Surveillance
des cancers colorectaux
OpEres a visee curative

Objectifs pédagogiques

- Connaitre les outils et modalités
de surveillance;

- Connaitre le niveau de preuve
d’une surveillance intensive.

Introduction

Le cancer colorectal, par sa fréquence
et sa gravité, représente un grave
probléeme de santé publique. En
France, il se situe au premier rang
des cancers digestifs. On estime a
36500 le nombre de nouveaux cas
par an et a 200000 le nombre de
cas prévalents. Son incidence a
augmenté d'un peu plus de 50% ces
20 derniéres années (24 000 nou-
veaux cas annuels en 1980, 36 600
en 2000). En revanche, durant cette
méme période, le nombre de déces
est resté stable (16000 déceés en
2000), ce qui atteste de progres thé-
rapeutiques majeurs, aussi bien dans
les cancers du colon [1] que dans les
cancers du rectum [2].

Histoire naturelle

On estime actuellement que preés de
75% des patients peuvent avoir une
résection chirurgicale a visée cura-
tive [3]. Parmi ces patients, malgré
les progres des traitements adju-
vants, pres de 30% des stades II et

plus de 55% des stades III présente-
ront une récidive locorégionale ou a
distance ou un cancer métachrone
dans les 5 ans suivant la prise en
charge initiale [4]. Ce risque élevé
de rechute pose la question de la
surveillance postopératoire afin
d’améliorer la survie par une détec-
tion plus précoce des récidives et
des cancers métachrones a un stade
curable. Dans pres de 80% des cas,
cette récidive est diagnostiquée dans
les trois premiéres années, et sa sur-
venue est d’autant plus précoce que
le stade initial était avancé [4].

Recherche
de lésions metachrones

L'incidence annuelle des adénomes
est comprise entre 3 et 5%, et le
risque cumulé de cancer métachrone
est de 2% a 5 ans et 7% a 20 ans.
Les récidives endoluminales et les
cancers métachrones sont rares :
une surveillance endoscopique in-
tensive est inutile [4, 5] (Tableau I).
Le thesaurus national des bonnes
pratiques en cancérologie digestive
(TNCD) [6] recommande de réaliser
une coloscopie dans les 6 mois post-
opératoires si elle était incompleéte
ou de mauvaise qualité avant
I'intervention. Si cet examen a été
complet et de bonne qualité en pré
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ou postopératoire, il sera refait a
3 ans puis tous les 5 ans s’il est
normal. Apres exérese complete de
> 3 adénomes ou de plus d'un
adénome a risque (taille > 1 cm, ou
contingent villeux, ou dysplasie de
haut grade), un contréle a 1 an sera
réalisé¢ puis a 3 ans avant d’adapter
un rythme quinquennal. En cas de
syndrome de Lynch associ¢ au cancer
colorectal, un contréle s’impose tous
les 2 ans.

Recherche
d’une récidive locale
ou métastatique

Trois méta-analyses ont montré une
amélioration de la survie avec une
surveillance «plus intensive» [7-9].
Ces trois méta-analyses se recou-
pent puisqu’elles regroupent a
chaque fois quatre des principaux
essais de surveillance publiés [10-
13]. Il n’est donc pas étonnant que
leurs résultats soient concordants,
montrant qu'une surveillance inten-
sive est associée a une réduction si-
gnificative d’environ 209% de la
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TABLEAU 1
TAUX CUMULES DE RECIDIVES LOCOREGIONALES (d’aprés Manfredi et al. [4])

Taux cumulé Taux cumulé
de récidives locales (%) de récidives a distance (%)
3 ans 5 ans P 3 ans 5 ans P

Extension pariétale
T1 2,7 4,0 < 0,001 2,3 45 < 0,001
T2 59 7,3 9,2 12,2
T3 10,8 13,9 23,2 29,4
T4 21,5 24,2 40,2 433
Extension ganglionnaire
NO 7,3 9,1 < 0,001 12,9 16,7 < 0,001
N1 17,7 22,9 36,6 44,7
N2 21,2 24,9 55,4 62,8
Taille (cm)
<3 6,1 9,2 0,046 11,5 15,8 < 0,001
3-6 10,9 13,4 23,2 28,1
> 6 11,3 13,6 19,3 24,3
Aspect macroscopique
Végétant 6,2 8,3 < 0,001 11,6 15,8 < 0,001
Ulcéré 12,2 15,1 25,6 30,9
Localisation
Colon gauche 9,1 12,0 < 0,001 21,4 27,0 0,108
Colon droit 7,8 9,8 19,5 22,9
Jonction recto-sigmoide 16,7 19,2 21,4 26,9

mortalité et a un diagnostic de réci-
dive avancé sans différence sur le
nombre absolu de rechute toutefois,
comme souligné dans I'étude néozé-
landaise [8].

«Quels examens faut-il faire?»

Il n’y a pas de réponse validée.
L'hétérogénéité de ces études ne per-
met pas de définir quels examens
doivent étre faits et a quel rythme.
11 semble que la détection plus pré-
coce des récidives et la possibilité
d'une résection chirurgicale, amélio-
rent la survie. Le scanner est plus
sensible que I’échographie pour la
détection des métastases hépatiques
asymptomatiques (0,67 versus 0,43)
[14], mais I'intérét d'une telle straté-
gie n’est pas connu. Quant a la ra-
diographie pulmonaire, elle ne per-
mettrait finalement de diagnostiquer
que peu de métastases pulmonaires
a un stade curable (22 métastases
pulmonaires résécables sur une co-
horte de 1247 patients) [15]. Le
scanner thoracique présente une
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sensibilité, d’environ 70%, plus im-
portante que la radiographie pulmo-
naire [16]; cependant il n’existe au-
cune preuve publiée de l'intérét de
I’'avance au diagnostic qu’il fournit.
Ainsi, dans les recommandations de
I’ASCO, le scanner thoracique a été
choisi pour la surveillance sur avis
d’expert uniquement parce que le
scanner abdominal avait été retenu
pour la surveillance hépatique.
Enfin, il faut garder a I'esprit que le
scanner est un examen irradiant, et
que les doses conduisant a une aug-
mentation du risque de cancer radio
induit sont atteintes dés le troisieme
examen [17]. Il n’existe aucune don-
née validant le TEP scanner dans
cette indication.

Le dosage de I'ACE

Lui aussi est mal évalué. En 1998,
lors de la conférence de consensus
de Paris [18], les experts avaient dé-
cidé faute de preuves de laisser ce
dosage optionnel. Dans la métaana-
lyse de Figueredo et al., 'analyse

par sous-groupe suggere que le
dosage d’ACE est associé¢ a une
réduction du taux de mortalité.
Cependant, les dosages n’étaient pas
effectués de maniére identique dans
les différents essais (méme rythme
dans les 2 bras dans 3 études, dosé
ou pas dans 2 essais, dosé a un
rythme différent avec d’autres exa-
mens dans la derniére). On ne peut
donc pas analyser une différence;
c’est une faute majeure dans l'inter-
prétation de cette méta-analyse.
L'étude de Northover et al. [19] n’a
pas montré de bénéfice d'un suivi
intensif de I’ACE en terme de survie.
Une étude plus récente suggere une
utilité potentielle pour 7,5% des pa-
tients [20]. Les recommandations
concernant ’ACE sont ainsi trés dis-
parates. Ce dosage reste optionnel
pour le TNCD [6], tandis qu’il est re-
commandé tous les 3 mois pendant
au moins 3 ans pour I’American
Society of Clinical Oncology en
2005 [21].

Schémas de surveillance :
recommandations
des societes savantes

Chacune des recommandations
publiées par les différentes sociétés
savantes est fondée sur les quelques
é¢tudes randomisées publiées et, du
fait des discordances, surtout sur les
avis d’experts. Tres différentes d'une
société a 'autre jusqu'en 2005, les
recommandations actualisées a
partir des plus récentes publications
ont tendance a s’harmoniser. Il per-
siste des différences en particulier
sur le choix de la technique d’ima-
gerie hépatique (Tableau II). Les
recommandations du TNCD restent
fondées sur la conférence de consen-
sus de 1998 [18].

Que font les praticiens
au quotidien?
Les résultats d'une enquéte [22] de

pratiques publiée en 2005 portant
sur 409 cancers colorectaux stade I-



TaBLEAU IT |
LES RECOMMANDATIONS DES SOCIETES SAVANTES DEPUIS 2005

Examen Thesaurus national American Society
en cancérologie digestive of Clinical Oncology 2005
Clinique Tous les 3 mois/3 ans Tous les 3 a4 6 mois/3 ans
puis tous les 6 mois/2 ans puis tous les 6 mois/2 ans
ACE Optionnel Tous les 3 mois/au moins
3 ans
RP Annuel pendant 5 ans Non recommandé

Echographie abdominale

Tous les 3 a 6 mois/3 ans
puis tous les 6 mois/2 ans

Non proposée

TDM Thoraco Abdominal

Si doute ou symptomes

Annuel
(+pelvis si cancer rectal)

Coloscopie

A 3 ans puis tous les 5 ans*

A 3 ans puis tous les 5 ans
Rectosigmoidoscopie

tous les 6 mois/5 ans

si cancer rectal

TEP scanner

En cas de doute
sur 'existence d'une récidive

*

carcinome in situ

[I-III réséqués RO en 1998, montrent
que les recommandations étaient
peu suivies. En effet, seuls 35% des
patients avaient un examen clinique
régulier, 65% une échographie ab-
dominale, 52 9% une radiographie
thoracique et 20% une coloscopie.
La surveillance avait été classée
selon son accord avec les recom-
mandations de la conférence de
consensus de 1998. Elle entrait dans
ce cadre dans 24% des cas, était en
dessous des recommandations dans
479 des cas, et au-dessus dans 29 %
des cas. L’intensité de cette sur-
veillance dépendait de 1'age, du
stade tumoral, et de la réalisation
d'une chimiothérapie ou d'une radio-
thérapie.

Conclusion

La surveillance postopératoire des
cancers colorectaux opérés a visée
curative reste mal codifiée en raison
principalement du petit nombre
d’études randomisées publiées et
surtout de leur manque de puis-
sance. Cependant, les études les plus
récentes suggerent, malgré leurs
limites, un gain de survie avec une
surveillance clinique associée a une

sauf anomalies ou plus de 3 adénomes dont 1 > 1 cm ou contingent villeux, ou dysplasie de haut grade ou

imagerie hépatique et pulmonaire et
éventuellement au dosage de I'’ACE.
Les récidives endoluminales et les
cancers métachrones sont rares :
c’est la détection des récidives loco-
régionales et des métastases, notam-
ment hépatiques qui peut améliorer
la survie

Les recommandations du thésaurus
TNCD nous servent de cadre. Un
seul essai est actuellement ouvert en
France, comparant la surveillance
traditionnelle a une surveillance par
la TEP-FDG. La Fédération Franco-
phone de Cancérologie Digestive
(FFCD) s’appréte a lancer un essai de
stratégie de surveillance. Au terme
d’une double randomisation, cet
essai testera d’une part l'intérét
d’une surveillance régulicre de '’ACE
versus pas de surveillance de I'ACE,
et d’autre part, 'intérét de réaliser
une surveillance par échographie
abdominale seulement, selon la
conférence de consensus comparé a
I'utilisation d’'un scanner thoraco-
abdomino-pelvien associé¢ a I’écho-
graphie. Cet essai devra inclure 2000
patients et il est prévu trois analyses
intermédiaires (tous les 500 patients)
afin de déterminer un mode optimal
de surveillance. Un tel effectif est
nécessaire pour lever les doutes
actuels.
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THESAURUS national de bonnes pratiques

en cancérologie digestive 2005

Examen clinique:
— 3 mois les 2 premiéres années
— puis /6 mois pendant 3 ans

Echo / 3 a 6 mois les 3 premiéres années

RP annuelle pendant 5 ans

Coloscopie a 3 ans puis tous les 5 ans si normale

e Scanner = examen de 2° intention

¢ ACE optionnel, autres dosages biologiques n’ont pas d’intérét
e TEP 18 FDG si doute
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