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Introduction

Depuis la conférence de consensus sur la lithiase vésiculaire de 1991, les techniques
chirurgicales sous coelioscopie se sont développées et de nouveaux moyens diagnostiques
sont apparus. 1l est donc nécessaire d’actualiser les recommandations pour la prise en charge
diagnostique et thérapeutique des malades atteints de lithiase vésiculaire et d’établir des
recommandations sur la prise en charge de la lithiase de la voie biliaire principale. Quatre

questions seront abordées :

1

Traitement de la lithiase vésiculaire asymptomatique : y a-t-il des exceptions a la régle
d’abstention thérapeutique proposée en 1991 ?

2
3
4

Prise en charge de la cholécystite aigué lithiasique

Diagnostic et traitement de la lithiase de la voie biliaire principale

Prise en charge de la lithiase symptomatique de la femme enceinte

Méthode Générale

La recherche bibliographique a été réalisée par I’interrogation systématique des banques de
données Medline et Cochrane en utilisant les mots clefs et la méthodologie de sélection
suivants :

Pour la base Medline de 1950 a juin 2009 : Gallstones, Cholelithiasis bile duct stone or
gallstone or cholelithiasis or common bile duct calculi ,Cholecystectomy-Laparoscopic,
Cholangiopancreatography-Endoscopic-Retrograde, Sphincterotomy-Endoscopic laparoscopic
cholecystectomy or endoscopic retrograde cholangiopancreatograph or ERCP or endoscopic
sphincterotomy, magnetic resonance cholangiopancreatography, pregnancy.

Puis la sélection des articles a été réalisée par les titres, la lecture des résumés ; nous avons
privilégié les études prospectives randomisées et les méta-analyses, puis les études
rétrospectives et enfin les cas rapportés. Les recommandations d’autres sociétés savantes ont

été recherchées.



Classification des articles suivants la qualité des études :

Niveau de preuve

Valeur |Type d’étude

la méta analyse d’essais randomisés controlés

1b un essai randomisé

2a une étude contrélée mais non randomisée

2b une étude proche de la méthodologie contrdlée non randomisée

3 Etude descriptive non randomisée, non expérimentale, étude comparative,

de correélation, cas cliniques

4 Recommandation d’expert, opinion de spécialiste faisant autorité

Grade des recommandations en fonction des études répertoriées :

Grade A — une étude controlée, randomisée

Grade B — une étude ou plusieurs études non randomisées

Grade C — avis d’expert s’il n’existe pas de données suffisantes.
L’argumentaire et les recommandations de ce travail ont été établis par le groupe selon la
méthodologie de la médecine fondée sur les preuves proposée par la Haute Autorité de Santé
(HAS). Le texte a été soumis a un groupe de lecture avant d’étre finalisé par le groupe de
travail. Le groupe de lecture était composé d’experts de compétence, de mode d’exercice et
d’origine géographique divers. Ces experts avaient comme mission d’apprécier la qualité
méthodologique et la validité scientifique des propositions, ainsi que la lisibilité, la faisabilité

et ’applicabilité du texte.

Question 1 : Traitement de la lithiase vesiculaire asymptomatique : y a-t-il

des exceptions a la régle d’abstention thérapeutique proposée en 1991 ?

La conférence de consensus de 1991 a recommandé ’abstention thérapeutique en présence
d’une lithiase vésiculaire asymptomatique [1]. Aucune nouvelle étude ne remet en cause cette
recommandation dans la situation générale. Cependant, la cholécystectomie pour lithiase
vésiculaire asymptomatique a été proposée par certains auteurs dans des situations tres

particuliéres.

1.1 — Place de la cholécystectomie pour lithiase vésiculaire asymptomatique lors

des interventions de chirurgie bariatrique



La possibilité de réaliser une cholécystectomie « de rencontre » en cas de lithiase vésiculaire
lors d’une laparotomie réalisée pour une autre cause avait été discutée sans ¢lément de preuve
lors de la derniére conférence de consensus. La chirurgie bariatrique a réouvert le débat dans
une population a risque élevé de lithiase vésiculaire. La quasi-totalité des travaux sur le sujet
concerne la voie coelioscopique. Entre 2003 et 2005, 14 publications traitent de la
problématique de la cholécystectomie de principe au cours des opeérations de chirurgies
bariatriques coelioscopiques [2-15]. Parmi ces 14 travaux, 13 concernent le « gastric by-
pass » et un I’anneau gastrique [8]. Il n’existe aucune étude randomisée qui compare la
cholécystectomie systématique a 1’abstention lors de la réalisation d’une chirurgie bariatrique.
Dix de ces travaux rapportent des résultats a court et moyen terme aprés cholécystectomie
systématique en cas de lithiase vésiculaire (n=6) ou quel que soit le contenu vésiculaire (n=3)
[2,3,5-9,13-15]. En dehors de la démonstration d’une morbidité faible et d’une mortalité nulle
de la cholécystectomie associée a la chirurgie bariatrique, aucune conclusion ne peut étre tirée
de ces travaux rétrospectifs non contrdolés. Seul O’Brien et al. remet en cause son attitude et
conclut a I’absence d’intérét de la cholécystectomie pour lithiase vésiculaire asymptomatique
lors de la mise en place d’un anneau gastrique [8]. Ses arguments sont fondés sur des
modélisations théoriques complexes et surtout sur I’augmentation du temps opératoire et de la

durée d’hospitalisation.
Quatre travaux, dont 2 prospectifs, décrivent les résultats de 1’attitude inverse et rapportent un
taux de cholécystectomie secondaire de 5 a 14 % en cas de lithiase vésiculaire laissée en place

lors de la réalisation d’un « gastric by-pass » coelioscopique [4,10-12]. (Tableau 1).

Tableau 1 : Cholécystectomie post-opératoire pour lithiase vésiculaire symptomatique

Cholécystectomie Suivi post-
Nombre ) ) )
Auteurs Type post-opératoire Acide Urso | opératoire
malades
pour LV sympto. (Moyenne)
Fuller [4] Retrospective 144 1/13 (7,5 %) 6 mois 12 mois
Patel [10] Prospective 199 11/199 (5 %) NON 18 mois
Portenier [11] | Prospective 984 80/984 (8,1 %) NON > 30 mois
Schwartz[12] Retrospective 319 471319 (14 %) Oul > 6 mois




Au total, la cholécystectomie systematique pour lithiase vésiculaire asymptomatique ne
semble pas justifiée lors de la mise en place d’un anneau gastrique par voie coelioscopique. Il
n’est pas possible de conclure quant a I’intérét de cette attitude lors de la réalisation d’un
« gastric by-pass » coelioscopique. Dans 1’état actuel des connaissances et par analogie a la

situation générale, I’abstention doit donc étre la regle.

1.2 — Place de la cholécystectomie pour lithiase vésiculaire asymptomatique dans la

prevention du cancer de la vésicule biliaire

Les liens physiopathologiques entre lithiase vésiculaire et cancer de la vésicule sont inconnus
mais la lithiase vésiculaire est plus fréquente chez les patients atteints de cancer de la
vésicule. Deux études épidémiologiques ont analysé le risque de cancer en présence de
lithiase vésiculaire quelle que soit la taille des calculs : il n’existe pas d’indication a une
cholécystectomie prophylactique pour prévenir le risque de cancer de la vésicule [16,17] car
le bénéfice escompté est inférieur au risque opératoire de la cholécystectomie.

Cependant, deux études ont montré qu’une lithiase vésiculaire de plus de 3 centimétres était
détectée dans 40 % des cancers de la vésicule contre 7 & 12 % en absence de cancer [18,19].
Le risque de développer un cancer de la vésicule en présence d’un calcul de plus de 3 cm
semble multiplié par 10. Une étude plus récente ne retrouve pas de lien entre taille des calculs
et cancer de la vésicule [20]. Aucune recommandation ne peut donc étre faite dans 1’état

actuel des connaissances.

1.3 — Place de la cholécystectomie pour lithiase vésiculaire asymptomatique chez les

malades atteints d’une maladie de Crohn

La prévalence de la lithiase vésiculaire est augmentée chez les patients ayant une maladie de
Crohn. Dans cette population, la prévalence de la lithiase vésiculaire est autour de 25 % avec
2 facteurs de risque principaux : un age > 60 ans et un antécédent de résection iléo-caecale.
En présence de ces 2 facteurs, I’incidence de la lithiase vésiculaire est de plus de 50 % [21].
La probabilité de réaliser une cholécystectomie pour lithiase vésiculaire symptomatique a été
analysée chez 134 patients porteurs d’une maladie de Crohn traitée médicalement (n=45) ou
chirurgicalement (n=89) [22]. Ces chiffres ont ét¢ comparés a ceux d’un groupe contrdle
historique apparié pour I’age et le sexe de 150 patients sans maladie de Crohn. Globalement,
il n’y avait pas de différence pour le taux de cholécystectomie pour lithiase vésiculaire

symptomatique chez les patients porteurs d’une maladie de Crohn et le groupe contrdle
(17/134 vs 15/150, p = ns).



1.4 — Recommandations

Il n’y a pas d’exception a la recommandation d’abstention thérapeutique devant une lithiase
vésiculaire asymptomatique (Grade B). Le risque de cancer de la vésicule chez des patients

jeunes ayant un calcul de plus de 3 cm doit étre évalué.
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Question 2 : Prise en charge de la cholécystite aigué lithiasique

2.1 - Comment faire le diagnostic de cholécystite aigué lithiasique et de sa

gravité ?

2.1.1 Le diagnostic de la cholécystite aigué lithiasique repose sur 3 types de

signes cliniques, biologiques et radiologiques

Signes cliniques :

Le principal signe clinique est la douleur biliaire qui se caractérise par une douleur
d’apparition brutale de I’hypochondre droit ou de 1’épigastre avec une irradiation qui peut étre
en hémi-ceinture droite ou en bretelle. Cette douleur apparait souvent en post-prandial ou de
facon nocturne. Cette douleur persiste et est souvent associée a des nausées et des
vomissements. Elle peut étre absente chez les personnes agées. L’examen clinique retrouve
une douleur qui bloque I’inspiration profonde (signe de Murphy), et une défense localisée
dans I’hypochondre droit.

Ce tableau peut s’accompagner de signes généraux d’inflammation et d’infection avec une

fievre qui peut étre associée a des signes de choc septique et de défaillance multiviscérale.

Signes biologiques :
Les signes biologiques d’inflammation et d’infection sont une élévation de la CRP ou/et une

polynucléose neutrophile. Les tests hépatiques sont le plus souvent normaux.

Signes radiologiques :

L’examen de premicre intention pour le diagnostic de cholécystite aigué lithiasique est
I’échographie. Elle permet un diagnostic positif dans plus de 90 % des cas[1].

Les signes échographiques en faveur de ce diagnostic sont : un épaississement de la paroi
vésiculaire (> 4 mm), la présence d’un liquide péri-vésiculaire, une douleur au passage de la
sonde sur I’aire vésiculaire (signe de Murphy radiologique), une image de calcul
intravésiculaire. La sensibilité et la spécificité de 1’échographie dans la cholécystite sont
respectivement de 94 % et 78 % [2]. La présence de calcul a I’échographie associée a un signe
de Murphy échographique a une valeur prédictive positive de cholécystite aigué lithiasique de
92 %, I’association de calcul et d’épaississement de la paroi vésiculaire a I’échographie a une
valeur prédictive positive de 95 % [3]. L’épaississement de la paroi vésiculaire peut étre en

rapport avec d’autres causes : hépatite virale, ascite, cirrhose, insuffisance rénale, insuffisance
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hépatique, tumeur vésiculaire [4-6]. L’aspect dédoublé ou strié¢ de la paroi vésiculaire n’est
pas spécifique non plus de la cholécystite aigue [7] et n’est qu’une forme d’épaississement de
la paroi. L’échographie est 1’examen diagnostique de premiére intention [8] en cas de
suspicion de cholécystite aigué lithiasique du fait de son caractere non invasif, de sa facilité
de réalisation. Le niveau de compétence des radiologues pour ce diagnostic est de plus en plus

élevé, méme dans les situations d’urgence [5].

Les autres examens qui peuvent permettrent le diagnostic de cholécystite aigué sont :

- La tomodensitométrie abdominale qui montre un épaississement de la vésicule biliaire > 4

mm et une infiltration de la graisse péri-vésiculaire. Les autres signes sont la présence de
liquide péri-vésiculaire, d'un oedeme pariétal, d'air intraluminal, d'une muqueuse irréguliére,
d'une augmentation de taille de la vésicule a plus de 5 cm de petit axe ou de 8 cm de grand
axe et d’une hyperdensité du contenu vésiculaire [9]. Le diagnostic positif peut étre fait quand
3 de ces signes sont présents ou bien 2 signes a l'exclusion de la distension et de
I'nyperdensité vésiculaire. La perforation vésiculaire peut étre diagnostiquée apres injection
de produit de contraste en mettant en évidence une solution de continuité de la muqueuse
[10]. La tomodensitométrie permet aussi de faire un diagnostic différentiel.

- La scintigraphie hépatobiliaire au Technetium marqueé, n’est pas utilisée en France. Elle a

une sensibilité et une spécificité de 80 a 90 % [11,12] dans le diagnostic de cholécystite aigué
lithiasique.

Pour les Tokyo Guidelines [13], le diagnostic de cholécystite aigué lithiasique est suspecté
devant ’association d’un criteére clinique et d’un critére biologique. Il doit étre confirmé par

un examen d’imagerie qui est en reégle générale 1’échographie.

2.1.2 Criteres de gravité de la cholécystite aigué lithiasique

Les Tokyo Guidelines [13] ont proposé de classer les cholécystites aigués lithiasiques en
fonction de leur gravité, la prise en charge (chirurgicale ou par drainage) de la cholécystite
dépendant du grade de gravité.

Cholécystite aigué lithiasique de gravité faible (grade 1) :

Patients qui ont une cholécystite aigué lithiasique qui ne correspond pas aux critéres des
cholécystites aigués de gravité modéré ou sévere décrits ci-dessous. Ces patients ne présentent
pas de défaillance multiviscérale mais uniquement une inflammation modérée de la vésicule
biliaire.

Cholécystite aigué de gravité modérée (grade 2) :
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Patients qui présentent un ou des signes suivants: 1/ éelévation des globules blancs (>
18000/mm3), 2/ masse palpable dans I’hypochondre droit, 3/ durée des signes clinique de plus
de 72h, 4/ marqueurs d’infection locale comme : péritonite biliaire localisée, abces péri-
vésiculaire, abcés hépatique, cholécystite gangréneuse, cholécystite emphysémateuse.
Cholécystite aigué de gravité sévere (grade 3) :

Patients qui présentent un ou des signes suivants : 1/ dysfonctionnement cardio-vasculaire
(hypotension artérielle nécessitant un traitement par dopamine > 5 pg/kg/min ou n’importe
quelle dose de dobutamine ou noradrénaline), 2/ dysfonctionnement neurologique (diminution
du niveau de conscience), 3/ dysfonctionnement respiratoire (ratio PaO2/FiO2 < 300), 4/
dysfonctionnement rénal (oligurie, créatininémie sérique > 2,0 mg/dl), 5/ dysfonctionnement
hépatique (TP-INR > 1.5), 6/ dysfonctionnement hématologique (nombre de plaquettes <
100000/mma3).

Le terrain sur lequel se développe cette maladie va jouer un rdle important avec des formes
plus séveres ou de diagnostic tardif chez les personnes agées, diabétiques, immunodéprimées

par exemple.

2.1.3 Recommandations

Le diagnostic de cholécystite aigue lithiasique doit étre suspecté sur les signes cliniques et/ou
biologiques, et confirmé par 1’échographie abdominale. La prise en charge et son délai seront
ensuite adaptés a la gravité de la cholécystite qui dépend essentiellement de 1’apparition de

signes généraux septiques (Grade B).
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2.2 - Modalités du traitement chirurgical de la cholécystite aigué lithiasique

Le traitement chirurgical est le traitement curatif de la cholécystite aigué lithiasique (CAL),
car il permet la prise en charge en un temps de la cause (calculs) et de la conséquence
(infection) [1]. Les trois questions qui se posent sur les modalités du traitement chirurgical de
la CAL sont : 1/ quand réaliser le geste chirurgical ? ; 2/ quelle voie d’abord choisir entre la
laparotomie et la coelioscopie ? ; 3/ que proposer dans les cholécystites aigués lithiasiques de

gravité sévere ?
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2.2.1 Quand réaliser le geste chirurgical ?

A TD’¢ére de la laparotomie, les essais randomisés publiés [2-6] montraient que la
cholécystectomie devait avoir lieu de fagon précoce durant la méme hospitalisation car elle
diminuait les pertes sanguines, la durée d’intervention, le nombre de complications et la durée
d’hospitalisation. Depuis I’avénement de la coelioscopie plusieurs essais randomisés [7-12] et
méta-analyses [13-15] ont été publiés (Tableau 2). Ces études concluent que les
cholécystectomies réalisées précocement pour une CAL (moins de 4 ou 7 jours apres le début
des symptdmes) par rapport aux cholécystectomies réalisées de fagcon différée (6 a 8 semaines
aprés le début des symptomes) n’entrainaient pas de différence statistiquement significative
en terme de : complications postopératoires et notamment en terme de traumatisme de la voie
biliaire principale, de mortalit¢ (0 % dans chaque groupe), de taux de conversion en
laparotomie (20,3 % dans le groupe cholécystectomie coelioscopique précoce). En revanche,
il y avait lors des cholécystectomies réalisées précocement de facon significative, une durée
opératoire plus longue (de 10 a 30 minutes) et une durée d’hospitalisation plus courte (de 1 a
2 jours). Les résultats en terme de conversion en laparotomie doivent étre pondérés par
I’expérience en laparoscopie du chirurgien, puisque les essais randomisés étaient
unicentriques [7-11] et que dans seulement la moitié de ces études [7,8,10] les chirurgiens
avaient fait un minimum 25 a 50 cholécystectomies par coelioscopie pour participer a 1’étude.
Il a été observé chez les malades qui avaient une prise en charge chirurgicale différée, qu’une
nouvelle complication des calculs vésiculaires survenait dans 17,5 % a 36 % des cas
[2,3,5,7,8].

Les Tokyo Guidelines publiées en 2007 [16] concluaient qu’il était préférable de réaliser la
cholécystectomie précocement en cas de CAL (recommandation de grade A).

Tableau 2. Etudes comparatives sur le délai de la prise en charge de la cholécystite aigué
lithiase par coelioscopie

Critére étudié Nombre | Evenements/Nombre de | Odds | Intervalle | p
d’études patients Ratio de
Coelioscopie | Coelioscopie confiance
Précoce Tardive
Traumatisme de la voie 5 1/223 3/228 0,63 | 0,15-2,7 0,5
biliaire
Fistule biliaire 5 71223 0/228 578 | 1-33,2 | 0,05
nécessitant une CPRE
Collections intra- 5 6/223 3/228 1,86 0,56 — 0,3
abdominale nécessitant 6,18
un drainage
Infection de paroi 5 11/223 8 /228 1,39 0,56 — 0,5
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3,44

Infection profonde 5 21223 5/228 0,43 0,09 — 0,3
1,98

Conversion 5 45 [ 223 5117228 0,84 0,53 — 0,5
1,34

Durée opératoire 4 115 min 98 min 0,12 | -0,58 - 0,5
0,84

Durée d’hospitalisation 4 6 jours 11 jours -1,13 -1,58 - | 0,001
-0,69

Tableau 3. Etudes comparatives randomisées sur la voie d’abord de la cholécystectomie pour
cholécystite aigué lithiasique

Kiviluto et al (19) p IC Johansson et al (18) p |IC
Coelioscopie | Laparotomie Coelioscopie | Laparotomie

Effectif 32 31 - - 35 35 - -
Décés 0 0 - - 0 0 - -
Complications
- majeures 0 7 0,004 | - 1 0 06 | -
- mineures 1 6 0,05 - 1 2
Durée 108 min 99,8 min ns - 90 min 80 min 0,04 | -
opératoire
Hospitalisation 4 jours 6 jours 0,006 | - 2 jours 2 jours 0,01 -
Arrét de 13,6 jours 30 jours 0,0001 | - 11 jours 14 jours 0,77 | -
travail

IC = Intervalle de confiance
ns = non significatif

2.2.2 Quelle voie d’abord choisir entre la laparotomie et la laparoscopie ?

La cholécystectomie par coelioscopie est devenue le traitement de référence de la prise en
charge de la pathologie lithiasique vésiculaire a froid et a été validée par au moins 38 études
randomisées, comparant la cholécystectomie par laparotomie versus coelioscopie, rapportées
dans une méta-analyse de la Cochrane Database en 2006 [17]. Ces études avaient comme
principales caractéristiques de ne pas inclure (ou tres peu) de patients ayant une CAL, de ce
fait leurs conclusions ne sont pas applicables a la prise en charge chirurgicale de la CAL.

Deux études randomisées [18,19] sur la voie d’abord dans les CAL (coelioscopie vs
laparotomie) (Tableau 3) et une étude cas-témoin [20] ont été retrouvées. Les conclusions des
deux études randomisées sont une absence de différence significative pour la mortalité
postopératoire et une diminution de la durée d’hospitalisation dans le groupe coelioscopie. Il
est noté pour I’une d’entre elles une augmentation significative de la durée d’intervention de
10 minutes dans le groupe coelioscopie [18], et pour I’autre une reprise plus rapide de

I’activité professionnelle [19]. Le taux de conversion dans ces 2 etudes est de 16 % [19] et
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22,8 %[19]. Chez les malades ayant une CAL gangréneuse ou emphysémateuse, une meta-
analyse récente [21] basee sur 7 études de niveau 2 et 3 montre que le taux de conversion est
significativement plus élevé par rapport aux autres types de CAL (36 vs 13 %), de méme pour
le taux de complications globales postopératoire (18,5 vs 10,3 %).

Les Tokyo Guidelines [16] concluaient que la voie coelioscopique était préférable a la
laparotomie pour le traitement des cholécystites aigués lithiasiques (recommandation de
grade A).

2.2.3 Prise en charge des cholécystites aigués lithiasiques en fonction de leur gravité

Pour les CAL de gravité faible (grade 1) la prise en charge doit étre celle décrite plus haut,
c'est-a-dire une cholécystectomie coelioscopique précoce. Cette prise en charge est identique
pour les CAL de gravité modérée (grade 2), en sachant que les CAL se présentant sous une
forme gangréneuse ou sous une forme emphysemateuse présentent un risque plus important
de taux de conversion et de morbidité postopératoire.

Pour les CAL de gravité sévére (grade 3), aucun essai randomisé n’a été publié sur leur prise
en charge. Cependant, dans ce groupe de patients a haut risque chirurgical avec une ou
plusieurs défaillance(s) viscérale(s) associée(s), la chirurgie est un facteur de risque important
de complications et de mortalité [13,22]. Dans ce sous-groupe le traitement du foyer septique
est indispensable, et ¢’est probablement le drainage de la vésicule biliaire par voie percutanée

qui parait étre le traitement le plus efficace et associé avec la plus faible morbidité.

2.2.4 Recommandations

Le traitement de la cholécystite aigué lithiasique de sévérité faible et modérée (grade 1 et 2)
doit étre chirurgical par la réalisation d’une cholécystectomie par coelioscopie le plus tot
possible aprés le début des symptémes (Grade A).

Pour le traitement des cholécystites aigués lithiasiques de gravité sévere (grade 3), il parait
préférable de réaliser un simple geste de drainage de la vésicule biliaire par voie percutanée si
possible (Grade C).
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2.3 - Quelle est 1a place de ’antibiothérapie dans le traitement de la cholécystite

aigué lithiasique ?

La CAL a comme point de départ une obstruction du canal cystique responsable d’une stase
biliaire qui va initier une cascade de phénomenes inflammatoires, ischémiques et nécrotiques

de la paroi responsable d’une translocation et d’une prolifération bactérienne [1-3].

2.3.1 Faut-il traiter par antibiotiques tous les malades ayant une cholécystite aigué

lithiasique ?

La mise en route d’un traitement antibiotique dans la prise en charge de la CAL n’a de
justification que si la bile est infectée. La présence de germes dans la bile des patients
cholécystectomisés pour CAL varie de 41 a 63 % [4-10]. Les germes retrouvés sont le plus
souvent des Escherichia coli, des klebsielles et des entérocoques [7]. Cette présence est
associée a plusieurs facteurs: la sévérité de la CAL (7,11); I’dge > 60 ans [12,13]; la
présence d’un diabéte [8] ; I’association d’une fiévre > 37,3 °C, d’une bilirubinémie totale >
8,6 mg/l et d’une hyperleucocytose > 14 100/mm® [10]. En effet, les patients ayant

I’association des 3 derniers critéres avaient une bile vésiculaire infectée a la culture dans 63 %
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des cas contre 6 % pour les patients ayant une CAL sans aucun ou avec un seul des 3 criteres
[10].

L’effet de la présence de germes dans la bile vésiculaire sur le taux de complications et de
mortalité postopératoire est controversé [3,12,13]. Cependant il a ét¢ montré que
I’antibiothérapie pré-opératoire pour la prise en charge de la CAL diminuait le taux

d’infection de paroi et de bactériémie post-opératoire [3,13].

2.3.2 Quand débuter les antibiotiques et pendant combien de temps ?

Aucune étude ne permet de répondre a cette question. Il semble preférable de débuter les
antibiotiques dés que le diagnostic de cholécystite aigué lithiasique est posé, sauf dans les
formes de gravité Iégere (grade 1) pauci-symptdmatiques [11]. Idéalement cela doit étre fait
apres des prélevements bactériologiques sanguins (hémocultures) réalisés si la température est
supérieure a 38,5°C ou systématiquement chez les malades agés ou immunodéprimés.

La durée de I’antibiothérapie n’a pas été évaluée dans la littérature. 1l semble cependant
préférable de ne pas continuer les antibiotiques aprés la cholécystectomie, sauf dans les

formes séveéres et/ou en cas de sujet immuno-déprimé [11].

2.3.3 Quels antibiotiques choisir ?

Le traitement antibiotique doit étre entrepris avec des antibiotiques qui ont une bonne

diffusion biliaire et une bonne activité sur les germes fréeqguemment en cause [11] (Tableau 4).

Tabeau 4 : Antibiotiques proposés pour le traitement de la cholécystite aigue lithiasique.

Pénicillines Ampicilline, pipéracilline, pipéracilline/tazobactam

Ceéphalosporines

. 1°"® génération céfazoline

. 2°™ génération céfmétazole, flomoxef, cefotiame
g

. 3*™ génération ceftriaxone, ceftazidine, cefpirome
g p

Fluoroquinolones Ciprofloxacine

Lindocosamides Clindamycine

Tres peu d’études ont évalué le type d’antibiotiques indiqués dans la CAL. Nous avons
retrouvé 8 essais randomisés (niveau 1b) et 2 études comparatives dont I’une rétrospective
(niveau 3) (Tableau 5).
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Tableau 5 : Efficacité des antibiotiques dans le traitement de la cholécystite aigue lithiasique.

Auteurs Nombre | Type d’étude Traitement Conclusion
(références) | malades

Havig [14] 77 ECR Ampicilline vs chloramphénicol NS
vs pénicilline+streptomycine
(pendant 7 jours)

Kune [13] 189 rétrospectif Antibiotiques préopératoires Vs NS
pas d’antibiotiques

Lewis [15] 44(a) | ECR Céfalozine vs placebo (1 dose NS
préopératoire)

Groezinger 80 Comparative Courte vs longue antibio- NS

[16] non randomisée | prophylaxie avec mezlocilline

Muller [17] 53 ECR Ampicilline + tobramycine vs NS
céfopérazone vs pipéracilline

Friedlender 40 ECR Ceftriaxone vs céfopérazone NS

[18] (pendant 5 jours)

Lau [19] 203 ECR Courte vs longue antibio- NS
prophylaxie avec céfamandole

Grant [20] 292 ECR Céfamandole vs céfotaxime (1 NS
dose préopératoire)

Krajden [21] 47(b) | ECR Pipéracilline vs céfazoline NS

ECR : essai comparatif randomisé

NS : différence non significative

(@) : seulement 43 % de la population de cette étude avait une CAL,

(b) : seulement 54 et 62 % de la population de chaque bras de cette étude avait une CAL

Ces études sont anciennes et pour certaines utilisaient des antibiotiques qui ne sont plus

utilisés en pratique courante. Leurs résultats sont difficiles a comparer du fait de la différence

d’antibiotiques utilisés, de leurs biais méthodologiques et pour certaines une population

¢tudiée n’étant pas exclusivement composée de malades ayant une CAL. Aucune conclusion

sur le type d’antibiotiques a utiliser ne peut étre tirée de ces études. Des études récentes ont
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montré la possibilité de contamination des voies biliaires par des Candida spp au cours des
CAL séveres [23].

2.3.4 Les Tokyo Guidelines [11] sont les suivantes : 1/ Pour les CAL de gravité faible (grade

1): Dantibiothérapic n’est pas systématique notamment dans les formes pauci-
symptomatiques. En cas de forme plus symptomatique, I’infection est fréquemment due a un
seul germe (le plus souvent Escherichia coli) ; il est donc conseillé d’utiliser en monothérapie
un des antibiotiques suivants : fluoroquinolones, céphalosporines, céphalosporines de 3eme

géneration, pénicillines avec inhibiteur de béta-lactamase de large spectre ; 2/ Pour les CAL

de gravité modérée (grade 2) : I’utilisation en monothérapie de pénicillines avec inhibiteurs de

béta-lactamase & large spectre, de céphalosporines de 2°™ génération est recommandée

comme premier traitement empirique ; 3/ Pour les CAL de gravité sévere (grade 3):

I’infection est souvent en rapport avec des germes multiples et/ou résistants. Les antibiotiques
de large spectre recommandés en premiére intention sont, soit des céphalosporines de 3°™ ou
4™ génération ou du monobactame associées ou non a du métronidazole en cas de diagnostic
ou de suspicion de germes anaérobies associés, soit des fluoroquinolones associés a du
métronidazole si besoin, ou des carbapénémes.

Les recommandations de la Société Ameéricaine de Pathologie Infectieuse [22], ne sont pas
specifiques des cholécystites aigués lithiasiques mais concernent toutes les complications
infectieuses intra-abdominales. Aucune recommandation spécifique ne porte sur les

cholécystites aigués lithiasiques.

2.3.5. Recommandations

Un antibiotique actif sur les germes Gram négatif et a bonne diffusion biliaire doit étre
administré de facon systématique a toutes les cholécystites aigués lithiasiques avant la prise
en charge chirurgicale a I’exception de celles de gravité faible (grade 1) pauci-
symptomatiques (Grade A).

Dans tous les cas, il faut avoir, notamment dans les formes séveres, une bactériologie par
hémoculture ou par prélévement de bile (Grade B).

Le maintien du traitement antibiotique aprés la cholécystectomie n’est pas nécessaire, a

I’exception des formes séveres ou des CAL chez des sujets a risque (Grade B).
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2.4 - Place des autres traitements de la cholécystite aigué lithiasique
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phlegmoneuse. Les traitements qui peuvent alors étre réalisés sont, dans le premier cas de
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figure, une cholécystostomie et dans le deuxiéme cas de figure, une cholécystectomie

subtotale avec drainage.

2.4.1 Techniques

La ponction aspiration de la vésicule biliaire :

Ce geste consiste en la ponction de la vésicule biliaire sous échographie et I’aspiration de son

contenu sans laisser en place de drainage.

La cholécystostomie :

La cholécystostomie consiste en la mise en place d’un drain dans la vésicule biliaire pour
évacuer la bile infectée qui va entrainer une décompression rapide du systeme biliaire
associée a une résolution de I’inflammation vésiculaire [1,2]. La diminution du sepsis va
permettre d’améliorer les fonctions vitales du malade, et le prélévement de bile effectué lors
du drainage va permettre d’adapter au mieux 1’antibiothérapie.

Ce geste peut étre réalisé soit par voie percutanée (sous guidage échographique ou
scannographique) soit par voie chirurgicale.

La cholécystectomie sub-totale :

La cholécystectomie sub-totale va consister a n’enlever qu’une partie de la vésicule biliaire ;
en pratique, on va ouvrir la vésicule et laisser en place la partie postérieure accolée au foie ce
qui permet d’éviter une perte importante de sang au cours de I’intervention. Le canal cystique,
s’il est visible, peut étre ligaturé ou clippé, mais le plus souvent les remaniements sont tels
qu’il est préférable de le laisser ouvert avec un drainage au contact ce qui évite les plaies de la
voie biliaire principale[3-8].

Les indications vont étre les cholécystites aigues lithiasiques de gravité modeérée (grade 2)
opérées en urgence ou a froid qui en peropératoire vont présenter une difficulté de la
dissection du triangle de Calot de cause inflammatoire ou fibreuse, rendant tres difficile la
dissection de cette région [9-13].

La cholécystectomie sub-totale peut étre réalisée par laparotomie ou par coelioscopie.

Le drainage endoscopique de la vésicule biliaire :

Il a été deécrit, de fagcon anecdotique, la réalisation d’un drainage endoscopique de la vésicule

par la mise en place d’un drain ou d’une prothése biliaire de petit calibre.
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2.4.2 Résultats

Cholécystostomie percutanée :

La cholécystostomie percutanée a un taux de reussite de 73 a 100 % [14-19]. Le principal
facteur prédictif d’échec de cette procédure est la présence d’un épanchement péri-vésiculaire
a I’échographie [14]. Le taux de mortalité de cette procédure varie dans la littérature de 0 a 46
% [1,2,19-26]. Ces chiffres sont difficilement analysables car les études rapportent un faible
nombre de malades avec des co-morbidités différentes. Les complications spécifiques a la
cholécystostomie percutanée sont en rapport soit avec sa pose soit avec une obstruction ou un
déplacement du cathéter.

La voie de mise en place du cathéter peut étre soit transhépatique soit transpéritonéale. La
voie transhépatique semble étre la voie la plus sdre car elle évite le risque de cholépéritoine
[14,22,24], cependant elle peut avoir des complications propres tels que 1’hémobilie,
I’hématome hépatique sous capsulaire et le pneumothorax [27,28]. Des études comparatives
non randomisées de niveau 3 n’ont pas montré de différence significative entre les deux voies
de pose du cathéter [27,29,30]. Le déplacement du cathéter ou son obstruction est une des
complications les plus fréquentes puisqu’elle survient dans 9 a 43 % [14,18,31].

La durée de conservation du cathéter n’est pas clairement définie, elle serait estimée entre 2
et 3 semaines [29]. Dans le cas ou le malade est jugé a risque trop élevé pour une intervention
chirurgicale méme aprés la correction du sepsis, dans ce cas I3, le cathéter sera retiré une fois
le sepsis guéri et apres avoir fait une opacification pour s’assurer de I’absence d’une
obstruction de la voie biliaire principale. Dans le cas ou le malade peut avoir un traitement
curatif aprés guérison du sepsis, la cholécystectomie est alors réalisée dans la méme
hospitalisation une fois le sepsis corrigé, ou bien elle est réalisée a distance (6 a 8 semaines)
apres ablation du cathéter. Aucun essai randomisé comparatif n’a comparé les deux attitudes,
cependant la premiére possibilité est celle qui a été choisie comme recommandation (grade B)

dans les Tokyo Guidelines [31].

La ponction-aspiration de la vésicule biliaire :

Cette technique est réalisable avec succes dans 82 a 100 % des cas, mais n’entraine une
réponse clinique que dans 61 a 83 % des cas [31-34]. Son taux de complication se situe entre
0,4 22,5 % [32-34].

Cholécystostomie percutanée versus traitement médical :
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Un essai randomise contr6lé entre la cholécystostomie percutanee et le traitement medical
conservateur a été publié [29] et concluait a une efficacité de la cholécystostomie apres échec
de 72h de traitement médical. Aucun calcul du nombre de sujets nécessaires n’a été fait dans

ce travail, ce qui en fait une étude de niveau 2b.

Cholécystostomie percutanée versus chirurgicale :

Aucun essai randomis€¢ n’a comparé la cholécystostomie percutanée a la cholécystostomie
chirurgicale. 1l existe deux études comparatives non randomisées de niveau 3 [14,31]. Dans
ces deux études, la cholécystostomie chirurgicale était réalisée sous anesthésie locale, puisque
la mortalité de cholécystostomie sous anesthésie génerale [35] est de 1’ordre de 20 %. Les
études montrent des résultats similaires en terme de succes pour les 2 méthodes de
cholécystostomie en sachant que les malades des groupes chirurgicaux étaient moins graves
que ceux des groupes traités par voie percutanée. Toutefois, pour certains auteurs, la
cholécystostomie percutanée est le traitement de référence, et la laparotomie sous anesthésie
locale est une alternative en cas d’impossibilité d’avoir un drainage percutané ou en cas

d’échec de celui-ci [14].

Ponction — aspiration de la vésicule biliaire versus cholécystostomie percutanée :

La cholécystostomie percutanée semble préférable a la réalisation d’une simple aspiration de
la vésicule biliaire, méme si plusieurs études de cas a faible effectif ont montré une efficacité
similaire [34,36]. Un essai randomisé contrdlé entre la cholécystostomie percutanée et
I’aspiration a été réalisé en 2004 [33] et concluait a la supériorité de la cholécystostomie
percutanée avec un taux de réponse clinique de 90 % vs 61 % pour ’aspiration (p < 0,05) (58

malades inclus).

La cholécystectomie subtotale :

Aucun essai randomisé controlé n’a été réalisé pour comparer les voies d’abord par
laparotomie ou par coelioscopie. Les études de comparaison de cas de niveau 3 qui ont été
publiées montrent des taux moins importants de complications infectieuses pariétales, cardio-
vasculaires, biliaires et une durée d’hospitalisation plus courte pour la voie coelioscopique
[3,9,10,12,37-39].

La cholécystectomie subtotale sans fermeture du canal cystique (cas le plus frequent en
pratique) entraine une fistule biliaire temporaire qui se tarit habituellement en 2 a 3 semaines
[39,40].
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Le drainage vésiculaire per-endoscopique :

Sept séries non randomisées ni contr6lées ont été rapportées dans la littérature [in 41], elles
regroupent 126 malades. Le taux de succes technique varie de 71 a 90 % et de succes clinique
de 64 a 100 %. A noter dans 1’¢tude récente de Mutignani et al un taux de déces de 14 %
imputable a la poursuite évolutive du sepsis [41]. Etant donné les difficulltés techniques, la
mauvaise qualité du drainage et ce risque de poursuite de I’infection, cette technique ne peut

étre recommandée en routine.

2.4.3 Recommandations

Pour les malades ayant des facteurs de risque trop importants pour avoir une anesthésie
générale en urgence ou pour les malades ayant une cholécystite aigué lithiasique de gravité
sévere (Tokyo grade 3) aprées 72h de traitement médical, il est recommandé de proposer une
cholécystostomie percutanée (Grade B). En cas d’impossibilité de réaliser ce geste, il est
recommandé de réaliser une cholécystostomie par laparotomie sous anesthésie locale (Grade
B).

Pour les malades ayant une cholécystite aigué lithiasique de gravité modérée opérés en
urgence ou de facon différée qui presentent lors de la cholécystectomie coelioscopique une
difficulté¢ importante du fait d’un saignement abondant et/ou d’une dissection difficile des
éléments du triangle de Calot, il est recommandé de réaliser une cholécystectomie subtotale
par voie coelioscopique sans fermeture du canal cystique avec un drainage au contact afin
d’éviter des complications postopératoires, notamment un traumatisme de la voie biliaire

principale (Grade B).
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Question 3 : Diagnostic et traitement de la lithiase de la voie biliaire

principale (VBP)

3.1 - Faut-il rechercher en pré- ou per-opératoire une lithiase de la VBP chez un

malade programmeé pour une cholécystectomie a froid ?

La recherche d’une lithiase de la VBP avant une cholécystectomie a froid va dépendre de la
prise en charge de celui-ci (cf chapitre 3.2). En effet, si le traitement des calculs de la VVBP est
fait de fagon chirurgicale il n’y a pas d’intérét a les rechercher en pré-opératoire si tous les
malades ont une cholangiographie per-opératoire. Si la prise en charge de ces calculs est faite
de facon combinée (sphinctérotomie endoscopique et cholécystectomie) il y a par contre un
intérét a les rechercher avant la cholécystectomie. Dans ce dernier cas, la recherche des
calculs pourra étre sélective orientée par la présentation clinique, la biologie et 1’échographie
pour éviter la réalisation systématique d’examens coliteux et invasifs [1,2,3]. Aucune étude
randomisée n’a été publiée sur 1’intérét ou non de la recherche systématique de calcul de la

VBP en pré-opératoire.

3.1.1 Diagnostic pré-opératoire d’une lithiase de la VBP

La présence de calculs de la VBP en pré-opératoire peut étre suspectée sur I’histoire clinique,
les tests biologiques hépatiques, 1’échographie abdominale, le scanner abdominal, la CPRE,
I’écho-endoscopie, la bili-IRM. On peut différencier deux types d’examens, ceux de premicre
intention et facilement disponibles (clinique, biologie, échographie abdominale) et les
examens d’imagerie de deuxiéme intention (bili-IRM, CPRE, écho-endoscopie).

Les examens de premiére intention permettent d’avoir un diagnostic pré-operatoire de
probabilité d’avoir un calcul de la VBP, alors que le diagnostic de certitude pré-opératoire
requiert la réalisation d’examens d’imagerie de deuxieme intention.

- Diagnostic pré-opératoire de probabilité : il va reposer sur une combinaison d’éléments

cliniques, biologiques et échographiques.

De nombreuses études [4-20] ont proposé des scores prédictifs de calcul de la VBP (Tableau
6). Il s’agissait le plus souvent d’études rétrospectives avec un nombre de malades limités.
Les éléments prédictifs communs a tous ces scores sont : 1’age (avec une limite de 55 ou 70
ans selon les études [12,20] ; un antécédent d’ictere ; les perturbations des tests hépatiques
avec principalement I’augmentation de ’activité de la GGT, des PAL et la bilirubinémie ; la

présence d’une dilatation de la voie biliaire principale (a plus de 6 mm) a I’échographie et la
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présence d’un calcul de la VBP a I’échographie (visible dans 20 a 80 % des cas selon
I’anatomie du malade et I’entrainement de 1’échographiste [21]. Plus il y a d’éléments
prédictifs associés et plus le risque d’avoir un calcul de la VBP est élevé. La sensibilité et la
spécificité de ces facteurs prédictifs varient de 80 a 98 % dans ces différents scores [4-19]. En
fonction de ces critéres, des groupes de malades a risque d’avoir un calcul de la VBP peuvent
étre définis. En fonction de ce risque un examen diagnostique de certitude sera indiqué avant
la chirurgie.

- Diagnostic de certitude préopératoire de calcul de la voie biliaire principale : il repose sur

1’écho-endoscopie et la bili-IRM, la CPRE n’étant plus utilisée a visée diagnostique en raison
de ses risques.

L’écho-endoscopie a des performances supérieures a celles de la CPRE avec une sensibilité
de 84 a 100 %, une speécificité de 96 a 100 % et une VPP de 95 a 100 % [22-23]. Mais cet
examen nécessite une anesthésie générale et surtout les résultats sont liés a ’expérience de
I’opérateur. En cas de suspicion de calcul de la VBP, une sphinctérotomie endoscopique
peutétre réalisée pendant la méme anesthésie.

La bili-IRM est un examen non invasif, dont la sensibilité et la spécificité varient de 60 a 100
% [21,34]. Les limites de cet examen sont sa disponibilité en urgences encore limitée et sa
faible sensibilité pour le diagnostic de petits calculs [35-37]. En effet, la sensibilité est de 100
% pour les calculs > 1 cm et de 71 % pour ceux qui sont <5 mm [38].

3.1.2 Diagnostic per-opératoire d’une lithiase de la VBP

Le diagnostic per-opératoire d’une lithiase de la VBP est fait par la cholangiographie. La
cholangiographie per-opératoire est un examen de référence du diagnostic de lithiase de la
VBP [39]. La cholangiographie per-opératoire a une sensibilité de 97 a 100 %, une spécificité
de 98 %, une valeur prédictive négative de 98 a 100 % [40,41] et positive de 80 a 96 % pour
le diagnostic de calcul de la VBP. Le taux de succes de la procédure varie de 75 a 100 %
selon les études [39,40,42-44].

Si la réalisation de la cholangiographie per-opératoire était trés répandue a 1’ére de la
cholécystectomie par laparotomie, et a donc participé au faible taux de calcul résiduel apres
chirurgie de la VBP par laparotomie [46], sa réalisation n’est plus systématique depuis
I’apparition de la coelioscopie [39,47]. Les raisons en seraient la plus grande difficulté a
introduire le cathéter de cholangiographie avec un risque de plaie de la jonction cystico-
cholédocienne, le rallongement de la durée du geste chirurgical (15 minutes en moyenne) et
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I’augmentation du cott [39,47], le taux de faux positif plus élevé, mais surtout le manque

d’expertise de beaucoup de chirurgiens en chirurgie cholédocienne par coelioscopie.

3.1.3 Recommandations d’autres sociétés savantes

Les recommandations de la British Society of Gastroenterology [47] sont de réaliser la
cholangiographie per-opératoire chez les malades ayant des critéres prédictifs de calculs de la
VBP en pré-opératoire et qui n’ont pas eu d’examens diagnostiques de confirmation en pré-

operatoire (Grade B).

3.1.4 Recommandations

Chez un malade programmé pour une cholécystectomie a froid, en 1’absence de critéres pré-
opératoires prédictifs (cliniques, biologiques et échographiques), il y a plus de 95 % de
chance pour qu’il n’y ait pas de calcul de la voie biliaire principale. Il est donc licite de ne pas
réaliser d’exploration de la voie biliaire principale pour rechercher un calcul que ce soit en
pré-opératoire ou en per-opératoire (Grade B). L’intérét de la cholangiographie per-
opératoire systématique pour la détection précoce de plaies des voies biliaires ne fait pas
I’objet d’un consensus.

En présence de criteres pré-opératoires prédictifs de lithiase de la voie biliaire principale,
I’attitude a tenir va dépendre de la prise en charge du calcul de la voie biliaire principale. Si
une prise en charge entierement chirurgicale par coelioscopie est envisagée, il sera inutile de
réaliser des examens diagnostiques pré-opératoires supplémentaires. Il sera réalisé une
cholécystectomie avec cholangiographie per-opératoire associée au traitement du calcul de la
voie biliaire dans le méme temps. Si cette prise en charge est un traitement combiné avec une
sphinctérotomie endoscopique pré-opératoire suivi d’une cholécystectomie par coelioscopie,
il est recommandé de réaliser un examen diagnostique pré-opératoire afin d’éviter une
sphinctérotomie inutile. Cet examen pourrait étre une Bili-IRM qui ne nécessite pas
d’anesthésie, ou une écho-endoscopie qui peut étre suivie en cas de confirmation diagnostique

d’une sphinctérotomie endoscopique durant la méme anesthésie (Grade B).
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Tableau 6. Valeur informative des criteres cliniques, biologiques et échographiques

Auteurs (références)

Paramétres étudiées

conclusions

LACAINE F [4]

-Valeur des phosphatases alcalines

normales et VBP <12 mm.

VPN de LVBP > 95%

SALTZSTEIN EC [5]

Augmentation des phosphatases
alcalines > 250 et de la bilirubine

totale > 3 mg.

VPP de LVBP = 76%

KIECHLE F [6]

Augmentation des phosphatases

alcalines et de la bilirubine totales.

Non prédictif de la
présence d’'une LVBP

HAUER-JENSEN M [7]

Bilirubine totale augmentée et
augmentation du diameétre du canal

cystique

VPP = 100 % en cas
d’age < 60 ans et de 97

% en cas d’age > 60 ans

BARKUN AN [8]

Association augmentation de la
bilirubine > 30 umol/L et d’une
augmentation du calibre de la VBP.

Avec un age > 55 ans

VPP =94 %

HOUDART R [9]

- Absence d’ictére

- Activité sérique des transaminases
normales

- VBP <8mm

- Pas de dilatation de VBIH

risque < a 5 % d’avoir
une LVBP

SANTUCCI L [10]

Phosphatases alcalines > 350
Activité sérique des ALAT > 40, et
VBP >8 mm

VPP =95 %

ALPONAT A [11]

Antécédent d’angiocholite
Dilatation VBP et calcul a
I’échographie

ASAT augmentée

Bilirubine conjuguée augmentée

VPP =99 % quand tous
les facteurs sont

présents
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PRAT F [20]

Age<70ans:GGT>7xN, VBP
dilatée, pathologie lithiasique

vésiculaire

Age > 70 ans : GGT > 7 x N, fiévre,
V/BP dilatée

Risque d’avoir une
LVBP est multiplié par

3,1a55

Risque d’avoir une
LVBP est multiplié par
29a6,7

MENEZES N [12]

Age > ou < 55 ans, sexe, ictere,
angiocholite, transaminases,

échographie

Si score > 3, diagnostic
de LVBP avec une
sensibilité de 82 % et

une spécificité de 80 %

WANG CA [13]

Augmentation de la GGT > 300 U/I
Augmentation des phosphatases

alcalines > 450 mu/I

Sensibilité = 90 % et
specificité = 85 %

NATALY Y [14]

- Antécédent d’angiocholite
- Augmentation de la bilirubine totale
pendant plus de 3 jours

- Diametre de la VBP > 8mm

Sensibilité = 80 % et
spécificité = 27 %

SHIOZAWA S [15]

- Phosphatases alcalines augmentées
- bilirubine totale augmentée
-amylasémie augmentée

-dilatation de la voie biliaire

principale a I’échographie

Sensibilité = 97,6 %
Spécificité = 95,3 %
VPP =78,6 %

SGOURAKIS G [16]

Elévation des ASAT, des
phosphatases alcalines, de la
bilirubine conjuguée, diametre de la

voie biliaire principale > 10 mm

Sensibilité = 96,5 %
Spécificité = 80 %
VPP =933 %

VPN = 88,8 %
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POURSEIDI B [17] 1/Signes cliniques : ictere, Si présence des criteres
pancréatite 1+2+30u4:
2/Dilatation VBP échographique Sensibilité = 84 %
3/PAL > 400 UI/I Spécificité = 81,7 %
4/Bilirubinémie totale > 1,5 dl/I VPP = 39,6 %

VPN = 97,3 %

SHEEN AJ [18] Augmentation des phosphatases Risque d’avoir une
alcalines (seul facteur en analyse LVBP est multiplié par
multivariee) 6,1

YANG MH [19] Augmentation de la bilirubine Sensibilité de 49 a 84 %
totale, de la GGT, des phosphatases | Spécificité de 72 a 92 %
alcalines VPP de 22 a 39 %

VPN de 95 a 98 %

VPP : Valeur prédictive positive, VPN : Valeur predictive négative
LVBP : Lithiase de la voie biliaire principale

VBP : Voie biliaire principale

VBIH : Voies biliaires intra-hépatiques

GGT : Gamma glutamyl transférase
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3.2 - Quel est le meilleur traitement de la lithiase de la VBP ?

3.2.1 Résultats des différents traitements

Plusieurs stratégies thérapeutiques peuvent étre proposées aux malades ayant une lithiase de
la VBP, un traitement «tout chirurgical » ou une chirurgie associée a un traitement
endoscopique (TE), habituellement une sphinctérotomie endoscopique. Afin de comparer ces
différentes prises en charge plusieurs études ont comparé les différentes stratégies. Celles-ci
ont été analysées dans 2 méta-analyses publiées en 2006, I’une par le groupe Cochrane [1] et
I’autre par Clayton et al [2]. Les principaux résultats de ces deux méta-analyses sont résumés
dans le tableau 7.

Dans la méta-analyse du groupe Cochrane, qui concerne une période allant de 1950 a 2006,
13 essais randomisés ayant inclus 1351 malades ont été exploités. Les critéres de sélection
étaient les essais randomisés uniguement. Huit essais (n = 760 malades) ont compareé le TE a
la chirurgie par laparotomie [3-10], 3 essais (n = 425 malades) ont comparé le TE pré-
opératoire a la chirurgie par ccelioscopie [11-13]. Deux essais (n = 161 malades) ont comparé
le TE post-opératoire a la ccelioscopie [14,15]. Enfin, il n’existe pas d’essai randomisé
comparant le TE a la ceelioscopie chez les malades cholécystectomisés.

Dans la deuxiéme méta-analyse publiée par Clayton ESJ et al en 2006 [2], 12 essais contrdlés
ont été analysés ; 7 comparant le TE a la chirurgie par laparotomie et 5 études le TE a la
chirurgie par ceelioscopie. Un des essais [16] inclus dans cette méta-analyse ne fait pas partie
de la méta-analyse Cochrane; dans cette étude le TE était réalisée en per-opératoire ;
inversement deux essais inclus dans la méta-analyse Cochrane ont été exclus de celle de
Clayton et al car il s’agissait de publications sous forme de résumés [5,12]. 1l n’existe pas

d’étude permettant de comparer le TE en pré- et post-opératoire.
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Tableau 7 : Méta-analyses des traitements de la lithiase de la voie biliaire principale.

Méta-analyse Cochrane [1]

Critéres étudiés | Nombre |Nombre de Nombre de OR(Intervalle
d’études |décés/ nombre |déces/ nombre |de confiance)
total de malades |total de malades | Signification
randomiseés randomises statistique
Groupe TE Groupe
+ chirurgie Chirurgie seule
TE vs Chirurgie ouverte
Mortalité a 30 j 10/361 5/372 1,98 (0,70-5,62)
8 2,8 % 1,3% ns ; p=0,2
Morbidité 67/358 76/371 0,89 (0,62-1,29)
globale 18,6 % 20,5 % ns ; p=0,6
TE Pré opératoire vs ceelioscopie
Mortalité & 30 j 3/178 2/169 1,40 (0,23-8,44)
3 1,68 % 1,18 % ns ; p=0,7
Morbidité 23/168 26/161 0,82 (0,45-1,51)
globale 13,7 % 16,1 % ns; p=0,5
TE Post opératoire vs ccelioscopie
Mortalité a 30 j 0/85 0/81
2
Morbidité 12/85 13/81 0,86 (0,37-2,01)
globale 14,1 % 16,0 % ns; p=0,7

Méta-analyse Clayton et al (2)

TE vs chirurgie seule

Mortalité a 30 j

Morbidité
globale

12

11/652 6/705 1,79 (0,66-4,83)
1,7% 0,8 % ns ; p=0,25
106/652 128/705 0,89 (0,71-1,13)
16,2 % 18,2 % ns ; p=0,35

TE : traitement endoscopique

ns : non significatif
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Les conclusions de la méta-analyse du groupe Cochrane sont :

« Au cours des cholécystectomies, & 1’heure de la chirurgie traditionnelle le traitement
chirurgical de la lithiase de la VBP était supérieur au TE en terme de libération de la lithiase
de la VBP ; dans ce domaine, les données comparant le TE et la ceelioscopie sont trés proches.

Le TE nécessite un nombre plus élevé de procédures. »

Les conclusions de la méta-analyse de Clayton et al sont :
« Au cours des cholécystectomies, le traitement chirurgical et le TE sont équivalents en terme
de libération de la lithiase de la voie biliaire principale, le choix entre les deux techniques

devrait dépendre des ressources et des compeétences locales. »

3.2.2 Recommandations d’autres sociétés savantes

La British Society of Gastroenterology a publié les recommandations suivantes en 2008 [17] :
pour les malades ayant une lithiase de la VBP chez qui une cholécystectomie ccelioscopique
est envisagée, le traitement de la lithiase de la VBP peut-étre réalisé par voie chirurgicale dans
le méme temps opératoire ou par un TE en peéri-opératoire. Il n’existe pas de différence
significative en terme d’efficacité, de morbidité ou de mortalité entre les deux types de
traitement, cependant la durée d’hospitalisation est plus courte chez les malades traités par
ceelioscopie. Les deux modes de prise en charge doivent étre considérés comme équivalents.
Il faut encourager les chirurgiens a se former au traitement de la lithiase VBP par voie

ccelioscopique.

3.2.3 Recommandations

Chez les malades présentant une lithiase de la VBP chez qui une cholécystectomie
ceelioscopique est envisagée, le traitement de la lithiase de la VBP peut-étre réalisé par voie
chirurgicale dans le méme temps opératoire ou par un TE en péri-opératoire (Grade A). La
prise en charge par chirurgie seule ou par chirurgie associée au traitement endoscopique doit

tenir compte des compétences de chaque centre (Grade C).

Chez les malades cholécystectomisés présentant une LVBP un traitement endoscopique est

recommandé (Grade B).
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3.3 - Faut-il traiter tous les calculs de la VBP ?

Il est habituellement recommandé de traiter tous les calculs de la VBP en raison du risque de
complications graves, mais 1’incidence de ces complications n’est pas connue. Cette attitude a
été discutee en cas de calculs asymptomatiques. Deux situations se présentent pour la prise en
charge des calculs asymptomatiques de la VBP : 1/ celle de la découverte fortuite en per-

opeératoire ; 2/ celle de la découverte fortuite sur un examen d’imagerie.

3.3.1 Découverte en per-opératoire d’une lithiase de la VBP asymptomatique

La question du traitement systématique se pose lorsqu’on découvre un calcul asymptomatique
de la VBP sur une cholangiographie per-opératoire. La prévalence de lithiase de la VBP
asymptomatique découverte au cours d’une cholécystectomie faite chez un malade sans
facteurs prédictifs de lithiase de la VBP est inférieure a 5 % [1-7]. La question se pose quand
I’extraction du calcul est difficile, surtout lorsque la VBP est fine (< 6 mm) car son ouverture
est difficile et expose a plus de complications postopératoires a type de sténose [7-9], alors
que les calculs de la VBP asymptomatiques peuvent migrer spontanément dans 30 a 50 % des
cas [3,7]. Deux études prospectives récentes (2004 et 2008), chez des malades ayant une
lithiase de la VBP diagnostiquée en per-opératoire avec une VBP fine, montrent que la
lithiase de la VBP peut migrer spontanément et sans symptémes et préconisent de laisser un
drain trans-cystique en place pendant 6 semaines avant de traiter cette lithiase de la VBP
[3,7]. Le travail de Collins et al [3] est une étude prospective non randomisée de niveau 3 qui
montre que 25 % des images de calculs découvertes a la cholangiographie per-opératoire
avaient disparu a la cholangiographie faite par le drain transcystique entre 48 et 72h apres
I’intervention (faux positifs), et que 35 % des calculs asymptomatiques de la VBP étaient
passés spontanément dans le duodénum a 6 semaines de I’intervention. Le passage spontané
des calculs de la VBP serait d’autant plus fréquent que la taille du calcul est inférieure a 8 mm
[2,10]. Le travail de Balandreau et al [7] est une étude prospective de niveau 3 qui suit le
méme protocole que le travail de Collins et al. Elle montre que le taux de faux positifs a la
cholangiographie faite a 48h était de 16,7 %, et que 50 % des calculs de la VBP
asymptomatiques étaient passés lors de la cholangiographie réalisée par le drain trans-cystique
a 6 semaines, au total seuls 33,3 % avaient eu besoin d’une sphinctérotomie endoscopique.
Par ailleurs, la premiere étude rétrospective évaluant la mise en place d’un drain trans-
cystique dans cette indication a été publiée en 1995 [11] : il avait été observé un passage

spontané des calculs dans 11 cas sur 24 (46 %). Celle-ci avait été suivie en 1997 par une étude
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prospective [6] qui montrait que 30 % des calculs de la VBP asymptomatiques passaient
spontanément sans donner de symptdmes. L’évolution spontanée a long terme des calculs
asymptomatiques de la VBP n’est pas connue. Les études comparatives faites chez des
malades ayant eu ou non une cholangiographie per-opératoire montrent que les malades qui
n’avaient pas eu de cholangiographie per-opératoire (donc chez qui les calculs
asymptomatiques de la VBP n’avaient pas été diagnostiqués) ne présentaient pas plus de
symptomes biliaires aprés 1 a 8 ans de suivi que les malades ayant eu une cholangiographie

per-opératoire [2,4,5].

3.3.2 Découverte fortuite d’un calcul asymptomatique de la VBP sur un examen
d’imagerie

Il n’y a pas d’étude comparative sur la prise en charge de ces malades entre une attitude
attentiste et interventionnelle. Les recommandations anglaises sur la prise en charge des
calculs de la VBP proposent un traitement de tout calcul suspecté dans la VBP [1] du fait du
risque a long terme de survenue d’une cirrhose et des risques de complications (pancréatites,
angiocholites). La prise en charge doit étre évaluée au cas par cas en fonction du rapport

bénéfice/risque attendu, particulierement chez le sujet ageé fragile.

3.3.3 Recommandations

En cas de découverte a la cholangiographie per-opératoire d’un calcul asymptomatique de la
VBP, le traitement curatif de celui-ci peut ne pas étre réalisé ni en per-opératoire ni en pos-
topératoire immeédiat notamment quand la VBP est fine. Il est licite de laisser en place un
drain transcystique et de faire une cholangiographie a 6 semaines. Si le calcul persiste, une
extraction de celui-ci est recommandée par voie endoscopique (Grade B).

En cas de découverte fortuite a I’imagerie d’un calcul de la VBP asymptomatique sur un
examen d’imagerie il est recommandé de le traiter en tenant compte du rapport
bénéfice/risque pour chaque malade (Grade C).

Ces recommandations sont basées sur les risques de complications potentiellement graves de

la présence de calculs dans la VBP, bien que I’incidence de celles-Ci Soit inconnue.
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3.4 - Place de I’antibiothérapie dans le traitement de la lithiase VBP
3.4.1 Introduction

3.4.1.1 Fréquence de ’infection au cours de la lithiase de la VBP

En cas de lithiase biliaire asymptomatique, la culture systématique de la bile au décours d’une
cholécystectomie est positive dans seulement 5 & 10 % des cas (avec un seuil supérieur & 10°
bactéries par ml de bile cultivée) [1]. Par contre en cas de lithiase symptomatique de la VBP,
la bile est alors infectée dans 50 a 75 % des cas [2-4]), voire jusqu’a 90 % des cas en présence
d’un ictére [5]. Chez les malades ayant une lithiase de la VBP compliquée d’une angiocholite
clinique, la fréquence de la positivité de la culture du liquide biliaire est également corrélée a

la séverite des signes infectieux et associée a un taux élevé de mortalité [6].

3.4.1.2 Régles générales sur le choix de I’antibiothérapie

L’infection des voies biliaires est une infection systémique qui nécessite une prise en charge
thérapeutique rapide du fait d’une mortalité imputable élevée [7]. Le drainage des voies
biliaires et 1’antibiothérapie sont les deux éléments essentiels du traitement. [8]. Une
antibiothérapie doit étre administrée chez tous les patients présentant une angiocholite (Tokyo
Guidelines) [6], et doit étre mise en route de fagon empirique et raisonnée, aussitot le
diagnostic suspecté ou établi [6]. Ce traitement empirique devra étre réévalué et réadapté en
fonction des germes isolés [6].

L’antibiothérapie doit tenir compte

- de I’activité anti-microbienne contre les bactéries supposées en cause,

- de la notion d’une antibiothérapie sur I’année écoulée (possible colonisation par des germes
multi-résistants),

- de considérations d’écologie bactérienne locale,

- de la sévérité de 1’épisode d’angiocholite (avec la présence ou I’absence d’un retentissement
rénal ou hépatique),

- et enfin des considérations pharmacocinétiques (pénétration biliaire des agents microbiens)

[6].

Aspects bactériologiques
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Les germes retrouvés dans la culture du liquide biliaire sont des germes appartenant a la flore
bactérienne intestinale. Escherichia coli, klebsielles, entérocoques, et Enterobacter sont les
plus fréquemment identifiés. Streptocoques, Pseudomonas et Proteus sont moins fréqguemment
isolés [9-14]. Les germes anaérobies (Clostridium ou Bacteroides) seraient isolés dans moins
de 5 % des cas [15], mais ils sont plus difficiles a mettre en évidence, y compris sur milieux
specifiques. Les germes anaérobies sont souvent déetectés au cours des angiocholites les plus
séveres, le plus fréqguemment en association a une flore aérobie polymicrobienne, et en cas
d’antécédent d’anastomose bilio-digestive [16-21]. La positivité des hémocultures en cas
d’angiocholite aigué varie de 21 a 71 % [18-21,22]. Il parait donc essentiel de pratiquer des
hémocultures chez les patients présentant un tableau clinique d’angiocholite [6]. En cas
d’hémoculture positive, c’est habituellement le méme germe qui est isolé dans le sang et dans
la bile [19] : I’antibiothérapie devra donc étre adaptée a I’antibiogramme du germe isolé dans

[’hémoculture.

Considérations pharmacocinétiques

La discussion du choix de I’antibiothérapie doit tenir compte pour certains de données
pharmacocinétiques telles que la diffusion et la pénétration des molécules dans la bile, pour
théoriquement atteindre des concentrations locales élevées, sans évidence clinique ou
expérimentale démontrée. En réalité, le mécanisme actif d’excrétion des antibiotiques dans la
bile peut étre altéré, en cas d’infection sévere [23] ou d’obstruction biliaire. La pénétration
biliaire des antibiotiques supposés avoir une bonne excrétion biliaire peut étre diminuée voire
abolie en cas d’obstruction biliaire, et elle ne sera restaurée progressivement qu’apres la levée
de l’obstacle [6]. L’intérét de [D’antibiothérapie réside alors dans la prévention des
bactériémies.

A noter que chez les patients hypo-albuminémiques, la pénétration biliaire semble également
abaissée [6], et il faut également garder a ’esprit une potentielle toxicité rénale accrue des
aminosides en cas d’ictere intense. Ces données sont notamment importantes a prendre en

compte chez les malades gériatriques.
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3.4.2 Evaluation de ’antibiothérapie

L’association d’ampicilline et d’aminoside était I’antibiothérapie recommandée dans les

années 80. Les études randomisées avec des molécules plus récentes n’ont pas montré

d’efficacité plus élevée que ce traitement [24-29] (Tableau 8).

Tableau 8 : Essais comparatifs des antibiothérapies dans la prise en charge des angiocholites

(Tokyo guidelines [6]).

Auteurs - année Schémas utilisés Réponse % | Signification
(Reférence) statistique
Muller et al 1987 Ampicilline + Tobramycine 85 %
[30] vs Pipéracilline NS
vs Céfopérazone 60 %
P <0,05
56 %
Gerecht et al 1989 Mézocilline 83 %
[31] Ampicilline + Gentamycine 41 %
Pipéracilline NS
70 %
Thompson et al 1990 Pipéracilline 70 %
[32] Ampicilline + Tobramycine 69 % NS
Sung et al 1995 Ciprofloxacine 85 %
[33] Ceftazidine + Ampicilline +|77 % NS

Meétrodinazole

3.4.3 Recommandations existantes

3.4.3.1 Tokyo guidelines [6]

Pour les Tokyo guidelines, le choix des antibiotiques doit &tre guidé par la sévérité du tableau
clinique (Grade A) (Tableau 9).

- Angiocholite peu sévére :

Causeée le plus souvent par un seul germe (E. coli), une monothérapie sera privilégiée.
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- Angiocholite modérée a sévere :

Il s’agit alors le plus souvent d’une infection polymicrobienne, ou concernant des germes résistants,

qui nécessitera une antibiothérapie a large spectre (association Pénicilline et inhibiteur des béta-

lactamases recommandée en premicre intention). Selon 1’écologie locale et 1’efficacité de

I’antibiothérapie de premiére ligne, des fluoroquinolones ou des carbapénemes pourront étre utilisés,

en gardant a ’esprit que leur utilisation large et inappropriée favorise 1’émergence de bactéries

résistantes.

L’administration empirique des antibiotiques doit étre réévaluée pour des agents plus appropriés selon

les agents microbiens isolés, en tenant compte de leur sensibilité (recommandation de grade A).

L’association Pipéracilline-Tazobactam est fortement recommandée si le Pseudomonas est suspecté.

L’antibiothérapie est administrée par voie intraveineuse, et peut étre associée au métronidazole pour

les germes anaérobies.

Tableau 9 : Propositions d’antibiothérapies pour letraitement de 1’angiocholite lithiasique [6].

- Angiocholite simple :

Céphalosporines de 1°° génération

Cefazoline

Céphalosporines de 2°™ génération

Cefotiam, Oxacephem

Pénicilline / inhibiteur des béta-lactamases

Ampicilline / sulbactam

- Angiocholites sévéres :

Premiére option
Pénicilline / inhibiteur des béta-lactamases
ou

Céphalosporines de 3 ou 4°™ génération

En cas d’allergie :

Monobactam

Associé au Métronidazole

Ampicilline / Sulbactam; Pipéracilline

Tazobactam

Ceftriaxone, Ceftazidime

Aztreonam

/

Seconde option
Fluoroquinolones

Associées au métronidazole

Carbapéneme

Ciprofloxacine

Imipenem / Cilastatine, Meropéneme

La durée de I’antibiothérapie sera d’au minimum 2 a 3 jours pour les formes les moins sévéres et de 5

a 7 jours dans le cas d’angiocholite modérée a sévére.
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Une antibiothérapie plus prolongée peut se justifier par la présence d’une bactériémie, et en fonction

de I’évolution clinico-biologique (fiévre, hyperleucocytose, CRP).

Les antibiothérapies plus prolongées exposent aux risques de sélection de bactéries multi résistantes.

3.4.3.2 Recommandations de la Société Francaise d’Anesthésie et de Réanimation (SFAR)
[34]

Différents schémas d’antibiothérapie probabiliste sont possibles en fonction du caractére

communautaire ou nosocomial de 1’infection.

- Angiocholite aigué communautaire :

» Amoxicilline-acide clavulanique + gentamycine ou nétilmicine

» Ticarcilline-acide clavulanique

» Pipéracilline + métronidazole

# Céfoxitime

» Céfotaxime ou ceftriaxone + métronidazole

En cas de signes de gravité, I’association d’aminosides est justifiée (gentamycine ou nétilmicine)

- Angiocholite nosocomiale ou post CPRE , situation a risque identifié d’infection a entérocoque

» Pipéracilline-tazobactam + amikacine
» Imipénéme + amikacine
» Ceftazidime + métronidazole + amikacine

3.4.3.3 Recommandations de la British Society of Gastroenterology [35]

Une antibiothérapie prophylactique doit étre administrée au cours d’'une CPRE réalisée chez
un malade présentant une obstruction de la VBP ou ayant eu des signes d’infection des voies
biliaires. Les malades qui ont une angiocholite et qui ne répondent pas a un traitement
antibiotique ou qui présentent des signes de choc septique justifient d’une libération en

urgence de la VBP. (recommandation Grade A).
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3.4.3.4 Recommandations de la Société Francaise d’Endoscopie Digestive (SFED)

L’antibioprohylaxie systématique avant toute cholangiographie rétrograde n’est pas
recommandée [36] ; toutefois, chez les malades ayant une obstruction biliaire, ou chez ceux
ayant des antécédents d’infection des voies biliaires, celle-ci est efficace pour prévenir le
risque infectieux [37-38]. L’antibioprophylaxic proposée par la Société frangaise
d’endoscopie digestive (SFED 2004 [39]) est la suivante : ciprofloxacine 750 mg orale 60 a
90 mn avant le geste, ou gentamycine 1,5 mg/kg en IV( perfusion de 30 min), ou une autre
quinolone, une céphalosporine (par exemple : cefazoline 2 g 1V, ou cefotaxime 1 g IV) ou

une uréidopénicilline, par voie parentérale.

3.4.4 Recommandations

L’antibiothérapie et le drainage des voies biliaires sont les deux éléments essentiels du
traitement de I’angiocholite aigué (Grade A). L’antibiothérapie instituée empiriquement doit
viser au minimum les bacilles gram négatifs de la flore intestinale, et étre €élargie en cas de
critéres de sévérité et / ou de possible infection nosocomiale (Grade B).

Compte tenu de la fréquence des résistances aux antibiotiques des germes isolés et de la
fréquence des bactériémies associées, la mise en culture systématique de bile et la réalisation
d’hémocultures sont recommandées (Grade C).

Pour un premier épisode d’angiocholite, sans contexte d’antibiothérapie ni de manceuvre
biliaire préalable, et en dehors de co-morbidités particuliéres, la prescription empirique d’une
antibiothérapie de type céphalosporines, aminosides ou quinolones parait justifiée en premiere
intention, en attendant le résultat des cultures bactériologiques qui permettront une adaptation
du traitement (Grade C). En ce qui concerne les quinolones, I’AFSSAPS et la SPILF ont
déconseillé leur utilisation s’ils ont été prescrits 3 4 6 mois auparavant, en raison du risque de
résistance possible (recommandations émises pour les infections des voies urinaires et
respiratoires basses) [40-41].

Par ailleurs, la nécessité de couverture des anaérobies (par une association de type
amoxicilline-acide clavulanique ou métronidazole) n’est pas consensuelle dans la littérature.
En cas d’infection considérée comme nosocomiale, il est recommandé¢ d’élargir le spectre de
I’antibiothérapie administrée au Pseudomonas aeruginosa (Grade C).

Aucun consensus sur la durée optimale de 1’antibiothérapie ne se dégage de la littérature : des
durées de moins de cing jours ne semblent pas associées a un moins bon controle de

I’infection, ni a des récidives plus fréquentes dans le suivi évolutif a plusieurs mois [42]. Le
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préalable indispensable a une durée « courte » d’antibiothérapie est un drainage biliaire

efficace et I’amendement du syndrome infectieux clinique (Grade C).
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3.5 - Quand un traitement endoscopique de la lithiase de la VBP a été réalisé faut-

il réaliser une cholécystectomie secondairement ?

3.5.1 Données de la littérature

Quinze & 37 % des malades ayant eu un TE de leur lithiase de la VBP présenteront, dans les
17 mois a 5 ans, des symptomes justifiant la réalisation d’une cholécystectomie [1-19]. Dans
une méta-analyse publiée en 2007 incluant 5 essais randomisés et regroupant 662 malades, le
groupe Cochrane conclut a I’existence d’une surmortalité chez les malades suivis sans
cholécystectomie comparés aux malades cholécystectomisés (RR 1,78 ; 95 % 1,154 2,75, P =
0,01), indépendamment des facteurs de risque chirurgicaux [19].

3.5.2 Recommandations d’autres sociétés savantes

La British Society of Gastroenterology [17] recommande une cholécystectomie chez les
malades ayant eu I’extraction d’une lithiase de la VBP ; sous réserve qu’il n’existe pas de

contre indication a la réalisation d’un acte chirurgical (Grade B).

3.5.3 Recommandations

Une cholécystectomie est recommandée chez les malades ayant eu I’extraction d’une lithiase
de la VBP ; sous réserve qu’il n’existe pas de contre indication a la réalisation d’un acte

chirurgical (Grade A).
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3.6 - Quelles sont les complications a long terme des traitements de la lithiase de
la VBP ?

La section du sphincter d’Oddi entraine une perte définitive de la fonction sphinctérienne et
une contamination bactérienne de la bile. Les complications tardives (a 10 ans en moyenne)
surviennent chez environ 5 % des malades. Il s’agit d’une récidive symptomatique de la
lithiase de la VBP favorisée par une sténose de la sphinctérotomie dans la moitié des cas, ou
d’angiocholite par reflux [1,2]. Des séries chirurgicales ont suggéré un sur-risque élevé de
cholangiocarcinome aprés sphinctéroplastie chirurgicale ou anastomose bilio-digestive en
moyenne a 10 ans [3-7]. Toutefois, chez les malades sphinctérotomisés par voie endoscopique
deux études rétrospectives récentes sur des grandes cohortes de malades suivis pendant 20 ans
ne mettent pas en évidence de lien entre la sphinctérotomie endoscopique et le développement

d’un cholangio-carcinome [8,9].
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Question 4: Quelle est la prise en charge de la lithiase biliaire

symptomatique chez la femme enceinte ?

4.1 - Quelle est la fréequence de la lithiase biliaire au cours de la grossesse ?

Il existe peu de données dans la littérature concernant la prise en charge de la lithiase biliaire
symptomatique chez la femme enceinte.

Pendant la grossesse les oestrogenes sont responsables d’une augmentation de la saturation
biliaire en cholestérol et la progestérone diminue la motricité vésiculaire, ces deux facteurs
augmentent le risque de formation de calculs biliaires [1-3]. Au cours de la grossesse 40 %
des femmes présentent un sludge vésiculaire [1], or, chez une minorité ce sludge précede
clairement le développement de calculs vésiculaires [3]. Ainsi, la prévalence de la lithiase
biliaire au cours de la grossesse est de 3,5 % [4]. Le nombre de grossesses est un risque relatif
pour I’apparition de calculs vésiculaires [5].

Une complication de la lithiase biliaire survient au cours de 0,05 a 0,8 % des grossesses [6,7].
L'échographie et, lorsque celle-ci est insuffisante, I'lRM sans injection d'agent de contraste
semblent les méthodes diagnostiques d'imagerie a privilégier [8,9].

4.2 - Quels sont les risques spécifiques de la prise en charge de la lithiase biliaire

chez la femme enceinte ?
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Les risques spécifiques de la lithiase biliaire symptomatique au cours de la grossesse
tiennent :

1) aux risques des examens diagnostiques

2) aux risques liés a I’anesthésie

3) aux risques de la chirurgie

4) aun risque particulier de la technique coelioscopique

5) aux risques particuliers du traitement endoscopique

4.2.1 Le risque des examens diagnostiques

Il existe trés peu de données dans la littérature concernant le risque d’utilisation de la
résonnance magnétique nucléraire (IRM) au cours de la grossesse, toutefois, il n’a pas été
rapporté de morbidité et de mortalité chez la mére ou chez le feetus au cours de 1’utilisation de

cette technique [10-13].

4.2.2 Le risque anesthésique

Au cours de la grossesse ’intubation trachéale étant souvent plus difficile et plus risquée
(hémorragie), une bonne pré-oxygénation est nécessaire, une séquence d’induction rapide est
souhaitable, la titration des médicaments est indispensable ainsi que le monitorage de la
curarisation [14]. A ce jour, aucune étude clinique humaine n’a prouvé la tératogénicité d’un

produit anesthésique [15-17].

4.2.3 Le risque chirurgical

Au cours de la grossesse, une intervention chirurgicale sous anesthésie générale augmente le
risque d’accouchement prématuré, de retard de croissance in utero et la mortalité néonatale
précoce [17,18]. Compte tenu de ces données, en cas de lithiase biliaire symptomatique une
attitude conservatrice pourrait étre proposée. Les données concernant la comparaison
rétrospective entre une attitude conservatrice et un traitement chirurgical sont résumées dans
le tableau 10 ; notons que dans les six études sur ce sujet regroupant 310 malades aucune
mortalité maternelle n’a été rapportée dans un groupe comme dans 1’autre [19]. Il n’existait
pas de différence significative en terme de fréquence d’accouchement prématuré (3,5 % vs 6,0
%, P =0,33) ou de mort in utero (2,2 % vs 1,2 %, P = 0,57) entre les deux attitudes. Parmi ces
6 travaux, I’étude d’Elamin et al [37] rapporte des taux de prématurité de 17,6 % vs 20 % et
de mort in utero de 11,7 % vs 6 % respectivement pour les groupes traitement conservateur et

chirurgie, ces pourcentages paraissent tres élevés suggérant un biais de recrutement dans ce
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travail. Toutefois, aprés suppression des données de cette étude, on constate toujours
I’absence de différence entre les deux modalités de prise en charge: fréquence
d’accouchement prématuré (0,1 % vs 0,29 %, p = 0,25) et de mort in utero (1/193 vs 0/68).

En cas de traitement conservateur 38 % a 70 % des malades étaient ré-hospitalisées de

nouveau pour une récidive des symptémes [20,21].

4.2.4 Le risque spécifique de la technique coelioscopique

Initialement contre-indiquée au cours de la grossesse, la chirurgie ccelioscopique a été utilisée
dans la prise en charge de la lithiase biliaire symptomatique a partir des années 1990, 22
études regroupant un total de 210 malades ont été rapportées dans la littérature. Chez 2
malades une interruption volontaire de grossesse a été effectuée au cours de la prise en charge
de la lithiase biliaire [22] ; il n’a pas été rapporté de mort in utero ou de décés maternel au
cours de ces interventions [19,23,24]. Les experts recommandent de repérer le volume utérin
par échographie avant de réaliser le pneumopéritoine et d’utiliser la technique d’open
coelioscopie.

Quatre études rétrospectives ont comparé une chirurgie ouverte (n=69) a une chirurgie
ccelioscopique (n=89), ces résultats sont résumés dans le tableau 11. On ne note pas de
différence significative entre les deux groupes en ce qui concerne le taux de prématurité (2,8
% vs 6,7 % ; p=0,27), ou de mort in utero (2,9 % vs 1,1 % ; p=0,41), respectivement pour les

groupes chirurgie ouverte et chirurgie ccelioscopique.

Au total, selon les recommandations américaines, lorsque qu’elle est nécessaire, il serait
préférable de reporter la chirurgie au cours du second trimestre de la grossesse [25].
Cependant, il ne semble pas exister de risque majeur au cours du premier trimestre par rapport
aux autres trimestres de la grossesse [26]. Si une prise en charge chirurgicale est nécessaire,
les données de la littérature ne permettent pas de recommander une chirurgie ouverte plutét

qu’une ceelioscopie.

4.2.5. Les risques particuliers du traitement endoscopique (TE)

La réalisation du TE nécessite habituellement la pratique d’une cholangiographie et expose
donc le feetus a une irradiation. Pour I’ American College of Obstetricians and Gynecologists,
en dessous d’une exposition de 50 mGy, il n’y a pas d’augmentation de risque d’anomalie
feetale ou d’interruption de grossesse, et le risque de développer un cancer est minime [9].

Pendant le TE d’une lithiase de la VBP, le niveau d’irradiation est habituellement bien
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inférieur a ce seuil (Tableau 3). Cependant dans un travail récent [27], des mesures théoriques
suggerent que I’irradiation potentielle du feetus pourrait atteindre 56 mGy en ’absence de
précautions particulieres chez la femme enceinte. Il est donc nécessaire de limiter ’utilisation
des rayons X pendant la réalisation du TE chez les malades enceintes. Différentes mesures ont
été proposees : limiter le temps d’utilisation de la fluoroscopie et le nombre de clichés, la
focalisation précise des rayons [29-31]. Des techniques endoscopiques sans irradiation ont
méme été proposées [28].

Du fait de ces faibles risques, le TE est une procédure possible dans le traitement de la
lithiase de la VBP chez la femme enceinte (Tableau 12). Par ailleurs, ces petites séries
permettent de conclure qu’une sphinctérotomie endoscopique est sdre dans cette circonstance
sous réserve de prendre certaines précautions. Au cours des 2°™ et 3°™ trimestres de la
grossesse les examens doivent étre pratiqués sous anesthésie générale avec intubation
trachéale, le décubitus dorsal est déconseillé dans la mesure ou il peut entrainer des chutes de
tension importantes [19,29,32-35].

4.3 - Recommandations d’autres sociétés savantes

Pour la British Society of Gastroenterology [35], une sphinctérotomie endoscopique peut étre
réalisée chez les femmes enceintes. Au cours des 2°™ et 3°™ trimestres de la grossesse ces
gestes doivent étre pratiqués sous anesthésie générale avec intubation trachéale, le décubitus
dorsal est déconseillé. Il faut limiter au maximum [’utilisation des rayons et protéger par un

tablier de plomb autant que possible la partie basse de I’abdomen.

4.4 - Recommandations

En cas de symptomes évocateurs d’une lithiase vésiculaire et/ou de la VBP, 1’échographie
sera le premier examen diagnostique, en cas de doute une écho-endoscopie ou une IRM peut

étre pratiquée notamment a la recherche d’une lithiase de la VBP (Grade B).

En cas de simple colique hépatique au cours de la grossesse une attitude conservatrice est

recommandée (Grade B).
En cas de cholécystite aigué au cours de la grossesse le traitement chirurgical ne semble pas

associe a plus de complication que le traitement médical ; il prévient un risque élevé de ré-

hospitalisation pour récidive symptomatique (Grade B).
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En cas de chirurgie ccelioscopique au cours de la grossesse deux précautions sont
recommandées : 1) le repérage de la hauteur utérine, 2) I’utilisation de 1’open-coelioscopie.
(Grade C).

En cas de lithiase de la VBP, un traitement endoscopique peut étre réalisé dans un centre
expert, proche d’une maternit¢ de niveau III, la décision du geste doit étre collégiale,
2éme

notamment avec 1’avis des obstétriciens. Si le traitement endoscopique est réalisé au ou

3™ trimestre de la grossesse, il doit étre pratiqué sous anesthésie générale avec intubation
trachéale, le décubitus dorsal est déconseillé. Des précautions doivent étre prises pour limiter
I’exposition du feetus aux rayons. Les doses d’irradiation délivrées (en mGy) ainsi que la

durée de la procédure doivent étre consignées dans le compte rendu (Grade C).
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Tableau 10: Lithiase biliaire symptomatique au cours de la grossesse: Traitement

conservateur versus traitement chirurgical (études rétrospectives)

Traitement conservateur Traitement chirurgical

Auteurs n N | Prématurité| Mort | n | Trimestre | Prématuriteé | Mort

(réf.) total in de la in
utero grossesse utero

(1/213)

Glasgow 47 30 0 0 17 3/13/1 1 0

[36]

Elamin 49 34 6 4 15 ND 3 1

[37]

Daradkeh 42 26 0 0 16 2/10/4 0 0

[38]

Swisher 72 56 0 0 16 5/11/0 1 0

[20]

Sungler 37 28 0 0 9 0/8/1 0 0

[39]

Lu 63 53 2 1 10 0/8/2 0 0

[21]

Total 310 | 227 8 5 83 10/50/8 5 1

ND : non déterminé

n : nombre de femmes enceintes
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Tableau 11 : Comparaison entre la chirurgie ccelioscopique et la chirurgie ouverte dans la
prise en charge de la lithiase biliaire symptomatique au cours de la grossesse

Chirurgie ceelioscopique Chirurgie ouverte
Auteurs| n Durée de Nombre | Nombre | n Durée Nombre | Nombre
(réf) I’aménorrhé | prématuré | déces aménorrheée | prématuré | déces
e (semaines) S feetaux (semaines) S foetaux
Cure 12 <28 0 0 10 <28 0 0
[46]
Barone | 20 18,4 1 1 26 24,8 0 1
[47]
Cosenza | 12 20,4 0 0 20 ND 1 0
[48]
Affleck | 45 21 5 0 13 ND 1 0
[49] +/-6,9
Total 89 6 1 69 2 2
ND : Non disponible
n : nombre de malades
Tableau 12 : Cholangiographie rétrograde endoscopique au cours de la grossesse
Auteurs n Nombre | Trimestr| SE Morbidité Morbidité | Mort | Radiatio
(réf) de edela maternelle feetale in n
procédure | grossesse utero | (MmGy)
S
Jamibar 23 29 15/8/6 15 1 pancreatite | 1 prématuré 2 ND
[40]
Farca 10 11 3/5/2 1 0 0 0,18
[41]
Barthel 3 3 ND 3 1 pancréatite 0 0 ND
[42]
Sungler 5 5 0/4/1 5 0 0 ND
[39]
Howden 21 22 5/11/6 17 ND 1 prématuré 0 2,05
[43]
Tham 15 15 1/5/9 6 1 pancréatite 0 0 3,10
[29]
Simmons 6 6 3/1/2 6 1 prématuré 1 0
[44]
Kahaleh 17 17 4/9/4 17 1 hémorragie | 2 prématurés 0 0,40
[30] 1 pancréatite
2 pré-éclampsies
Gupta 18 18 4/6/8 17 1 pancréatite 1 prématuré 0 ND
[45] 1 hémorragie
Total 118 126 35/49/38 | 87 6 3

ND : Non disponible
n: nombre de malades
SE : sphinctérotomie endoscopique
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