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Introduction

Les calculs biliaires ou lithiase biliaire sont un probléme majeur
de santé publique en Europe et dans les autres pays développés
et atteint jusqu'a 20 % de la population. La lithiase biliaire est
la plus fréquente des atteintes gastro-intestinales justifiant une
hospitalisation dans les pays européens [1]. La prise en charge mul-
tidisciplinaire des patients atteints de lithiase biliaire a considéra-
blement progressé au cours de ces derniéres décennies en raison
d’un intérét croissant pour les mécanismes physiopathologiques
et des développements techniques remarquables des procédures
endoscopiques et chirurgicales. A I'inverse, la prévention primaire
de cette affection fréquente en est toujours a ses balbutiements.

Les Recommandations de Pratique Clinique de 'EASL (Clinical
Practice Guidelines ou EASL CPG) sur la prévention, le diagnostic
et le traitement des calculs biliaires ont pour objectif de présenter
les recommandations actuelles sur les items suivants :

1) Prévention des calculs biliaires ;

2) Diagnostic des calculs vésiculaires ;

3) Traitement médical des calculs vésiculaires ;

4) Traitement chirurgical des calculs vésiculaires ;

5) Diagnostic des calculs des canaux biliaires ;

6) Traitement endoscopique et chirurgical des calculs des canaux
biliaires ;

7) Diagnostic et traitement des calculs intra-hépatiques ;

8) Traitement des calculs biliaires pendant la grossesse.

Les EASL CPG concernant la lithiase biliaire définissent
I'utilisation des méthodes préventives, diagnostiques et thé-
rapeutiques, incluant les procédures endoscopiques et chirur-
gicales, pour la prise en charge des patients ayant des calculs
biliaires. Elles ont pour but d’apporter une aide aux médecins et
aux autres professionnels de santé ainsi qu’a des patients ou a
toute personne intéressée par le processus de prise de décision
clinique en décrivant un panel d’approches consensuelles pour
la prévention, le diagnostic et le traitement de la lithiase biliaire.

Ces Recommandations ont été construites en utilisant des
éléments de preuves obtenus a partir des données du moteur
bibliographique PubMed et des bases de données Cochrane sur la
période allant jusqu’en septembre 2015. Le niveau de preuve et le
niveau de recommandation de ces EASL CPG ont été gradés sur la
force des preuves apportées en accord avec le systéme d’évaluation
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GRADE (Grading of Recommandation Assessment Development and
Evaluation) [2-5]. Nous avons tenu compte du risque de biais
intrinséque a I’étude (qualité méthodologique), de la franchise des
preuves, de I'hétérogénéité, de la précision de I'estimation de I'effet
et du risque de biais lié a la publication. Le niveau de preuve est
gradé comme suit : (A) niveau de preuve élevé : des recherches
supplémentaires n’ont que peu de chance de changer notre
confiance dans I'estimation du résultat (études randomisées ou
études observationnelles avec doubles mises a jour) ; (B) niveau de
preuve moyen : une recherche supplémentaire aura probablement
un impact important sur notre confiance sur I'évaluation de I'effet
observé et peut changer cette évaluation (études randomisées
déclassées ou études observationnelles mises a jour) ; (C) faible
niveau de preuve : une recherche supplémentaire a de grande
chance d’avoir une influence majeure sur notre confiance dans
I'estimation du résultat et modifiera probablement cette estimation
(études observationnelles, études randomisées doublement déclas-
sées) ; and (D) trés faible niveau de preuve : nous sommes incertains
sur le résultat (séries de cas ; cas clinique, étude observationnelle
déclassée, étude randomisée triplement déclassée). La force de la
recommandation est basée sur la qualité du faisceau de preuve et
une évaluation anticipée des bénéfices et inconvénients. Une forte
recommandation a été faite quand il existe une certitude sur les
différents facteurs qui déterminent la force de la recommandation
et la plupart sinon la totalité des sujets de la population concernée
vont bénéficier de ces recommandations ; une recommandation
faible a été donnée en cas d'incertitude sur les différents facteurs
qui déterminent la force de cette recommandation.

Prévention des calculs
Prévention primaire des calculs biliaires

Les calculs biliaires de cholestérol et les calculs pigmentaires sont
tous les deux issus d’interactions complexes d’anomalies géné-
tiques, environnementales, locales, systémiques et métaboliques
[6]. Dans les pays occidentaux, les calculs biliaires de cholestérol
représentent 90 %-95 % de tous les calculs biliaires. Les calculs
pigmentaires noirs sont le type principal de calculs observés
chez les patients ayant des maladies hémolytiques chroniques
ou une cirrhose, bien que la plupart des patients ayant des calculs
pigmentaires noirs n’ait aucune de ces deux affections. Les calculs
de cholestérol et les calculs pigmentaires noirs sont pratiquement
toujours formés dans la vésicule, alors que les calculs pigmen-
taires bruns se développent principalement dans la voie biliaire
principale. Chez les sujets occidentaux, les calculs biliaires bruns
sont habituellement retrouvés dans les voies biliaires a la suite
d’une cholécystectomie et chez les patients ayant une cholangite

Disclaimer:

The French version of this guide is a translation of the original English version and is provided for information purposes only. In case of any discrepancy,
the English original will prevail. EASL makes no warranty of any kind with respect to any translated guide.

Recommandations




de pratique clinique

Recommandations de pratique clinique

sclérosante, alors que chez les patients orientaux, ils sont associés
a une infection chronique des voies biliaires [7]. La boue biliaire
n’est pas une cause de formation de calculs, mais elle survient
en situation de stase biliaire et de réduction du cycle biliaire
entéro-hépatique, bien que la stase biliaire puisse en elle-méme
contribuer a la formation de calculs. Puisque la lithiase biliaire
est une des maladies digestives les plus fréquentes et couteuses
dans les pays occidentaux [8], une prévention primaire non
médicamenteuse serait souhaitable dans la population générale
[9] ; plusieurs facteurs de risque existent pour les calculs de
cholestérol, les calculs pigmentaires et les calculs mixtes. Pour
certains facteurs de risque non génétiques, des mesures de
prévention primaire générales ou spécifiques sont envisageables :

Mode de vie

La lithiase biliaire peut-elle étre prévenue ?

Une hygiene de vie et une alimentation saine, une activité phy-
sique réguliere et le maintien d’un poids idéal pourraient prévenir
la formation de calculs de cholestérol dans la vésicule biliaire
et la lithiase biliaire symptomatique (niveau de preuve faible ;
recommandation faible).

Commentaire : le mode de vie influence la physiopatholo-
gie de la lithiase biliaire de cholestérol en agissant sur un ou
plusieurs facteurs appartenant au syndrome métabolique :
I'obésité, le diabéte et la résistance a I'insuline [10-16]. L'obésité
prédispose a la formation des calculs [17] et augmente le risque
de cholécystectomie en majorant le risque de lithiase biliaire
symptomatique [18-28]. Ainsi, 'augmentation de I'index de
masse corporelle (IMC) est un facteur de risque avéré de la
croissance des calculs [6,20,26,29] et 'augmentation de I'IMC
en elle-méme est aussi un facteur de risque causal a I'origine
d’une lithiase biliaire symptomatique, en particulier chez les
femmes [30]. Il a été rapporté que le risque de lithiase biliaire
symptomatique augmentait avec I'IMC, avec la circonférence de
la taille et avec les triglycérides sériques [31].

D’autres facteurs associés a I'obésité et facilitant la formation
de calculs biliaires de cholestérol comportent une stase vési-
culaire [32-35], une résistance a l'insuline, une dyslipidémie
(diminution des lipoprotéines de haute densité HDL [31] et
hypertriglycéridémie), un mode de vie sédentaire [30-36], un
traitement hormonal de substitution [30] et une consommation
de repas rapides « Fast Food » [30]. S’agissant de I'association entre
les lipides sériques, la lithiase biliaire et I'obésité, les résultats des
études de cohorte prospectives [31,37,38] ont plus de valeur que
des études cas-témoins [28, 9,40] ou des études transversales
[19,41-43]. Les mesures appropriées sur le mode de vie devraient
donc se focaliser dans la population générale sur le maintien d’'un
poids idéal et la réduction du poids chez les sujets en surpoids et
les obéses [30]. La résistance a 'insuline et le diabéte de type 2
sont aussi fortement associés avec la lithiase biliaire indépen-
damment de 'obésité [44]. Ces affections constituent des cibles
supplémentaires pour la prévention des calculs biliaires.

Activité physique

Des enquétes menées a partir de questionnaires ont montré
que l'activité physique semblait prévenir la formation de calculs

biliaires [36,45-48] et réduire le risque de calcul symptoma-
tique d’environ 30 % [36,45,49-51]. Dans une étude récente de
cohorte prospective (European Prospective Investigation into
Cancer (EPIC)-Norfolk) utilisant un questionnaire validé sur les
dépenses énergétiques et I'aptitude cardio-respiratoire [52], un
total de 25 639 volontaires sains, dgés de 40 a 74 ans, ont été
classés en quatre groupes d’activité physique croissante et ont
été surveillés pendant 14 ans pour I'apparition de calculs biliaires
symptomatiques. Aprés une période de suivi de 5 et de 14 ans, il
a été observé 135 cas-(non compliqués) et 290 cas-(compliqués)
incidents de lithiase biliaire symptomatique, respectivement
(68 % de femmes). Le niveau le plus élevé d’activité physique
(équivalent a une activité quotidienne d’une heure chez un
travailleur sédentaire ou de 30 minutes chez un travailleur non
sédentaire ou a I'absence d’activité chez un travailleur ayant
un travail manuel de force) était associée a une diminution de
70 % du risque de calculs biliaires symptomatiques pour les deux
sexes ; un effet causal était particulierement évident aprés une
période de 5 ans. Les effets bénéfiques potentiels de I'activité
physique sur la formation des calculs et sur les complications
associées sont étayés par des mécanismes physiopathologiques.
L’hyper-insulinémie induit la captation hépatique du cholestérol
[53] prédisposant a I'augmentation de la sécrétion biliaire de
cholestérol [54] et a la diminution de la sécrétion d’acides biliaires
dans la bile (les deux conditions favorisant une bile lithogéne
sursaturée en cholestérol [55]). A I'inverse, I'exercice régulier
réduit le niveau d’insuline [56], la résistance a I'insuline [57],
les triglycérides [58] et I'hypersécrétion de mucine dépendante
des acides gras par la vésicule [59]. En outre, durant l'activité
physique, le niveau sérique d’'HDL-cholestérol augmente [60,61]
témoignant d’une augmentation du transport inverse du cho-
lestérol vers le foie [62]. Il faut noter que le HDL-cholestérol
est le précurseur des acides biliaires [63], ce qui contribue a
la diminution de la saturation de la bile en cholestérol et, en
effet, le niveau de HDL-cholestérol est inversement corrélé a la
prévalence de la lithiase biliaire [41]. Un autre effet de I'activité
physique implique son effet pro-cinétique sur l'intestin [64]
et son effet sur la contraction de la vésicule dépendante de la
cholécystokinine [65]. L'importance de maintenir un poids idéal
et de pratiquer une activité physique réguliére devrait donc
étre encouragée dans la population générale [45] puisque les
effets bénéfiques généraux de l'activité physique sur la santé
cardiovasculaire s’étendent au-dela de I'effet protecteur sur la
formation des calculs [29].

Régime

Des études épidémiologiques prospectives conduites sur le
long terme et sur de grandes populations avec comme objectif
d’identifier la valeur protective de certains composés alimen-
taires, ont été entravées par les difficultés de déterminer avec
précision la quantité et le mode d’ingestion de ces nutriments.
Néanmoins, des régimes riches en fibre et riches en calcium,
réduisent la quantité d’acides biliaires hydrophobes tandis
qu’'une alimentation réguliére diminue la stase vésiculaire en
provoquant sa vidange réguliére [45]. Ces deux mécanismes
jouent un réle préventif de la lithiase biliaire de cholestérol. La
probabilité de lithiase biliaire est majorée par la consommation
de repas hypercaloriques de type occidental [66] incluant la
consommation de viandes [48]. Une réduction de I'absorption
globale en calories pourrait donc s’avérer utile [67].

Les fruits et légumes [68] pourraient étre protecteurs contre
la lithiase biliaire, mais les données concernant les 1égumes
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restent controversées. Bien qu’'un effet protecteur puisse étre
conféré par un IMC bas [69] et la consommation réguliére
d’huiles végétales et de vitamine C [46,70], des études portant sur
différentes populations ont montré aussi bien un effet protecteur
[71-75] que I'absence d’effet protecteur des régimes végétariens
sur I'apparition des calculs biliaires [47,76].

La consommation de graisses poly-et mono-insaturées [77],
en particulier la consommation de noix [77,78], pourrait avoir
un effet protecteur contre la lithiase biliaire, possiblement dans
le cadre d’'un régime équilibré.

Les données concernant la consommation de café sont
contradictoires : la consommation de caféine (sources : café,
thé noir, boissons caféinées) et celle de café en particulier
ont été rapportées comme protectrices par certaines études
[79-84], mais pas par toutes les études épidémiologiques [47].
Des facteurs géographiques, culturels ou certains profils de
consommation pourraient expliquer les résultats discordants
[47]. En plus de I'effet potentiel de la caféine et du café sur la
sécrétion biliaire de cholestérol et sur la motricité intestinale, il
existe d’autres mécanismes d’action mal connus.

Bien que les études épidémiologiques prospectives aient
rapporté un effet protecteur de la consommation d’alcool sur
la formation des calculs biliaires [31,78,79] et qu'une analyse
multifactorielle ait montré que les patients danois ayant une
lithiase biliaire symptomatique consommaient moins d’alcool
que ceux ayant des calculs asymptomatiques [30], les résultats
sont contradictoires [72,81-83,85,86], et en tenant compte de
ses effets délétéres sur la santé en général, la consommation
d’alcool ne peut pas étre recommandée dans la prévention des
calculs biliaires.

La supplémentation réguliére en vitamine C ou I'ingestion
réguliére de régimes enrichis en vitamine C pourrait avoir un
effet protecteur sur la formation des calculs biliaires. En fait,
la conversion du cholestérol en acides biliaires nécessite une
réaction de 7-hydroxylation et une concentration appropriée en
vitamine C dans I'hépatocyte [87,88]. Chez 'homme, le déficit
en vitamine C pourrait ainsi favoriser le risque de formation
des calculs biliaires de cholestérol [70]. Chez les patients ayant
des calculs biliaires, la supplémentation en vitamine C (500 mg
x 4/jour) change la composition de la bile en acides biliaires,
augmente les phospholipides et démontre son effet protecteur
en allongeant le temps de cristallisation du cholestérol dans
la bile [89]. De plus, des études observationnelles ont mis en
évidence une association entre une faible consommation de
vitamine C et le risque de développer une lithiase biliaire/
vésiculaire [48,70,90] ou d’avoir une cholécystectomie [91].
Dans une étude allemande observationnelle en population
générale (n = 2 129 sujets dgés de 18 a 65 ans), la prévalence
des calculs biliaires détectés par échographie était de 4,7 % vs
8,2 % chez les patients ayant une consommation réguliére de
vitamine C (n =232) par rapport a ceux qui n’en consommaient
pas (n=1897)[92].

Prévention des calculs biliaires dans la population générale

Est-ce qu’un traitement pharmacologique est a conseiller pour la
prévention des calculs biliaires en population générale ?

Un traitement pharmacologique n'est pas recommandé pour la pré-
vention des calculs biliaires dans la population générale (niveau
de preuve trés faible ; recommandation faible).
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Commentaire : il n'y a aucune indication a 'administration
d’acide ursodésoxycholique (UDCA) comme médicament pré-
ventif de la lithiase biliaire en population générale en dehors des
groupes a haut risque (voir paragraphe : Prévention primaire de
la lithiase biliaire dans les groupes a risque élevé). De maniére
similaire, il n'y a pas assez de preuve pour débuter un traitement
en prophylaxie des calculs ou de la boue biliaire au cours d’'une
grossesse (étant donné que les calculs peuvent apparaitre
temporairement dans cette situation) par I'’AUDC ni par une
supplémentation en acides gras de type omega-3 [93].

Des résultats contradictoires ont été rapportés sur I'effet
protecteur des statines seules ou en association avec I'AUDC sur
la lithiase biliaire. L'utilisation des statines a été évaluée dans
deux études cas/témoins en population. Le risque de lithiase
biliaire et de cholécystectomie est apparu diminué par I'utilisa-
tion réguliére de statines [94,95], une tendance confirmée dans
I’étude Nurses’ Health Study qui a évalué I'utilisation de statines
sur une période de 10 ans [96]. Une étude cas-témoins a confirmé
I'effet protecteur des statines sur le risque de cholécystectomie
[97]. Bien que certains résultats apparaissent prometteurs, I'effet
protecteur de la lovastatine [98-101], de la pravastatine seule
[102-106] ou avec de ’'AUDC [107], de la simvastatine seule
[103,108-112] ou avec I'AUDC [113,114] et de la fluvastatine
[115] sur la saturation de la bile en cholestérol, la composition
en lipides de la bile, la cristallisation du cholestérol, la forma-
tion de calculs et la dissolution des calculs est faible et n’est
pas toujours confirmé. Dans une méta-analyse récente ayant
inclus un total de 622 868 participants a partir de six études
(quatre études cas-témoins, une étude de cohorte et une étude
transversale), 'utilisation habituelle de statine était associée
a un plus faible risque de cholécystectomie en comparaison a
I'absence d'utilisation. L'effet était significativement plus évident
pour un usage modéré et important des statines par rapport a
une faible utilisation (i.e. 1-4 prescriptions) [116]. Une étude cas-
témoins finlandaise a croisé 272 patients utilisant des statines
avec 272 patients n’en utilisant pas, par dge et sexe, pour étudier
I'influence des statines sur la lithiase biliaire compliquée au
moment de la chirurgie vésiculaire. Alors que les patients utili-
sant des statines ne présentaient pas plus de suites compliquées
apres cholécystectomie que les patients n’en utilisant pas, un
traitement par statines a été associé a une durée plus bréve de
la cholécystectomie par voie laparoscopique [117]. Cependant,
des études controlées de meilleure qualité sont nécessaires pour
confirmer ces résultats et les statines ne peuvent pas a ce jour
étre proposées en prévention des calculs biliaires [118,119].

L'ezetimibe est un inhibiteur sélectif de 'absorption du
cholestérol agissant sur la protéine intestinale Niemann-Pick
C1-like 1 (NPC1L1). Des études chez le rongeur utilisant des
régimes lithogénes ont montré un effet bénéfique de I'ezeti-
mibe sur la composition lipidique de la bile, sur I'absorption
intestinale du cholestérol, la sécrétion et la saturation biliaires
de cholestérol, agrégation de cristaux, la formation des calculs,
le flux biliaire, la fonction motrice de la vésicule et sur la cho-
lécysto-stéatose [120-123]. Dans le modéle du hamster sous
un régime lithogéne, I'ezetemide, prévient I'augmentation de
cholestérol dans la bile et I'accumulation du cholestérol dans le
foie [124]. L'intérét translationnel de ces effets de 'ezetimibe a
été confirmé dans une étude pilote chez des patients présentant
une lithiase biliaire de cholestérol : I'’ezetimibe réduisait la
saturation biliaire en cholestérol et retardait sa cristallisation
[120]. Cependant, dans une petite étude rétrospective cas-
témoins, I'ezetimibe n’apparaissait pas influencer la prévalence
des calculs biliaires [125]. Plus récemment, dans une grande
étude danoise ayant inclus 67 385 sujets, il a été montré que
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des variants génétiques du géne NPC1L1, mimant I'effet de la
monothérapie par I'ezetemibe, étaient associés a une réduction
dose-dépendante de la concentration sérique du cholestérol
lié aux lipoprotéines de faible densité (LDL) et du risque de
maladie vasculaire ischémique. Cependant, I'incidence cumu-
lée de la lithiase symptomatique était augmentée (échantillon
de 3 886 sujets) [126]. 1l est possible que chez 'homme (qui
exprime NPC1L1 au niveau de I'intestin et dans le foie), une
activité génétiquement réduite de NPC1L1 puisse expliquer
une plus faible captation du cholestérol de I'intestin vers les
entérocytes et de la bile vers les hépatocytes. Ce dernier effet
pourrait augmenter le risque de lithiase biliaire. Aucun effet
indésirable lié a la vésicule biliaire n'a été mis en évidence sous
le traitement par ezetemide dans I'essai IMPROVE-IT (comparant
les patients traités par statines et ezetimide aux patients traités
par statines seules) avec un suivi minimal de 2,5 ans [127]. De
maniére générale, ces résultats indiquent que l'utilisation de
I'ezetimide en prévention des calculs biliaires de cholestérol
demande plus d’investigation [118,119,128,129]. Cette approche
thérapeutique doit étre relativisée en mettant en balance d’'une
part I'utilisation de combinaison de molécules hypolipémiantes
(statines/ezetemibe), le risque de calculs biliaires lié au sexe
(plus élevé chez les femmes que chez les hommes) et a la durée
totale du traitement par ezetemibe, et d’autre part les groupes
de patients présentant des anomalies métaboliques et un risque
cardiovasculaire élevé.

Enfin, I'aspirine n’est actuellement pas indiquée pour la
prévention des calculs biliaires [6].

Prévention primaire des calculs biliaires dans les groupes
arisque élevé

Perte de poids rapide

A quel moment I’AUDC peut-il étre utilisé pour prévenir les calculs
biliaires chez les patients obéses ?

Dans les situations associées a une perte rapide de poids (c’est-
a-dire, un régime trés pauvre en calories, chirurgie bariatrique),
ITAUDC peut étre temporairement recommandé (au moins 500 mg
par jour jusqu’a ce que le poids soit stabilisé) (niveau de preuve
modéré ; recommandation faible).

Commentaire : un IMC élevé et le sexe féminin sont des
facteurs de risque avérés pour la croissance des calculs biliaires
[6,20,26,29]. Un IMC élevé est aussi un facteur de risque causal
pour la lithiase biliaire symptomatique [30]. L'obésité influence
la plupart des mécanismes physiopathologiques de la formation
des calculs biliaires (i.e. sursaturation de la bile en cholestérol,
augmentation de la tendance a la cristallisation du cholestérol,
agrégation de calculs et diminution de la vidange vésiculaire
[6,26,130-134]. Cependant, le risque de formation de calculs
augmente aussi significativement lors d’'une perte de poids
rapide (> 1,5 kg/semaine) dans le cadre d’'un programme d’amai-
grissement [131,135-137] et diminue aprés deux ans lorsque le
poids est stabilisé [138,139]. Des variations cycliques du poids
sont aussi un facteur de risque indépendant et modeste pour la
formation des calculs biliaires [48,82,132,140]. A I'inverse, une
réduction progressive du poids a un rythme raisonnable (max
1,5 kg/semaine) chez des patients obéses [136,141,142] réduit
la biosynthése excessive de novo de cholestérol et la sécrétion

biliaire du cholestérol, avec comme résultat, une réduction du
risque de formation des calculs biliaires. Une étude récente
comportant une méta-analyse chez 171 patients a montré que
les facteurs associés a la formation de calculs biliaires aprés une
chirurgie bariatrique incluaient une vitesse rapide de perte du
poids, une diminution progressive du pourcentage de vidange
de la vésicule, un jeline prolongé durant toute la nuit et une
réduction de I'ingestion de calories et de fibres [143].

Une perte rapide de poids peut étre obtenue avec des régimes
trés pauvres en calories (i.e. des régimes apportant moins de
800 kcal par jour [139,144-147] ou avec la chirurgie bariatrique,
comme le by-pass gastrique avec une anse en Y selon Roux
(RYGB)) [81,131,137-139,148-152]. Bien que la majorité des
calculs nouvellement formés restent asymptomatiques apres
une perte de poids rapide, le risque de calculs biliaires non
compliqués aussi bien que compliqués et de cholécystectomie
est tout de méme augmenté et est 3 fois plus élevé aprés un
régime trés pauvre en calories qu’aprés un régime pauvre en
calories [139]. Une quantité appropriée en graisse (au moins
7 g/jour) au cours des régimes trés pauvres en calories pourrait
améliorer la motilité de la vésicule et diminuer le risque de calculs
symptomatiques, comme rapporté dans des études controlées
récentes [139,153,154]. Les patients qui présentent une perte de
poids rapide sont davantage exposés au risque de calculs biliaires
symptomatiques avec une incidence atteignant 28 % a 71 % aprés
un by-pass gastrique [27,150,151,155,156]. Une cholécystectomie
est indiquée chez prés d’un tiers des patients 3 ans aprés la
chirurgie [27,150]. Aprés une chirurgie bariatrique, le risque de
développer une lithiase biliaire atteint 48 % pour une perte de
poids supérieure a 25 % du poids initial, en particulier aprés un
by-pass gastrique ou une gastrectomie de type sleeve [157-162].
La méme tendance est observée chez les patients obéses suivant
un régime hypocalorique en période postopératoire [137].

Chez les patients obéses présentant une perte de poids rapide
avec un régime trés pauvre en calories ou aprés une chirurgie
bariatrique sans cholécystectomie, I'acide biliaire litholytique
et hydrophile AUDC prévient la formation des calculs de cho-
lestérol liée a une perte de poids rapide. Cependant, il faut tenir
compte du cofit de ce traitement chronique et de I'observance
des patients [137,138,148-151,163]. Une méta-analyse de
13 études contrdlées randomisées (ECRs) portant sur I'effet
protecteur de ’AUDC pendant la perte de poids (1 791 patients,
1217 randomisés pour recevoir un traitement par AUDC et 574
randomisés pour recevoir un placebo) a confirmé que '’AUDC
(avec une posologie entre 300 mg/jour et 1 200 mg/jour) pouvait
prévenir la formation de calculs vésiculaire pendant un régime
ou apres chirurgie bariatrique [ 164]. Le traitement par AUDC doit
étre maintenu a une dose plus faible (500-600 mg/j) que celle
utilisée pour la dissolution des calculs jusqu’a ce que le poids soit
stabilisé [150]. En effet, I'efficacité du traitement est la meilleure
pendant la perte de poids alors que le risque de développer des
calculs diminue une fois que le poids est stabilisé [150]. Une
analyse utilisant un arbre décisionnel montre que la prévention
des calculs biliaires par 'AUDC réduit les cofits [165]. LAUDC
est devenu le traitement standard prophylactique de la lithiase
biliaire chez le patient obése suivant un régime trés pauvre en
calories ou aprés une chirurgie bariatrique. Des patients qui ont
bénéficié d’'une gastroplastie verticale calibrée ou d’une gastro-
plastie avec anneau ajustable ont été randomisés pour recevoir
un placebo ou 500 mg d’AUDC par jour. L'incidence de formation
de calculs biliaires a 12 et 24 mois était respectivement de 22 % et
30 % (groupe placebo) et 3 % et 8 % (groupe AUDC). La fréquence
de la cholécystectomie était de 12 % dans le groupe placebo
et de 5 % dans le groupe AUDC [138]. Dans I'étude de Wudel
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et al. [151], des calculs biliaires se sont formés chez 71 % des
patients dans les 12 mois suivant le by-pass gastrique ; 41 % de
ces patients sont devenus symptomatiques et 67 % des patients
symptomatiques ont bénéficié d'une cholécystectomie. ’AUDC a
été efficace en prévention de la formation des calculs par rapport
a un placebo, mais un probléme majeur a été le mauvais résultat
thérapeutique lié a la mauvaise observance. Des études sont
nécessaires pour confirmer qu'une prise en charge combinée
(i.e ; régime et AUDC) a la possibilité d’améliorer la prévention
des calculs lors d’'une perte de poids [143,166].

L'effet bénéfique des acides gras polyinsaturés (n-3) extraits
de I'huile de poisson sur la cristallisation biliaire a été confirmée
par une étude randomisée en double aveugle contre placebo
chez des femmes obéses lors d'une perte de poids rapide avec
un régime hypocalorique (1 200 kcal/j) en combinaison avec de
I'AUDC (1 200 mg/j) [93].

Aucun effet indésirable n’était attendu avec le dosage
utilisé dans les études antérieures (i.e. 300 mg/j-1 200 mg/j)
[137,138,147,148,151]. Sugerman et al. [ 150] a noté que certains
patients sous AUDC avaient été exclus en raison de « vomisse-
ments ou de prurit », mais il a été observé une fréquence compa-
rable de ces événements dans le groupe placebo. Shiffman et al.
[147] arapporté des effets indésirables identiques entre AUDC et
placebo, indépendamment de la dose d’AUDC (i.e. constipation,
céphalées, diarrhée, vertiges et infections respiratoires, avec une
fréquence allant de 16 % a 30 %).

L'aspirine n’est pas indiquée en prévention de la récidive des
calculs biliaires [167].

Faut-il réaliser une cholécystectomie prophylactique au cours
d’une chirurgie bariatrique chez des patients obéses qui pré-
sentent une perte de poids rapide ?

Une cholécystectomie prophylactique n'est pas indiquée en rou-
tine au cours d’une chirurgie bariatrique (niveau de preuve trés
faible ; recommandation faible).

Commentaire : les complications liées aux calculs biliaires
aprés une chirurgie bariatrique apparaissent généralement dans
les 7 a 18 mois qui suivent [168-172]. Aprés un suivi médian
de 3 ans, environ 20 % des patients bénéficiant d'une RYGB par
voie laparoscopique et ayant une vésicule normale deviennent
symptomatiques et subissent une cholécystectomie. La survie a
5 ans sans atteinte de la vésicule était faible (77,4 %) [173]. Un
autre avantage théorique de la cholécystectomie prophylactique
serait la prévention de futurs calculs dans les voies biliaires qui
peuvent étre difficiles a extraire par voie endoscopique aprés
une RYGB, en raison des modifications anatomiques. Sur la base
de ces considérations, une cholécystectomie prophylactique
concomitante de la RYGB a été antérieurement recommandée
dans la mesure ot il n’y avait pas d’augmentation du taux de
conversion en une chirurgie ouverte, du temps opératoire ni
méme de la durée d’hospitalisation [173]. Cependant, d’autres
études ont suggéré que la plupart des patients restaient
asymptomatiques [156,157,160,168,169,174-178] et n’avaient
pas besoin d’intervention supplémentaire a la suite de la RYGB.
Ainsi, une cholécystectomie concomitante (prophylactique) n’est
pas réalisée en routine au cours d’un geste de by-pass par voie
laparoscopique [168,169,174-176,179].

La cholécystectomie est principalement réservée au sous-
groupe de patients ayant une lithiase biliaire symptomatique
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ou des anomalies de la vésicule (par exemple, cholécystite
chronique, l1ésions d’allure tumorale) [152,171,173,180,181].
Cette prise de position est maintenue malgré le fait qu'une
cholécystectomie dans les suites d’'une RYGB pour des calculs
symptomatiques est rendue plus difficile et qu'une cholangio-
pancréatographie rétrograde par voie endoscopique peut ne pas
étre réalisable pour des raisons anatomiques [182].

En tenant compte des incertitudes sur la stratégie la plus
rentable pour la prise en charge de la vésicule biliaire chez les
patients ayant une RYGB, un modéle décisionnel a été développé
dans le cadre du systéme de santé américain [ 183]. Trois options
possibles ont été comparées : cholécystectomie concomitante
prophylactique, RYGB en conservant la vésicule (avec ou sans
AUDC en postopératoire) et une cholécystectomie uniquement
pour les patients présentant des calculs a I’échographie. La stra-
tégie la plus rentable sur le plan cofit-efficacité était la RYGB sans
cholécystectomie, en tenant compte du fait que les complications
lithiasiques post-chirurgicales étaient peu fréquentes [180]
sans utilisation d’AUDC. Le traitement par AUDC apparait trop
couteux apres une RYGB et devient moins couteux aprés une
cholécystectomie concomitante. Une autre limitation de I'uti-
lisation de I’AUDC est I'observance variable a une prescription
quotidienne allant de 40 % a 85 % [150,151,158,168,172].

Traitement au long cours par la somatostatine
ou ses analogues

Une prévention primaire des calculs biliaires par ’AUDC est-elle
indiquée chez les patients sous somatostatine ou ses analogues ?

Chez les patients sous traitement au long cours par somatostatine
ou ses analogues, un traitement concomitant avec IAUDC peut
étre pris en considération pour prévenir la formation de calculs
biliaires de cholestérol (niveau de preuve faible ; recomman-
dation faible).

Commentaire : les patients qui nécessitent un traitement
au long cours par la somatostatine ou différents analogues (i.e.
patients ayant des tumeurs neuroendocrines) présentent une
augmentation du temps de transit, une altération importante
de la vidange vésiculaire malgré une sécrétion préservée de
cholécystokinine (CCK) en période postprandiale [184] et
plusieurs modifications lithogénes de la bile [185-188]. Malgré
la survenue fréquente de calculs, ceux-ci ne deviennent que rare-
ment symptomatiques nécessitant une chirurgie rapide [189]. Un
suivi attentif de ces patients en tenant compte des changements
lithogénes est recommandé et un traitement concomitant par
I’AUDC peut étre pris en considération [186,187,190].

Nutrition parentérale totale

Une prévention des calculs biliaires est-elle indiquée au cours
d’une nutrition parentérale totale ?

Les patients sous nutrition parentérale totale ont un risque aug-
menté de formation de boue biliaire (sludge) dans la vésicule,
mais aucune recommandation de prévention ne peut étre donnée
(niveau de preuve trés faible ; recommandation faible).
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Commentaire : la boue biliaire est souvent mise en évi-
dence de facon fortuite en situation de stase vésiculaire et/
ou de changement paralléle de la composition biliaire, i.e.
jeline prolongé (en particulier lors d’'une nutrition parentérale
totale, NPT) [191]. En raison des modifications temporaires
de la motricité vésiculaire et de la composition de la bile, la
boue biliaire et les petits calculs peuvent disparaitre 'un et
I'autre aprés reprise d’'une alimentation orale (i.e. trois repas
par jour avec une quantité suffisante de graisse permettent
d’améliorer la vidange vésiculaire et la disparition de la boue
biliaire) [192-196]. Chez les patients sous NPT, celle-ci devrait
étre modifiée pour une nutrition entérale dés que possible.
Il existe des données contradictoires sur la stimulation de la
vésicule par la CCK chez les patients sous NPT (soit sous la
forme de CCK exogéne quotidienne ou d’une infusion rapide
d’acides aminés sous forme cristallisée) [192, 193, 197-199].
Dans une étude, un mélange d’huile de soja/triglycérides a
chaines moyennes/olive/poisson utilisé lors d’'une NPT au
long cours a entrainé une diminution de la taille des calculs
et leur disparition a 2 et 3 mois respectivement chez deux
enfants sous AUDC a la dose de 15 mg/kg/j [200]. Les résultats
globaux de ces études, bien que convaincants, sont tempérés
par le faible nombre de cas. En outre, il n’y a pas d’indication
d’'un traitement prophylactique par AUDC chez les patients
ayant de la boue biliaire alors que la NPT a été interrompue
[190]. L'utilisation d’'une NPT enrichie en acides gras oméga-3
augmente probablement le contenu biliaire en phospholipides
et diminue la sursaturation de la bile en cholestérol [201] par
un mécanisme qui implique aussi la suppression de la mucine
dans la bile [202].

Traitements hormonaux

Existe-t-il une indication de traitement pharmacologique ou chirur-
gical préventif des calculs biliaires lors du traitement hormonal
substitutif ?

Les médecins qui prescrivent les traitements hormonaux de
substitution doivent étre conscients du risque accru de calculs
biliaires. Actuellement, il N’y a pas d’indication pour une prévention
pharmacologique ou chirurgicale des calculs lors d’un traitement
hormonal substitutif (niveau de preuve trés faible ; recomman-
dation faible).

Commentaire : le traitement hormonal est largement
utilisé pour controler les symptdomes liés a la ménopause et
a aussi été utilisé pour la prise en charge et la prévention des
maladies cardiovasculaires, de I'ostéoporose et de la démence
chez la femme dgée. Une méta-analyse récente Cochrane [203]
a comparé les effets d’'un traitement hormonal (par voie orale,
transdermique, sous-cutanée ou intra-nasale (cestrogénes
seuls en continu ou combinés a de la progestérone) par rap-
port & un placebo pendant 3 & 7 ans. A partir de 23 études
randomisées en double aveugle (impliquant 42 830 femmes
agées de 26 a 91 ans provenant essentiellement de I'étude
Heart and Estrogen — Progestin Replacement Study (HERS) 1998
et de I'étude Women'’s Health initiative (WHI) 1998), les résultats
montrent une augmentation significative du risque de maladie
lithiasique biliaire avec les cestrogénes seuls (augmentation
absolue du risque de 26 a 45 pour 1 000 ; intervalle de confiance

95 % =36-57), avec un traitement combiné continu (augmen-
tation du risque absolu de 27 a 47 pour 1 000, intervalle de
confiance 95 % = 38-60), incluant les femmes ménopausées
souffrant d’affections cardiovasculaires [204-205]. Le risque
augmentait dans le groupe traité dés la premiére année.
Une attention particuliére est donc recommandée lors de la
prescription de différents types de traitements hormonaux
continus pour controler les symptomes liés a la ménopause. En
tenant compte d’une évaluation prudente des risques sévéres
sur la santé, ce traitement devrait étre réservé a des groupes
de patients a faible risque de maladie cardiovasculaire, de
thrombose veineuse ou de cancer du sein. Le risque de lithiase
vésiculaire est bien établi, mais la prévention médicale de la
lithiase biliaire n’a pas été étudiée dans des études randomi-
sées jusqu’a maintenant.

Prévention de la récidive des calculs des voies biliaires

Existe-t-il des stratégies efficaces pour prévenir la récidive de
calculs dans les voies biliaires ?

Aucune recommandation ne peut étre proposée pour la pré-
vention pharmacologique de la récidive des calculs des voies
biliaires (niveau de preuve trés faible ; recommandation
faible).

Commentaire : une récidive des calculs dans les voies
biliaires est observée chez 5 % a 20 % des patients aprés une
sphinctérotomie endoscopique [206-211] ; ces calculs peuvent
étre extraits habituellement par voie endoscopique. A ce jour, il
n’y a pas de traitement prophylactique validé. Aucun bénéfice
convaincant de prévention secondaire pharmacologique n’a
été observé et les données sur I'effet potentiel de 'AUDC [212]
n‘ont pas été validées dans des essais controlés et randomisés
[212,213].

Les patients présentant des mutations du géne codant la
floppase de la phosphatidyl-choline ABCB4 ont une prédispo-
sition monogénique pour la lithiase de cholestérol associée a
une concentration faible en phospholipides (LPAC). En raison
de la concentration faible en phospholipides dans la bile, la
lithiase biliaire de cholestérol se développe avant I'dge de
40 ans et se caractérise par des calculs de cholestérol dans
les voies biliaires intra-hépatiques et dans la vésicule et par
une récidive des symptdomes biliaires aprés cholécystectomie
[214-217]. Le diagnostic est basé sur I'histoire médicale, les
signes cliniques et d’imagerie. L’'examen microscopique de la
bile duodénale ou de la bile hépatique obtenue au moment
de la CPRE réalisée pour rechercher la présence de cristaux
ou micro-calculs et pour I'analyse chimique peut aider a la
prise en charge du patient dans cette situation. Alors que les
indices du diagnostic sont fournis par I’histoire familiale de
lithiase biliaire chez les parents du premier degré et la récidive
de calculs dans les voies biliaires [218], le test génétique via
I'analyse de la séquence du géne ABCB4 peut apporter d’autres
informations, mais n’est pas nécessaire pour le diagnostic de
LPAC. La majorité des patients bénéficie d’'un traitement pro-
phylactique ou au long cours par ’'AUDC (15 mg/kg/j) qui doit
étre débuté chez ces jeunes adultes pour prévenir la survenue
ou la récidive des calculs aussi bien que les complications qui
leurs sont liées [216].
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Diagnostic des calculs vésiculaires

Colique hépatique

Quand doit-on suspecter une lithiase biliaire symptomatique ?

Les symptomes caractéristiques de la lithiase vésiculaire (i.e. des
épisodes de douleur intense au niveau du quadrant supérieur droit de
'abdomen ou de I'épigastre, durant au moins 15-30 minutes avec des
irradiations vers I'épaule ou la partie droite du dos et un effet favorable
des antalgiques) doivent étre recherchés a l'interrogatoire et a 'examen
clinique (niveau de preuve trés faible ; recommandation faible).

Commentaire : les calculs vésiculaires sont présents dans
10 %-20 % des populations occidentales, mais I'incidence
augmente avec I'dge et est plus élevée chez les femmes. Chez
environ 80 % des porteurs, ils sont asymptomatiques. L’histoire
naturelle des calculs asymptomatiques suggére que la plupart
restent asymptomatiques tout au long de la vie. Les symptomes
se développent avec une incidence de 1 %-4 % par an, 20 % deve-
nant symptomatiques dans les 20 ans qui suivent le diagnostic
[219-222]. Des complications surviennent avec une incidence
de 1 %-3 % par an aprés le premier épisode de colique hépatique
et de 0,1 %-0,3 % chez les patients asymptomatiques [219,223].
Seuls trois symptomes sont significativement associés avec
la présence de calculs : les coliques hépatiques (Odds Ratio
[OR]: 2,6 ; intervalle de confiance 95 % : 2,4-2,9), les irradiations
douloureuses (OR : 2,8 ; intervalle de confiance 95 % : 2,2-3,7)
et 'utilisation d’antalgiques (OR : 2,0 ; intervalle de confiance
95 % : 1,6-2,5) [224]. Bien que la douleur biliaire ait un ratio
de probabilité positive de 1,34, la valeur prédictive positive des
symptomes biliaires est trés faible (0,25)[225]. Des nausées et des
vomissements peuvent étre présents. Les douleurs sont intenses
(niveau d’'intensité supérieur a 5 sur une échelle visuelle de la
douleur cotée de 0 a 10) et débutent brutalement ou augmentent
progressivement avant de se stabiliser. Cela résulte d’'une disten-
sion de la vésicule aprés une obstruction aigué et habituellement
temporaire du canal cystique par un calcul ou de la boue. La
plupart des épisodes se résolvent spontanément. Une périodicité
irréguliére de la douleur, un début environ une heure aprés le
repas, un début en soirée ou pendant la nuit réveillant le patient
et durant plus d’'une heure, sont tous trés évocateurs d'une dou-
leur d’origine biliaire [226-227]. Une durée supérieure a 5 heures
indique plus souvent une cholécystite aigué. Les complications
des calculs sont précédées par au moins un épisode « d’alerte » de
colique hépatique chez plus de la moitié des patients [228,229].
Chez environ 50 % des patients, les douleurs récidivent
aprées un premier épisode [219,223,230]. Des symptomes tels
que la dyspepsie, des briilures gastriques, des ballonnements,
des flatulences sont souvent présents chez ces patients. Ils ne
sont pas caractéristiques de la lithiase biliaire et peuvent étre
présents chez des sujets sans calcul et peuvent évoquer des
affections comme une dyspepsie fonctionnelle, un reflux gastro-
cesophagien, un syndrome du célon irritable ou une maladie
cardiovasculaire. S’ils sont présents chez un patient ayant des
calculs biliaires, ces symptomes persistent habituellement aprés
la cholécystectomie [226,231-233]. D’autres causes de douleurs
de la partie supérieure de I'abdomen doivent étre prises en consi-
dération pour le diagnostic différentiel de la douleur biliaire.
Les tests biologiques n’aident pas au diagnostic de calculs
vésiculaires symptomatiques non compliqués puisque leurs
valeurs sont normales chez une grande majorité de ces patients.
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Imagerie

Quelle est la méthode d’imagerie la plus appropriée pour le dia-
gnostic de calculs biliaires ?

Chez un patient ayant présenté une histoire récente de douleur
biliaire, une échographie abdominale doit étre réalisée (niveau de
preuve élevé ; recommandation élevée).

En cas de forte suspicion clinique de calculs vésiculaires avec
une échographie abdominale normale, une écho-endoscopie (ou
une IRM) peut étre réalisée (niveau de preuve faible ; recom-
mandation faible).

Commentaire : I'échographie abdominale est I'examen d’ima-
gerie de choix chez les patients présentant une douleur située dans
le quadrant supérieur droit de 'abdomen. Sa performance dans
la détection des calculs vésiculaires dépasse 95 % [234-236]. Les
patients dgés présentant des douleurs atypiques de I'abdomen, les
patients immunodéprimés avec un site incertain d’infection ou
les patients présentant une bactériémie suspects d’avoir un foyer
septique abdominal peuvent aussi étre évalués par une échogra-
phie abdominale pour rechercher des calculs biliaires compliqués.

A T'échographie abdominale, les calculs biliaires apparaissent
comme des foyers échogéniques avec un cone d’'ombre hypoécho-
gene. Leur mobilité permet de différentier les calculs des polypes et
elle doit étre recherchée en examinant le patient dans différentes
positions telle que couché, décubitus latéral droit ou debout. La
boue biliaire (sludge) est aussi détectée par les ultrasons sous la
forme de petits foyers échogénes ressemblant a du sable [237].

L’écho-endoscopie a une sensibilité élevée (94 %-98 %) pour
détecter une lithiase biliaire chez un patient présentant des
douleurs biliaires et une échographie abdominale normale [238].
Cette procédure peut étre particuliéerement utile chez les patients
ayant une pancréatite aigué ou une pancréatite récidivante qui
peut étre causée par de la boue biliaire [239-242]. L'IRM a été
recommandée lorsque les résultats des méthodes par ultrasons
ne permettent pas de conclure [243,244]. Le scanner (TDM) est
moins utile pour le diagnostic des calculs biliaires de cholestérol.

Cholécystite aigué

Quelles sont les explorations appropriées pour le diagnostic de
cholécystite aigué ?

Une cholécystite aigué doit étre suspectée chez un patient présen-
tant de la fievre, une douleur intense au niveau du quadrant supé-
rieur droit de 'abdomen durant plusieurs heures, et une douleur
du quadrant supérieur droit de 'abdomen associée a une défense
a la palpation (signe de Murphy) (niveau de preuve modéré ;
recommandation élevée).

Devant une suspicion de cholécystite aigué, un scanner peut étre
réalisé (niveau de preuve trés faible ; recommandation faible).

Commentaire : la cholécystite aigué est la plus fréquente
des complications de la lithiase biliaire, survenant chez environ
10 % des patients ayant des calculs symptomatiques [245]. Une
inflammation aigué de la paroi vésiculaire est habituellement liée
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a une obstruction du canal cystique par un calcul. La cholécystite
aigué est présente chez 3 %-9 % de tous les patients ayant des
symptomes abdominaux aigus qui se présentent aux urgences
et environ 45 %-80 % des patients rapportent des épisodes
antérieurs de douleur biliaire [223,229]. Les patients ayant une
cholécystite aigué se présentent avec une douleur intense que
s’aggrave pendant plusieurs heures (habituellement plus de 5 h),
irradiant vers I'espace inter-scapulaire ou I'épaule droite, accom-
pagnée de fiévre et souvent de nausées et de vomissements.
Une douleur au niveau du quadrant supérieur droit (mais pas a
gauche) associée a une défense a la palpation (signe de Murphy)
a une spécificité et une sensibilité élevée pour le diagnostic
[246]. La fiévre et les paramétres biologiques témoignant d’'une
inflammation (globules blancs, protéine C-réactive) sont habi-
tuellement présents. Pour évaluer la sévérité de la cholécystite
aigué, afin de guider la surveillance et la décision thérapeutique,
le dosage sérique de I'urée, de la créatinine, de I'albumine et les
gaz du sang artériel peuvent étre nécessaires [247].

L'échographie abdominale détecte avec précision les
calculs, une vésicule distendue, une paroi vésiculaire épaissie
(>4 mm), du liquide autour de la vésicule et un signe de Murphy
« échographique » (douleur augmentée par I'appui de la sonde
directement en regard de la vésicule). Les ultrasons ont une
moindre sensibilité pour détecter les calculs en situation de
cholécystite aigué [243], mais la combinaison de calculs dans
la vésicule avec un signe de Murphy « échographique » ou un
épaississement de la paroi vésiculaire a une valeur prédictive
positive de 92 % et 95 %, respectivement, pour le diagnostic de
cholécystite aigué [248].

Bien que le scanner ait été mal évalué dans le cas de la
cholécystite aigué, il peut mettre en évidence avec précision
une distension vésiculaire et un épaississement de la paroi de
la vésicule et peut identifier des complications de la cholécystite
aigué telles qu'un emphyséme de la paroi vésiculaire, la forma-
tion d’un abceés et une perforation [249,250]. Il est ainsi souvent
utilisé en préopératoire lors d’'une consultation aux urgences.

Une scintigraphie biliaire utilisant un radio-isotope (Tc-HIDA
scan) met en évidence les obstructions du canal cystique devant
I'impossibilité de remplissage de la vésicule aprés injection
intraveineuse du traceur. Cet examen a une trés grande sensi-
bilité pour le diagnostic de cholécystite aigué [250-252], mais
I'absence d’identification des calculs et les radiations ionisantes
font de I'’échographie la méthode d’imagerie de choix en Europe
[244]. Bien que, dans une méta-analyse récente, il n'ait pas été
observé de différence significative en termes de spécificité entre
I’échographie abdominale (83 % ; IC95 % : 74-89 %) ; 'IRM (81 % ;
IC 95 % : 69 %-90 %) et la scintigraphie biliaire (90 % ; IC95 % :
86 %-93 %) [250], les deux derniéres modalités d’'imagerie sont
moins adaptées a la situation d'urgence.

Traitement médical de la lithiase biliaire

Dissolution par les acides biliaires

Les calculs vésiculaires doivent-ils étre dissous en utilisant des
acides biliaires par voie orale ?

La litholyse utilisant les acides biliaires seuls ou combinés avec
la lithotripsie extracorporelle n'est pas recommandée pour les
calculs vésiculaires (niveau de preuve modéré ; recomman-
dation élevée).

Commentaire : bien qu'une méta-analyse des études
utilisant ’AUDC pour la litholyse [253] ait montré un taux de
succés acceptable chez des patients présentant de petits calculs
non calcifiés et une vésicule fonctionnelle (63 % des patients
sont débarrassés des calculs aprés 6 mois), il existe un manque
d’efficacité dans la prévention des symptomes et les complica-
tions qui surviennent ensuite puisqu’il existe un pourcentage
élevé de récidive a long terme (25 %-64 % a 5 ans et 49 %-80 %
a 10 ans) [254-265]. Des preuves apportées par des études
randomisées contrdlées, des revues systématiques et des études
de cohorte montrent que la lithotripsie extracorporelle (ESWL),
de maniére comparable a la dissolution par les acides biliaires
en utilisant ’AUDC seul, a un faible taux de guérison puisque
seuls 55 % de ces patients trés sélectionnés sont débarrassés
de leurs calculs [266].

La majorité des récidives lithiasiques est symptomatique
et un tiers des patients doivent subir une cholécystectomie
aprés un délai moyen de 3 ans [267]. Aprés 3 mois, seuls
26 % des patients ne présentent plus de colique hépatique
aprés un traitement par AUDC, comparé a 33 % des patients
aprés placebo, et environ 2 % des patients présentent des
complications liées aux calculs biliaires aprés traitement par
AUDC, ce qui est superposable au taux annuel de complica-
tions chez les patients qui ne prennent pas ce médicament
[253,264,265,268-272].

Les résultats d’'une étude de cohorte japonaise montrant une
réduction du risque de douleur biliaire ou de cholécystite aigué
[273] indépendante de la litholyse n’ont pas été confirmés dans
une étude néerlandaise, dans laquelle le traitement par AUDC
ne diminuait pas les symptomes biliaires chez des patients trés
symptomatiques inscrits sur une liste d’attente de cholécystec-
tomie [268].

Traitement de la colique hépatique

Quel est le traitement d’un patient présentant une colique hépa-
tique ?

La colique hépatique doit étre traitée avec des médicaments anti-
inflammatoires non stéroidiens (i.e. diclofénac, indométhacine)
(niveau de preuve modéré ; recommandation faible).

En outre, un traitement spasmolytique (i.e. butylscopolamine) et
les opiacés (i.e. buprénorphine) pour des symptémes séveres
peuvent étre indiqués (niveau de preuve faible ; recomman-
dation élevée).

Commentaire : lorsqu’on traite une colique hépatique, on
doit faire la différence entre le traitement immédiat de la douleur
et le traitement de la cause (i.e. cholécystectomie). Basé sur des
preuves issues d’un seul essai, une cholécystectomie précoce
par voie laparoscopique dans les 24 h aprés le diagnostic de
colique hépatique apporte un traitement causal et diminue la
morbidité en liste d’attente de la cholécystectomie [274], mais il
est nécessaire de disposer d’autres ECRs pour que cette approche
thérapeutique puisse étre recommandée dans le cadre de délais
d’attente courts [275].

Des antalgiques combinés a des médicaments spasmo-
lytiques sont habituellement utilisés pour le traitement
antalgique de la colique hépatique. Des médicaments anti-
inflammatoires non stéroidiens (AINS) tels que le diclofénac
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(i.e. 50 mg-75 mg IM), le kétoproféne (i.e. 200 mg IV) ou
I'indométhacine (i.e. 50 mg IV ou 2 suppositoires de 75 mg)
ont un effet antalgique sur la colique hépatique [276-278]. Des
ECRs récentes montrent que I'administration de ces médica-
ments peut réduire le risque de développer une cholécystite
aigué dans I'évolution d'une colique hépatique [278-280]. En
comparaison avec les autres traitements, les AINS sont plus
efficaces sur le contréle de la douleur que les médicaments
spasmolytiques [278]. Des contre-indications tels qu’'une réac-
tion allergique a un AINS ou une altération de la fonction rénale
ou des complications gastro-intestinales doivent étre prises
en compte. Des antalgiques plus faibles tels que le métamizol
[281] ou le paracétamol peuvent étre suffisants dans des cas
individuels En outre, des coliques hépatiques causées par des
calculs vésiculaires ont aussi été traitées avec succés par de
la nitroglycérine [282].

Pour des symptomes sévéres, des opiacés plus forts sur le
plan antalgique sont administrés bien qu'il n’y ait pas de diffé-
rence entre AINS et opiacés dans les ECRs [278]. Le médicament
le plus adapté semble étre la buprénorphine parce qu'il contracte
moins le sphincter d’Oddi que la morphine [283-285]. L'efficacité
de différentes combinaisons (i.e. AINS et opiacés) n’a pas été
suffisamment étudiée.

Les antibiotiques

Les antibiotiques sont-ils habituellement indiqués lors d’une cho-
lécystite aigué ?

Les antibiotiques ne sont pas recommandés dans les cholécys-
tites aigués peu séveres (i.e. sans angiocholite, sans bactériémie/
sepsis, sans abceés ni perforation) (niveau de preuve tres faible ;
recommandation faible).

Commentaire : le traitement initial d'une colique hépatique
est orienté vers une prise en charge globale du patient, com-
prenant une hydratation et des électrolytes en méme temps
qu’une correction des désordres métaboliques. Un traitement
anti-bactérien est habituellement empirique chez les patients
ayant une cholécystite aigué. Cependant, aucune corrélation
entre la sévérité des symptoémes, la description de la vésicule
ou une vésicule positive en culture et I'utilisation d’antibio-
tiques en postopératoire n’a été observée [286]. Une petite
étude randomisée contrdlée récente n’a pas pu démontrer
qu’un traitement antibiotique intraveineux avec amoxicilline/
acide clavulanique ou une combinaison de ciprofloxacine et de
métronidazole améliorait I'issue précoce d’une hospitalisation
de patients ayant une cholécystite aigué peu sévere [287]. Les
patients immunodéprimés présentant une cholécystite com-
pliquée (angiocholite aigué, bactériémie/sepsis, perforation,
abceés) recoivent habituellement des antibiotiques. Le trai-
tement initial doit couvrir les entérobactéries, en particulier
E Coli. Une couverture vis-a-vis des germes anaérobies, en
particulier Bacteroides spp., est justifiée chez les patients en
mauvais état clinique [288]. Dans une étude prospective, I'dge
>70 ans, la présence d'un diabéte et une vésicule distendue a
I’admission étaient associés a un échec du traitement conser-
vateur ; une leucocytose persistante et une tachycardie étaient
prédictives de la nécessité d'une cholécystectomie a 24 h et
48 h du suivi [289].
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Traitement chirurgical de la lithiase vésiculaire

Patients ayant des calculs biliaires symptomatiques

Quel est le traitement des calculs vésiculaires symptomatiques ?

La cholécystectomie est I'option de choix pour le traitement des
calculs vésiculaires symptomatiques (niveau de preuve modéré ;
recommandation élevée).

Commentaire : en fonction de I'intensité et du nombre d’épi-
sodes symptomatiques, une cholécystectomie devrait étre réalisée
devant une lithiase symptomatique parce qu’environ la moitié des
patients présentent des coliques récidivantes [268]. Le risque de
complications telles qu'une cholécystite aigué, une pancréatite
biliaire, un ictére obstructif et une angiocholite est de 0,5 %-3 % par
an[219,221,230,290,291]. Les alternatives au traitement chirurgi-
cal comprennent la dissolution par les acides biliaires en utilisant
I’AUDC et la lithotripsie (ESWL), mais ce type de traitement ne
peut étre recommandé en raison du faible taux de guérison, de la
fréquence élevée de récidive des calculs et de leur manque d’effi-
cacité en prévention des symptomes et des complications aprés
le traitement médical. Le taux de guérison est seulement de 27 %
aprés AUDC et seulement de 55 % aprés ESWL chez des patients
sélectionnés, et le taux de récidive des calculs est supérieur a 40 %
aprés une dissolution compléte des calculs ou aprés ESWL dans
les 4 ans qui suivent. En outre, environ 30 % des patients ont des
symptomes dans les 3 mois qui suivent indépendamment du fait
que I’AUDC a été utilisé et le taux annuel de complications aprés
AUDC est environ de 2 %, ce qui est semblable au taux observé chez
les patients ne prenant pas '’AUDC [190,253,264,265,268,292].
La cholécystectomie prévient les complications liées aux calculs,
mais peut ne pas étre nécessaire si des symptomes de colique
hépatique ne se sont pas manifestés dans les 5 derniéres années ou
aprés un seul épisode de colique hépatique (avec 50 % de chance
de présenter un autre épisode de colique dans I'année) [221]. Alors
que larécidive des épisodes de colique hépatique n'augmente pas
le taux de complication liées a la cholécystectomie, il est difficile
de prédire quels patients vont développer des complications telles
qu'une cholécystite aigué, une pancréatite, un ictére obstructif et
une angiocholite, toutes ces complications augmentant le risque
de conversion en une chirurgie ouverte et prolongeant la durée
d’hospitalisation aprés une cholécystectomie. Des symptomes
abdominaux persistent chez un patient sur 3 ou 4 aprés une
cholécystectomie [231,232,293-297] ; en tenant compte du
fait que les symptdmes ne sont pas toujours trés spécifiques, la
décision d’intervenir jusqu’a réaliser une cholécystectomie doit
étre personnalisée afin de réduire les opérations itératives.

Indications chez les patients ayant des calculs vésiculaires
asymptomatiques

Les patients ayant des calculs biliaires asymptomatiques doivent-
ils étre traités ?

Un traitement n’est pas recommandé en routine chez les patients
ayant des calculs vésiculaires asymptomatiques (niveau de
preuve trés faible ; recommandation élevée).
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Commentaire : aucune étude controlée randomisée n’a étudié
le bénéfice d’une cholécystectomie chez les patients asympto-
matiques. Ni les observations cliniques complétes ni I'analyse
détaillée d’études prospectives concernant I’évolution clinique de
lithiases biliaires asymptomatiques n’ont prouvé I'efficacité de la
cholécystectomie chez les patients asymptomatiques présentant
des calculs biliaires. Environ 0,7 %-2,5 % des patients avec calculs
biliaires asymptomatiques vont développer des symptomes en
relation avec leurs calculs tous les ans. L'incidence annuelle des
complications telles qu'une cholécystite aigué, une pancréatite
aigué, un ictére par obstruction ou une angiocholite est de
0,1 %-0,3 %[219,221]. Le traitement (cholécystectomie par voie
ouverte ou par laparoscopie) de patients asymptomatiques ayant
des calculs dans la vésicule n’augmente pas leur espérance de
vie parce que le risque de la chirurgie (mortalité et morbidité)
I’emporte sur la probabilité de complication [223,298]. En outre,
les cofits sont inférieurs pour les patients ayant des calculs
asymptomatiques si on attend la survenue de symptomes ou
de complications plutét que de réaliser une cholécystectomie
prophylactique ou une litholyse (voir recommandation : Des
calculs vésiculaires doivent-ils étre dissous en utilisant des acides
biliaires par voie orale ?) [299]. Dans les pays occidentaux ot la
prévalence du carcinome de la vésicule [300], le réel mais trés
faible risque de cancer de la vésicule chez les patients ayant une
lithiase vésiculaire asymptomatique ne justifie pas son traitement
[301,302]. Les patients diabétiques ne justifient pas non plus d’'un
traitement prophylactique [303,304].

Exceptions

Est-ce que la cholécystectomie est indiquée chez les patients
ayant une vésicule biliaire porcelaine ?

Les patients asymptomatiques ayant une vésicule biliaire por-
celaine peuvent bénéficier d’'une cholécystectomie (trés faible
niveau de preuve ; recommandation faible).

Commentaire : un pourcentage relativement élevé de
patients développent un cancer de la vésicule biliaire sans
cholécystectomie prophylactique. D’aprés les études antérieures
sur la vésicule biliaire porcelaine diagnostiquée principalement
sur I'imagerie abdominale, les carcinomes se développent sur
des vésicules biliaires calcifiées jusqu’a 20 % des cas [305]. Cette
association n’a pas été confirmée dans toutes les études [306] et
une relation de cause a effet entre la vésicule biliaire porcelaine
et le cancer de la vésicule biliaire n’a pas été établie [307]. 11
est également important de faire une distinction entre une
calcification homogéne de la paroi (taux trés faible de cancer)
et une calcification irréguliére (taux de cancer a 7 %) [308]. Une
cholécystectomie peut étre évitée chez les patients présentant
une calcification homogéne de la paroi [304]. Actuellement, une
vésicule biliaire porcelaine est principalement diagnostiquée
par I'échographie avec sélection d’une population différente par
rapport aux études antérieures. Une confirmation diagnostique
par la TDM est recommandée avant la chirurgie.

Plusieurs études ont montré une association entre le car-
cinome de la vésicule biliaire et les calculs biliaires [309-312].
Toutefois, il existe une grande incertitude concernant les béné-
fices d’'une cholécystectomie prophylactique dans ce groupe de
patients au regard des complications liées a la cholécystectomie,

incluant le risque de l1ésions des voies biliaires (voir le para-
graphe Lésions des voies biliaires). Il faudrait réaliser entre 67
et 769 cholécystectomies pour prévenir le cancer de la vésicule
biliaire en fonction de la présence de facteurs de risque supplé-
mentaires [313].

Est-ce que la chirurgie est indiquée pour les polypes de la vési-
cule biliaire ?

La cholécystectomie doit étre réalisée chez les patients ayant des
polypes de la vésicule biliaire > 1 cm avec ou sans calculs biliaires,
indépendamment de la présence ou pas de symptémes (niveau
de preuve modéré ; recommandation forte). La cholécystecto-
mie doit étre également envisagée chez les patients ayant des
calculs de la vésicule biliaire asymptomatiques et des polypes
de la vésicule biliaire de 6-10 mm et en cas de croissance des
polypes (tres faible niveau de preuve ; recommandation forte).

La cholécystectomie peut étre recommandée chez les patients
asymptomatiques présentant une cholangite sclérosante primitive
et présentant des polypes de la vésicule biliaire, indépendamment
de leur taille (niveau de preuve faible ; recommandation faible).

La cholécystectomie n'est pas indiquée chez les patients ayant des
calculs vésiculaires asymptomatiques et des polypes vésiculaires
< 5 mm (niveau de preuve modéré ; recommandation forte).

Commentaire : la prévalence dans la population générale
des polypes de la vésicule biliaire est comprise entre 1 % et
7 % [314-318]. La prévalence des adénomes (qui sont consi-
dérés comme des lésions précancéreuses) chez les personnes
ayant des polypes de la vésicule biliaire est inférieure a 5 %
[315,319]. Plusieurs grandes études ont montré que la proba-
bilité qu’il s’agisse d’'un adénome était nettement augmentée
en cas de polypes > 1 cm de diamétre. Les patients doivent
bénéficier d'une cholécystectomie dans la mesure ol jusqu’a
50 % des polypes > 1 cm de diameétre révélent un carcinome
[315,316,320-323].

Etant donné les complications associées  la cholécystectomie
(voir le paragraphe Lésions des voies biliaires), il existe une grande
incertitude concernant les bénéfices d’une cholécystectomie
prophylactique chez les patients ayant des calculs de la vésicule
biliaire asymptomatiques et des polypes de la vésicule biliaire
avec une taille de 6-10 mm. Une revue systématique de 10 études
observationnelles a montré que le taux de croissance du polype
n’est peut-étre pas un bon facteur prédictif de développement
d’un polype cancéreux [324]. Cependant, la méme revue a souli-
gné que certains polypes cancéreux avaient un diametre inférieur
a 1 cm (mais > 5 mm) alors que la grande majorité des polypes
intermédiaires (6-10 mm) avait un profil évolutif tout a fait bénin
[325]. Les polypes vésiculaires peuvent étre détectés de facon
plus précise avec I'’écho-endoscopie qu’'avec I'’échographique
transcutanée (87 %-97 % vs 52 %-76 %) [326,327]. Par conséquent,
I’écho-endoscopie peut étre utile pour différencier les polypes
vésiculaires de 6-10 mm de diamétre qui sont suspects de cancer
de la vésicule biliaire a I'échographie transcutanée.

Chez les patients avec une cholangite sclérosante primaire
(CSP), les 1ésions expansives de la vésicule biliaire sont souvent
malignes et I'incidence de la néoplasie intra-épithéliale est
élevée [328-330] ; aussi, il est raisonnable de proposer une
cholécystectomie aux patients atteints d’'une CSP avec des
polypes vésiculaires ou des lésions expansives, méme si leur
diameétre est < 1 cm.
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Pour les polypes > 18-20 mm de diamétre, une cholécystec-
tomie par voie ouverte doit étre privilégiée en raison du risque
important de malignité [319,323,331,332]. Bien qu’aucune
preuve formelle ne soit établie, les polypes avec un diameétre
de 6-10 mm qui ne sont pas retirés pourraient relever d'une
surveillance par échographie (chez les patients non obéses) ou
par écho-endoscopie selon un rythme initial de tous les 3 a 6
mois puis annuel en I'absence d’augmentation de la taille du
polype [316,323]. Il semble raisonnable de ne pas proposer de
surveillance pour des polypes asymptomatiques < 5 mm, géné-
ralement découverts de fagon fortuite. Au cours de I'échographie,
les polypes de la vésicule biliaire peuvent étre différenciés des
calculs vésiculaires en changeant la position du patient. La pré-
sence de plus d’'un polype fait pencher le diagnostic en faveur
de polypes de cholestérol plutdt qu’en faveur d’adénomes. La
présence de vaisseaux au niveau de la base du polype qui sont
caractéristiques des adénomes est parfois révélée avec succés
en utilisant une échographie couleur duplex [333].

Est-ce que la cholécystectomie est recommandée chez les
patients bénéficiant d’une autre intervention chirurgicale ?

La cholécystectomie n’est pas systématiquement recommandée
chez les patients ayant des calculs asymptomatiques pendant
une chirurgie abdominale, y compris une chirurgie bariatrique
ni chez les patients qui bénéficient d’'une transplantation rénale,
pulmonaire ou pancréatique (niveau de preuve trés faible ;
recommandation faible).

Chez les patients qui présentent des calculs vésiculaires symp-
tomatiques précocement apres une transplantation cardiaque ou
pulmonaire, la cholécystectomie doit étre retardée chaque fois que
possible (niveau de preuve trés faible ; recommandation faible).

Commentaire : en présence de calculs de la vésicule biliaire,
le risque de présenter des symptomes et de développer des
complications aprés une chirurgie de I'obésité de type restrictive
ou malabsorptive est de 10 %-15 % [157,172]. Dans la mesure ol
une opération majeure sera ensuite nécessaire si les patients
développent des symptdomes liés aux calculs biliaires et qu’il
n’existe pas de preuve démontrant une augmentation des
complications en cas de réalisation de la cholécystectomie dans
le méme temps opératoire que I'intervention chirurgicale abdo-
minale majeure [171], la cholécystectomie prophylactique peut
étre proposée aux patients présentant des calculs de la vésicule
biliaire asymptomatiques qui vont bénéficier d’interventions
chirurgicales abdominales majeures, bien que généralement
non recommandée.

L'incidence de la lithiase du cholédoque asymptomatique
augmente dans les deux premiéres années qui suivent une trans-
plantation cardiaque, rénale, pulmonaire et pancréatique avec
une augmentation de I'incidence des complications. La cholé-
cystectomie prophylactique réduit la mortalité et est considérée
comme rentable chez les patients asymptomatiques présentant
des calculs vésiculaires aprés une transplantation cardiaque
[334,335], mais n’est pas rentable chez les patients bénéficiant
d’une transplantation rénale ou pulmonaire [334]. En raison de
I'augmentation importante de la mortalité de la cholécystecto-
mie quand elle est réalisée avant ou immédiatement aprés une
transplantation cardiaque ou pulmonaire, il est préférable de
retarder le geste chirurgical apreés la transplantation a chaque
fois que possible [336-339]. En revanche, le risque de traiter les
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calculs de la vésicule biliaire chez les patients qui ont bénéficié
d’une transplantation d’organes solides est comparable a celui
de la population générale [340].

Est-ce que la cholécystectomie prophylactique peut étre réalisée
aux patients présentant une sphérocytose héréditaire ou une
drépanocytose ?

La cholécystectomie doit étre envisagée au moment de la splénec-
tomie chez les patients atteints de la sphérocytose héréditaire et
la drépanocytose et présentant de fagon concomitante une lithiase
biliaire asymptomatique. La raison supplémentaire pour laquelle une
cholécystectomie prophylactique doit étre proposée pendant une
autre intervention chirurgicale abdominale aux patients atteints de
drépanocytose et présentant une lithiase biliaire asymptomatique est
de lever l'incertitude diagnostique en cas de crises drépanocytaires
(niveau de preuve trés faible ; recommandation faible).

Commentaire : la sphérocytose héréditaire appartient a un
groupe d’anémies héréditaires hétérogénes caractérisé par la
présence de globules rouges de forme sphérique (sphérocytes)
sur le frottis sanguin périphérique. Les complications fréquentes
incluent des épisodes d’hémolyse, des crises aplastiques et la
formation (complication la plus fréquente) de calculs biliaires
pigmentaires (bilirubinate) [341,342]. La prévalence des calculs
biliaires augmente de 5 % a 40 %-50 % a 10 et > 50 ans, res-
pectivement, avec une augmentation du risque de 4 a 5 fois
en présence d'une maladie de Gilbert. La splénectomie est
une option thérapeutique importante, guérit la majorité des
patients atteints de la sphérocytose héréditaire et prévient la
lithiase biliaire secondaire a I'hémolyse. En effet, des mesures
préventives sont nécessaires avant de réaliser la splénectomie
dans ce groupe particulier de patients afin d’éviter la survenue
de complications liées aux calculs biliaires La cholécystectomie
prophylactique (par voie laparoscopique) est recommandée
chez les patients atteints d’une lithiase biliaire asymptomatique
[157,343] au moment de la splénectomie [342].

Les patients atteints de la drépanocytose ont un risque
élevé de formation de calculs pigmentaires. L’hémolyse et les
infections peuvent étre évitées par le dépistage précoce de la
drépanocytose permettant de prendre des mesures appropriées
pour prévenir les crises drépanocytaires. La cholécystectomie
prophylactique est recommandée pendant une intervention
chirurgicale abdominale réalisée pour d’autres raisons chez les
patients atteints de la drépanocytose et présentant une lithiase
biliaire asymptomatique pour lever toute incertitude diagnos-
tique en cas de crises drépanocytaires [157,343].

Investigations préopératoires

Quels sont les examens préopératoires nécessaires avant de
réaliser une cholécystectomie programmée ?

Aucun test de routine n'est nécessaire en dehors de I'échographie
abdominale pour confirmer la présence de calculs biliaires (niveau
de preuve modéré ; recommandation forte). Les tests biolo-
giques hépatiques peuvent étre réalisés au cas par cas (niveau
de preuve trés faible ; recommandation faible).
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Commentaire : en cas de cholécystectomie programmée, le
bilan préopératoire comprend un examen clinique, une écho-
graphie abdominale, des tests biologiques et d’autres examens
radiologiques. Avant une cholécystectomie programmée, il
est nécessaire de disposer d’au moins une échographie abdo-
minale pour confirmer la présence de calculs dans la vésicule
biliaire ; cependant, il n’est pas utile de répéter cet examen en
préopératoire immédiat si déja réalisé. La fibroscopie cesogastro-
duodénale (FOGD) n’est pas recommandée chez les patients
adressés pour une cholécystectomie. Malgré la sensibilité
diagnostique de I'examen endoscopique, une méta-analyse de
12 études de cohorte comprenant 6 317 patients a montré que
savaleur en tant qu'outil diagnostique conduisant a I'annulation
de la chirurgie est limitée ; ainsi, la FOGD préopératoire doit étre
seulement envisagée de maniére sélective [344].

Bien qu'un électrocardiogramme (ECG) soit souvent effectué
en routine en préopératoire, seulement 2 % des anesthésistes
ont rapporté avoir modifié la prise en charge préopératoire des
patients a la lumiére des résultats de I'ECG [345]. L'ECG préopé-
ratoire doit étre envisagé chez les patients qui présentent des
facteurs de risque cardiaque, mais ne doit pas étre recommandé
en routine pour les patients qui ne présentent aucun facteur de
risque et qui sont programmés pour une chirurgie a faible risque
comme la cholécystectomie [346].

Deux études randomisées et une revue ont comparé des
patients asymptomatiques chez qui une radiographie pulmo-
naire a été réalisée a des patients asymptomatiques qui ne I'ont
pas faite et il n’a pas été observé de différence en termes de
décalage ou d’annulation de la chirurgie [347-349]. On peut en
conclure que, chez les jeunes patients, 'ECG et la radiographie
pulmonaire peuvent ne pas étre nécessaires ; ces deux examens
peuvent étre justifiés chez les patients dgés ou dans certains
cas a risque élevé de complications postopératoires [350,351].

Les tests biologiques incluent le nombre de globules blancs,
ce qui peut étre utile dans I’évaluation des résultats postopéra-
toires, en particulier chez les patients présentant des complica-
tions infectieuses ou pour vérifier I’évolution de la leucocytose
lorsque la chirurgie est réalisée pour une cholécystite aigué
[352]. Dans la mesure ot le risque de transfusions est de 0,7 %
pour la cholécystectomie par voie laparoscopique (Iégérement
supérieur en cas de « procédure par voie ouverte »), I'évaluation
préopératoire de routine de 'hémoglobine et de 'hématocrite
n’est méme pas considérée comme obligatoire [352,353]. Le
nombre des plaquettes, 'INR (international normalized ratio), le
temps de thromboplastine partielle (TPP) sont souvent réalisés
et sont nécessaires pour évaluer les facteurs de coagulation chez
les patients devant bénéficier d’'une intervention chirurgicale.
Cependant, les tests de la coagulation ne sont pas recommandés
(sauf s'il existe des facteurs de risque spécifiques de risque
hémorragique dans les antécédents du patient) [350], mais tout
antécédent de saignement doit étre correctement pris en compte
chez tous les patients.

Les tests biochimiques hépatiques comme la bilirubine,
I'alanine aminotransférase (ALAT), I'aspartate aminotransfé-
rase (ASAT), la y-glutamyl transférase (y-GT) et la phosphatase
alcaline (PA) peuvent étre utiles pour prédire la présence d’'une
obstruction des voies biliaires ou une autre maladie hépatique
[353-356], mais il n’y a actuellement aucune preuve indiquant
que ces tests sont obligatoires. L’absence de dilatation du cholé-
doque (VBP) et d’anomalies biochimiques rend le diagnostic de
lithiase cholédocienne hautement improbable [355,357]. Dans
ce groupe de patients, I'EUS ou la cholangiopancréatographie
par résonance magnétique (CPRM) préopératoire ou la cholan-
giographie peropératoire ne sont pas nécessaires.

Type de cholécystectomie

Est-ce que la cholécystectomie doit étre réalisée par voie lapa-
roscopique ou par voie ouverte en pratique courante ?

La cholécystectomie par voie laparoscopique est la méthode de
référence de la cholécystectomie en cas de calculs de la vésicule
biliaire symptomatiques incluant la cholécystite aigué (niveau de
preuve élevé ; recommandation forte).

Commentaire : dans le monde entier, la cholécystectomie
par voie laparoscopique est devenue I'intervention de référence.
Aujourd’hui, plus de 93 % de toutes les cholécystectomies sont
débutées par voie laparoscopique. Le taux de conversion en une
cholécystectomie par voie ouverte est de 4 %-8 % [358-361]. Une
récente méta-analyse [362] des ECRs qui comparaient les deux
procédures [363,364-397]| montre, pour la cholécystectomie par
voie laparoscopique, un taux de complication identique avec
une durée moyenne d’hospitalisation plus courte de 3 jours et
période de convalescence plus courte de 3 semaines. Ces données
sont concordantes avec les analyses de cofits qui démontrent
une réduction des colits de 18 % pour le traitement des patients
hospitalisés en utilisant la procédure laparoscopique par rapport
ala cholécystectomie par voie ouverte [398]. Méme dans le cadre
de comparaisons historiques, les taux actuels de complications
(fuite biliaire 0,4 %-1,5 %, infection des plaies 1,3 %-1,8 %, pancréa-
tite 0,3 %, saignements 0,2 %-1,4 %) sont également plus faibles
que ceux de la cholécystectomie par voie ouverte [358,361].
Cependant, une grande méta-analyse en 1996 [399] a suggéré
une tendance vers un taux plus important de Iésions des voies
biliaires Aujourd’hui, le taux de Iésions sévéres des voies biliaires
aprés une cholécystectomie est faible (0,2 %-0,4 %) quelle que soit
sa voie d’abord, laparoscopique ou ouverte [361,362,400,401].
Aussi, en reprenant la méta-analyse, une « cholécystectomie
avec petite incision » s’est avérée étre équivalente a une cholé-
cystectomie laparoscopique et peut étre proposée comme une
alternative intéressante [362].

Comme précisé dans les ECRs, les patients atteints d’une
cholécystite aigué peuvent aussi étre opérés par voie laparosco-
pique [402-404]. Cependant, le temps opératoire, les risques et les
taux de conversion sont plus élevés en cas de cholécystectomie
par voie laparoscopique dans la phase aigué par rapport a une
cholécystectomie programmée apres résolution de I'épisode aigu.

En cas de forte suspicion de cancer (avancé) de la vésicule
biliaire, la cholécystectomie doit étre réalisée par voie ouverte
au lieu de la voie laparoscopique. En cas de syndrome de Mirizzi
(si diagnostiqué en préopératoire), il n'y a pas en soi de contre-
indication a utiliser la voie laparoscopique. Toutefois, le médecin
doit étre prét a la conversion en voie ouverte, en particulier en
cas de syndrome de Mirizzi Il (fistule entre la vésicule biliaire et
la voie biliaire) [405,406].

Doit-on réaliser une cholécystectomie par voie ouverte ou par voie
laparoscopique chez les patients atteints de cirrhose ?

La cholécystectomie par voie laparoscopique est la méthode de
choix de la cholécystectomie pour les calculs vésiculaires sympto-
matiques chez les patients présentant une cirrhose Child-Pugh A ou
Child-Pugh B (niveau de preuve modéré ; recommandation forte).
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Commentaire : la cholécystectomie laparoscopique est
associée a moins de complications que la cholécystectomie
par voie ouverte et est donc I'option thérapeutique de choix
pour les patients ayant une cirrhose Child-Pugh A ou B [407].
Cependant, les taux de complications de la cholécystectomie
sont élevés quelle que soit la voie d’abord utilisée laparoscopique
ou ouverte chez les patients Child-Pugh C [408], et la plupart
des séries rapportent des taux plus élevés de morbidité et de
conversion chez les patients avec un score MELD préopératoire
(Model for End-Stage Liver Disease) > 13 [409,410]. Lorsqu'il existe
des contre-indications importantes a la cholécystectomie, telles
qu’'une maladie hépatique en phase terminale et la présence
de calculs vésiculaires a I'origine d’'une symptomatologie trés
sévere, il a été rapporté I'intérét de la pose d’'une prothése
endoscopique cholédoco-duodénale dans les petites séries
rétrospectives [411].

Existe-t-il une alternative a la cholécystectomie laparoscopique
pour traiter les patients présentant des calculs biliaires sympto-
matiques ?

La cholécystectomie par mini-laparotomie (laparotomie < 8 cm) est
I'option alternative a la cholécystectomie laparoscopique (niveau
de preuve élevé ; recommandation forte).

Commentaire : les ECRs qui ont comparé la cholécystectomie
laparoscopique a la cholécystectomie par mini-laparotomie
(laparotomie < 8 cm) n’ont pas montré de différence entre
les deux procédures en termes de taux de complications, de
durée de séjour hospitalier et de périodes de convalescence
[362,366,412-422] ; ainsi, la cholécystectomie par mini-
laparotomie est une alternative intéressante a la cholécystec-
tomie laparoscopique.

Meéthode de la cholécystectomie par voie laparoscopique

Nombre et taille des ports

Quel est le nombre et la taille des ports qui doivent étre prati-
qués dans la cadre d’une cholécystectomie par voie laparos-
copique ?

Actuellement, la cholécystectomie laparoscopique doit étre réa-
lisée en pratiquant 4 ports dont 2 ports d’une taille d’au moins
10 mm et 2 ports d’une taille d’au moins 5 mm (niveau de preuve
tres faible ; recommandation faible).

Commentaire : il existe une grande incertitude quant aux
bénéfices cliniques de la cholécystectomie par voie mini-lapa-
roscopique ou par voie laparoscopique a port unique par rapport
a la cholécystectomie laparoscopique courante [423,424]. Leur
profil de sécurité n’a pas encore été bien établi et ces méthodes
techniques ne peuvent pas étre recommandées en pratique
courante [423-425].
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Utilisation d’une antibiothérapie prophylactique

Est-il nécessaire d’initier une antibiothérapie prophylactique avant
la réalisation d’une cholécystectomie programmée ?

En pratique courante, une antibiothérapie prophylactique n'est
pas nécessaire avant la réalisation d’'une cholécystectomie pro-
grammée (niveau de preuve trés faible ; recommandation
faible).

Commentaire : une revue systématique des ECRs a montré
qu’il n’y avait pas de différence significative en termes de pour-
centage de patients présentant des infections du site opératoire
(environ 3 % avec ou sans antibiothérapie prophylactique) ou
des infections extra-abdominales (environ 1,4 % avec ou sans
antibiothérapie prophylactique) [426]. Une ECR a démontré qu’il
n’y avait pas besoin d’'une antibiothérapie prophylactique en
pratique courante, méme en cas de perforation de la vésicule
biliaire au cours de la chirurgie [427].

Cholangiographie peropératoire

Est-ce qu’une cholangiographie peropératoire de routine ou
sélective est nécessaire au cours de la cholécystectomie chez
les patients a faible risque de calculs de la voie biliaire prin-
cipale ?

Une cholangiographie peropératoire sélective ou de routine n'est
pas nécessaire au cours de la cholécystectomie chez les patients
a faible risque de calculs de la voie biliaire principale (niveau de
preuve faible ; recommandation faible).

Commentaire : une revue systématique des ECRs comparant
cholangiographie peropératoire sélective ou de routine vs pas
de cholangiographie a montré qu'il n’y avait pas de différence
significative en termes de pourcentage de patients présentant
des 1ésions biliaires (absence de lésion biliaire dans le groupe
cholangiographie vs environ 0,2 % dans le groupe pas de cho-
langiographie), de pourcentage de patients avec persistance de
calculs dans la voie biliaire principale ou de risque de mortalité
[428]. Pendant I'ére de la cholécystectomie par voie ouverte,
un taux de complications plus élevé était observé chez les
patients bénéficiant d’'une cholangiographie de routine par
rapport a ceux ne bénéficiant pas de cholangiographie [428].
Le temps opératoire était également plus long dans le groupe
« cholangiographie de routine » par rapport au groupe « pas
de cholangiographie » [428] (ce qui est attendu en raison d’un
temps supplémentaire nécessaire pour cette procédure). En
raison de I'absence de bénéfice significatif aprés une cholangio-
graphie de routine et de I'augmentation du temps opératoire,
il n'y a actuellement aucun argument pour recommander la
réalisation en routine d’'une cholangiographie au cours de
la cholécystectomie. Cependant, une analyse rétrospective
des bases de données a montré que I'incidence des lésions
biliaires était plus faible chez les patients bénéficiant d’'une
cholangiographie peropératoire par rapport a ceux qui n’en
bénéficiaient pas [429]. Ainsi, une grande incertitude existe

Journal of Hepatology 2016 vol. 65 | 146-181

Recommandations




de pratique clinique

Recommandations de pratique clinique

toujours quant a la question de réaliser en routine une cholan-
giographie peropératoire. Dans une ECR récemment publiée,
les patients présentant une lithiase symptomatique a risque
intermédiaire de présenter une lithiase cholédocienne ont
été randomisés pour bénéficier soit d’'une cholécystectomie
immédiate avec cholangiographie peropératoire soit d’'une
EUS préopératoire, suivie, le cas échéant, par une CPRE puis
ultérieurement d’'une cholécystectomie laparoscopique avec
cholangiographie peropératoire. Les patients qui avaient
bénéficié d’une cholécystectomie en premiére étape étaient
hospitalisés moins longtemps et nécessitaient un nombre
moindre d’examens pour la VBP, sans différence en termes de
morbidité ou de qualité de vie entre les deux groupes [430].
Néanmoins, le pourcentage de patients chez lesquels ont été
découverts des calculs de la VBP était d’environ 20 % seulement
dans les deux groupes, possiblement expliqué par la spécificité
relativement faible du critére d’inclusion utilisé pour définir le
risque intermédiaire de calculs de la voie biliaire (c’est-a-dire,
une activité des aminotransférases a deux fois la limite supé-
rieure de la normale en présence d’au moins une autre anomalie
biochimique hépatique). Par ailleurs, un certain nombre de
chirurgiens doivent actuellement avoir une expérience assez
limitée de la cholangiographie peropératoire.

Perte peropératoire de calculs biliaires

Y-a-t-il une indication a réaliser une conversion en cholécystecto-
mie par voie ouverte chez les patients pour lesquels les calculs
de la vésicule biliaire ont été dispersés dans la cavité abdominale
et n’ont pas été récupérés ?

La perte peropératoire de calculs vésiculaires nest pas une raison
suffisante pour une conversion en une chirurgie ouverte (niveau
de preuve trés faible ; recommandation faible).

Commentaire : la perforation de la vésicule biliaire entrai-
nant la dispersion des calculs biliaires dans la cavité péritonéale
peut se produire dans 4 %-19 % des cholécystectomies par voie
laparoscopique [431-433]. Si ces calculs ne sont pas récupérés,
les patients peuvent développer des complications comme une
douleur, un abcés au niveau du port, un abcés intra-abdomi-
nal, une fistule interne telle qu’'une fistule colique, une fistule
externe (abcés intra-abdominal qui se draine spontanément a
I'extérieur) ou des plaies dans 0 %-15 % des patients [431-433].
Par conséquent, il faut tout mettre en ceuvre pour récupérer ces
calculs en réalisant un lavage de la cavité péritonéale.

La cholécystectomie par voie laparoscopique en ambulatoire

Est-ce que la cholécystectomie par voie laparoscopique est réa-
lisable en ambulatoire en toute sécurité ?

La chirurgie ambulatoire est aussi slre que la chirurgie conven-
tionnelle (avec hébergement la nuit) pour la réalisation d’'une cho-
lécystectomie par voie laparoscopique chez des patients sans
maladie systémique (niveau de preuve modéré ; recomman-
dation faible).

Commentaire : une revue systématique des ECRS a rapporté
que la chirurgie ambulatoire semble tout aussi slire que la
chirurgie conventionnelle (avec nuitées) pour la réalisation d’'une
cholécystectomie laparoscopique [434]. Cependant, la chirurgie
ambulatoire ne semble pas améliorer les résultats des patients
en termes de retour a une activité normale ou de retour plus
rapide au travail, mais les importantes économies engendrées
en termes de cofits vont dans le sens d'une meilleure utilisation
des ressources limitées en soins de santé.

Moment idéal de la cholécystectomie

Patients ayant des douleurs biliaires non compliquées

A quel moment la cholécystectomie par voie laparoscopique
doit étre réalisée chez les patients ayant des douleurs biliaires
non compliquées ?

La cholécystectomie doit étre réalisée aussi t6t que possible
chez les patients souffrant de coliques biliaires non compliquées
(niveau de preuve faible ; recommandation faible).

Commentaire : la principale raison de retarder la chirurgie
chez les patients présentant des douleurs biliaires simples est
le délai sur la liste d’attente, c’est-a-dire qu’il n’existe pas de
raison médicale justifiant de retarder la chirurgie chez un patient
souffrant de douleurs biliaires simples ne présentant aucun
probléme sur le plan anesthésique.

Par ailleurs, le fait de retarder une intervention chirurgicale
expose le patient a des risques de complications liées aux calculs
biliaires. Sur la base des résultats d’'une seule étude avec un
risque élevé de biais [274], la cholécystectomie laparosco-
pique précoce (moins de 24 h aprés le diagnostic de douleur
biliaire) diminue la morbidité pendant la période d’attente de
la cholécystectomie laparoscopique programmeée non urgente
(temps moyen d’attente, 4 mois), la durée de séjour hospitalier
et le temps d’intervention. Par conséquent, la cholécystectomie
laparoscopique précoce est préférable.

Patients atteints d’une cholécystite aigué

Comment doivent étre traités les patients atteints d’une cholé-
cystite aigué ?

La cholécystectomie laparoscopique précoce (de préférence
dans les 72 h de I'admission) doit étre réalisée par un chirur-
gien suffisamment expérimenté chez les patients atteints d’'une
cholécystite aigué (niveau de preuve élevé ; recommandation
forte).

Commentaire : la cholécystite aigué est la complication la
plus fréquente de la maladie lithiasique. La revue systématique
des ECRs comparant la cholécystectomie laparoscopique précoce
réalisée dans la semaine qui suit le début des symptémes a la
cholécystectomie laparoscopique retardée réalisée au moins
6 semaines aprés la résolution des symptomes a montré que
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la cholécystectomie laparoscopique précoce réduisait la durée
totale du séjour hospitalier d’environ 4 jours [435]. La cholé-
cystectomie laparoscopique précoce n’augmente pas le taux de
complications sévéres en comparaison a la cholécystectomie
retardée (6,5 % vs 5,0 %, respectivement) [435]. Le taux de conver-
sion pour la cholécystite aigué est de I'ordre de 20 % dans les
deux groupes de chirurgie (précoce et retardée) [435] et est donc
beaucoup plus élevé que celui de I'intervention programmée
apreés I'apparition des douleurs biliaires simples. L'opération
doit étre réalisée dés que tous les problémes anesthésiques ou
chirurgicaux sont résolus. Notons que plus I'intervention chirur-
gicale est réalisée de facon précoce, plus le taux de conversion
est faible et la durée de séjour hospitalier courte [436].

Le traitement conservateur de la cholécystite aigué sans
réalisation de la cholécystectomie habituelle est possible. Il
faut savoir que, dans ce cas précis, plus d’un tiers des patients
présentent des complications ou sont admis en urgence pour
des douleurs biliaires. Une cholécystectomie est finalement
nécessaire chez 30 % des patients [437,438]. Si le patient ne peut
pas bénéficier d'une chirurgie élective précoce dans la semaine
suivante en raison d'un diagnostic tardif ou pour d’autres raisons
meédicales (risque élevé de la chirurgie) [439], la cholécystec-
tomie ne doit pas étre réalisée dans la période des 6 semaines
suivantes ; en effet, une ECR a montré que la morbidité de la
cholécystectomie par voie laparoscopique réalisée entre 7 et
45 jours était d’environ deux a trois fois supérieure a celle de
la chirurgie réalisée de fagon précoce ou apreés un intervalle de
6 semaines [440].

Des complications sévéres comme la gangréne, 'empyéme
et la perforation de la vésicule biliaire peuvent survenir chez
10 %-30 % des patients présentant une cholécystite aigué
[403,441,442]. Une imagerie préopératoire par TDM peut fournir
des informations utiles dans ces situations. Des fistules entre la
vésicule biliaire et le tractus digestif se développent chez moins
de 1 % des tous les patients qui ont des calculs vésiculaires.
Une fistule bilio-digestive se manifeste cliniquement par une
angiocholite « ascendante » ou par un syndrome de perte des
acides biliaires. Environ 60 % des fistules cholédoco-duodénales
sont asymptomatiques. Si des calculs de grande taille passent
a travers les fistules, un iléus biliaire est possible [443]. Une
aérobilie, en I'absence de toute chirurgie antérieure ou de pro-
cédures endoscopiques, peut indiquer la présence d’une fistule ;
les examens supplémentaires comme une IRM avec CPRM et une
CPRE apportent la confirmation diagnostique.

Patients présentant simultanément des calculs vésiculaires
et des calculs dans la voie biliaire

Quand doit-on réaliser la cholécystectomie chez les patients pré-
sentant des calculs vésiculaires aprés extraction endoscopique
des calculs de la voie biliaire ?

Chez les patients présentant de fagon simultanée des calculs
vésiculaires et des calculs de la voie biliaire, la cholécystectomie
laparoscopique précoce doit étre réalisée dans les 72 h apres la
CPRE préopératoire pour la lithiase cholédocienne (niveau de
preuve modéré ; recommandation forte).

Commentaire : une étude randomisée visant a définir le
bon moment de la cholécystectomie laparoscopique aprés une
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sphinctérotomie endoscopique a montré que la réalisation de
la cholécystectomie laparoscopique dans les 72 h aprés la CPRE
réduisait significativement le nombre de récidives d’épisodes
biliaires par rapport a la cholécystectomie laparoscopique
réalisé de facon retardée (aprés 6-8 semaines) ; il n'y avait de
pas de différences en termes de taux de conversion, de temps
opératoire ou de complications chirurgicales [444]. Il n’est pas
recommandé de réaliser de facon séparée la CPRE et la cholécys-
tectomie dans la méme journée dans la mesure ol cela risque
d’entraver la prise en charge des complications. Aucune étude
n’a comparé des intervalles de 2-4 semaines avec des intervalles
de 6-8 semaines.

Cholécystectomie chez les personnes dgées et chez les patients
présentant un risque anesthésique élevé

Doit-on réaliser une cholécystectomie chez les personnes dgées
et les patients présentant un risque anesthésique élevé ?

La cholécystectomie doit étre réalisée chez les personnes agées et
chez les patients présentant un risque anesthésique élevé qui ont
des complications liées aux calculs biliaires (comme la cholécystite
aigué, la pancréatite biliaire ou lictere obstructif) dés que I'état
général le permet (niveau de preuve faible ; recommandation
faible). La cholécystectomie laparoscopique ne doit pas étre refu-
sée au seul motif de I'dge chronologique (niveau de preuve tres
faible ; recommandation faible).

Commentaire : chez les patients dgés atteints d’une lithiase
biliaire symptomatique, la cholécystectomie doit étre effectuée
si possible. Bien que la réalisation différée de la cholécystecto-
mie aprés une sphinctérotomie endoscopique soit une option
chez les patients atteints de pancréatite biliaire, I'ensemble
des ECRs ont montré qu'une cholécystectomie retardée était
associée a une mortalité plus élevée, a un risque accru de
douleurs biliaires récidivantes, d’ictére et d’angiocholite ;
néanmoins, il est nécessaire de poursuivre les études [445].
Cependant, la plupart de ces études incluant des patients agés
excluaient les patients inaptes a la chirurgie. L'étude qui a
seulement inclus des patients a risque élevé (sur la base de la
présence d’'un ou plusieurs critéres suivants : dge supérieur
a 70 ans ; index de risque cardiaque élevé [index de risque
cardiaque de Goldman > 13] ; cirrhose Child-Pugh B ou C ;
déficit neurologique ou maladie articulaire a I'origine d’une
réduction importante de la mobilité ; IMC > 30 kg/m2) a montré
que les bénéfices d’une cholécystectomie courante par rapport
a une cholécystectomie différée étaient comparables a ceux
des patients a faible risque [445].

Chez les patients ayant une cholécystite aigué sévere ou
une anatomie complexe du systéme biliaire, une cholécystec-
tomie subtotale (par voie laparoscopique ou par voie ouverte)
ou une cholécystostomie percutanée suivie de la réalisation
ultérieure d’'une cholécystectomie sont des options possibles
[446,447]. En particulier, la cholécystostomie percutanée
représente une alternative thérapeutique chez les patients
a haut risque présentant une cholécystite aigué [448,449].
L’étude de Chang et al. [450] dans laquelle le drain a été retiré
aprés une durée médiane de 23 + 16 jours a montré une réci-
dive de la cholécystite ou de I'angiocholite chez 12 % de leurs
patients ; il a été rapporté des taux supérieurs dans d’autres

Journal of Hepatology 2016 vol. 65 | 146-181

Recommandations




de pratique clinique

Recommandations de pratique clinique

études [451]. La question de savoir si le traitement définitif
par cholécystectomie est nécessaire chez les patients a risque
chirurgical élevé qui ont présenté une cholécystite aigué aprées
une cholécystostomie percutanée n’est pas encore résolue dans
la mesure ot il n’a pas été conduit d’ECR répondant a cette
question. Cependant, la cholécystectomie doit étre envisagée
dans la mesure ot la situation des patients dont I'’état médical
s’améliore aprés la cholécystectomie percutanée pourrait
s’aggraver au cours du suivi sans traitement chirurgical
définitif [437].

Le drainage endoscopique de la vésicule biliaire peut étre
intéressant comme méthode alternative de drainage au cours
d’une cholécystite aigué. Dans une revue systématique, les taux
de réussite technique et clinique et la fréquence des événements
indésirables avec le drainage naso-vésiculaire endoscopique
ou le drainage de la vésicule biliaire avec pose de prothése
transpapillaire étaient de 81 % et 96 %, 75 % et 88 %, et de 3,6 %
et 6,3 % respectivement [452].

Il n’a pas été défini de limites d’age pour réaliser une
cholécystectomie laparoscopique. Certaines études ont
montré que la cholécystectomie laparoscopique peut étre
effectuée en toute sécurité méme chez des patients dgés de
plus de 75-80 ans [453,454] tandis que d’autres études ont
montré que le taux de conversion en cholécystectomie par
voie ouverte, le taux de complications et la durée de séjour
hospitalier étaient plus élevés chez les patients agés de plus
de 65-70 ans [455,456].

Enfin, une petite étude randomisée a montré que la CPRE
avec sphinctérotomie était supérieure a un traitement conser-
vateur chez les patients dgés présentant une cholécystite aigué
considérés a risque élevé pour une cholécystectomie [457].

Lésions des voies biliaires

Diagnostic de lésions des voies biliaires

Comment poser le diagnostic de lésions des voies biliaires apres
une chirurgie ?

Une suspicion de lésions des voies biliaires justifie une exploration
urgente incluant des tests biologiques (globules blancs, bilirubine,
enzymes hépatiques) et une imagerie (échographie abdominale,
TDM avec injection de produit de contraste, cholangiopancréato-
graphie par résonnance magnétique) pour mettre en évidence une
fuite biliaire et/ou une fuite intra-abdominale et nécessite d’hos-
pitaliser le patient pour une surveillance rapprochée (niveau de
preuve faible ; recommandation faible).

Commentaire : une lésion de la voie biliaire est définie par
toute atteinte biliaire, y compris la fuite biliaire ayant un impact
négatif sur le patient. Les facteurs de risque incluent les calculs
enclavés dans le canal cystique, le syndrome de Mirizzi, le calcul
enclavé dans I'infundibulum de la vésicule biliaire (poche de
Hartmann), les altérations inflammatoires ou les anomalies ana-
tomiques des voies biliaires intra-hépatiques [458]. Les 1ésions
des voies biliaires représentent une complication sévére avec de
possibles conséquences graves pour les patients ; les patients
ayant des lésions biliaires ont un taux de mortalité a 1 an et a
2 ans significativement plus élevé que chez ceux sans lésions
biliaires [429,459].

La CPRM, la TDM avec injection de produit de contraste,
la CPRE et/ou la cholangiographie percutanée par voie trans-
hépatique peuvent étre utilisées pour poser le diagnostic et
classer les l1ésions biliaires [460-464]. Dans les hopitaux ayant
peu d’expérience des lésions des voies biliaires, la CPRM est
la méthode radiologique de choix a visée diagnostique, le cas
échéant. La CPRM avec injection d’acide gadoxétique identifie
une fuite biliaire avec une sensibilité de 76 % a 100 % et une
spécificité jusqu'a 100 % [465-468] et peut étre utilisée comme
un test non invasif pour détecter une fuite biliaire. Ensuite, la
CPRE précise la nature de la Iésion des voies biliaires dans au
moins 90 % des cas [469,470].

Environ 40 % des lésions sont mises en évidence pendant
la cholécystectomie. La cholangiographie peropératoire
permet I'identification précoce des lésions des voies biliaires
chez 70 % des patients [469,470]. Depuis l'introduction de
la cholécystectomie laparoscopique, la littérature souligne
une augmentation du nombre de plaies des voies biliaires par
rapport a I'ére de la cholécystectomie par voie ouverte [471].
Une étude réalisée sur plus de 50 000 patients non sélectionnés
venant du Sweden Registry for Gallstone Surgery and ERCP
(GallRiks) a révélé que 1,5 % des patients bénéficiant d’une
cholécystectomie entre 2005 et 2010 ont développé des lésions
des voies biliaires, mais seulement un cinquiéme de ces lésions
(0,3 %) ont concerné une section partielle ou compléte de la
voie biliaire [429]. La fréquence rapportée des lésions biliaires
au cours de la cholécystectomie laparoscopique varie de 0,04 %
a 1,5 % [362,472-481]. L'incidence de la cholécystectomie
par voie ouverte varie de 0 % a 0,5 % [459,473,480,482,483].
Cependant, une revue systématique des ECRs comparant
la cholécystectomie laparoscopique a la cholécystectomie
par voie ouverte n’a pas montré de différence significative
en termes d’incidence des lésions des voies biliaires entre
les deux groupes (0,2 % dans chaque groupe) [480]. Par
conséquent, I'incidence réelle des lésions des voies biliaires
n’est pas bien connue, probablement en raison d’une sous-
déclaration de ces 1ésions [480]. Les facteurs qui pourraient
jouer un role incluent I'effet de la courbe d’apprentissage et
I'analyse critique de la sécurité et de variations anatomiques
[458,475,477,478,481,484].

A T'heure actuelle, il n’y a pas de données suffisantes
disponibles sur I'incidence des lésions des voies biliaires au
cours des nouvelles techniques laparoscopiques (a port unique,
mini-laparoscopie, NOTES) par rapport a la cholécystectomie
laparoscopique conventionnelle.

Traitement des lésions des voies biliaires

Quel est le traitement recommandé des Iésions biliaires décou-
vertes en peropératoire ?

La réparation chirurgicale premiére des Iésions biliaires décou-
vertes en peropératoire de type A, B ou C (voir Tableau 1)
peut étre réalisée sous la condition d’'une expertise chirurgi-
cale suffisante. Pour les lésions de type D, une consultation
peropératoire auprés d’'un centre expert est obligatoire ; un
simple drainage sous-hépatique est conseillé et le patient
est référé a un centre expert. La reconstruction tardive (aprés
6-8 semaines) est conseillée, souvent avec une hépatico-
jéjunostomie (niveau de preuve faible ; recommandation
faible).
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Quel est le traitement recommandé pour les lésions postopéra-
toires confirmées des voies biliaires établies ?

Les lésions biliaires de type A, B ou C doivent étre traitées par
voie endoscopique ; le traitement chirurgical est recommandé en
cas de lésions de type D (niveau de preuve faible ; recomman-
dation faible).

Commentaire : le diagnostic exact et la classification des
lésions biliaires est d’'une grande importance pour le choix du
traitement. Une comparaison des données de la littérature est
compliquée en raison de I'utilisation de systémes différents de
classification des lésions des voies biliaires [458,484-488]. La
classification d’Amsterdam [486] est souvent utilisée (Tableau 1)
parce que cette classification est directement associée a une stra-
tégie thérapeutique. Aprés la classification de la Iésion biliaire,
le patient doit étre transféré vers un centre spécialisé pour étre
pris en charge par une équipe experte multidisciplinaire.

En cas de lésion biliaire découverte en peropératoire, la
refermeture de la 1ésion de type A ou la réparation premiére
de la lésion de type B, C, D peut étre réalisée sous réserve
d’une expertise chirurgicale suffisante. Sinon, il est fortement
recommandé de réaliser un simple drainage sous-hépatique et
de transférer le patient vers un centre expert.

Apres I'opération, les patients présentant des 1ésions biliaires
confirmées sont orientés vers des centres experts. Le traitement
initial consiste a traiter le sepsis et a réaliser un drainage sous-
hépatique. La réalisation initiale d’'une laparoscopie ou lapa-
rotomie (a visée diagnostique) n’est pas conseillée. Les 1ésions
de type A ou B ou C sont traitées par voie endoscopique avec
dilatation et pose d'une prothése par voir transpapillaire. Pour
les 1ésions de type D, la reconstruction chirurgicale est conseillée
a la 62-8¢ semaine aprés la survenue de la Iésion.

Dans le cas contraire, le moment de la réparation chirurgi-
cale des lésions biliaires est controversé. Les options incluent
la réparation premiére au moment de la cholécystectomie, la
réparation précoce (aprés cholécystectomie, mais dans les 6
semaines environ) et la réparation retardée (plus de 6 semaines).
Une étude rétrospective en France a montré que la mortalité, la
morbidité et les taux d’échec chirurgical nécessitant des inter-
ventions (principalement un nombre supérieur d’interventions
chirurgicales) étaient plus élevés dans la réparation primaire
(3%,39 % et 64 %, respectivement) que dans la réparation précoce
(dans les 6 semaines) (2 %, 29 % et 43 %, respectivement) ou
que dans la réparation retardée (apres 6 semaines) (1 %, 14 % et
8 % respectivement) [489]. Il convient de noter que, dans cette
étude, 40 % des patients dans le groupe de réparation primaire,
50 % dans le groupe de réparation précoce et 100 % dans le
groupe de réparation retardée ont été pris en charge dans des
centres experts tertiaires, ce qui contribue probablement a des
différences significatives.

Tableau 1. Classification des lésions des voies biliaires

A : Fuite du canal cystique ou fuite d’un canal biliaire aberrant
B : Fuite de la VBP, avec ou sans sténose
C : Sténose de la VBP sans fuite

D : Section compléte de la VBP avec ou sans perte tissulaire

VBP, voie biliaire principale
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La réparation directe (réparation cholédoco-cholédocienne)
est la méthode habituelle de réparation dans le cadre de la répa-
ration primaire et de la réparation précoce, alors que I'hépatico-
jéjunostomie en Roux-en Y est le traitement chirurgical habituel
de la réparation retardée [489]. Une autre étude colit-efficacité
a conclu que la réparation précoce de la voie biliaire par des
chirurgiens spécialistes était plus colit-efficace que la réparation
retardée de la voie biliaire, alors que la réparation primaire par
un non-spécialiste était I'option la moins rentable sur la base
des études observationnelles [490].

Les anastomoses hépatico-jéjunales donnent des résultats a
long terme satisfaisants dans 70 % des cas [491,492]. L'infection
locale ou le sepsis est un facteur de risque indépendant de mau-
vais résultat de la reconstruction chirurgicale précoce [493]. La
mortalité des patients présentant des lésions biliaires pendant
la cholécystectomie est plus élevée que celle des patients ayant
bénéficié d'une cholécystectomie sans Iésion biliaire aprés 1 an
(4 % vs 1 %) avec un hazard ratio global de 1,92 (ICa 95 % =
1,24-2,97) [429].

La qualité de vie liée a la santé aprées réparation biliaire est
variable avec quelques études rapportant une méme qualité de
vie chez les patients qui avaient bénéficié d’'une reconstruction
chirurgicale, alors que d’autres études rapportant une moins
bonne qualité de vie chez les patients ayant des lIésions biliaires
plusieurs années apreés la chirurgie corrective par rapport a ceux
qui n’avaient pas de lésions biliaires [494].

Persistance des symptomes biliaires aprés cholécystectomie

Comment prendre en charge des symptoémes biliaires persistants
apres une cholécystectomie ?

L’écho-endoscopie ou la cholangiopancréatographie par réson-
nance magnétique doit étre considérée dans 'évaluation diagnos-
tique des patients qui présentent des symptomes biliaires apres
une cholécystectomie (niveau de preuve faible ; recommanda-
tion faible).

La sphinctérotomie endoscopique n’est pas indiquée chez les
patients souffrant de douleurs abdominales aprés une cholécys-
tectomie et ne présentant aucune anomalie biologique ou radiolo-
gique significative (niveau de preuve modéré ; recommandation
forte).

Commentaire : les symptomes peuvent persister ou
réapparaitre chez quelques patients aprés une cholécystec-
tomie. En fait, 10 %-40 % des patients se plaignent de facon
chronique aprés une cholécystectomie, quelquefois apres
un bref intervalle libre sans symptomes [495,496]. Le « syn-
drome post-cholécystectomie » est un terme ancien qui est
aujourd’hui remplacé par des causes plus spécifiques. Il est
important d’exclure la présence de calculs biliaires. Dans le
rare sous-groupe de patients présentant un syndrome LPAC
lié a la présence de mutations du géne ABCB4, la récidive des
symptomes aprées une cholécystectomie est expliquée par la
présence de sludge et de microlithes dans le foie ou par la
récidive de calculs biliaires (voir le paragraphe Prévention de
la récidive des calculs biliaires) [216].

Dans une ECR [497] incluant 118 patients présentant des
douleurs post-cholécystectomie, il a été observé des cris-
taux dans la bile duodénale a 'examen microscopique chez
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12 patients. La douleur abdominale de type biliaire diminue de
facon significative voire disparait aprés un traitement par AUDC
pendant quelques mois. Cette étude apporte la preuve que la
microlithiase peut étre une cause de douleur post-cholécys-
tectomie. La présence d’une microlithiase peut étre confirmée
par I'analyse microscopique de la bile hépatique ou duodénale
prélevée pendant la CPRE [498].

Dans la mesure ot les symptomes relatifs a la présence de
calculs biliaires sont assez peu spécifiques, d’autres causes pré-
existantes, plus probables, doivent étre recherchées telles que la
dyspepsie fonctionnelle, le syndrome du c6lon irritable, le reflux
gastro-cesophagien (duodeno-) et plus rarement la dysfonction
du sphincter d’'0ddi [496]. Comme le démontre une large ECR
qui ainclus des patients souffrant de douleurs abdominales post-
cholécystectomie ayant bénéficié d’'une CPRE avec manométrie,
la sphinctérotomie ne réduisait pas I'invalidité liée a la douleur
par rapport a une simulation de la procédure [499]. Ces résultats
ne valident pas I'indication de la sphinctérotomie endoscopique
chez ces patients.

Diagnostic des calculs biliaires

Antécédents médicaux et examen clinique

Quand les calculs de la voie biliaire principale doivent-ils étre
recherchés ?

Les calculs de la VBP doivent étre recherchés chez les patients
présentant un ictére, une angiocholite aigué ou une pancréatite
aigué (niveau de preuve élevé, recommandation forte).

Commentaire : les calculs de la VBP sont présents chez
3%-16 % (selonI'age) des patients qui ont des calculs vésiculaires
[500-507]. Ils résultent de la migration de calculs vésiculaires
(calculs secondaires) ou plus rarement se développent de novo
dans la voie biliaire, par exemple en cas de dilatation de la
VBP avec stase (calculs primaires). Contrairement aux calculs
vésiculaires, les calculs de la VBP sont asymptomatiques dans
seulement 5 %-12 % des cas [508]. L'histoire naturelle des calculs
de la VBP asymptomatiques n’est pas bien connue, mais il semble
que leur évolution est plus bénigne que celle des calculs de la VBP
symptomatiques. Dans une petite série de patients, les calculs
de la VBP n’ont entrainé aucun symptome pendant une période
de suivi de 5 ans [509].

La présentation habituelle des calculs de la VBP est la douleur
biliaire aigué provoquée par la distension de la VBP suivie de son
obstruction partielle ou compléte. La douleur se situe au niveau
du quadrant abdominal supérieur droit ou de I'épigastre, d’'une
durée allant de 30 minutes jusqu’a plusieurs heures et ne dépend
pas d’'une position du corps. Il peut étre difficile de différencier
cette douleur de celle provoquée par les calculs vésiculaires.
Le passage spontané des calculs dans le duodénum, en cas de
calculs de petite taille [510] ou de migration en arriére dans le
canal biliaire distendu peut soulager la douleur. Plus particu-
lierement, les calculs de petite taille rentrant en contact avec
le sphincter d’0Oddi peuvent provoquer une obstruction distale
et déclencher une pancréatite aigué. Les calculs de plus grande
taille provoquent plus souvent des obstructions proximales.
L'obstruction biliaire est souvent associée a des complications
telles que I'ictére et I'angiocholite.

Diagnostic biologique et imagerie

Quels sont les tests biologiques a inclure dans le bilan diagnos-
tique des calculs de la voie biliaire principale ?

Lévaluation des patients présentant une suspicion de calculs
dans la voie biliaire principale comprend généralement le dosage
sérique des enzymes hépatiques (niveau de preuve faible ;
recommandation faible).

Commentaire : les patients présentant des calculs dans la
VBP ont souvent des anomalies des tests hépatiques. Le bilan
initial, en cas de suspicion de calculs dans la VBP, comprend
le dosage de la bilirubinémie et des activités des ALAT, des
ASAT, de la y-GT et des PA [511,512]. Il est observé, dans les 72
premiéres heures de I'obstruction biliaire, une nette augmen-
tation des activités sériques des aminotransférases suivie d'une
augmentation plus progressive des valeurs de la bilirubine et
des PA si I'obstruction persiste [513]. Si les tests hépatiques
sont normaux dans les 24 h qui suivent le début de la douleur
et que I'échographie ne montre pas de dilatation de la VBP, la
probabilité d'un calcul dans la VBP est trés faible [355,357]. En
revanche, les valeurs prédictives positives pour les valeurs anor-
males de la bilirubine, des PA et de la y-GT étaient seulement
de 25 %-50 % [357,512,514,515]. Ces enzymes hépatiques de
la cholestase augmentent progressivement avec la durée et la
sévérité de I'obstruction biliaire. Dans une étude, une concen-
tration de la bilirubinémie d’au moins 1,7 mg/dL (29 pmol/L)
présageait une spécificité de 60 % pour les calculs de la VBP
tandis que la spécificité augmentait a 75 % avec un seuil de
4 mg/dL (68 nmol/L) ; cependant, seulement un tiers ou moins
des patients ayant une lithiase cholédocienne présentaient une
hyperbilirubinémie aussi marquée [512,514].

Quelle méthode d’imagerie doit étre réalisée pour détecter les
calculs de la VBP ?

L'échographie abdominale est la premiere méthode d'imagerie en
cas de suspicion de calculs de la VBP (niveau de preuve faible ;
recommandation faible). Des calculs dans la vésicule biliaire, une
dilatation de la VBP, une angiocholite aigué et une hyperbilirubi-
némie sont des trés bons indicateurs de la présence de calculs
de la VBP (niveau de preuve élevé ; recommandation forte).

Les patients ayant une probabilité intermédiaire d’avoir des calculs
de la VBP doivent bénéficier d’'une évaluation par une écho-endos-
copie (ou par une cholangiopancréatographie par résonnance
magnétique) (niveau de preuve modéré ; recommandation
forte).

Commentaire : I'échographie abdominale a une sensibilité
élevée pour la détection de la dilatation de la VBP qui est un
signe indirect de la présence de calculs dans la VBP. En fait, les
calculs peuvent étre directement visualisés dans la VBP dilatée.
La sensibilité de ’échographie pour détecter les calculs de la
VBP est considérablement inférieure a celle pour les calculs de
la vésicule biliaire [516,517], mais peut atteindre 80 % pour les
opérateurs expérimentés [518]. Les signes échographiques en
faveur de calculs biliaires, de dilatation de la VBP, les signes
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d’angiocholite aigué et l'ictére sont les meilleurs facteurs
prédictifs de présence de calculs dans la VBP [516]. Une écho-
graphie avec un résultat négatif n’élimine pas le diagnostic
de calculs de la VBP, en cas de suspicion ; cependant, quand
les bilans hépatiques sont également normausx, la probabilité
est tres faible. Chez les patients ayant une probabilité inter-
médiaire de calculs de la VBP et une échographie abdominale
non concluante, 'EUS est une alternative intéressante. L'EUS
et la CPRM détectent des calculs de la VBP > 5 mm avec une
précision comparable, mais I'EUS est plus rentable que la
CPRM [519-527]. Selon une récente revue systématique [528], la
sensibilité de I'EUS est de 95 % avec une spécificité de 97 %, alors
que la sensibilité de la CPRM est de 93 % avec une spécificité de
96 %.La TDM a une sensibilité élevée pour la dilatation de la VBP
[529,530]. Cette imagerie permet également de rechercher les
autres causes possibles de douleurs abdominales hautes et les
complications des calculs biliaires, mais est associée a une dose
de rayonnement significative. La CPRE détecte les calculs de la
VBP avec une sensibilité trés élevée [520,530,531]. Cependant,
cette procédure avec une exposition aux rayonnements est
recommandée en premiére intention a visée diagnostique
seulement chez les patients ayant une forte probabilité de
calculs de la VBP pour lesquels le traitement endoscopique est
envisagé dans le méme temps.

Diagnostic de I'angiocholite aigué

Comment poser le diagnostic d’angiocholite aigué ?

Chez les patients présentant une fiévre et des frissons avec des
douleurs abdominales et/ou un ictere, un bilan initial doit étre
réalisé incluant les tests hépatiques, le nombre de globules blancs
et le dosage de la protéine C-réactive ainsi qu'une échographie
abdominale (niveau de preuve modéré ; recommandation
forte).

Commentaire : I'angiocholite aigué peut étre diagnostiquée
par la présence de la triade de Charcot, a savoir une douleur et
sensibilité de I'hypochondre droit, une fiévre élevée souvent avec
des frissons et un ictére. La présence de la triade de Charcot a
une spécificité élevée mais une faible sensibilité [532]. La douleur
peut étre le seul symptome chez une minorité de patients et peut
étre absente, en particulier chez les personnes dgées. L'ictére est
présent dans 60 %-70 % des cas et la fiévre dans 90 % des patients
atteints d’une angiocholite aigué [532-536].

Les signes biologiques de I’'angiocholite aigué sont la leu-
cocytose avec un décalage de formule leucocytaire a gauche
et une élévation des concentrations de la protéine C - réactive
(CRP). Il est souvent observé une augmentation des activités
des aminotransférases et des enzymes de la cholestase dans
les heures qui suivent la crise douloureuse. L’échographie
abdominale démontre souvent une dilatation de la VBP, méme
si elle est moins sensible pour détecter les calculs de la VBP ;
et I’examen de la voie biliaire dans sa portion distale est
encore plus difficile dans un contexte d’inflammation aigué.
Il existe actuellement suffisamment de preuves démontrant la
supériorité de 'EUS par rapport a la CPRM dans cette situation
[522,524] et a la TDM [524] pour mettre en évidence des
calculs dans la VBP chez les patients présentant un ictére
obstructif.
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Diagnostic d’une pancréatite aigué biliaire

Comment poser le diagnostic de pancréatite aigué d’origine
biliaire ?

Le diagnostic de pancréatite aigué biliaire repose sur la présence
de douleurs abdominales et d’'anomalies biologiques des enzymes
hépatiques et des enzymes pancréatiques chez les patients qui
ont des calculs vésiculaires et/ou des calculs de la VBP (niveau
de preuve modéré ; recommandation forte).
L'écho-endoscopie (ou la cholangiopancréatographie par réson-
nance magnétique) peut permettre d’exclure la présence de calculs
dans la voie biliaire et ainsi prévenir les risques potentiels liés a
la cholangiopancréatographie rétrograde endoscopique chez les
patients présentant une pancréatite aigué biliaire et une suspicion
de calculs dans la voie biliaire (niveau de preuve faible ; recom-
mandation faible).

Commentaire : dans 4 %-8 % des patients ayant des calculs
dans la vésicule biliaire, les calculs migrent dans la voie biliaire
principale provoquant une pancréatite aigué quand ils passent
dans le duodénum ou agissent sur le sphincter d'0Oddi [537,538].
Discuter en détail de la pancréatite aigué sort du domaine de ces
recommandations et, pour de plus amples informations, nous
faisons référence aux recommandations de I’Acute Pancreatitis
2013 of the International Association of Pancreatology [539].

La migration des calculs biliaires, méme si de petite taille, est
souvent précédée par une période d’obstruction biliaire [540].
Une douleur comme signe d’alerte est absente dans 50 % des cas
[228,229]. Les tests biochimiques indiquent une hyperlipasémie
ou une hyperamylasémie (> 3 fois la limite supérieure de la
normale), une élévation des activités des aminotransférases
et des enzymes de la cholestase, une leucocytose et une
augmentation des concentrations de la CRP. En I'absence de
consommation excessive d’alcool ou d’anomalies biologiques
préexistantes connues du bilan hépatique, une valeur des ALAT
> 150 U/ml indique une origine biliaire de la pancréatite avec
une valeur prédictive positive dépassant 85 % [541-544]. Les
cristaux biliaires peuvent étre détectés au microscope dans
la bile hépatique ou duodénale prélevée au cours de la CPRE
chez les patients atteints d’'une pancréatite aigué idiopathique,
indiquant son origine biliaire [241,242,498,545].

Le premier examen radiologique généralement réalisé est
I’échographie. Les patients ayant une pancréatite ou un ictére
obstructif présentent des calculs vésiculaires plus nombreux et de
plus petite taille que ceux qui souffrent d’'une cholécystite aigué
ou une maladie lithiasique non compliquée [240]. L’échographie
visualise fréquemment la dilatation de la VBP, mais est moins
précise pour détecter les calculs biliaires dans la pancréatite
aigué. LEUS ou la CPRM peuvent étre utiles dans cette situation
et peuvent étre également réalisés quand I'origine biliaire n’est
pas clairement établie ou quand une CPRE est envisagée [356].

La CPRM est un examen assez précis pour détecter des calculs
biliaires chez les patients atteints d’une pancréatite biliaire
[546,547], mais pourrait manquer les calculs de petite taille.
L’EUS est supérieure a toutes les autres méthodes en termes
de détection des calculs de < 5 mm, c’est-a-dire ceux qui sont
souvent a I'origine d’une pancréatite aigué. Sa sensibilité atteint
100 % et sa spécificité 95 %, entrainant une certitude diagnostique
de 97 % pour les calculs de 1a VBP [548]. Chez les patients souffrant
d’'une maladie minime pour laquelle la cholécystectomie par
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voie laparoscopique est finalement programmée, la CPRE avec
sphinctérotomie n’est pas indiquée sous réserve que I'absence
de calculs biliaires dans la voie biliaire ait été préalablement
vérifiée par la CPRM ou par 'EUS [521].

Traitement endoscopique et chirurgical des calculs biliaires

Traitements des calculs biliaires non compliqués

Quel est le traitement recommandé des calculs biliaires ?

La sphinctérotomie endoscopique et I'extraction du calcul est le
traitement recommandé de calculs biliaires (niveau de preuve
modéré ; recommandation faible). La cholangiopancréatogra-
phie rétrograde endoscopique peropératoire ou I'exploration des
voies biliaires par voie laparoscopique en combinaison avec la cho-
|écystectomie sont des alternatives sous réserve d’une expertise
suffisante (niveau de preuve modéré ; recommandation forte).

En cas d’échec de I'extraction standard des calculs, la lithotritie
extracorporelle par ondes de choc, la lithotritie intracorporelle
électrohydraulique et par laser pulsé peuvent étre réalisées (faible
niveau de preuve ; recommandation faible). En cas de modifica-
tion anatomique (par exemple, précédente anastomose en Roux-
en-Y, chirurgie bariatrique), le traitement percutané ou endosco-
pique (endoscopie assistée par ballon) des calculs biliaires peut
étre considéré (niveau de preuve faible ; recommandation faible).
En cas d’échec du traitement endoscopique, la cholécystectomie
associée a I'exploration des voies biliaires ou a une cholangio-
pancréatographie rétrograde endoscopique peropératoire doit étre
proposée (niveau de preuve faible ; recommandation faible).

Commentaire : la lithiase de la voie biliaire principale est
un phénomeéne fréquent chez les patients qui présentent des
calculs vésiculaires asymptomatiques (prévalence 3 %-16 % des
cas). Bien qu'ils puissent spontanément migrer dans I'intestin
gréle dans de nombreux cas, il y a un risque significatif de
douleur biliaire et de complications comme un ictére, une
angiocholite et une pancréatite. Par conséquent, il est établi de
facon consensuelle que la lithiase de la voie biliaire principale
symptomatique doit étre traitée. L’histoire naturelle de la
lithiase du cholédoque asymptomatique semble plus bénigne.
Néanmoins, plus de 25 % des patients développent des com-
plications (souvent séveéres) au cours du suivi [509,504,549].
Le choix du traitement dépend du moment ol le diagnostic
est posé (avant, pendant, aprés la cholécystectomie) et de
I'expertise locale [550,551]. Au cours de ces derniéres décen-
nies, il y a eu un réle croissant du traitement endoscopique des
calculs biliaires (sphinctérotomie et extraction des calculs).
Néanmoins, la CPRE est associée a un risque de complications
(surtout la pancréatite) et les questions relatives a I'expérience
de I'’endoscopiste et au volume de procédures réalisées ont été
longuement débattues au cours de ces derniéres années. Une
performance d’au moins cent procédures par an est associée a
de meilleurs résultats alors que I'dge du patient n’est pas associé
au risque de complication [552].

La dilatation endoscopique papillaire par ballonnet avec un
ballonnet de grand diamétre (12-20 mm) est une option pour
faciliter I'extraction des calculs de grande taille [553,554]. Une
méta-analyse incluant six ECRs incluant un total de 835 patients
[555] a rapporté un taux global plus faible de complications et

un risque plus faible de perforation sans différence observée en
termes de pancréatite post-CPRE, d’infection ou d’hémorragie.

Actuellement, la CPRE préopératoire et la cholécystectomie
par voie laparoscopique sont les stratégies thérapeutiques
recommandées dans la prise en charge des patients qui
présentent de fagon simultanée de calculs dans la vésicule
biliaire et dans la voie biliaire principale, bien qu'’il existe des
arguments suggérant que la CPRE peropératoire entraine une
incidence plus faible de pancréatite post-CPRE et une durée plus
courte d’hospitalisation, et est cotit-efficace en comparaison a
la séparation des procédures [549,556-558]. Selon les conclu-
sions de récentes méta-analyses, la cholécystectomie par voie
laparoscopique ou par voie ouverte combinée a une extraction
des calculs par voie transcystique ou par I'exploration de la voie
biliaire principale (VBP) ou par la CPRE peropératoire sont des
alternatives en cas d'échec du traitement endoscopique, avec
des taux comparables d’élimination des calculs, de morbidité
et de mortalité & ceux de I'approche endoscopique [559,560].
Dans les cas a risque élevé (voir le paragraphe des recomman-
dations : Est-ce que le drainage par tube T doit étre préféré a
la fermeture primaire aprés une exploration laparoscopique
du canal cholédoque ?), I'insertion du tube T reste I'option la
plus siire [561,562].

Au cours des derniéres décennies, I'expérience chirurgicale
en matiére d’exploration de la VBP par voie ouverte a considé-
rablement diminué et le nombre de chirurgiens expérimentés
dans I'exploration laparoscopique du cholédoque est limitée. Par
conséquent, le retrait endoscopique du calcul est actuellement
privilégié dans la plupart des pays. Cependant, le moment
idéal pour réaliser la sphinctérotomie reste controversé. Deux
études (une conduite chez les patients ayant une pancréatite
d’origine biliaire) indiquent un nombre inférieur de procédures
endoscopiques et une durée plus courte de séjour a I'’hopital,
sans augmentation de la morbidité avec réalisation initiale de la
cholécystectomie (et CPRE postopératoire) par rapport a I'éva-
luation endoscopique initiale de la VBP suivie ultérieurement
de la cholécystectomie [430,563].

Quelles sont les meilleures stratégies thérapeutiques en cas de
découverte peropératoire ou postopératoire de calculs biliaires ?

En cas de découverte peropératoire de calculs biliaires, I'extrac-
tion des calculs par voir transcystique ou par voie endoscopique
sont des alternatives thérapeutiques (niveau de preuve modéré ;
recommandation faible).

Une fois le diagnostic postopératoire posé de calculs dans la voie
biliaire, la sphinctérotomie endoscopique et I'extraction du calcul
sont recommandées (niveau de preuve faible ; recommanda-
tion faible).

Commentaire : il est possible de tenter une extraction du
calcul par voie transcystique quand les calculs biliaires sont
découverts pendant I'opération a la condition que le chirur-
gien soit suffisamment expérimenté dans cette procédure.
L’extraction du calcul par voie transcystique est une technique
siire et le taux de réussite est de I'ordre de 75 %. L’extraction du
calcul par voie laparoscopique est également efficace avec un
taux élevé de réussite mais entraine un taux élevé de compli-
cations et ne doit pas étre réalisée sauf dans les centres experts
[564-566]. Une fois le diagnostic postopératoire posé de calculs
biliaires, la sphinctérotomie endoscopique et I'extraction du
calcul relévent de la pratique courante.
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Est-ce que le drainage par tube T doit étre préféré a la ferme-
ture primaire aprés une exploration laparoscopique du canal
cholédoque ?

En cas d’exploration chirurgicale de la voie biliaire, la fermeture
primaire peut étre préférée au drainage par tube T dans les cas a
faible risque (niveau de preuve faible ; recommandation faible).

Commentaire : les revues systématiques et la méta-analyse
des ECRs comparant la fermeture primaire au drainage par tube
T ont démontré que le drainage par tube T prolonge le temps
opératoire et la durée d’hospitalisation par rapport a la fermeture
primaire sans aucun effet bénéfique aprés exploration de la voie
biliaire principale par voie laparoscopique ou par voie ouverte
dans les cas a faible risque [561,567]. En revanche, I'insertion
du tube T ou les procédures alternatives comme la cholédocho-
duodénostomie sont des alternatives thérapeutiques siires dans
les cas a risque élevé comme les patients présentant des calculs
biliaires récidivants, une angiocholite aigué ou ayant des calculs
biliaires multiples pour lesquels la CPRE a échoué [561,562].

A quel moment doit étre réalisée la cholécystectomie chez les
patients présentant des calculs vésiculaires aprés extraction de
calculs dans la voie biliaire ?

Chez les patients présentant de fagcon concomitante des calculs
vésiculaires et des calculs dans la voie biliaire, une cholécystec-
tomie par voie laparoscopique précoce doit étre réalisée dans les
72 h aprés la réalisation de la CPRE préopératoire pour la lithiase
cholédocienne (niveau de preuve modéré ; recommandation
forte)

Commentaire : voir paragraphe : Patients présentant de
facon simultanée de calculs biliaires et de calculs vésiculaires

Traitement de I'angiocholite aigué

Quel est le traitement des patients atteints d’une angiocholite
aigué ?

Le traitement de I'angiocholite repose sur linitiation immédiate
d’'une antibiothérapie a large spectre et sur la décompression
biliaire (niveau de preuve modéré ; recommandation forte).

Le moment de la décompression biliaire dépend de la sévérité
de l'angiocholite et des effets du traitement médical incluant les
antibiotiques et doit étre réalisée de préférence dans les 24 h ; une
décompression urgente doit étre envisagée en cas d’angiocholite
sévere ne répondant pas aux antibiotiques par voie intraveineuse
et a 'expansion volémique (niveau de preuve faible ; recom-
mandation faible).

Le traitement endoscopique avec sphinctérotomie est le traitement
de premiere intention de la décompression biliaire ; en présence
de contre-indication a la sphinctérotomie, la pose d’'une prothese
biliaire avec extraction des calculs & une étape ultérieure doit étre
réalisée (niveau de preuve faible ; recommandation faible).

En cas d’échec de la décompression endoscopique ou de contre-
indication au traitement endoscopique, le drainage biliaire par voie
percutanée est la procédure de choix (niveau de preuve faible ;
recommandation faible).

Commentaire : 'angiocholite est une complication sévére
des calculs vésiculaires avec une mortalité et morbidité signi-
ficatives, particuliérement chez les personnes agées [568]. Le
traitement de premiére ligne doit inclure des mesures générales
de soutien incluant une hydratation intraveineuse suffisante
et des antibiotiques qui sont nécessaires dans la premiére
heure aprés I'admission a I’hopital en cas de sepsis [569].
Compte tenu du contenu polymicrobien de la bile infectée, une
antibiothérapie a large spectre doit étre initiée. Le choix de la
couverture antibiotique dépend de la sévérité de I'angiocholite
et des profils locaux de résistance antimicrobienne des bactéries.
Les bactéries entériques a Gram négatif sont habituellement
cultivées a partir de la bile des patients ayant une angiocholite
aigué, tout particulierement les espéces E. coli et Klebsiella.
Néanmoins, le profil microbiologique a changé au cours de ces
derniéres décennies en raison de 'augmentation des gestes
d’instrumentation des voies biliaires et de I'utilisation fréquente
des antibiotiques dans cette population. Les cultures de la bile
sont souvent polymicrobiennes. Les bactéries anaérobies sont
généralement observées conjointement avec les bactéries aéro-
bies et moins souvent de facon isolée dans la bile ; elles sont
souvent présentes en cas de geste antérieur d’instrumentation
des voies biliaires et de condition clinique plus sévere. Il y a
une nette différence entre les résultats des cultures de la bile et
ceux des hémocultures associées [570]. Les cultures de la bile
sont positives chez 80 %-100 % des patients et les hémocultures
chez 20 %-60 % des patients souffrant d’'une angiocholite. Les
espeéces Streptocoque et Enterococcus sont rarement observées
et les bactéries anaérobies sont rarement cultivées a partir du
sang. L'un des principaux objectifs du traitement antibiotique
est le controle de la bactériémie et de la septicémie. La plupart
des antibiotiques (a I'exception des quinolones) ne sont pas ou
sont moins excrétés dans la bile en cas d’obstruction biliaire.
Une antibiothérapie empirique couvrant les bactéries aérobies
a Gram-négatif et les bactéries anaérobies doit étre prescrite
jusqu’a ce que les résultats des cultures de la bile et des hémocul-
tures soient disponibles. La durée de I'antibiothérapie dépendra
de la sévérité de I'état clinique au moment du diagnostic, méme
si les hémocultures étaient positives puis négatives apres le
drainage biliaire.

La plupart des patients atteints d’une angiocholite répondent
de facon satisfaisante au traitement conservateur initial avec
des antibiotiques a large spectre. Méme si ces patients peuvent
attendre de facon programmeée la décompression biliaire et
I'extraction du calcul, il apparait raisonnable de réaliser une
décompression biliaire chez tous les patients présentant une
angiocholite le plus t6t possible, de préférence dans les 24 h,
puisque jusqu’a 20 % des patients continueront a évoluer de
facon progressive avec une dégradation de I'état général [571].
Une décompression urgente doit étre considérée en cas d’angio-
cholite sévére ne répondant pas a I'expansion volémique et a
I'antibiothérapie intraveineuse. Des critéres consensuels pour
définir la sévérité d’'une angiocholite ont été publiés [572].

La décompression des voies biliaires peut étre obtenue par
une CPRE, un drainage percutané ou une intervention chirur-
gicale. Les résultats du traitement endoscopique pour une
angiocholite aigué a la suite de la migration d’un calcul biliaire
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étaient supérieurs a ceux du traitement chirurgical dans les
études rétrospectives et dans les études prospectives randomi-
sées [269,573]. En outre, une étude non randomisée comparant
le drainage biliaire transhépatique percutané a la CPRE chez
des patients agés atteints d’'une angiocholite a montré que la
mortalité et la morbidité étaient significativement diminuées en
cas de drainage endoscopique [574]. Par conséquent, la CPRE est
maintenant considérée comme le traitement de choix de I'angio-
cholite aigué d’origine biliaire. Le drainage biliaire transhépa-
tique percutané doit étre réservé aux situations ou la CPRE est
impossible ou en cas d’échec de la CPRE entre des mains d’experts
tandis que la chirurgie doit étre évitée. Il est conseillé d’aspirer
la bile aprés cathétérisme de la voie biliaire avant I'injection du
produit de contraste, afin d’éviter une augmentation de pression
dans les voies biliaires et des bactériémies. La bile aspirée doit
étre envoyée pour culture en bactériologie. Chez les patients
stables, la sphinctérotomie avec extraction des calculs peut étre
réalisée au cours de la procédure initiale. Méme si les calculs
biliaires ne sont pas trouvés, la sphinctérotomie réalisée lors de
la décompression endoscopique conduit a une convalescence
plus rapide et & une durée d’hospitalisation plus courte [575].
En cas de troubles importants de la coagulation, de calculs de
grande taille ou multiples ou de patients instables, le drainage
naso-biliaire ou les endoprothéses biliaires sont préférées en pre-
miére intention. Le drainage naso-biliaire et les endoprothéses
sont efficaces de maniére égale dans ces circonstances [576].
Néanmoins, 'endoprothése doit étre préférée dans la mesure
ol cette option thérapeutique est moins inconfortable pour
le patient et est associée a moins de déplacements [576,577].
L'extraction définitive du calcul peut ensuite étre réalisée a un
stade ultérieur apres la guérison de I'épisode aigu.

Traitement de la pancréatite aigué biliaire

Quels patients atteints d’une pancréatite aigué d’origine biliaire
doivent bénéficier d’une cholangiopancréatographie rétrograde
endoscopique ?

Dans le cas d’une pancréatite biliaire avec une suspicion d’angio-
cholite aigué coexistante, les antibiotiques doivent étre initiés et la
cholangiopancréatographie rétrograde endoscopique avec sphinc-
térotomie et extraction de calculs doit étre réalisée selon un délai
qui dépend de la sévérité de I'angiocholite mais de préférence
dans les 24 h (niveau de preuve élevé ; recommandation forte).

Une cholangiopancréatographie rétrograde endoscopique est pro-
bablement indiquée chez les patients présentant une pancréatite
biliaire et une obstruction des voies biliaires (niveau de preuve
faible ; recommandation faible).

Une cholangiopancréatographie rétrograde endoscopique précoce
n'est probablement pas indiquée chez les patients présentant
une pancréatite biliaire prédite sévere en I'absence d’angiocholite
ou d’obstruction des voies biliaires (niveau de preuve faible ;
recommandation faible).

Une cholangiopancréatographie rétrograde endoscopique précoce
n'est pas indiquée chez les patients présentant une pancréatite
biliaire prédite minime en I'absence d’angiocholite ou d’obstruction
des voies biliaires (niveau de preuve modéré ; recommandation
forte).

Chez les patients ayant une suspicion de pancréatite biliaire
sans angiocholite, I'écho-endoscopie (ou la cholangiopancréa-
tographie par résonnance magnétique) peut permettre d’éviter
la cholangiopancréatographie rétrograde endoscopique et, par
la méme, prévenir les risques liés a cet examen si aucun calcul
n'est retrouvé (niveau de preuve faible ; recommandation
faible).

Commentaire : discuter en détail de la pancréatite aigué sort
du domaine de ces recommandations, mais certains aspects du
traitement endoscopique sont mentionnés. Pour de plus amples
informations, nous référons aux recommandations de I'’Acute
Pancreatitis 2013 of the International Association of Pancreatology
[539]. Les propositions faites dans les recommandations
actuelles sont en accord avec les recommandations de I'Inter-
national Association of Pancreatology (IAP)/I’American Pancreatic
Association (APA).

En cas de suspicion d’angiocholite concomitante, un
traitement endoscopique est recommandé, de préférence
dans les 24 h [538,578-580]. Une CPRE doit étre réalisée de
facon urgente en cas d’angiocholite sévére ne répondant pas
au traitement associant expansion volémique et antibiotiques
par voie intraveineuse. Le role de la CPRE pour prédire une
pancréatite sévére sans cholestase/angiocholite est contro-
versé. Une méta-analyse de sept ECRs incluant un total de
757 patients n’appuie pas l'indication de la CPRE chez les
patients atteints d’une pancréatite biliaire sans angiocholite ou
obstruction biliaire, indépendamment de la sévérité prédite de
la pancréatite [581]. Cependant, le nombre de patients inclus
dans la méta-analyse était trop faible pour tirer des conclusions
définitives en cas de pancréatite prédite séveére. La méta-ana-
lyse confirmait I'intérét de la CPRE chez les patients présentant
une obstruction biliaire sans angiocholite. Il conviendrait de
la réaliser a un stade précoce de la pancréatite biliaire ; la
prédiction des calculs biliaires sur la base du bilan biologique
hépatique, de I'’échographie abdominale ou de la TDM est trés
peu fiable. L'explication en est la suivante : les calculs des
voies biliaires mais aussi I'cedéme péri-pancréatique peuvent
entrainer une obstruction biliaire [356]. Néanmoins, I'évolu-
tion des paramétres biologiques au cours des 48 premiéres
heures aprés I'admission peut prédire une certaine évolution
clinique et indiquer la persistance de calculs dans les voies
biliaires qui sont associés a la sévérité de la pancréatite aigué
et a un pronostic péjoratif [582,583]. Il est important de noter
que la CPRM ou I'écho-endoscopie (EUS) peuvent éviter un
certain nombre de procédures (négatives) de CPRE réalisées
en cas de suspicion d’obstruction biliaire sans angiocholite.
L'inconvénient de la CPRM par rapport a I'EUS, bien que non
invasive et moins opérateur-dépendant, est une plus faible
sensibilité pour les calculs biliaires de petite taille (< 5 mm)
[519,522-524,531,547,584-614]. En fait, les patients atteints
d’une pancréatite biliaire présentent souvent de tels calculs
biliaires de petite taille [241,615].

Le meilleur moment pour I'EUS, la CPRM et la CPRE chez les
patients atteints d’'une pancréatite biliaire et une obstruction
biliaire en I'absence d’angiocholite n’est pas défini de facon
claire (recommandations 2013 sur la pancréatite de I'IAP).
Dans une analyse post-hoc, une méta-analyse [581] n’a pas
démontré d’effet significatif quant au moment de la CPRE sur
la mortalité. La CPRE n’est pas indiquée en cas de pancréatite
biliaire minime en absence d’angiocholite ou d’obstruction
biliaire [538,578,581,616,617]. Une CPRE préopératoire avant
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une cholécystectomie ne doit pas étre réalisée en routine dans
la mesure ot les calculs biliaires de petite taille migrent généra-
lement de fagon spontanée avec normalisation des parameétres
biologiques [618,619].

Quel est le meilleur moment pour réaliser une cholécystectomie
apres une pancréatite aigué biliaire ?

La réalisation de la cholécystectomie au cours de la méme hospi-
talisation est I'option recommandée chez les patients présentant
une pancréatite aigué biliaire minime (niveau de preuve éleveé ;
recommandation forte).

Commentaire : chez les patients présentant une pan-
créatite aigué minime, la cholécystectomie précoce par voie
laparoscopique est préférable a la cholécystectomie par voie
laparoscopique réalisée de facon programmée en attente
sur liste, pour éviter les complications liées a la récidive des
calculs [620,621]. Alors que la cholécystectomie par voie
laparoscopique était généralement réalisée aprées résolution
des symptomes aigus et normalisation du taux d’amylase
sérique, les récentes ECRs confirment que la réalisation de la
cholécystectomie par voie laparoscopique au cours de la méme
admission a I'hopital entraine non seulement une durée plus
courte du séjour hospitalier [622], mais réduit aussi le taux de
complications relatives a la récidive de la lithiase (pancréatite
récidivante, cholécystite, lithiase du cholédoque relevant d’'une
CPRE, douleur biliaire)de 17 % a 5 % [621]. Certaines inquiétudes
ont été formulées concernant la réalisation de la chirurgie trés
précocement en raison du risque de pancréatite prédite sévére
[623]. Une période d’attente jusqu’a 72 h permet de vérifier
que la pancréatite reste minime et de réaliser toute examen
supplémentaire comme la CPRM, I'EUS ou la CPRE si indiqué
[624] et peut ainsi vaincre le probléme de la pancréatite prédite
sévére.

Il existe une importante incertitude concernant le moment
le plus approprié pour réaliser la cholécystectomie chez les
patients atteints d’une pancréatite biliaire aigué sévére,
et aucune recommandation précise ne peut étre faite sur le
moment de la cholécystectomie chez les patients qui ont une
pancréatite aigué sévére, dans la mesure ot aucune ECR n’a été
conduite pour répondre a cette question [624]. En cas de cholé-
cystectomie par voie ouverte, la cholécystectomie précoce (dans
les 6 semaines de I'admission) entraine une augmentation des
taux de complications (incluant le risque accru de collections
infectées péri-pancréatiques) et de la durée de séjour hospitalier
dans les études observationnelles [625,626]. La réalisation
différée de la cholécystectomie par voie laparoscopique peut
diminuer le taux de conversion vers une cholécystectomie par
voie ouverte parce que I'inflammation et les collections liqui-
diennes associées a une pancréatite sévére sont susceptibles
de régresser ou d'évoluer vers des pseudo-kystes bien définis
pendant la période d’attente. Les inconvénients de la cholé-
cystectomie différée par voie laparoscopique sont la récidive
possible des symptomes biliaires et une durée d’hospitalisation
prolongée [627]. Néanmoins, il est raisonnable de reporter la
cholécystectomie chez les patients atteints d’'une pancréatite
aigué biliaire sévére avec des collections péri-pancréatiques
jusqu’a disparition des collections ou, en cas de persistance
des collections, jusqu’a au moins 6 semaines aprés le début de
la pancréatite.
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Diagnostic et traitement des calculs biliaires intra-hépatiques

Quelle est la méthode de référence pour le diagnostic de calculs
biliaires intra-hépatiques ?

En cas de suspicion de calculs biliaires intra-hépatiques, I'’échogra-
phie hépatique est la premiére méthode radiologique recomman-
dée et la cholangiopancréatographie par résonnance magnétique,
la deuxieme (trés faible niveau de preuve ; recommandation
faible).

Commentaire : les calculs biliaires intra-hépatiques (lithiase
biliaire intra-hépatique) surviennent habituellement dans le
cadre de sténoses des voies biliaires et sont observés aprés une
l1ésion des voies biliaires, chez les patients présentant une cho-
langite sclérosante primitive ou secondaire, ou une cholangite
pyogénique récurrente (« cholangite orientale ») [628-631]. Une
cholangite ascendante (en amont) est une complication aigué
fréquente associée a la lithiase biliaire intra-hépatique et les
complications chroniques incluent une cirrhose biliaire secon-
daire, une atrophie segmentaire ou lobaire, un abcés hépatique
et une cholangiocarcinome.

L’échographie abdominale présente un avantage sur la CPRE
a visée diagnostique parce qu’il s’agit d’'un examen non invasif
et qu’elle peut identifier les voies biliaires qui sont obstruées
par des calculs des voies biliaires intra-hépatiques non calcifiés.
La CPRM doit également étre préférée a la CPRE pour le dia-
gnostic de la lithiase intra-hépatique (sensibilité 97 % vs 59 %,
respectivement) et peut détecter de facon fiable les sténoses
des voies biliaires (spécificité 97 %, sensibilité 93 %) ainsi que
des lésions proximales de I'obstruction et en dehors des canaux
biliaires [606,632-634]. Bien que calculs ne soient pas souvent
directement visibles avec I'imagerie par TDM, les sténoses et
dilatations des voies biliaires ainsi que les abcés hépatiques
peuvent étre observés [632].

Est-ce que les calculs biliaires intra-hépatiques asymptomatiques
doivent étre traités ?

Les calculs biliaires intra-hépatiques asymptomatiques ne relévent
pas toujours d’'un traitement. La décision du traitement doit étre
prise au cas par cas pour chaque patient et de fagon interdiscipli-
naire en cas de présence de symptdmes liés aux calculs biliaires
intra-hépatiques (trés faible niveau de preuve ; recommanda-
tion faible).

Commentaire : sur une période de 15 ans, la lithiase biliaire
intra-hépatique asymptomatique devient symptomatique chez
seulement 11,5 % des patients aprés une moyenne de 3,4 ans
[633]. Les symptdomes les plus fréquemment observés sont :
les douleurs biliaires, I'ictére et la fiévre en rapport avec une
cholangite ou un abcés hépatique ou plus rarement avec un
cholangiocarcinome [633]. Aussi, une attitude attentiste est
parfaitement justifiée. Un plan de traitement interdisciplinaire
est préférable pour les calculs symptomatiques. Pour la plani-
fication du traitement prochain, la CPRE et la cholangiographie
transhépatique percutanée tiennent une place importante. La
résection chirurgicale doit étre envisagée chez les patients ayant
une atteinte unilatérale, en particulier si des sténoses biliaires
et/ou une atrophie lobaire sont également présentes [635,636].

Journal of Hepatology 2016 vol. 65 | 146-181

Recommandations




de pratique clinique

Recommandations de pratique clinique

L’hépatectomie partielle est associée a un taux d’élimination
des calculs supérieur a 80 % et a moins de récidives que les
traitements endoscopiques [637-639].

Les autres options thérapeutiques pour la lithiase biliaire
intra-hépatique incluent la lithotritie per-orale sous contréle
cholangioscopique (POCSL, peroral cholangioscopic lithotripsy) ou
la lithotritie sous contrdle cholangioscopique par voie percuta-
née (PTCSL, percutaneous transhepatic cholangioscopic lithotripsy)
qui peuvent étre utiles en cas de lithiase biliaire intra-hépatique
avec une atteinte diffuse [632,636,640-643]. Dans une étude
sur la lithiase biliaire intra-hépatique traitée par la POCSL, le
taux d’élimination compléte des calculs était de 64 % [644]. 1l
a été rapporté des taux plus élevés d’élimination compléte des
calculs avec la PTCSL (80 %-85 %) [645-647].Toutefois, ces deux
options thérapeutiques, la POCSL et la PTCSL, sont limitées par
des taux élevés de récidive des calculs au cours du suivi a long
terme (22 %-50 %).

Les patients présentant un syndrome LPAC, syndrome expli-
qué par la présence de mutations ABCB4 (voir le paragraphe
Prévention de la récidive des calculs biliaires), sont susceptibles
de développer des calculs biliaires intra-hépatiques (de fagcon
isolée ou combinée avec des calculs des voies biliaires et de la
vésicule biliaire) [216]. La cholécystectomie est indiquée en cas
de présence de calculs ou de sludge dans la vésicule biliaire a
I'origine de symptomes [216]. Le drainage biliaire ou I'hépatec-
tomie partielle peuvent étre indiqués en cas de dilatations des
voies biliaires intra-hépatiques remplies de calculs symptoma-
tiques. Les patients souffrant d’'une maladie hépatique en phase
terminale liée au syndrome LPAC peuvent étre candidats a une
transplantation hépatique.

Traitement des calculs biliaires pendant la grossesse

Traitement des calculs vésiculaires pendant la grossesse

Comment sont traités les calculs vésiculaires symptomatiques
pendant la grossesse ?

La cholécystectomie laparoscopique peut étre réalisée pendant la
grossesse si l'indication est urgente, indépendamment du trimestre
(faible niveau de preuve ; faible recommandation).

Les patients présentant des calculs dans la vésicule biliaire et dans
les voies biliaires qui sont asymptomatiques apres libération des
voies biliaires doivent bénéficier d’une cholécystectomie en post-
partum (trés faible niveau de preuve ; faible recommandation).

Commentaire : le sludge dans la vésicule biliaire ou les
calculs biliaires se développent chez 5 % des femmes enceintes
dans chacun des cas, mais seulement 1,2 % des femmes ayant
du sludge ou des calculs présentaient des douleurs biliaires
dans une grande étude prospective sur 3 254 grossesses
[648]. Il faut souligner qu'une intervention randomisée pour
augmenter I'activité physique (de 15,7 a 18,6 dans le premier
trimestre et de 10,2 a 12,1 MET-heures par semaine dans le
troisiéme trimestre) n’a pas diminué I'incidence du sludge ou
des calculs dans la vésicule biliaire pendant la grossesse [649].
Le sludge est associé a une hypomotilité de la vésicule biliaire
pendant la grossesse et n’est pas une indication d’intervention.
Il n’y a pas d’indication a traiter les femmes enceintes avec
du sludge ou des calculs par 'AUDC. Les patientes enceintes

asymptomatiques ayant des calculs ne sont pas traitées.
Cependant, une cholécystectomie devient nécessaire dans la
premiére année qui suit la grossesse chez beaucoup de ces
patientes [650].

La grossesse n’est pas une contre-indication générale pour
la cholécystectomie [651-653]. En fait, la cholécystectomie est
la deuxiéme procédure chirurgicale prénatale non obstétricale
la plus fréquente [654]. La prise en charge chirurgicale des
patientes enceintes ayant des calculs symptomatiques est
soutenue par des études montrant des symptomes récidi-
vants chez 92 %, 64 % et 44 % des patientes dans le premier,
deuxiéme et troisiéme trimestre, respectivement [655-556]
et 23 %-39 % des patientes développent des complications
pancréatiques et biliaires [657,658]. Cependant, six études
incluant un total de 310 patientes comparant le traitement
chirurgical au traitement conservateur de la lithiase biliaire
symptomatique n’ont pas montré de différence significative
en termes de fréquence d’accouchement prématuré et de
mortalité feetale [655]. Le deuxiéme trimestre est le trimestre
le plus siir pour réaliser une cholécystectomie. Les données
actuelles et I'’expérience montrent qu'une cholécystectomie
laparoscopique est également possible en toute sécurité pour
des indications urgentes dans le premier trimestre [658-660].
Dans le troisiéme trimestre, I'indication est plus restrictive en
raison du volume de I'abdomen et du risque de provoquer le
travail. La pression intra-abdominale doit étre maintenue en
dessous de 12-15 mmHg, et le feetus doit étre surveillé pendant
I'opération [661,662].

Traitement des calculs biliaires pendant la grossesse

Comment sont traités les calculs biliaires symptomatiques pen-
dant la grossesse ?

Pendant la grossesse, les calculs biliaires symptomatiques
doivent étre traités par sphinctérotomie endoscopique et extrac-
tion des calculs par un endoscopiste expérimenté (niveau de
preuve faible ; recommandation faible). Lutilisation des rayons-X
n'est pas contre-indiquée, mais la prise en charge doit réduire au
minimum I'exposition aux rayonnements (niveau de preuve trés
faible ; recommandation faible).

Commentaire : plusieurs études ont confirmé la sécurité
d’utilisation de la CPRE au cours de la grossesse [663-666].
L’examen doit étre réalisé par un endoscopiste expérimenté
car la grossesse est un facteur de risque indépendant de la pan-
créatite post-CPRE [666-667]. L'exposition aux rayonnements
au cours de la cholangiographie a été estimée a 2-10 rads avec
des doses variables du conceptus [656-668]. Les temps et les
doses de fluoroscopie doivent étre limités autant que possible
et aucun film radiographique imprimé avec une exposition
supplémentaire aux rayonnements ne doit étre pris. Le guidage
échographique ou l'aspiration biliaire peuvent étre réalisés
pour confirmer que le cathétérisme biliaire a été pratiqué
avec succes et pour réduire I'irradiation [669,670]. La patiente
enceinte est généralement positionnée sur le c6té gauche au
cours de la CPRE pour minimiser la compression de I'aorte et
de la veine cave. Pendant la sphinctérotomie endoscopique,
I'utérus ne doit pas étre placé entre le sphinctérotome et le
grounding pad.
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Perspectives futures

Selon les membres du groupe des CPG, les futurs axes de
recherche suivants doivent étre considérés pour améliorer
davantage la prévention et le traitement des calculs biliaires :

- Recherche sur les stratégies de prévention primaire des
calculs biliaires ;

- Recherche sur la pathogenése des calculs biliaires chez les
patients avec une stéatose hépatique ;

- Intégrer les facteurs de risque génétiques et lithogéniques
exogénes dans les nouvelles stratégies de prévention ;

- Les analyses colits-efficacité du profil évolutif des calculs
vésiculaires silencieux ou légérement symptomatiques au
regard de la cholécystectomie par voie laparoscopique ;

- Recherche sur les résultats a long terme de la cholécystectomie
et sur les fréquences régionales différentes des opérations ;

- Recherche sur les traitements alternatifs des calculs biliaires,
en particulier pour les patients a haut risque de la chirurgie ;

- Etudes sur le risque des complications biliaires et coliques
(en particulier dans le cancer de la vésicule biliaire) chez les
patients porteurs de calculs biliaires asymptomatiques ou de
sludge vésiculaire ;

- Pathogenése et prévention de la récidive des calculs biliaires
intra-hépatiques ;

- Etudes sur le microbiome biliaire et I'inflammation des voies
biliaires.
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