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Objectifs pédagogiques

— Connaitre la définition des polypes
et polyposes festonnés et leur fré-
quence

— Connaitre leur potentiel évolutif

— Connaitre leur implication dans la
survenue des cancers d’intervalle

— Connaitre les méthodes de détection,
caractérisation, traitement et sur-
veillance

Conflits d’intéréts
Néant

Mots-clés : polype festonné,
polypose festonnée,
adénome festonné sessile,
cancer colorectal d’'intervalle

ABREVATIONS

AFS : Adénome Festonné Sessile

Introduction

Définition et fréquence

Le cancer colorectal est la deuxieme
cause de mortalité par cancer en
France.Jusqu'a une période récente, les
polypes coliques étaient séparés en
2 groupes : les polypes adénomateux
et les polypes hyperplasiques.
L'adénome colique est une lésion pré-
cancéreuse suivant une séquence
adénome-cancer et justifiant d'une
politique de dépistage et de résection
afin de faire diminuer I'incidence du
cancer colorectal. Le polype hyper-
plasique était considéré comme une
lésion bénigne sans potentiel de mali-
gnité. Ce paradigme est erroné. Les
« polypes hyperplasiques » corres-
pondent en fait a un groupe hétéro-
gene, les « polypes festonnés » qui
regroupent 3 entités distinctes:
I'adénome festonné sessile (AFS),
I'adénome festonné traditionnel, et le
polype hyperplasique [1]. Ladénome
festonné sessile est maintenant consi-
déré comme le précurseur du cancer
colorectal selon une autre voie de
carcinogénese, la voie néoplasique
« festonnée ». Il prédispose au cancer
colorectal sporadique avec instabilité
des microsatellites et au cancer colo-
rectal sporadique sans instabilité des
microsatellites mais avec hyperméthy-
lation des ilots CpG, ces 2 phénotypes
représentant 20 a 35 % des cancers
colorectaux. Compte tenu de leur
importance en terme de santé
publique, le texte suivant se concen-
trera sur I'AFS et les polyposes feston-
nées en décrivant leurs spécificités
anatomopathologiques et épidémio-
logiques, leur potentiel évolutif, leur
implication dans la survenue des can-
cers d'intervalle etles méthodes appro-
priées pour leur détection, leur carac-
térisation, leur traitement et leur
surveillance.

Anatomopathologie (Figure 1)

Les polypes festonnés sont divisés en
3 catégories selon la classification
OMS [1] : adénome festonné sessile,
adénome festonné traditionnel et
polype hyperplasique. Les 1ésions fes-
tonnées ont en commun un aspect
crénelé correspondant a l'indentation
de I'épithélium bordant les cryptes.
Dans le polype hyperplasique, les
cryptes sont droites sans distorsion.
Dans I'AFS,la base des cryptes apparait
dilatée ou irrégulierement branchée,
réalisant un aspect en «L» ou « T »
inversé (a l'inverse des autres lésions
festonnées qui ne possédent pas cette
caractéristique). Cette particularité qui
n’est pas simple a mettre en évidence
explique la difficulté du diagnostic his-
tologique, notamment lorsque le pré-
levement est superficiel ou qu'il existe
des artefacts d‘électrocoagulation
post-résection endoscopique. En effet,
la classification OMS actuellement en
vigueur requiere la présence de
3 cryptes ou de 2 cryptes adjacentes
ayant cet aspect [2]. Récemment, un
panel d’experts a considéré que la pré-
sence d'une seule base de crypte
typique était suffisante pour le dia-
gnostic d’AFS [3]. La sensibilisation de
I'anatomopathologiste a I'’éventualité
d’'un AFS est donc essentielle pour aug-
menter le taux de détection. Les cryptes
sont aussi bordées de cellules muci-
pares matures aboutissant a une dila-
tation secondaire a leur obstruction
par du mucus. LAFS peut présenter des
atypies cyto-nucléaires réalisant
des aspects similaires aux adénomes
classiques en dysplasie. Ladénome fes-
tonné traditionnel présente volontiers
une configuration exophytique et vil-
leuse, une architecture plus complexe,
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Figure 1. Aspects typiques en anatomopathologie de l1ésions « festonnées » avec épithélium crénelé bordant les cryptes.
A : Polype hyperplasique avec cryptes droites sans distorsion architecturale ;
B : Adénome festonné sessile avec cryptes dilatées en T inversé

une abondance de cellules a cyto-
plasme éosinophile et un aspect carac-
téristique de prolifération des cryptes,
perpendiculairement al’axe des struc-
tures villeuses. Il existe fréquemment
des atypies cytonucléaires.

La polypose festonnée

Elle est définie par au moins un des
critéres suivants [1] :

1. présence d’au moins 5 polypes fes-
tonnés en amont du célon sigmoide
dont 2 mesurant plus de 10 mm

2. présence d'un polype festonné en
amont du cdlon sigmoide avec un
ATCD au 1° degré de polypose fes-
tonnée

3. présence de plus de 20 polypes fes-
tonnés quelles que soient la taille ou
la localisation

Prévalence

20 2 40 % de la population adulte va
avoir au cours de son existence au
moins unelésion « festonnée » incluant
les polypes hyperplasiques distaux. Les
polypes hyperplasiques représentent
75 % des polypes festonnés et sont le
plus souvent de localisation rectosig-
moidienne. Les AFS représentent 15
a 25 % des lésions « festonnées », 75 a
90 % d’entre eux siégeant dans le cdlon
droit. La prévalence de 'AFS dans une
population a risque moyen est de 2 a
7 % [4, 5]. Ces polypes sont le plus sou-
vent multiples [6]. Ladénome festonné
traditionnel est plus rare et de locali-
sation distale quasi-exclusive.

Facteurs de risque

Alors que les adénomes convention-
nels sont plus fréquents chez les
hommes, la prévalence de I'AFS dansla
population féminine est au moins
équivalente a celle observée dans la
population masculine [7]. Les facteurs
de risque identifiés d’AFS sont la
consommation d’alcool et de tabac, de
viande rouge et de graisse. Les facteurs
protecteurs sont la prise au long cours
d’anti-inflammatoires non-stéroidiens
ou d’aspirine [8].

Potentiel évolutif

Lhistoire naturelle des polypes feston-
nés est mal connue. Dans la séquence
adénome-cancer sporadique classique,
c’est I'accumulation de mutations de
génes oncogeénes ou SUppresseurs
de tumeurs (APC,K-RAS, P53) sans ins-
tabilité des microsatellites qui est a
l'origine de I'apparition du cancer.
Dans la voie néoplasique « festonnée »,
une mutation de B-Raf apparait préco-
cement [9] puis des mutations sur-
viennent dans les ilots CpG, régions
non codantes riches d'un motif ot une
cytosine est immédiatement suivie par
une guanine. Lhyperméthylation de
ces ilots va entrainer une diminution
d’expression d'origine épigénétique [3].
Lorsque I'hyperméthylation de ces ilots
survient dans des régions promotrices
de certains génes suppresseurs de
tumeurs comme le géne hMLH1, ceci
entraine une inactivation de ce géne
de réparation de '’ADN avec pour

conséquence I'apparition d'une insta-
bilité microsatellitaire, aboutissant a
une carcinogéneése accélérée similaire
a celle du syndrome de Lynch [10].

Certains polypes hyperplasiques évo-
lueraient donc vers I'AFS avec un risque
ultérieur d’apparition de dysplasie. Au
sein des AFS, le risque de transforma-
tion est plus faible que dans1’adénome
classique [11] avec 15 % de 1ésions dys-
plasiques et 1 % d’adénocarcinome
mais la vitesse d’évolution vers le
cancer apres l'apparition de la dys-
plasie est rapide, notamment dans les
AFS avec instabilité des microsatel-
lites [12]. LAFS serait le précurseur du
cancer colorectal sporadique avec et
sans instabilité des microsatellites
mais avec hyperméthylation des ilots
CpG, ces 2 phénotypes représentant
20235 % des cancers colorectaux.Il est
a noter que la présence d'un AFS ou
d'un AFS avancé, défini par une taille
supérieure a 10 mm ou la présence
d’'une dysplasie, est significativement
associée a I'existence d'une néoplasie
avancée synchrone [13].

Les patients ayant une polypose fes-
tonnée ont un risque accru de CCR, avec
un risque relatif supérieur a 10 et un
risque actuariel de CCR allant jusqu’a
50 % [14, 15].

Bien que la polypose festonnée ait des
caractéristiques épidémiologiques
héréditaires, aucune mutation germi-
nale n’a pour le moment été identi-
fiée.

La figure 2 regroupe les caractéris-
tiques des polypes festonnés.
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Polype

hyperplasique

Adénome
festonné
sessile

Adénome
festonné
traditionnel

Fréquence

Tres fréquent

Rare Fréquent

Localisation Distale

Distale Proximale

Pit pattern selon Kudo /11

II/111 11-0

Potentiel
de dégénérescence

Non

Oui Oui

Figure 2. Caractéristiques des polypes festonnés

Caractéristiques Cancer sporadique
Localisation o
proximale L6

Cancer colorectal Adénome festonné
d’intervalle sessile
60 % 90 %

Mutations APC,
K-RAS, p53

Anomalies
moléculaires

Mutations B-Raf, Mutations B-Raf,

Statut MSI, Statut MSI,
Hyperméthylation Hyperméthylation
ilots CpG ilots CpG

Figure 3. Caractéristiques du cancer sporadique, du cancer colorectal d’intervalle
et de 'adénome festonné sessile

Implication dans la survenue
des cancers d’intervalle

Détection, caractérisation,
traitement et surveillance

Le cancer colorectal d’intervalle (CCRi)
est défini comme un cancer diagnos-
tiqué entre 2 examens programmes de
surveillance ou dans un délai inférieur
a5 ans aprés une coloscopie considérée
comme normale. Dans 60 % des cas, il
est secondaire a une lésion manquée
par la coloscopie index. Le CCRi est
volontiers de localisation proximale,
plan et de taille modérée. Il présente
des anomalies moléculaires spéci-
fiques comme la mutation de B-Raf,
une instabilité microsatellitaire et une
hyperméthylation des ilots CpG
(Figure 3). Toutes ces caractéristiques
sont celles de la voie « festonnée » de
I'AFS qui serait doncle précurseur prin-
cipal du CCRi.

Aspect

LAFS (Figure 4) présente certaines
caractéristiques endoscopiques: la
localisation proximale est retrouvée
dans plus de 75 % des cas.Il s’agit d'une
lésion plane ou sessile ressemblant aux
plis, ayant une surface nuageuse, des
limites floues et recouverte par du
mucus [16]. 1l est souvent délimité par
un fin liseré de selles. En chromo-
endoscopie, en I'absence de dysplasie,
le pit-pattern spécifique correspond
au type II-O de la classification de
Kudo [17].

La classification NICE (NBI Interna-
tional Colorectal Endoscopic classifi-
cation) en chromoendoscopie virtuelle

NBI, reposant surla couleur dela lésion,
laspect des vaisseaux et le relief de
surface permet de distinguer avec une
bonne précision diagnostique les
polypes hyperplasiques des polypes
adénomateux [18] mais pas des AFS.
Pour améliorer I'identification des AFS,
le « Workgroup Serrated Polyps and
Polyposis » (WASP) [19] a développé
une approche séquentielle combinant
les criteres NICE et 4 autres criteres
issus de I'étude de Hazewinkel et coll.
précédemment citée [16] (limites
floues, surface nuageuse, forme asy-
meétrique, points noirs au fond des
cryptes). La présence d’au moins 2 de
ces 4 critéres, permet le diagnostic
d’AFS (Figure 5). Aprés validation d'un
module d’entrainement spécifique et
lorsque l'indice de confiance était
¢levé, la précision diagnostique de
cette classification était supérieure
284 %.

Les AFS avec dysplasie ou cancer
(Figure 6) sont volontiers en relief (clas-
sification de Paris Is) et développent un
pit-pattern de type IIL, IV ou V [20, 21].

Considérations techniques
essentielles pour améliorer
la détection des AFS

En raison de leur morphologie et de
leur localisation, les AFS sont difficiles
a détecter. Un certain nombre de consi-
dérations techniques permettent
d’améliorer la détection des AFS.
L'utilisation de coloscopes haute défi-
nition est un prérequis obligatoire [22].
Une qualité parfaite de la préparation
colique est indispensable pourla détec-
tion de I'AFS. En effet, sa morphologie
plane rend sa détection plus difficile
en cas de préparation imparfaite. De
plus, la nécessité d'utiliser une pompe
de lavage pour optimiser la prépara-
tion peut faire disparaitre le mucus ou
le liséré de selles évocateur, rendant la
détection plus difficile une fois le célon
droit nettoyé. La préparation splittée
multiplie par quatre le taux de détec-
tion des AFS avec une meilleure tolé-
rance des patients [23]. Un temps de
retrait prolongé semblerait également
augmenter le taux de détection [24, 25].

La chromoendoscopie al'indigo carmin
ameéliore le taux de détection des AFS
[25-27].Laréalisation d'une coloscopie
de controle optimisée (haute définition
et/ou chromoendoscopie convention-
nelle/virtuelle) un an plus tard chezles
patients chez qui a été détecté au
moins un AFS a la coloscopie index
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Polype colique

- Couleur brune ?
- Vaisseaux bruns ?

Une de caractéristiques suivantes:

- Aspect tubulaire du relief de surface des cryptes ?

NON
Polype de type 1

2 des caractéristigues suivantes:

- Surface nuageuse ?

- Limites floues ?

- Forme irréguligre ?

- Points foncés au fond des cryptes ?

N2\

oul
Polype de type 2

2 des caractéristiques suivantes:

- Surface nuageuse?

- Limites floues ?

- Forme irréguligre ?

- Points foncés au fond des cryptes ?

| Polype hyperplasique |

| Adénome festonné sessile |

| Polype adénomateux |

Figure 5. Algorithme diagnostique du groupe d’études des polypes et polyposes
festonnés en chromoendoscopie virtuelle de type Narrow Band Imaging
(« Workgroup Serrated Polyps and Polyposis », WASP) d’aprés [19]

permettrait la détection supplémen-
taire d'un nombre significatif d’AFS et
de polypose festonnée (x 2 et x 5, res-
pectivement) [28]. Lapport de la chro-
moendoscopie virtuelle par rapport a
la coloscopie en lumiére blanche, haute
définition est débattue, tant en situa-
tion sporadique qu’en cas de polypose
festonnée [29, 30]. La rétrovision dans
le c6lon droit semble utile [31].
L'utilisation d'un capuchon a I'extré-
mité de I'endoscope pour améliorer la
détection des AFS est débattue [32,33].

Taux de détection

Le taux de détection de I'AFS est
variable selon les études et les indica-
tions de la coloscopie. Néanmoins, un
objectif de taux de détection moyen
d’environ 8 % parait valable. La varia-
bilité entre endoscopistes est aussi tres
élevée allant de 1 % a4 22 % [25, 27, 34].
Il existe une corrélation entre le taux de
détection des adénomes « classiques »
et le taux de détection des AFS, ce qui
signifie qu'un endoscopiste perfor-

!’z
g Figure 4. Aspect typique d’adénome

festonné sessile avec couleur similaire
au colon adjacent,

mucus adhérent (A, B),

liseré de selles (C, D) et disparition

de la trame vasculaire (C, D)

A, C:lumieére blanche ; B, D : Chromoendos-
copie électronique « Narrow Band Imaging »

mant pour la détection des adénomes
conventionnelsl'est souvent aussi pour
les AFS, néanmoins avec une grande
variabilité entre les opérateurs [27, 34].

Autres méthodes de détection

La coloscopie virtuelle a une sensibilité
médiocre pour la détection des
AFS [35]. Le test immunologique de
recherche de sang occulte dans les
selles est moins performant que pour
les néoplasies conventionnelles,
puisque sa sensibilité pour la détection
des AFS, AFS de grande taille (> 10 mm)
et AFS dysplasiques, est seulement de
6,2 %, 10,5 % et 20,9 %, respective-
ment [36].

Traitement endoscopique

Toutes les lésions festonnées en amont
du recto-sigmoide quelle que soit leur
taille et toutes les 1ésions rectosigmoi-
diennes de plus de 5 mm doivent étre
enlevées.

Les AFS peuvent étre réséqués avec les
mémes techniques que les adénomes
conventionnels.

Résection des AFS
infracentimétriques

La résection a I'anse froide comme la
mucosectomie endoscopique avec
injection sous-muqueuse de sérum
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Figure 6. Aspect typique d’adénome festonné sessile dysplasique, en relief (Is selon la classification de Paris)
avec pit-pattern de type kudo IV.
A : lumiére blanche ; B : lumiére blanche aprés injection sous-muqueuse de sérum physiologique teinté d’indigo-carmin

salé teinté sont 2 techniques efficaces
pour l'exérése des lésions de petite
taille en raison de leur facilité, effica-
cité et streté. Les polypectomies a la
pince froide ou chaude sont a éviter.

Résection des lésions
supracentimétriques

La mucosectomie endoscopique est la
technique de choix pour I'exérese des
AFS supracentimétriques. Dans une
étude rétrospective sur 251 AFS proxi-
maux de plus de 10 mm réséqués par
mucosectomie endoscopique [37],
apres un suivi de 18 mois, le taux de
récidives était de 3,6 %. Elles étaient
toutes traitées efficacement par une
nouvelle endoscopie sans complica-
tions ou mise en évidence de carci-
nome.

En cas de lésions de plus de 20 mm, la
possibilité d'une résection en mono-
bloc est plus difficile. Le recours a des
centres experts est essentiel en cas de
lésion suspecte de dégénérescence car-
cinomateuse superficielle afin d’éviter
une chirurgie. En I'absence de contin-
gent adénocarcinomateux évident, la
possibilité d'une résection par « piece-
meal » mucosectomie est la solution
préférable en raison de sa faible mor-
bidité et d'un taux de récidive accep-
table (< 10 % a 12 mois), similaire a
celui des adénomes conventionnels
[38, 39]. La dissection sous-muqueuse

ou la dissection hybride sont des tech-
niques non évaluées dansla littérature
pour le traitement de I'AFS. Ces procé-
dures sont donc aréserver a des centres
experts.

Traitement chirurgical

La chirurgie est nécessaire en cas de
lésion carcinomateuse invasive pro-
fonde dépassant la sous-muqueuse, en
cas de résection endoscopique non
curative d'une lésion carcinomateuse
superficielle ou en cas d’exérése impos-
sible (taille, nombre).

Surveillance

Les recommandations francaises se
basent surla taille et]'existence ounon
d’'une dysplasie. En cas d’AFS de moins
de 10 mm sans dysplasie, une surveil-
lance a 5 ans est suffisante. En cas d’AFS
de plus de 10 mm ou de la présence
d’'une dysplasie, une surveillance a
3 ans est recommandée. Néanmoins
certains experts recommandent la réa-
lisation d’une coloscopie précoce a
un an, en cas d’AFS dysplasique,
>10mm, nombre > 3 [3].En cas de poly-
pose festonnée, une coloscopie
annuelle est nécessaire chez le cas
index comme chez les apparentés au
premier degré, a partir de 40 ans ou
10 ans avant le diagnostic du cas index.
En cas de résection incompléte micros-

copique ou de « piece-meal » mucosec-
tomie, un contréle endoscopique a
6 mois est indiqué.

Conclusion

Les polypes festonnés sont une entité
distincte des polypes adénomateux
« classiques » en raison de caractéris-
tiques spécifiques anatomopatho-
logiques, moléculaires, épidémiolo-
giques et endoscopiques. L'adénome
festonné sessile qui sieége le plus sou-
vent dans le célon droit est une lésion
précancéreuse dont le réle dans la car-
cinogénese colique est important et
constitue vraisemblablement le
chainon manquant du cancer colo-
rectal d’intervalle. La prise en charge
optimale de I'adénome festonné ses-
sile nécessite une bonne connaissance
de cettelésion par le gastroentérologue
et I'anatomopathologiste, une colos-
copie diagnostique rigoureuse et de
qualité, une résection endoscopique
adéquate et une surveillance adaptée.
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LEs CINQ POINTS FORTS

L'adénome festonné sessile (AFS) a un aspect histologique caractéristique
et présente des anomalies moléculaires spécifiques (mutations de B-Raf
et hyperméthylation des ilots CpG).

La prévalence de I'AFS dans la population a risque moyen est d’environ
7 %.

L'AFS est considéré comme précurseur dans 20 a 35 % des cancers
colorectaux selon une voie néoplasique spécifique dite « festonnée ». 11
serait aussi la principale lésion précancéreuse a l'origine du cancer
colorectal d’intervalle.

L'aspect endoscopique de I'AFS est celui d’'une lésion plane ou sessile
localisée au c6lon droit nécessitant une coloscopie de qualité optimale
(préparation, endoscope, temps de retrait) pour sa détection.

La surveillance est basée sur la taille de I'AFS, I'existence d'une dysplasie :
contréle a 5 ans en cas de lésion infracentimétrique sans dysplasie,
surveillance a 3 ans en cas de lésion supracentimétrique ou
dysplasique.

En cas de polypose festonnée, une surveillance annuelle est
recommandée.
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Questions a choix unique

Question1

Parmi les affirmations suivantes laquelle est vraie ?

oo opn
mo O w>

Le polype coligue adénomateux est le seul polype précancéreux du cancer colorectal

LLadénome festonné sessile dysplasique peut évoluer rapidement vers le cancer

Le polype hyperplasique est une lésion precancéreuse

Une biopsie a la pince froide d'un adénome festonneé sessile permet toujours son diagnostic histologique
L'adénome festonné traditionnel est plan et de localisation proximale

Question 2

Parmi les affirmations suivantes laquelle est fausse ?

oD ood

A

B.

C.

D.
E

La mucosectomie est le traitement de choix de ladénome festonné sessile

Une coloscopie optimisée augmente le taux de détection de l'adénome festonné sessile

Un endoscopiste dont le taux de détection des adénomes «classiques» est élevé, est généralement aussi performant
pour la détection des adénomes festonneés sessiles

Le traitement endoscopique de ladénome festonneé sessile a une morbidité comparable a celui du polype adénomateux
La dissection sous-mugueuse est le traitement de choix de ladénome festonné sessile de plus de 2 cm de diameétre

Question 3

Parmi les affirmations suivantes laquelle est vraie ?

a

a
a
a
a

A

B.

C.

Compte-tenu du faible risque de récidive apres mucosectomie « piecemeal» d'un adénome festonné sessile, une
surveillance par coloscopie totale a 3 ans est suffisante

Les polypes hyperplasiques > 10 mm du rectosigmoide peuvent étre laissés en place

La recherche de sang occulte dans les selles par test immunologique est un outil de dépistage performant de ladénome
festonné sessile

Un apparenté au premier degré d'un patient porteur d'une polypose festonnée doit avoir un dépistage par coloscopie a
partir de 50 ans

Une surveillance par coloscopie totale a 3 ans est recommandée en cas dexérese d'un adénome festonné sessile de plus
de 10 mm
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