées par la SFED dans le cadre du développement
professionne! continy.

- Periode dobservafion de gesfes pratiqués par des endoscopistes experts - centres
a fort volume de DSM.

- Formation sur modéles biologigues, organes danimaux explantés ef modéles
animaux vivants - centres expérimentaux disposant des autorisations spécifigues
pour Fexpérimentation animale.

- Ateliers de formation sur fa DSM organisés par fa SFED.

- Formation encadrée chez Fhomme par un endoscopiste expert - compagnonnage.
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A noter que dans le cadre de la réforme du troisiéme cycle des études médicales, les
opfions ef formations spécialisées fransversales seront gualifiantes. Le CNP-HGE ef
la SFED estiment que les critéres de validation de opfion d'endoscopie chirurgicale
dans le cadre du DES de chirurgie générale ou Foption endoscopie niveau 2 du DES
d'Hépato-Gastroentérologie sont insuffisants pour la prafigue de la DSM ef gu'une
formation spécifigue esf nécessaire selon les critéres définis dans /a réponse a la Q4.

Le cas échéant, quelles devraient étre les évolutions importantes qu'il
conviendrait de souligner concernant la formation (formalisation,
diplémes spécifiques, autre) ?

Réponse -

Pour les centres de niveau 2 pratiquant la DSM, les critéres de gualification requise
pour la réalisation de Facte technique seront prochainement définis au niveau
Qs européen par la Société Européenne d'Endoscopie Digestive (ESGE). L'ESGE va
eéditer des Curricufa qui définissent des criféres requis pour les différents types
d'activité endoscopigue. Le CNP ef la SFED gqui participent & lélaboration des
recommandations européennes, fransposent ef adaptent habituellement ces critéres
aux pratigues endoscopiques frangaises.

La SFED s'est également engagée dans une procédure de labellisation de formafions
post-universitaires au sein de cenfres de formations régionaux labellisés.

Quelles observations souhaitez-vous formuler concernant la courbe
d’apprentissage (par exemple, en termes de nombre d'actes de DSM
nécessaires a 'acquisition de la technique) ?

9 .
Q Reponse :

Ces critéres seront définis dans le Cumiculum en cours délaboration au sein de FESGE.
La fourchette pourrait se situer enfre 20 ef 30 acfes encadrés par compagnonnage.

lill. Concernant le rapport provisoire

Existe-t-il des publications pertinentes qui ne seraient pas citées dans ce
rapport provisoire et qui satisfont les critéres de sélection mentionnés
dans le rapport ?

Veuillez référencer le cas échéant les publications concernées.

Réponse -

Q10 1 - REFERENCES SUR LA QUALITE DE VIE (cf. réponse & fa Q1)

Choi JH, Kim ES, [Lee ¥YJ, et al Companson of qualfity of life and worry of cancer
recumence between endoscopic and surgical treafment for eary gastric cancer.
Gastrointest Endosc. 2019;82:299-307.

Libdnio D, Braga V, Ferraz S, et al. Prospective comparative study of endoscopic
submucosal dissection and gastrectomy for eanly neoplastic lesions including patients'
perspectives. Endoscopy. 2018. doi: 10.1055/a-0628-6601. [Epub ahead of print].

10
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2 - INDICATIONS ELARGIES DE LA DSM

Les publications signalent une augmentation du risque de méfasfases lymphatigues
en cas dindications élargies de la DSM. Toutefois ces études sont en faveur du
traitement endoscopigue soit pour les patienfs & haut risque opératoire soit pour tous
les patients compte-tenu des risques de la chirurgie. Les indications élargies doivent
étre incluses ef explicitées dans le rapport

La recommandation de 'ESGE fait parfaifement le poinf sur ces indications.

Fimentel-Nune, P, Dinis-Ribeiro M, Fonchon T, Repic A, Vieth M, , De Ceglie A et al. ,
Endoscopic submucosal dissection. European Society of Gasfrointestinal Endoscopy
(ESGE) Guidefine. Endoscopy 2015, 47 829-854.

Imai K, Kakusfima N, Tanaka M, Takizawa K, Matsubayashi H, Hoffa K et al:
Validation of the application of the Japanese curative criteria for superficial
adenocarcinoma af the esophagogasinic junction treated by endoscopic submucosal
dissection: a long-term analysis. Surg Endosc 2013, 27 2436-43.

Tanabe 5, Ishido K, Matsumoto T, Kosaka T, Oda [, Suzuki H, ef al. Long-term
oufcomes of endoscopic submucosal dissection for early gastric cancer: a multicenter
colfaborative study. Gastric Cancer 2017, 20: 43-52.

Abdeffatah MM, Barakat M, Othman MO, Grimm IS, Uedo N: The incidence of lymph
node metastasis in submucosal early gastric cancer according to the expanded
criternia; a systematic review. Surg Endosc 2018 Oct 8. In print.

Lee 5, Choi KD, Han M, Na HK, Ahn JY, Jung KW, et al. Long-term outcomes of
endoscopic submucosal dissection versus surgery in early gasiric cancer meeting
expandsd indication including undifferenfiated-type tumars: a crtera-based analysis.
Gasiric cancer 2018. 21:490-499.

Peng LJ, Tian SN, Lu [, Chen H, OQuvang YY, Wu YJ. Outcome of endoscopic
submucosal dissection for early gastnic cancer of comventional and expanded
indicafions: systematic review and meta-analysis. J Dig Dis 2013; 16: 67-74.

3- EVALUATION MEDICO ECONOMIQUE

Il nexiste pas dévaluation médico économigue de la DSM dans la liftérature et des
études sont nécessaires pour comparer les codts directs et indirects de fa DSM ef de
la chirurgie.

Une éfude réalisée av CHU de Limoges en cours de publication a montré que les
pertes financiéres totales pour Fétablissement et par séjour ont &fé estimées 736,96 €
non couverts par l'actuel systéme de remboursement des procédures de DSM. Les
dispositifs médicaux sont fa principale source de dépenses. La deuxiéme dépense en
importance est le codt du personnel médical et non médical, qui varie d'une année a
lautre, principalement en fonction de la durée de la procédure.

Avez-vous des remarques sur la clarté et la lisibilité du rapport
provisoire 7
Q11 | Réponse -

Les deux rapports sont bien structurés ef documentes, sous réserve des remargues
émises dans la réponse 4 Q1 et a fa Q10.

11
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Existe-t-il des points non abordes etlou avez-vous des remargques
complémentaires ?

Réponse :

Non

Q12

12
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QUESTIONNAIRE ENVOYE AU CONSEIL
NATIONAL PROFESSIONNEL DE CHIRURGIE
VISCERALE ET DIGESTIVE (CNP CVD)

« Traitement endoscopique par dissection sous-muqueuse
des cancers superficiels de I'estomac et de Peesophage »

Octobre 2018

La Haute Autorité de santé (HAS) évalue actusllement en vue d'une inscription a la
Classification commune des actes médicaux (CCAM) -

+ e « traitement endoscopique par dissection sous-muqueuse (DSM) des cancers
superficiels de I'estomac =

+ |e g traitement endoscopique par dissection sous-muqueuse (DSM) des cancers
superficiels de I'tesophage =.

Nous vous remercions d'avoir accepté de participer & cette évaluation ainsi que pour le
temps que vous consacrerez a relire notre document d'évaluation et 4 répondre 3 ce
questionnaire.

Nous nous permettons d'attirer votre attention sur la nécessité d'argumenter vos réponses et
de citer chague fois gue possible les documents sources et de les joindre a votre
guestionnaire complété.

Pour rappel, ce guestionnaire et les réponses de tous les organismes professionnels
figureront dans le rapport final de la HAS, rendu public par une mise en ligne sur le site
Internet de la HAS. Jusqu'a cette échéance, le rapport qui vous a été transmis demeure par
conséquent strictement confidentiel.

MNos contraintes calendaires d'évaluation nécessitent que vous nous retoumniez votre réponse
par voie électronique avant le 23 octobre 2018 (has.seap secrefariat@has-sante fr). Au-dela
de cette échéance, nous estimerons que vous mavez pas d'observations et considérerons
votre absence de réponse comme une validation tacite de notre rapport provisoire.

En vous remerciant par avance de vos réponses qui permettront d’enrichir ce travail, nous
demeurons & votre entiére disposition pour toute précision qui vous serait utile (chef de
projet en charge de cette évaluation - Chantal ANDRIAMANGA,).
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Mise en ccuvre de la dissection sous-
muqueuse (DSM) dans le cadre du

traitement des cancers superficiels de
I’estomac et de Pecesophage

Du point de vue de votre CNP, quels sont les avantages et les risques associés
au traitement par la technique de DSM des cancers superficiels de I'estomac et
de I';esophage et qui ne sont pas mentionnés dans le rapport provisoire ?
Réponse -

Rapport HAS parfaitement documents.

Les avantages de la DSM sont avant fout de permettre une préservation d'organe en
cas de cancer superficiel et donc présentant un trés faible risgue de meétastase
ganglionnaire.

En effet, fe traitement chirurgical standard du cancer oeso-gasirigue impose la
réalisation d'une exérése cesophagienne ou gastrigue étendue associée @ un curage
ganglionnaire selon les recommandations du TNCD. Ces inferventions peuvent éire
grévée dune morbi-mortalité particuliérement lorsgueffies sont réalisées dans des
cenfres 4 bas volume, comme cela a été présenté dans Fétude de Pasquer, ef al ann
surg 2016 sur les données du PMSI [1].

Il 'y a pas a heure acfuelle détude publiée comparant directement la qualité de vie
cher des patients ayant eu une DSM pour cancer oeso-gasfrique supericiel versus
une intervention chirurgicale. L'étude de Kauppila et al Gastric cancer 2018 [2]
rapporte chez les patients 4 6 mois dune cesophagectomie, gastrectomie ou oeso-
Q1 | gastrectomie fotale des scores de qualité de vie comparables avec un QLQ-30 moyen
enfre 54 et 63, sachant gue dans la population générale européenne la valeur de
référence est d'environ 73 [3]. Il est a atfendre gue la DSM puisse permeftre un
maintien de la qualité de vie dans les valeurs similaires de celles de la population
genérale.

La DSM peut également permettre 'acceés 4 un fraifement de résection oncologigue
chez des patients présentant des contre-indicafions a la chirurgie.

Les risques principaux _de la DSM sont la perforation d'organe qui peut conduire &
une meédiastinite ou une péritonite, et Fhémorragie digestive (risques inférieurs a 4%).
Bien qgue ces risques soient rares, cela impose que la DSM soit réalisée dans un
cenfre ou 4 proximité immédiate d'un cenire expert en chirurgie oeso-gastrigue pour
prise en charge immédiate en cas de complication de le refard a fa prise en change
péjore de fagon majeure le pronostic vital,

Le second risgue est la mauvaise gualité de préparation des piéces macroscopigues
pour analyse histologigue (&falement de la piéce, repérage si possible).

Définir le R1 (est-ce une résection passant a4 moins de 500 microns 7).

Définir clairement ce qui impose une reprise chirurgicale, et la surveillance.
Intégrer les références ci-dessous :
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Références :

1. Pasquer A, Renaud F, Hec F, Gandon A, Vanderbeken M, Drubay V', Caranhac G,
Piessen G, Marietie C; FREGAT Waorking GroupFRENMCH. Is Centralization
Mesded for Esophageal and Gastric Cancer Patients With Low Operative Risk?: A
Mationwide Study. Ann Surg. 2016 Nov; 264(5):823-830.

2. Kauppila JH, Ringborg C, Johar A, Lagergren J, Lagergren P. Health-related
quality of Ife after gastrectomy, esophagectomy, and combined
esophagogastrectomy for gastrossophageal junction adenocarcinoma. Gastric
Cancer. 2018 May;21(3):533-541.

3. Hinz A, Singer S, Brahler E. European reference values for the quality of life
questionnaire EORTC QLQ-C30: Results of a German investigation and a
summarizing analysis of six European general population normative studies. Acta
Oncol. 2014 Jul;53(7):958-65_

En France, le Thésaurus national de cancérologie digestive (TNCD)
recommande I'orientation des patients répondant aux critéres d'indication de la
DSM dans un centre de « niveau 3 »'.

Avez-vous des remargques relatives a ces recommandations (mises a jour
Q2 | éventuellement, modifications, précisions, ...) ?

Réponse :

Pas de remargue. La DSM est une fechnigue difficile qui demande une formation

initiale ef continue, plateauy fechnigue, et wn suivi spécifigue (EPP). Plateau
d'endoscopie niveau 3 indispensable.

Du point de vue de votre CNP, serait-il pertinent de formaliser I'encadrement de
la pratique de la DSM en définissant des « centres de référence » ou des
« centres experts » ¥

Réponse -

Comme dit précédemment dans la guestion 1, la DSM pour cancer oeso-gastrigue
superficiel doit &tre effectuée en parfenariat étroit médico-chirurgical dans un centre
expert en chirurgie oeso-gastrigue 4 haut volume pour d'une part la prise en charge
dévenfuelles complications et daufre part [@ réalisation dune intervention
Q3 | complémentaire en cas de résection incompléte ou de marge insuffisantes lors de la
DSM.

Il est donc indispensable de formaliser de « centres de référence » / de « centres
experts », devrait répondre aux critéres présents ou 8 venir de IFINCa, et reposer sur
des critéres - (i) d'accessibilité aux soins ef (i) de pertinence et de qualité.

Centres de références = centres thérapeutigues donc de niveau 3.

Centres expens = cenfres de formation inifiale et continde avec plateau
d'entrainement sur organes isolés, animal, évaluations des prafiques.

1L'nrganisatiun et le plateau technique nécessaire ont fait l'objet de recommandations par la SFED en 2013
(source : Societé frangaise d'endoscopie digestive, Sysichenko R, Sautereau D, Canard JM. Recommandations
de la Société frangaise d'Endoscopie Digestive pour Forganisation et le fonctionnement d'un plateau techniqua en
endoscopie digestive. Acta Endosc 2013).
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L Y

Si la pratique de la DSM en France doit étre réservée aux « centres de
référence » ou « centres experts », pourriez-vous dafinir :

= la qualification de I'opérateur qui pratique la DSM (spécialité : endoscopie
gastroentérologie, chirurgie viscérale, ...) ;

« le nombre de personnes dans I'équipe et leurs qualifications ;

+« le plateau technique si différent des recommandations de la Société
francgaise d'endoscopie digestive (SFED) ?

Réponse :

LE-I D'SM est une infervention qui nécessite une courbe d'apprentissage longue avec la

realisation dau mains 30 DSM chez Fanimal avant de commencer la pratigue clinigue

sous forme de compagnonnage avec un expert Il est nécessaire que Fopérateur ait

obfenu une formation spécifigue & la défection et la caractérisafion des lésions, puis

une formafion spécifique a la dissection dans fe cadre d'un dipldme universitaire ef

une formation sur modeéle animal.

Sila prafigue de la DSM en France doit éfre réservée aux « centres de référence » ou

« centres experts », il ne saurait étre quesfion de la restreindre a une spécialité en

particulier. Les DU ou DIU en cours d'une part, et les options prévues par la réforme

Q4 du 3*™ cycle des éiudes médicales d'autre part, prévoient que la qualification de

Fopérateur qui prafique la DSM peut aussi bien étre - (i) Mendoscopie

gastroentérologie et (ii) la chirurgie viscérale. Ce point est 4 nofre connaissance validé

par le Conseil National de 'Ordre des Médecins ef procéder autrement serait confraire

4 la (aux) réforme(s) en cours des études médicales.

- « Le nombre de personnes dans Féquipe » ainsi que « le plateau fechnigue » reléve

& notre connaissance de évolution prévue des textes d'autorisation des pratiques, of

las activités chirurgicales pourraient ne pas éfre dissociées des aclivités

interventionnelles endoscopigues (qui répondent de fait 4 ume méme définition de ce

quiest la chirungie : « parfie de la thérapeutique qui impligue des opérations internas

ou des manceuvres exfernes sur les fissus, nofamment par incision ef suture ».

Au total

Opérateur © endoscopiste ou chirurgien viscéral formé & lendoscopie digestive,

Nombre de personnes - minimum 2 médecins qualifiés en DSM (endoscopistes ou

chirurgien avec FST), fravaillant au s2in dune équipe de gastroentérofogues ef de

{:hrrurg[ren._ﬁ digestifs, char_rs un centre pouvant accueilir les wrgences 24/7. Présence

d'une équipe danesthésie et de bloc d'urgence 247

Plafeau technigue © bloc opératoire polyvalent ef infégré ou salle dendoscopie de
niveau 3 comme défini dans le rapport HAS.

Du point de vue de wvotre CNP, existe-t-il des conditions de réalisation
spécifiques a la réalisation de la DSM dans le cadre du traitement des cancers

superficiels de I'estomac ?

Réponse :

Safle operatoire polyvalente, avec présence dun chirurgien digestif dans
Fétablissement.

Qs
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Du point de vue de votre CNP, existe-t-il des conditions de réalisation

specifiques a la réalisation de la DSM dans le cadre du traitement des cancers
Q6 [su erficiels de I'cesophage 7

Réponse :

Salle endoscopie niveaw 3 pour tout cancer sus-cardial

ll. Expérience et formations requises

Quelles sont les formations sur la technique de DSM qui sont accessibles aux

opérateurs en France (universitaires, compagnonnage, ...) ?

Réponse .

Formation endoscopie de niveau | accessibles via des DU ef des DIU aux hépafo-

Q7 gasfm—epféqugues dune p::.lrt et aux chirurgiens vfméraux_—d[qesﬁs Q’autm part ou
Imes Universites d'Endoscopie annuelles | travail sur organe isofe ou animal.

Formation complémentaire aux technigues d'endoscopie avancee.

DU endoscopie interventionnalie.

Formation niveau européen (Salzhourg, Hambourg) FST en chirurgie viscérale ef

Le cas échéant, quelles devraient étre les évolutions importantes qu'il
conviendrait de souligner concernant la formation (formalisation, diplomes
spécifiques, autre) 7

Réponse -

Ces évolutions sont prévues - dans le cadre de la réforme du 3*™ cycle, via les
opfions respectives des DES d'Hépafo-Gastro-Entérologie d'une part ef de Chirurgie
Q8 | viscérale et Digestive d'autre part.

Nécessité de formaliser fa FST dendoscopie digestive — Cetfe FST doit éfre
dipldmante afin d'éviter toute dérive dans la prafigue de Fendoscopie inferventionnelle
Nécessité de reconnaitre la  formafion spécifigue & fa DSM  pour les
gasfroentérologues.

Suivi de la pratigue par registres obligafoires et évaluafion des prafigues ef des
compétences réguliéres (re-certification).
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Guelles observations souhaitez-vous formuler concernant la courbe
d'apprentissage (par exemple, en termes de nombre dactes de DSM
nécessaires a I"acquisition de la technique) ?
Qo | 7o

Les courbes d'apprentissage mériteraient défre distinctes pour les deux spécialifés
concernéas, dans la mesure ol - () les chirurgiens viscéraux ef digestifs prafiguent de
fait des dissections sous-mugueuses dans le cadre de leurs technigues chirurgicales
et (i) le coeur du métier des hépato-gastro-eniérologues, concenant Fendoscopie,
concemne le diagnostic, Nactivite inferventionnelle-chirurgicale relevant d'une option.

Ill. Concernant le rapport provisoire

Existe-t-il des publications pertinentes qui ne seraient pas citées dans ce
rapport provisoire et qui satisfont les critéres de sélection mentionnés dans le
rapport ?

Q10 | Veuillez référencer le cas échéant les publications concemess.
Réponse :
Pas de publfications supplémentaires

Avez-vous des remarques sur la clarté et la lisibilité du rapport provisoire ?

Q11 | réponse -
Rapport clair, trés Isible

Existe-t-il des points non abordés etlou avez-vous des remarques
complémentaires ?

Réponse -

Aucun

Q12
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QUESTIONNAIRE ENVOYE AU CONSEIL
NATIONAL PROFESSIONNEL D’ANESTHESIE-
REANIMATION (CNP AR)

« Traitement endoscopique par dissection sous-muqueuse
des cancers superficiels de Festomac et de I'esophage »

Octobre 2018

La Haute Autorité de santé (HAS) évalue actusllement en vue dune inscription a la
Classification commune des actes médicaux (CCAM) -

+ e « traitement endoscopique par dissection sous-mugqueuse (DSM) des cancers
superficiels de I'estomac » ;

+ |e « traitement endoscopique par dissection sous-muqueuse (DSM) des cancers
superficiels de I'tesophage =.

MNous vous remercions d'avoir accepté de participer 3 cette évaluation ainsi que pour le
temps que vous consacrerez A relire notre document d'évaluation et 3 répondre & ce
questionnaire.

Nous nous permettons d'attirer votre attention sur la nécessité d'argumenter vos réponses et
de citer chague fois gue possible les documents sources et de les joindre & votre
guestionnaire complété.

Pour rappel, ce guestionnaire et les réponses de tous les organismes professionnels
figureront dans le rapport final de la HAS, rendu public par une mise en ligne sur le site
Internet de la HAS. Jusqu'a cette échéance, le rapport qui vous a &té transmis demeure par
conséquent strictement confidentiel.

MNos confraintes calendaires dévaluation nécessitent que vous nous retoumniez votre réponse
par voie électronique avant le 23 octobre 2018 (has.seap secrefariat@has-sante fr). Au-deld
de cette échéance, nous estimerons que vous n'avez pas d'observafions et considérerons
votre absence de réponse comme une validation tacite de notre rapport provisoire.

En vous remerciant par avance de vos réponses qui permettront denrichir ce travail, nous
demeurons & votre entiére disposition pour foute précision qui vous serait ufile {chef de
projet en charge de cette évaluation : Chantal ANDRIAMANGA,).

HAS / Service évaluation des actes professionnels / décembre 2018
64



Traitement endoscopique par dissection sous-muqueuse des cancers superficiels de I'cesophage
Annexes au rapport d’évaluation technologique

HAS

HALITE ALITORITE DF SANTE

. Mise en ccuvre de la dissection sous-
muqueuse (DSM) dans le cadre du

traitement des cancers superficiels de
IPestomac et de P'cesophage

Selon les données de la littérature, le traitement par la techmique de DSM des
cancers superficiels de 'estomac et de I';esophage se fait sous sédation ou sous
anesthésie générale.

Du point de vue de votre CNP, existe-t-il des spécificités sur le plan anesthésique
en France (modalités d'anesthésie, préconisations spécifiques, contre-indications
ou non indications, ...) 7 §i oui, merci de préciser lesquelles.

Réponse :

En France, une intervention endoscopigue d'une durée de lordre de 2 4 3 heures
(méme jusgua 7 heures dans une référence) impose gquelle soit réalisée sous
anesthésie générale. Une sédation n'est pas recommandée. Compte tenu de la
description de la population cible limifée a celle un ge élevé, i n'est pas possible de
statuer plus en avant.

Q1

CGuels sont les avantages et les risques associés au traitement par DSM des
cancers superficiels de I'estomac du point de vue de I'anesthésiste ?
Réponse -
La durée prolongée des fechnigues endoscopigues pour le traitement par DSM
Q2 représentent un sur risque potentiel en cas de recours a une technigue par sédation
plutdt qu'une anesthésie générale. Cefte posiion est dictée par la faiblesse des
données disponibles du rapport sur la morbidité ou la mortalité péri-opératoire gui ne
permettent pas de statuer. En parficulier, fe faux de pneumopathie pér-interventionne!
Sleve, entre 2 ef 11 % ménferait déire analysé en regard avec la technigue
anesthésigue utilisée. Il seraif attendu que la prévalence de cefte complication soit plus
importante en cas de sédation.

CGuels sont les avantages et les risques associés au traitement par DSM des

cancers superficiels de I';esophage du point de vue de I'a nesthésiste 7

Réponse -

Q3 |La durée prolongée des technigues endoscopigues pour le fraitement par DSM
représentent un sur risque potentiel en cas de recours 4 une technigue par sédation
plutdt qu'une anesthésie générale. Cefte position est dictée par la faiblesse des
données disponibles du rapport sur la morbidité ou fa mortalifé pér-opératoire qui ne
permettent pas de statuer.
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n. Impact de la mise en ceuvre de la

DSM sur Porganisation de
Panesthésie

Existe-t-il des contraintes spécifigues liées 4 la réalisation de la technique de
Q4 J0SM sur I'organisation de I'anesthésie (notamment gestion de matériels, autres,
.} 7 Si oui, merci de préciser lesquelles.

Réponse :

La description des plateaux technigues du rapport ne décrivent pas explicitement de
l'organisation de [la coopération entre la discipline Hépato-Gastro-Entérologie et
Anesthésie-Réanimation (sfructure de nivear 3 maguant la possibilité d'un recours a
une anesthésie sefon les recommandations HAS ouw plafeau fechnigue de niveau 3 de fa
SFED). Sil'on se référe aux données parceflaires de morbidité relevées dans le rapport
gue ce soit per-inferventionnelles {complications hémorragigues de l'ordre de 0 4 9 %,
de perforation de 0 4 5 %,_...) ou post opératoire (pneumopathie de 2 & 11 %,..), ces
procédures mérteraient d'étre réalisées dans des environnemenis techniques
permettant un recours organisé/proximité & des soins t:rmques a4 méme dassurer la
sécurité des patients en cas de défaillances ef complications sévéres. La question d'un
recours organisé/proximité a la chirurgie digestive mériterait d'étre fraitée. De méme, les
spécificités de ces procédures rendent souhaitables d'assurer une coopération entre
une éguipe d'Hépato-Gastro-Entérologie et une éguipe d'Anesthésiste-Réanimateurs.
Pour assurer cetfe coopération, des espaces collaboratifs de fype RCP ou réunions
muiltidisciplinaires sur le modéle de celles qui encadrent la réalisation des chirurgies de
l'cesophage ou gasfrigues gqui incluent un représentant de Péguipe d'anesthésie-
réanimateur impliqgués dans la réalisation des procédures parait un gage de
sécurité/gualité pour ces patients.

Concernant le rapport provisoire

Avez-vous des remarques sur la clarté et la lisibilité du rapport provisoire 7
Réponse :

le rapport n'analyse pas spécifijuement les rsques anesthésiques propres 4 fa
population concemée ou son terrain. Cefte dimension n'est fraitée que sous Mangle de la
Q5 |durée et indirectement de Idge de la population. Méme si ces deux varables sont
importantes, elles sont insuffisantes pour bien caractériser les enjeux liés a l'anesthésie.
Globalement, ces vanables sont plutdt analysées sous langle de leurs liens avec la
difficulté du gesfe ef assez peu sous l'angle de leurs impacts sur lanesthésie. En
particulier, mais sous réserve dune lecfure trop rapide du rapport, la stratification des
risques anesthésigue minimal tel que le fournit le score ASA n'est refrouvée citée que
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pour deux études (Fukunara 2017 et Probst 2015). Un isolement de ces informations au
sein de la [iftérature collecfée ef une analyse spécifigue serait souhaifable. D'aufres
critéres comme l'amaigrissement ou la présence de pathologie pulmonaire pourraient
&tre éclairante compie tenu du taux élevé de pneumopathie posf-opératoire parfois
rapporte.

Au minimum, les variables d'dge ef de durée mériteraient d'étre analyser en distinguant
la technigue anesthésigue sefon le recours 4 une sédation longue ou une anesthésie
générale. Il serait important de pouvoir préciser si le recours a une anesthésie générale
réduit ou non la durée de linfervention. Dans ce cas, cela militeraif pour une réduction
de la morbidité pofentielle du geste avec une anesthésie geénérale. De méme, un
traitement explicitement séparé entre les données acquises dans un environnement
singulier du continent asiatigue gui réalisent ces technigues de longues dates ef sur une
population avec une prévalence de la maladie particuliére et celles acquise dans un
environnement Européen si ce n'est Francais qui s'adresse 8 une population différente
serait éclairante. Une felle synthése qui concemne les deuy variables retenues que sont
I'dge ef la durée parait accessible.

De plus, une synthése sur les éléments refrouves lors de l'analyse de la liftérature sur
les comorbidités, ou d'autres indicateurs plus indirectes comme les durées de séjours,
les taux de transferts en soins critigues, ... renforcerait ce travail sinon conséguent. Dans
tous les cas, ces données dispersées fouf au long du rapport ménterafent détre
regroupées dans un paragraphe propre.

Existe-t-il des publications pertinentes gui ne seraient pas citées dans ce rapport
provisoire et qui satisfont les critéres de sélection mentionnés dans le rapport 7

Veuillez référencer le cas echéant les publications concemées.

Réponse -

Qe Il existe certainement dans la littérafure des données qui analysent la morbidité d'une
sédation longue chez des personnes dgées pour une endoscopie. Cependant, la
réponse i ceffe quesfion est ouverte avec des différences d'appréciations selon les
pays et les populations cibles. Le court délai de réponse attendu ne permet pas au
CNP-AR de réaliser ceite recherche bibliographique.

Existet-il des points non abordés etlouw avez-vous des remarques
complémentaires ?

Réponse :

Q7 Cf. plus haut. Une analyse des complications post-interventionnelles avec une grille de
lecture commune (comme celui de chirurgie de type CLAVIEN) serait utile pour unifier
les résultats de l'analyse de la liftérature et ensuite préciser lapport de ces nouveaux
traitement sinon promeftedurs.
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QUESTIONNAIRE ENVOYE AU CONSEIL
NATIONAL PROFESSIONNEL DES
PATHOLOGISTES (CNPath)

« Traitement endoscopique par dissection sous-muqueuse
des cancers superficiels de I'estomac et de l'esophage »

Octobre 2018

La Haute Autorite de sanmté (HAS) évalue actuellement en vue d'une inscription & la
Classification commune des actes médicaux (CCAM)

+* e « traitement endoscopique par dissection sous-muqueuse (DSM) des cancers
superficiels de I'estomac » ;

+« e « traitement endoscopique par dissection sous-muqueuse (DSM) des cancers
superficiels de I';esophage =.

Mous vous remercions d'avoir accepté de participer a cette évaluation ainsi que pour le
temps que vous consacrerez a relire notre document d'évaluation et 3 répondre 3 ce
questionnaire.

MNous nous permetions d'attirer votre attention sur la nécessité d’argumenter vos réponses et
de citer chaque fois que possible les documents sources et de les joindre a votre
guestionnaire complété.

Pour rappel, ce guestionnaire et les réponses de tous les organismes professionnels
figureront dans le rapport final de la HAS, rendu public par une mise en ligne sur le site
Internet de la HAS. Jusqu'a cette échéance, le rapport qui vous a été transmis demeurse par
conséquent strictement confidentiel.

MNos confraintes calendaires d'évaluation nécessitent que vous nous retoumniez votre réponse
par voie électronique avant le 23 octobre 2018 (has.seap secretariat@has-sante fr). Au-dela
de cette echéance, nous estimerons que vous n'avez pas d'observations et considérerons
votre absence de réponse comme une validation tacite de notre rapport provisoire.

En vous remerciant par avance de vos réponses qui permetiront d'enrichir ce fravail, nous
demeurons & votre enfiére disposition pour toute précision qui vous serait utile (chef de
projet en charge de cette évaluation : Chantal ANDRIAMANGA).
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I. Mise en ccuvre de la dissection sous-
muqueuse (DSM) dans le cadre du

traitement des cancers superficiels de
IPestomac et de 'cesophage

Quels sont les avantages et les risques associés au traitement par la technique
de DSM des cancers superficiels de I'estomac et de I'cesophage du point de vue
des pathologistes 7

Les avantages sont la conséguence du caractére [imité de lexérése, adaptés a la
Q1 pathologie présentée par le patienf, comme il est clairement souligné dans le rapport.
Ce caractére limité permet de bien cibler lanalyse sur la lésion et sur un nombre limité
et bign identifié dinformations indispensables. Les risgues pofenfizls sont liés 4 une
prise en charge inadaptée du prélévement qui empécherait Fobtention des informations
indispensables. les précautions spécifiques & prendre sont rappelées dans fe
document.

La lecture histopathologigque des lésions réséquées est une phase déterminante
de la prise en charge des patients atteints de cancers superficiels de I';esophage
et de I'estomac traités en premiére intention avec la technique de DSM.

Votre CNP a-t-il des préconisations spécifiques a ce sujet dans le cadre de la
prise en charge des cancers superficiels de I';esophage et de I'estomac ? Si oui,
merci de préciser lesguelles.

Q2 | Le rile essentiel joué par examen anatomopathologigue est souligné clairement,
méme si c'est succinctement dans le rapport. | faut bien insister sur deux points
spécifiques - (a) la nécessité absolue dun « précondiionnement » de la piéce de
résection, qui doit éfre épinglée sur un support rigide (ce point est abordg dans fe
rapport) ; (b) la nécessité d'appliquer des protocoles validés pour la prise en charge au
laboratoire, pour lexamen macroscopigue ef pour Fexamen microscopigue (en
adaptant par exemple ceux disponibles sur le site de la SFP pour Fanalyse des lésions
méoplasiques superficielles du cdlon).
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Impact de la mise en ccuvre de Ila DSM

sur Porganisation des anatomo-
pathologistes

Existe-t-il des contraintes spécifiques liées i la réalisation de la technique de
Q3 | DSM sur 'organisation des pathologistes {en phase pré- et post-DSM 7) Si oui,
merci de préciser lesquelles.

La contrainte principale est détablir une procédure commune avec le cenfre
dendoscopie correspondant pour assurer e condiionnement immédiat de la pigce
dexérése et son acheminement dans les conditions nécessaires pour garantir la qualité
de lexamen anatomopathologigue witéreur. Il faudrait sans doute misux souligner gue
la prise en charge de ces piéces peut générer une guanfité importanfe déchantilons
{inclusion en fotalité), de recoupes (coupes séniées, notamment des limites) ef de
relectures et gue Fimpact sur fa charge de travail du pathologiste et son équipe est frés
mgmﬂr:aﬂf la valorisation de cet acfe n'est pas proportionnée a ses conirainfes et 4 ses

L'évaluation préthérapeutique des caractéristiques des lésions est une étape
importante car elle conditionne le choix du traitement.

Q4 JVotre CNP a-t-il des préconisations relatives a la formation necessaire
spécifiguement dédiée au diagnostic des lésions néoplasiques superficielles de
I'estomac et de I';eesophage 7

Le diagnostic des lésions néoplasiques superficielles de 'esfomac ef de Foesophage esft
assuré dans le cadre de Penseignement de la spécialité ef peut éfre réactualisé
réguliérement grice a une offre adaptée de formatfion médicale confinue. Les poinis
speécifigues de la prise en charge des piéces dexérése endoscopigue sont
réguliérement mis en exergue par la spécialifé.

lll. Concernant le rapport provisoire

Avez-vous des remarques sur la clarté et la lisibilité du rapport provisoire 7

Le rapport est clair, bign organisé, bien arguments, de lecture facile.
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Existe-t-il des publications pertinentes qui ne seraient pas citées dans ce rapport
provisoire et qui satisfont les critéres de sélection mentionnés dans le rapport 7

Q6 | Veuillez reférencer le cas écheant les publications concemees.
La bibliographie est compléte. Lanalyse crifigue des données disponible est de grande
qualits.

Existe-tiil des points non abordés etiou avez-vous des remarques
complémentaires 7

Q7 Quelques détails pourraient éfre discutés comme linclusion des formes Tis dans le
perimétre du cancer superficiel (notamment dans lannexe 3). Habituellement e
concept de cancer superficiel est imité aux formes T1 (a et b).
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Annexe 9. Résultats de la recherche d’études en cours sur ClinicalTrials.gov

ClinicalTrials.gov Search Results 10/02/2018

Study Results Conditions Interventions Locations

NoResults Avalable  -Bamett Esophagus -Procadure: Endoscopic mucosal resection | ~University Medical Center Hamburg-Eppendorf, Hamburg,
-Barrett Adenccarcinoma - Procedure: Endoscopic submucosal Germany
Esophagus Neoplasm dissecton
NoResults Avalable  -(Gastrointestinal Neoplasms -Procedure: Endoscopic Resection ~Weill Comell Medical College, New York, New York, United
-Gastrointestinal Disease ==
- Gastric Cancer
- Gastric Neaglasm
- Gastric Polyp
=Esophageal Meoplasms
-Duodenal Neoplasms
-Duodenal Polyp
-Stomach Neoplasm
-Stomach Folyp
=and 3 mone
3 ESD for the Treatment of Early Barrelt's Neoplasia Recniing NoResults Avalable  -Bamett Esophagus -Procedure: endascopic submucosal +Gochin Hospital, Parss, France
=Esophageal Neoplasm
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