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ABREVIATIONS

AC= Artére cystique

AFC = Association frangaise de chirurgie
ASA= Américan society anesthesie
B-D= Bilio-Digestive

CC= Canal cystique

CHU= Centre hospitalier universitaire
Cm= Centimétre

Col.= Collaborateurs

CPO= Cholangiographie peropératoire
D.E.S= Diplome d’études spécialisés
F.I.D= Fosse iliaque droite

F.0.G.D= Fibroscopie (Esogastro-Duodénale
H.T.A= Hypertension artérielle

Jr=jour

J.= jour

Kg= kilogramme

LV= Lithiase vésiculaire

m= metre

mn= minute

SFCD= Société francaise de chirurgie digestive
SSC= Southern surgeon club

USA= United state of america

VBP= Voie biliaire principale

VSA= Vésicule sclero-atrophique
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I-INTRODUCTION :
La lithiase vésiculaire constitue une maladie de la vésicule biliaire caractérisée parla
présence en son sein de concrétion, les calculs [1].
La lithiase biliaire est une affection répandue sur les continents. Elle est réputée rare en
Afrique noire et dans les pays d’Asie du Sud Est [2].
En France, Erliner S et al. ont estimé que 3 & 4 millions de personnes sont porteurs de calculs
biliaire, environ 100 & 200000 nouveaux cas sont découverts chaque année [3].
Au Madagascar, J.R.Ravelson et al. ont répertorié 18 cas de lithiase vésiculaire de janvier
1997 4 2000 [4].
Au Mali 4 I’hépital du Point G :
< Traoré et al. en 1993 ont publié 31 cas de lithiase biliaire colligés en 16 mois chez 735
malades souffrant d’une pathologie biliaire et chez lesquels une échographie hépatique
a été pratiquée [5].

A
0.0

Diallo G et al. en 1997 ont rapporté 66 cas de lithiase biliaire opérés en 15 ans dans le

service de chirurgie «B» du CHU de Point G [6].

% Diarra F a rapporté 44 cas de lithiase biliaire opérés dans le service de chirurgie «A»
sur 9 ans et 6 mois de janvier 1990 a juin 1999, soit 1,2% des interventions
chirurgicales du service [7].

Les indications thérapeutiques de la lithiase vésiculaire symptomatique ont fait I’objet de

conférence de consensus Américaines [8], et Européennes [9]. La cholécystectomie a €té

retenue comme le traitement de la lithiase vésiculaire symptomatique.

La cholécystectomie laparoscopique est I’ablation de la vésicule biliaire par coeliochirurgie

ou chirurgie endoscopique ou encore vidéochirurgie.

C’est une technique mini invasive réalisée & Iaide d’une colonne de cceliochirurgie et

d’instrumentation spécifique.

Elle a été pratiquée pour la 1% fois en 1987 par le frangais P. Mouret [9].

Depuis 1987, la cholécystectomie par voie laparoscopique s’est largement répandue & travers

le monde. Elle représente la majorité des interventions pratiquées (75% des 500 000

cholécystectomies faites par an aux Etats Unis d’ Amérique) [10].

Cette technique de cholécystectomie laparoscopique n’est pas encore trés répandue en Afrique

[11].

ﬁ
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En Afrique;
Au Niger, R. Sani et al. ont répertorié 100 premiers cas de cholécystectomie laparoscopique
de juillet 2004 4 mars 2007 [12].
Au Mali, la technique a été introduite en mars 2001 lors du 1¥ symposium de chirurgie
laparoscopique ; tenu avec les experts venus essentiellement d’ Afrique et d’Europe. C’était a
I’initiative de la société de chirurgie endoscopique du Mali et du service de chirurgie «A» de
I’hépital du Point G de Bamako.
Au cours de ce symposium, la 1%° cholécystectomie laparoscopique a été réalisée au Mali le
07 mars 2001 par le Pr. J.G.Balique dans le service de chirurgie «A» de I’hdpital du Point G.
De mars 2001 a maintenant plusieurs études pour le suivi de la cholécystectomie
laparoscopique ont été réalisées dans le service de chirurgie «A» du CHU du Point G.
» Soumaré. L. au 31 décembre 2002 avait trouvé 30 cas de cholécystectomie
laparoscopique soit 16,04% de I’activité générale de ceeliochirurgie [14].
> Mallé.MK. dans une étude sur évaluation de la cholécystectomie laparoscopique de
mars 2001 & mars 2012 dans le service de chirurgie « A» au CHU duPoint G a
colligé 340 cas [19].
Dans le cadre du suivi de activité de cceliochirurgie dans le service de chirurgie «A», notre
étude porte sur les résultats de 14 ans de cholécystectomie laparoscopique dans le service de
chirurgie <<A»» du CHU du Point G a Bamako.

#
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II. OBJECTIFS DE L’ETUDE

OBJECTIF GENERAL :

Evaluer les résultats des cholécystectomies laparoscopiques dans le traitement de la lithtase

vésiculaire de mars 2001 4 mars 2015 dans le service de chirurgie « A» du CHU du Point G.

OBJECTIFS SPECIFIQUES :

- Déterminer la fréquence de la lithiase biliaire dans le service de chirurgie«A».
-Décrire des aspects cliniques et paracliniques.

-Décrire la technique et les avantages de la cholécystectomie ceelioscopique effectuée a
Bamako.

-Evaluer les résultats obtenus.

" ____.______________|
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1. GENERALITES :

1-RAPPEL ANATOMIQUE

Les voies biliaires sont des canaux chargés de collecter et de drainer les sécrétions biliaires du
foie au duodénum. Au plan anatomique elles sont mieux connues de nos jours grace aux
examens radiologiques non invasifs et reproductibles qui affichent leur cartographie
[20].Nous distinguons : les conduits intra-hépatiques et extra-hépatiques.

1.1. Conduits intra-hépatiques :

Les conduits intra-hépatiques ont leur origine dans des canalicules intralobulaires compris
entre les cellules des lobules. Ces canalicules se jettent dans des canaux perilobulaires placés
dans les fissures perilobulaires, Ces canaux perilobulaires sont anastomosés entre eux et se
réunissent dans les espaces perisinusoides en formant des conduits plus volumineux.

A partir des espaces perisinusoides, les conduits biliaires cheminent dans les gaines de la
capsule fibreuse du foie avec un rameau de ’artére hépatique commune et de la veine porte.
En général, la situation du conduit biliaire dans les capsules fibreuses est épiportale, c'est-a-
dire qu'il longe la face supérieure de la ramification porte.

A mesure que les conduits biliaires se rapprochent du hile, ils se réunissent les uns aux autres,
et finalement se résument dans le fond de la porte du foie en deux canaux, 1'un, droit, I’autre,
gauche. Ces canaux sont les branches d’origine du conduit hépatique.

1.2. Canaux extra-hépatiques :

Les deux branches d’origine du conduit hépatique se réunissent et forment le conduit hépato-
cholédoque. Sur ce canal se branche un conduit, le conduit cystique, qui aboutit a un
réservoir, la vésicule biliaire. Le point d'abouchement du conduit cystique dans le conduit
hépato-cholédoque divise celui-ci en deux segments : l'un, supérieur, est le conduit hépatique,
I’autre, inferieur, est le conduit cholédoque. Les branches d'origine du conduit hépatique et du
conduit hépato-cholédoque constituent le canal hépatique et cholédoque. Le conduit cystique

et la vésicule forment la vésicule biliaire et le canal cystique.

oo
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1.3. ANATOMIE DESCRIPTIVE DE LA VOIE BILIAIRE ACCESSOIRE [22]
Branchée en dérivation sur la voie biliaire principale, la voie biliaire accessoire est constituée
par la vésicule biliaire et le canal cystique.

1.3.1, VESICULE BILIAIRE :

C’est un réservoir recevant la bile dans I’intervalle des périodes digestives.

1.3.1.1. SITUATION :

Elle est située dans une dépression a la face inférieure du foie entre :

-le lobe droit, a droite ;

-le lobe carré, a gauche ;

-le bord inférieur du foie en avant ;

-le hile, en armére.

1.3.1.2, CONFIGURATION EXTERNE :

1) Description : classiquement piriforme, a grosse extrémité antérieure, elle comporte trois
portions :

*le fond : antéro-lateral, palpable si la vésicule est distendue ;

*le corps : cylindrique, diminuant de calibre d’avant en arriére (son grand axe est oblique en
haut, en arriére et a gauche) ;

*|e col : conique, étroit et postérieur ; oblique en bas et 4 gauche, il est coudé par rapport au
corps (et séparé de lui par un angle aigu).

2) VARIATION : les anomalies sont nombreuses et intéressent :

-le nombre : absence congénitale ou duplicité ;

-le siége et la morphologie : vésicule en hamegon remontant sur la face antérieure du foie,
vésicule arrondi, allongé ; le col est trés variable, latéro-vésiculaire droit, antéro-sus ou sous
vésiculaire.

3) DIMENSIONS :

*longueur: 8 a 10 cm

*largeur:3a4 cm

*capacité : 45 cm®,

4) STRUCTURE : quatre couches de dehors en dedans :

1-séreuse

2-musculeuse ; plexiforme (devenant circulaire prés de I’extrémité postéricure) ;

3-sous muqueuse

4-muqueuse ; présentant de nombreux replis lorsque la vésicule est vide.

- " ____ .
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1.3.2. CANAL CYSTIQUE :
1.3.2.1. CONFIGURATION EXTERNE :
1) Description :
—Faisant suite au col de la vésicule selon un angle plus ou moins aigu, oblique en bas & gauche
et arriére, il gagne le flanc droit de la voie biliaire principale ;
il y est accolé sur le trajet plus ou moins long, avant de se jeter selon un angle aigu, en
regard du bord supérieur du duodénum.
2) VARIATION : les anomalies sont nombreuses :
v Canal cystique long, s’abouchant parfois trés bas dans le canal
hépatique,
v Le canal cystique court (ou ascendant), s’abouchant dans le confluent
biliaire supérieur ou dans le canal hépatique droit.
v" Le canal cystique double, ’un des canaux pouvant se jeter dans le
canal hépatique droit ;
v' Le canal cystique spiralé, contournant en général part en arriére de la
voie biliaire principale avant de se jeter dans le bord gauche ;
v' Enfin le canal latéral ; il s’agit d’une variété rare mais dangereuse
lors de la cholécystectomie.
3) DIMENSION : deux tuniques :
» Tunique externe : conjonctivo-élastique, avec des fibres musculaires dans la portion
terminale.
» Tunique interne : muqueuse, avec de nombreuses cryptes, la surface intere présente

des replis spiralés.
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Le fond de la vésicule déborde souvent le bord inférieur du foie et répond directement
a la paroi abdominale antérieure (classique «point vésiculairen, situé juste en dessous
de I’angle limité par le rebord latéral du muscle droit).
¢ En bas et arriére : la partie droite du colon transverse et le duodénum sus-
mésocolique, auxquels elle est parfois unie par le ligament cysto-duodeno-colique
(prolongement droit avasculaire du petit omentum).
Les rapports de contiguité expliquent la possibilité de fistule cholécysto-colique.
1.3.3.2. COL VESICULAIRE ET CANAL CYSTIQUE :
» Le péritoine est constitué par le petit omentum.
-le col et le canal cystique occupent la partie supérieure du ligament hépato-
duodénal.
-Dans la moiti€ des cas environ, un prolongement avasculaire du petit omentum relie
la vésicule au duodénum et a I’angle colique droit (le ligament cysto-duodéno-
colique).
» Le pédicule hépatique est contenu dans la partie droite du petit omentum.
*]e col vésiculaire est en rapport avec la portion supérieure du pédicule : tout proche
de la partie droite du hile du foie ; et & droite des bifurcations.
*]le canal cystique est en rapport avec la portion moyenne du pédicule, entiérement
située & gauche de lui. Sa terminaison est située a la partie droite de la base du
pédicule : il limite avec le canal hépatique, le triangle des voies biliaires (triangle de
Calot), capital a identifier au cours de la cholécystectomie.
1.3.3.3, Distance, par Pintermédiaire du petit omentum, les rapports se font avec :
- en arriére : le foramen épiploique (hiatus de Winslow) ;
- en avant : le lobe carré du foie, retombant en avant ;
- la partie supérieure du duodénum recouvrant la base du pédicule.
Au total, I’abord chirurgical du canal cystique nécessite le souleévement du foie et
I’abaissement du duodénum [22],
1.3.4. Le triangle de Calot :
La zone anatomique comprise entre le canal cystique a droite, la voie biliaire principale &
gauche et le foie en haut définit le triangle de Calot. Dans I’aire de ce triangle nait I’artére
cystique. Cette zone est d’une importance capitale pour I’exécution de la cholécystectomie
[14].

Mémoire de D.E.S de chirurgie générale Dr DIARRA KALILOU  Page 14









RESULTATS DE 14 ANS DE CHOLECYSTECTOMIE LAPAROSCOPIQUE A BAMAKO

Les veines supérieures ou profondes proviennent de la face supérieure du corps et vont au
foie ; ce sont des veines portes accessoires. Les veines du canal cystique se jettent dans les
veines cystiques en haut et dans le tronc porte en bas. Celles du conduit hépato-cholédoque se
terminent dans la veine porte et dans les veines pancréatico-duodénales.

c¢) Lymphatiques: les lymphatiques se rendent : d’une part, aux nceuds échelonnés le long des
canaux hépatiques, en particulier au nceud du col et au nceud lymphatique hépatique
accessoire ; d’autre part, aux nceuds lymphatiques pancréatico-duodénaux postérieurs.

1.3.6. L’innervation :

Nerfs : IIs proviennent du nerf vague gauche et du plexus solaire par le plexus hépatique.

2. La lithiase vésiculaire:

2.1. Définition :

La formation de calculs dans la vésicule biliaire constitue la lithiase vésiculaire.

I1 existe les lithiases vésiculaires symptomatiques et les lithiases vésiculaires
asymptomatiques. Nous ne traiterons dans ce chapitre que les lithiases symptomatiques.

La lithiase vésiculaire symptomatique est la formation de calculs dans la vésicule biliaire
accompagnée d’une symptomatologie clinique.

2.2. Facteurs de risque :

Lithiase cholestérolique : 6F (6 facteurs favorisants)

1F. female : Sexe féminin : la prévalence de la lithiase biliaire est plus élevée chez la femme
que chez I’homme, avec un risque relatif de 1,7 a 4 fois, selon les études [3].

Cette différence s’atténue avec I’age et s’annule aprés 60-70 ans. Les effets des cestrogenes et
de la progestérone sur le métabolisme hépatobiliaire des lipides biliaires et sur la motricité
vésiculaire expliquent cette différence. Les cestrogénes augmentent la saturation de la bile en
stimulant la synthése hépatocytaire du cholestérol [26].

2F. fair : Prédisposition familiale : parents de premier degré font 2 fois plus de lithiase que
les témoins (facteurs génétiques).

3F.forty : Age : le pic de fréquence parait se situer entre 40 4 60 ans pour la lithiase
cholestérolique et 80 ans pour la lithiase pigmentaire [26].

4F. fat : Alimentation : I’obésité chez les personnes dont le poids dépasse plus de 20% de
leur poids théorique idéal, la prévalence de la lithiase est deux fois supérieure a la prévalence
attendue [26]. Les personnes obéses ont une bile vésiculaire plus saturée en cholestérol que

les personnes non obéses, de méme 4ge et de méme sexe.

F
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5F. fertile : Grossesse et multiparité sont deux facteurs de risque bien déterminés depuis
1988 par I’étude Italienne du GREPCO [26].Les mécanismes impliqués sont les anomalies de
la composition lipidique de la bile au cours de la grossesse, le ralentissement de la motricité
vésiculaire et ’augmentation des concentrations d’cestrogéne et de progestérone au cours de
la grossesse. La saturation de la bile diminue progressivement dans les semaines qui suivent
I’accouchement [26].

6F.flatulent dyspepsia : la prévalence de la lithiase vésiculaire est augmentée chez les
patients atteints de maladies intestinales (notamment la maladie de Crohn), en cas de résection
de I’iléon terminal ou de court circuit jejuno-iléal pour obésité [3].

-Dyslipidémie : hypertriglyceridémie augmente le risque tandis que I’hypercholestérolémie
protége.

-Mucoviscidose : malabsorption des acides biliaires par insuffisance pancréatique.

Lithiase pigmentaire noire : risque augmenté au cours des maladies hémolytiques
chroniques (drépanocytose, thalassémie majeure, maladie de Minkowski-Chauffard),
cirrhoses hépatiques.

Lithiase pigmentaire brune : stase et infection biliaire.

2.3. étude clinique de la lithiase vésiculaire

2.3.1. Le type de description : la lithiase vésiculaire symptomatique non compliquée chez
une femme de 45 ans.

2.3.1.1. Les signes fonctionnels :

Circonstances de survenue : repas copieux, la prise d’aliments riches en graisses, facteurs
psychiques augmentant le tonus vagal.

La colique biliaire ou douleur biliaire aigue est le maitre symptéme caractérisée dans le
cas typique par :

-Début : brutal.

-Type : piqiire ; brilure.

-Durée : quelques minutes a quelques heures (mais moins de 6heures) ;

-Siége : hypochondre droit ou épigastre ;

-Intensité : violente avec renforcement paroxystique ;

-Irradiation : postérieure vers la base du thorax «en ceinture»», ascendante vers la pointe de
I’omoplate droite <« en bretelle».

La douleur peut étre accompagnée de nausées, vomissements, d’inhibition respiratoire &

I’inspiration. Absence de figvre et d ictére.

ﬂ
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La symptomatologie peut étre atypique : douleurs intermittentes, & type de crampes, durant
quelques secondes, localisées dans I’hypochondre droit. Elles sont suivies de périodes non
douloureuses. N

L’interrogatoire portera aussi sur la nature des selles (claires), des urines (fonc€es), le prurit,
la fiévre, ictére.

2.3.1.2. Les signes généraux :

Les signes généraux sont absents : pas de fiévre, pas de choc [30].

2.3.1.3. Signes physiques :

L’inspection portera sur la peau, les conjonctives, les selles et [’urine. La palpation de
’abdomen réveillera une douleur dans I’hypochondre droit. Le signe de Murphy est positif
quand la palpation profonde de I’hypochondre droit provoque une douleur qui fait bloquer
I’inspiration chez le malade. Il n’y a pas de défense ni de contracture.

2.3.1.4. Signes para cliniques :

2.3.1.4.1. Les examens biologiques : La numération formule sanguine (NFS) et le bilan
hépatique sont normaux

2.3.1.4.2. Les examens d’imagerie :

-L*échographic abdominale : est I’examen de référence [26 ; 28]. Sa sensibilité pour le
diagnostic est supérieure & 95% [26]. C’est le maitre examen et doit étre demandée en
premiére intention et réalisée chez un malade 4 jeun. Les calculs vésiculaires sont identifiés
par des images hyperéchogénes, mobiles, avec un céne d’ombre acoustique postérieur [28].
L’image hyperéchogéne peut étre immobile : gros calcul enclavé dans le collet vésiculaire. Le
cone d’ombre peut étre absent lorsque le calcul est de petite taille (diamétre inférieur a 3 mm).
Les polypes de la vésicule biliaire et la boue biliaire «Sludge» peuvent faire des images
semblables 4 celles des calculs biliaires.

L’échographie objective aussi des renseignements sur :

-la paroi vésiculaire qui est normale (moins de 2 mm) ;

-la voie biliaire principale qui est normale (moins de 8 mm) ;

-I’absence de dilatation des voies intra hépatiques;

- I’aspect du foie, pancréas, et des reins.

L’obésité, les paz intestinaux et surtout I’expérience de celui qui fait 1’examen peuvent

influencer le résultat de I’échographie.

#
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—L’échoendoscopie transduodénale : elle a une sensibilité d’environ 95 a 100% pour le
diagnostic de la lithiase vésiculaire [29]. Chez les malades suspects de lithiase vésiculaire
dont I’échographie transcutanée est normale, léchoendoscopie permet de rattacher les
symptémes & une lithiase dans la plus part des cas. Elle objective des images de Sludge ou de
«mini-lithiasey. Cette technique est cependant trés peu utilisée.

-La radiograpbie de ’abdomen sans préparatior (ASP) : elle est peu utile pour le
diagnostic de la lithiase vésiculaire. Elle ne met en évidence que les images de calculs
calcifiés. 15 a 30% seulement des calculs sont suffisamment calcifiés pour étre visibles sur un
ASP [28].

2.3.1.5. Les complications de Ia lithiase vésiculaire

-Cholécystite aigui lithiasique : c’est une inflammation de la vésicule biliaire et de son
contenu. Elle représente une urgence médico-chirurgicale. Son taux de mortalité est de 5%
[30]. En effet, 20% des lithtases biliaires se compliquent d’une cholécystite aigué : c’est la
complication de la lithiase vésiculaire la plus fréquente.

L’échographie confirme le diagnostic en montrant les signes caractéristiques de la
cholécystite aigué lithiasique [28] : le calcul dans la vésicule biliaire (image hyperéchogeéne
avec cone d’ombre postérieure) associée 4 un épaississement (cedéme) de la paroi (image
hyperéchogéne du caleul cerné par un liséré hypoéchogéne, épaisseur supérieure 2
3mm). Signe de Murphy échographique : douleur au passage de la sonde d’échographie. Pas
de dilatation des voies biliaires extra hépatiques.

Les formes anatomopathologiques sont : cholécystite catarrhale, cholécystite purulente,
cholécystite gangreneuse ; fistules biliaires (cholécystoduodénales, cholécystocoliques
droites, biliobiliaires).

Le traitement consiste & une cholécystectomie en urgence ou en urgence différée 48 a 72
heures aprés I’admission.

-Syndrome de MIRIZZI : c’est I’obstruction de la voie biliaire principale par un calcul
enclavé dans le collet vésiculaire ou le conduit ¢ystique. Durant 1’évolution, une fistule par
érosion entre le conduit cystique et la voie biliaire principale peut survenir. Le scanner montre
une vésicule biliaire remaniée, un calcul enclavé dans le collet vésiculaire, une dilatation des
voies biliaires intra hépatiques, une dilatation de la VBP juste en amont de I’obstacle. L’écho-
endoscopie montre le calcul enclavé et la dilatation en amont de I’obstacle, et écarte une autre

cause (tumorale en particulier).

- e @@ @0}
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L’opacification biliaire directe (par voie transhépatique en cas de dilatation des voies biliaires
intra hépatiques ou par la CPRE le cas échéant) est préconisée de maniére systématique par
certains en preopératoire.

-Cholécystite chronique : elle est due 4 I’inflammation chronique de la vésicule biliaire, liée
a I’obstruction intermittente du canal cystique par un calcul. L’aspect anatomopathologique le
plus fréquent est celui de cholécystite scléroatrophique, avec une vésicule biliaire petite, a
paroi €paissie, indurée, rétractée sur un calcul.

11 existe une fibrose de la paroi, des ulcérations de la muqueuse, un infiltrat inflammatoire non
spécifique. Un aspect anatomopathologique est celui de la vésicule porcelaine. La paroi est
fibreuse avec des dépbts calciques. L’inflammation chronique notée en cas de cholécystite
chronique favorise la survenue d’un cancer. Ce risque de transformation semble plus élevé en
cas de vésicule porcelaine. L’échographie abdominale permet de montrer un épaississement
de la paroi vésiculaire, avec des irrégularités.

-Angiocholite aigué lithiasique : le calcul est bloqué dans la VBP. La stase ¢t la nature
intermittente de I’obstacle favorisent I’infection de la bile par des germes d’origine digestive.
Le tableau clinique typique associe, de maniére chronologique, douleur (colique hépatique),
fievre (autour de 39-40°c) avec des frissons, ictére (qui apparait 24 4 48 heures aprés le début
des douleurs). L’examen clinique retrouve inconstamment une douleur 2 la palpation de
I’hypochondre droit (avec ou sans défense), un ictére cutanéomuqueux (qui peut-étre
fluctuant).

L’écho-endoscopie a une sensibilité et une spécificité de 98%. Elle localise 1’obstacle et en
précise sa nature,

Le traitement est initialement médical et associe une antibiothérapie a large spectre active sur
les germes digestifs, une rééquilibration hydro électrolytique, des antispasmodiques et des
antalgiques. La sphinctérotomie endoscopique est réalisée secondairement, idéalement par
ccelioscopie.

-Pancréatite aigue hiliaire : ’origine d’une pancréatite repose sur des arguments cliniques,
biologiques ou morphologiques. L’interrogatoire peut mettre en évidence des antécédents de
colique hépatique ou une lithiase vésiculaire connue. La cholangiopancréatographie
rétrograde endoscopique (CPRE) est réalisée en urgence lorsqu’il y aune indication 2 réaliser
une sphinctérotomie endoscopique en cas d’angiocholite et ou d’ictére obstructif.

-Ictére cholestatique : il est dit & I’obstruction de la voie biliaire principale par un calcul sans

signes infectieux associés.

e
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Le traitement est soit une sphinctérotomie endoscopique initiale, suivie secondairement d’une
chirurgie, soit un traitement chirurgical en un seul temps.
_Cancer de la vésicule biliaire: Il est habituellement considéré comme une complication de
1a lithiase vésiculaire. Il a été suggéré que les 1ésions de cholécystite chronique prédisposaient
3 la transformation maligne. Le cancer de la vésicule biliaire asymptomatique est découvert
de maniére fortuite sur une piéce de cholécystectomie pour lithiase, & 1’occasion d’une
échographie ou i la tomodensitométrie abdominale sous la forme d’une tumeur de la paroi
vésiculaire.
2.4. Diagnostic différentiel :
> Affections médicales : ce sont I’infarctus du myocarde a la forme abdominale, la
crise ulcéreuse hyperalgique, la pancréatite aigué. Les pneumopathies et pleurésies
de la base droite, la périhépatite aigue sont habituellement fébriles.
> Affections chirurgicales : ce sont la cholécystite aigue et I’angiocholite,
I’appendicite sous-hépatique, la perforation ulcéreuse, I’occlusion du gréle,
I’infarctus mésentérique.
> Devant une image hyperéchogéne intravésiculaire : la lithiase est I’étiologie la
plus fréquente, mais il peut égaleinent s’agir d’un polype cholestérolique, d’un
adénome. L’échographie permet de montrer dans ces cas I’absence de mobilité et de

cbne d’ombre postérieure.
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2.5. TRAITEMENT :

En cas de découverte fortuite d’un calcul vésiculaire, le patient étant asymptomatique, il ne
faut ni le traiter, ni le surveiller. La seule exception a cette régle est la vésicule porcelaine, qui
nécessite une cholécystectomie en raison du risque élevé de cancérisation.

a. Traitement médical : il a perdu de son intérét depuis I’avénement de la chirurgie par voie
ceelioscopique. Il n’est plus utilisé qu’en cas de contre-indication au traitement chirurgical. 11
existe deux méthodes : la dissolution par I’admission d’acides biliaires, et la lithotritie
extracorporelle.

*Une dissolution peut étre obtenue en réduisant la sursaturation de la bile en cholestérol par
I’administration orale d’acides biliaires. Deux acides biliaires sont utilisables : I’acide
chénodésoxycholique et surtout I’acide ursodésoxycholique. Quatre conditions sont
indispensables & 1’efficacité du traitement mais qui ne sont rassemblées que dans 20% des cas.
Ces conditions sont I’opacification de la vésicule par la cholécystographie orale (ce qui
témoigne du caractére fonctionnel de la vésicule), un calcul radio transparent, un calcul de
moins de 30 mm de diamétre, un calcul unique ou en nombre faible (au moins de 4). Une
dissolution est obtenue dans environ la moitié€ des cas. En cas d’efficacité initiale, une
récidive est possible, avec une fréquence de 10% par an. Ce n’est donc qu'un traitement
temporaire.

*La lithotritie extracorporelle consiste 4 fragmenter les calculs au moyen d’ondes de choc
éntises par un générateur ultrasonore ou électromagnétique. Plusieurs séances de 30 a 60
minutes en moyenne sont nécessaires pour obtenir une fragmentation. Un traitenient
dissolvant y est associé afin d’obtenir la dissolution des fragments avant leur évacuation dans
le canal cystique. Les indications sont similaires & celles du traitement dissolvant. Les
complications sont rares : cholécystite aigué et pancréatite aigu€. Une disparition des calculs
est obtenue dans environ 80% des cas.

En cas de contre-indication opératoire, s’il n’existe pas de contre-indications au traitement
médical, un traitement dissolvant éventuellement associ€ 4 la lithotritie extracorporelle peut
exceptionnellement étre proposé.

b. Traitement chirurgical : ¢’est le meilleur traitement. Il consiste en une cholécystectomie,
qui est idéalement effectué & distance de ’accés douloureux et par voie ccelioscopique. Une
cholangiographie préopératoire est réalisée par I’intermédiaire d’une canule passée dans le
canal cystique (pour s’assurer de 1’absence de calculs dans la voie biliaire principale) si un
examen morphologique sensible (écho-endoscopie ou cholangiographie rétrograde

endoscopique, ou CPRE) n’a pas ¢té pratiqué avant la chirurgie.

e
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b.1.INSTALLATION DU PATIENT ET VOIE D’ABORD :

La cholécystotomie peut étre réalisée d’emblée par laparotomie ou par voie laparoscopique,
mais en cours de procédure un certain nombre d’interventions laparoscopiques va devoir étre
« convertie » en chirurgie ouverte.

b.1.1. Abord i ciel ouvert par laparotomie

Le malade est en décubitus dorsal sur une table permettant une exploration radiologique de la
VBP avec amplificateur de brillance. Un piquet de traction est fixé a la table d’opération 4
hauteur de [’épaule droite de ’opéré pour permettre le positionnement d’une valve de
rétraction métallique rigide au bord supérieur de I’incision opératoire, généralement une
incision sous-costale ou transverse droite ,donnant ainsi un bon accés au foyer opératoire.
b.1.2. Abord par voie laparoscopique

*Installation du malade

Le patient est installé en décubitus dorsal, jambes écartées, en position d’anti-Trendelenburg.
L’opérateur est situé entre les jambes du patient (« position dite frangaise »), la premiére aide
a la gauche du patient. Si une deuxi¢me aide s’avére nécessaire, il se place a la droite de celui-
ci. La colonne vidéo est placée & droite de la téte du malade.

L’anesthésie générale est indispensable et une sonde naso-gastrique est laissée en place pour
le temps de ’intervention, afin d’éviter une ponction accidentelle par aiguille de Veress d’un
estomac distendu. Ce demier pourrait également empécher une bonne vision du foyer
opératoire.

*Création du pneumopéritoine et introduction du premier trocart

Deux techniques sont possibles [31], ["une « & I’aveugle » & I’aide de I’aiguille de Veress,
I’autre « a ciel ouvert » connue également sous le nom de technique de Hassan. Cette derniére
technique est conseillée en début d’expérience, elle est impérative en cas de ventre multi -
adhérentiel mais plus laborieuse chez le sujet obése a médium pariétal trés épais.

*Création du pneumopéritoine A ’aide de "aiguille de Veress

Aprés une courte incision cutanée, une aiguille & mandrin mousse rétractable est introduite
dans la cavité péritonéale, éventuellement en soulevant la paroi abdominale. Le site
préférentiel est I’hypocondre gauche, 2cm sous le rebord costal sur la ligne médio-
claviculaire. Une sonde gastrique de décompression préalable évite une perforation gastrique
accidentelle sur un estomac distendu. On pergoit trés bien les différents ressauts

correspondant au passage des différents plans de la paroi abdominale.
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En I’absence de cicatrice médiane sus- ou sous ombilicale, la région sus-ombilicale peut aussi
atre utilisée. Une fois I’aiguille en place, deux tests de sécurité successifs sont réalisés : on
vérifie tout d’abord par aspiration 2 la seringue que ’on ne raméne ni sang, ni liquide digestif
puis I’on injecte une dizaine de cm’ d’air afin de vérifier que cet air ne peut étre réaspiré et a
done bien diffusé dans la cavité abdominale (test 3 1’air). Si ce n’est pas le cas, ¢’est donc que
I*aiguille n’est pas dans la cavité péritonéale ou qu’elle se situe dans ’épiploon .L’aiguille
doit alors étre retirée puis replacée jusqu’a obtention d’un test a I’air négatif .L’insufflation de
CO; peut alors débuter progressivement, par paliers, jusqu’a une pression intra -péritonéale de
12 a4 14 mm Hg.

L’on vérifie par percussion I’installation adéquate et homogéne du pneumopéritoine
(disparition de la matité pré-hépatique). Le premier trocart n’est mis en place qu’apreés
insufflation abdominale maximale tolérée. L’introduction du premier trocart (de préférence
disposable ou semi — disposable & pointe rétractable, de 10-11 mm) est faite « a I’aveugle » en
sus — ombilical (Schéma 5 : trocart n° 1) ou dans ’hypochondre gauche par une incision
cutanée de 15 mm, ¢’est A dire supérieure au diamétre du trocart lui-méme, dans une direction
légérement vers le haut et plutét latérale droite en cas d’insertion sus — ombilicale. 1l faut
éviter de pointer le trocart vers 1’axe vasculaire aortico-cave, en particulier chez les sujets
maigres ou porteurs d*une hyper lordose importante. En cas d’obésité significative, le 1¢
trocart placé plus haut sur la ligne « grevée » d’un risque potentiel de plaie vasculaire (0,05%)
ou viscérale {0,06%) [32].

*Technique sur ceelioscopie

Elle consiste 4 aborder la cavité péritonéale a ciel ouvert par une petite incision de 1,54 2 ¢cm
en ouvrant les différents plans musculaires jusqu’au péritoine. Celui-ci est alors incisé
électivement sur 1 em et le 1 trocart est introduit sous contrble de la vue (Schéma 1.6)
Pinsufflation de CO; peut débuter jusqu’a une pression maximale de 12 4 14 mm Hg. Afin
d’éviter toute fuite de CO; autour du trocart, il est conseillé de réaliser une bourse
aponévrotique que 1’on serre autour de celui-ci, I’utilisation d’un trocart disposable muni d’un
ballonnet intra péritonéal rempli d’air s’avére une excellente alternative. En 1’absence de
cicatrice médiane, la région péri-ombilicale est habituellement choisie comme site de

« laparoscopie ouverte » en cas d’abdomen multi-cicatriciel, elle doit étre réalisée a distance
des anciennes cicatrices ol le risque d’adhérences de la cavité péritonéale et I’introduction du
premier trocart sous contrdle visuel avec une grande sécurité opératoire, mais ne met pas

totalement 3 1’abri de plaie viscérale.
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Une fois les trocarts en place, le site de mise en place du premier trocart (introduit a
I’aveugle) sera contrdlé visuellement pour s’assurer de ’absence de complication liée &
I’introduction (saignement, plaie, viscérale transfixiante, etc.).

Dans certains cas difficiles ou en présence d’un lobe hépatique gauche génant ce débordant
vers la droite. Il est souvent utile de suspendre le ligament rond hépatique par un point
transcutané (nylon 2/0 sur aiguille droite), placé de part et d’autre du ligament suspenseur et
transfixiant le ligament rond prés de son insertion hépatique.

Les deux brins seront tendus et noués & I’extérieur sur un bourdonnet.

Cette manceuvre reléve la face inférieure du foie et permet d’éviter dans I’immense majorité
des cas le placement d’un 5° trocart pour améliorer I’exposition. Si celui-ci s’avérerait toute
fois nécessaire, il devrait se situer 2 mi-distance entre les trocarts n°let 4 (Schéma 3).
b.2.TECHNIQUE OPERATOIRE

Le principe de la technique opératoire n’est pas différent selon que I’intervention est réalisée
par laparotomie ou par laparoscopie, seule 1’'installation, la voie d’abord et I’instrumentation
étant spécifiques.

*Régles d’or au cours d’une cholécystectomie

-Début de la dissection au niveau de la jonction infundibulo-cystique.

-Contact permanent avec la paroi vésiculaire.

-Usage parcimonieux de la coagulation mono polaire.

-Squelettisation progressive de I’artére et du canal cystique.

-Dissection rétrograde jusqu’au corps vésiculaire avant mise en place des clips.

*Exposition du pédicule hépatique et libération des adhérences périvésiculaires

Une bonne exposition du pédicule hépatique est primordiale avant de commencer toute
dissection chirurgicale. Le pédicule hépatique est exposé par étalement dans un axe supero-
inférieur en rétractant vers le haut la face inférieure du segment IV et vers le bas le bloc
duodeno-pancréatique .En chirurgie ouverte, on se servira d’une valve malléable pour
soulever le foie et de la main du premier assistant pour abaisser le premier duodénum
(Schémal.8). En chirurgie laparoscopie, on aura respectivement recours a un écarteur
hépatique, introduit dans le trocart épigastrique (trocart n°3) et au placement du malade en
position d’anti-Trendelenburg. Il est important d’avoir une approche verticale et antérieure du
pédicule hépatique de 30°0u placer son trocart optique en position haute. Il existe
fréquemment quelques adﬁérences entre la vésicule d’une part et d’autre part 1’épiploon ou le
ligament hépato-duodénal ; plus rarement il s’agira du c6lon transverse droit ou du

duodénum. Ces adhérences sont sectionnées aux ciseaux au ras de la paroi vésiculaire.
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*Exposition du triangle de Calot

Quelle que soit la voie d*abord, I’exposition de la face antérieure du triangle de Calot est
obtenue par traction latérale et vers le bas de I’infundibulum vésiculaire 4 1’aide d’une pince
fenétrée introduite dans le trocart n°2, dans le but d’étaler le triangle de Calot (Schéma 62a) et
de placer le conduit cystique (CC) & angle droit avec la VBP.

Pour exposer la face postérieure du triangle, I’infundibulum vésiculaire sera basculé vers le
haut et vers I’avant au moyen de la pince atraumatique, tandis que I’écarteur refoulera vers
’intérieur le pédicule hépatique. Une traction excessive sur I’infundibulum vésiculaire expose
a I’arrachement traumatique du CC et & une angulation dangereuse de la VBP. Lorsque la
vésicule est distendue, il est souvent nécessaire de la ponctionner avec ’aiguille de Veress
afin de la vider de son contenu liquidien et permettre sa préhension .La bile prélevée sera
systématiquement mise en culture.

*Dissection du triangle de Calot

Elle débute 2 la jonction présumée entre I’infundibulum et le canal cystique par I’incision du
feuillet péritonéal antérieur puis postérieur & quelques mm de la paroi vésiculaire, Durant
toute la dissection, le contact est gardé avec la vésicule biliaire.

La jonction infundibulo-cystique doit étre clairement visualisée, en restant 4 distance de la
jonction cystico-cholédocienne et en évitant de disséquer la VBP,

L’avantage du crochet est d’isoler chaque structure anatomique mineure traversant le triangle,
de la sectionner aprés identification et électrocoagulation. La coagulation mono polaire doit
cependant étre utilisée avec une grande prudence et de fagon parcimonieuse (puissance faible
et temps de coagulation court) afin d’éviter toute Iésion thermique du pédicule hépatique. La
dissection du pédicule cystique se poursuit de fagon rétrograde, en squelettisant
progressivement et avec prudence sans les sectionner, 1’artére et le canal cystique présumés.
Le conduit cystique (CC) est isolé sur une longueur de 10mm 2 partir de la jonction
infundibulo-cystique. Il n’est pas nécessaire de le disséquer d’avantage en direction de la VBP
sauf en cas d’empierrement cystique. Dans ce cas, aprés ouverture latérale du CC, tous les
calculs endocystiques sont extraits.

La dissection se poursuit de fagon rétrograde sur la face antérieure et postérieure de
I’infundibulum vésiculaire (Schéma 6b et 6¢), entre celui-ci et la face inférieure du foie, ot
peut se situer une anomalie biliaire comme une convergence biliaire étagée du canal postéro
latéral droit.

Cette dissection se fait en restant au ras de la vésicule biliaire et de maniére atraumatique. A

ce stade le triangle de Calot est complétement libéré, tant a sa face ventrale que dorsale et la

m
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vésicule biliaire n’est plus attachée que par le fond au lit vésiculaire : ¢’est la technique dite
« du drapeau » décrite par Jean Mouiel [33] (Schéma 6c).
Ensuite, I’artére et le canal cystique présumés sont clippés & 1’aide de clips en titane (en cas de
confusion avec la VBP, ce type de clip peut facilement étre enlevé contrairement aux clips
résorbables verrouillés) (Schéma 6d), aucune structure canalaire n’est sectionnée dans le
triangle de Calot avant la réalisation d’une cholangiographie préopératoire (CPO) permettant
de confirmer I’intégrité de I’arbre biliaire extra-hépatique.
*Cholangiographie per opératoire
La CPO est donc réalisée aprés dissection compléte du triangle de Calot et de Iinfundibulum
vésiculaire par voie rétrograde. Dans ces conditions, la réalisation d’une CPO va permettre a
condition quelle soit correctement interprétée, de diagnostiquer un éventuel traumatisme de
I’opération biliaire dans des conditions optimales. Plusieurs autres arguments sont en faveur
d’une CPO systématique lors d’une cholécystectomie laparoscopique :

- réduction de ’incidence des traumatismes opératoires de la VBP ;

- réduction de la gravité des traumatismes opératoires de la VBP en cas de confusion

entre le CC et la VBP (correspondant environ & 40% des traumatismes biliaires) ;
- détection d’anomalies anatomiques biliaires (implantation canalaire anormale, canal
de Luschka, etc..) ;

- et détection de lithiase méconnue de la VBP [34].
Sur le plan technique, aprés avoir placé un clip en titane du c6té de la vésicule, le CC est
incisé partiellement sur sa moitié antérieure. Aprés avoir « trait » le CC de fagon rétrograde
pour extraire une éventuelle lithiase cystique (suspectée en I’absence d’un bon reflux de bile 4
partir de la VBP), on introduit le cathéter de CPO dans le CC sur une longueur de plusieurs
mm; celui-ci a été préalablement purgé avec du sérum physiologique en s’assurant de
1’absence de toute bulle d’air dans la tubulure. L’extrémité du cathéter est maintenue en place
dans le CC par un clip posé délicatement et & peine serré autour du CC ou par une pince de
CPO adaptée. La CPO sera réalisée par fluoroscopie dynamique, avec prise de clichés
séquentiels en basse pression de la VBP basse et du passage duodénal et en fin d’injection, de
I’arbre biliaire extra hépatique complet, en particulier du coté droit. Aprés réalisation de la
CPO, le cathéter est retiré et le moignon du CC est fermé par 1 ou 2 clips en titane, en évitant
de mordre par inadvertance sur la VBP et en visualisant bien leur bon positionnement.
L’artére cystique sera préférentiellement coupée avant le CC afin d’éviter un arrachement

accidentel de celle- ci.
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*Dissection rétrograde du lit vésiculaire

Elle est menée d’arriére en avant au crochet ou aux ciseaux coagulateurs, apres ouverture de
la séreuse péritonéale entre la VB et la capsule de Glisson (Schéma 6e). En I’absence de
remaniements inflammatoires importants, le plan de dissection entre le foie et la VB est assez
simple a découvrir et & disséquer. En cas de découverte d’un canal de Luschka, celui-ci est
clippé électivement. Une fois la VB complétement détachée, elle est mise en attente au
dessus du foie, afin de vérifier I’hémostase du lit vésiculaire (Schéma 6f).

*Extraction de la vésicule biliaire

La vésicule biliaire est extraite par le trocart ombilical ou celui du flanc gauche.
L’infundibulum vésiculaire est saisi au moyen d’une pince de 10 mm 4 mords puissants. La
VB est progressivement extraite aprés retrait du trocart (Schéma 6g). Dés que I’infundibulum
vésiculaire apparait 4 la surface de la peau, il est saisi au moyen d’une pince de Kocher. La
vésicule est ouverte puis vidée de sa bile par aspiration a la seringue aprés ponction ou par
voie de la vésicule, ils sont extraits un & un ou broyés par voie instrumentale. Si la voie
vésiculaire est remaniée, fragile ou inflammatoire et /ou si les calculs sont nombreux, la VB
doit étre extraite dans un sac plastique ou un gant chirurgical afin d’éviter toute
contamination lithiasique intra péritonéale (Scbéma 6f). L’élargissement de |’orifice de
trocart sur 1 & 2 cm supplémentaire est souvent nécessaire et nécessite sa fermeture
aponévrotique en fin d’intervention afin d’éviter une éventration sur orifice du trocart.
*Vérification finale et fermeture

L’intervention se termine par une derniére inspection du foyer opératoire, a la recherche d’un
saignement actif, d’écoulement de bile ou de complication au niveau du site d’introduction
des trocarts, le drainage du lit vésiculaire se fait au moyen d’un drain siliconé multi perforé
de 12 4 15 Fr, introduit par le trocart de 5Smm du flanc droit optionnel dans les cas simples. 11
est vivement conseillé dans tous les cas de dissection difficile ou de cholécystite aigue. Ce
drainage a pour objectif d”éviter la formation d’une collection sous hépatique, notamment un
binéme en cas de fuite biliaire a partir d’un canal de Luschka ou a partir du moignon
cystique.

Les trocarts sont retirés un a un tout en vérifiant I’absence de saignement sur leur trajet
pariétal. L’abdomen est complétement exsufflé aprés retrait de I’optique et les orifices
cutanés sont refermés.

La fermeture aponévrotique des orifices de trocart de 10 mm et plus est systématique, pour
éviter une éventration postopératoire. Pour terminer, la piece opératoire est inspectée & la

recherche d’un possible néoplasie sous-jacent.

#
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*Conversion en laparotomie pour cas difficiles

La transformation pré opératoire d*une intervention par voie ccelioscopique en laparotomie est
rencontrée dans 1-3% des pathologies lithiasiques vésiculaires non compliquées et dans 10-
30% des formes compliquées [35].

*Quand convertir en laparotomic ?

Dissection difficile (cholécystite) opérateur peu expérimenteé.

Absence de reconnaissance anatomique claire.

Complications pré opératoires : hémorragie, fuite biliaire inexpliquée, plaie vasculaire ou
viscérale, etc.

Doute quant 4 I’intégrité de I’arbre biliaire (CPO !).

*Complications per opératoires :

-Traumatisme opératoire de la VBP,

-Hémorragie aigué,

-Plaie hépatique lors de la dissection du lit vésiculaire,

-Hémorragie sur orifice trocart,

-Plaie digestive,

-Ouverture accidenteile de la VB et dissémination lithiasique intra-péritonéale.

*Soins postopérateires :

Les suites opératoires d’une cholécystectomie laparoscopique sont habituellement
extrémement simples, méme en cas de cholécystite aigu&. La reprise du transit intestinal et la
réhabilitation fonctionnelle du patient sont rapides, au point que la toute grande majorité des
patients quittent ’hdpital entre le premier et le troisiéme jour postopératoire.

L’on considére que la persistance de douleurs abdominales au-dela de 2 a 3 jours
postopératoires ainsi que la présence de bile ou de sang au niveau du drain sous-hépatique
doivent faire évoquer la possibilité d’une complication. Cela doit conduire a la réalisation
d’un contrdle biologique et d’un examen d’imagerie, le plus souvent une échographie. Il est
banal d’assister & une discréte perturbation postopératoire transitoire de la biologie hépatique,
mais ’apparition d’une cholestase doit faire évoquer une complication biliaire. De méme a
1’échographie, la présence d’une collection au niveau du lit vésiculaire est habituelle, mais
’accroissement de cette collection ou la présence d’une ascite diffuse doit 4 nouveau faire
évoquer une complication biliaire.

*Les avantages de la cholécystectomie laparoscopique :

La ceeliochirurgie présente certains avantages par rapport a la chirurgie a ciel ouvert :
avantages pour le patient et pour le chirurgien.

.ﬂ
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-Les avantages pour le patient Les avantages pour 1’opéré tels que la réduction des douleurs
post opératoires, de la durée d’hospitalisation et la précocité de la reprise des activités, font de
cette méthode une technique de référence [36].

-Les douleurs postopératoires sont réduites au minimum : les points d’introduction des
trocarts sont en général peu douloureux. 1l existe habituellement durant les 24 premiéres
heures un confort abdominal et parfois une douleur scapulaire.

-La reprise du transit est quasi immédiate. L’absence d’iléus évite les météorismes
douloureux et permet la reprise des boissons le soir de I’intervention et la réalimentation le
lendemain.

Le retentissement général de I’intervention est minime, particuliérement sur terrain fragile.
La réduction de la durée d’hospitalisation : la simplicité des suites autorise une réduction de la
durée de sé€jour hospitalier. En France les habitudes prises en milieu hospitalier ainsi que la
réglementation hospitaliére aboutissent & une durée moyenne de séjour égale a quatre jours.
Ces 4 jours sont répartis comme suit ; 24 heures avant I’intervention : le patient est hospitalis¢
pour effectuer les examens préopératoires et la consultation pré-anesthésique.

Le patient est opéré le lendemain de son hospitalisation.

Sa sortie est effectuée au troisiéme jour postopératoire.

Aux USA pour des raisons financiéres I’opéré rentre le matin de I’intervention. Cela n’est
accordé qu’aux patients ayant déja eu une consultation anesthésique. Il est autorisé a quitter
’hépital le lendemain de son intervention, a condition que son domicile ne soit pas trop
éloigné de "hdpital.

Le faible traumatisme pariétal évite le risque d’éventration secondaire qui gréve la chirurgie
biliaire en particulier chez le sujet obése.

Le préjudice esthétique est minime : la cicatrice ombilicale se voit peu.

Celle des trocarts de 5 mm se confond avec un grain de beauté.

Celle du trocart de 10 mm disparait dans un pli cutané.

Cet avantage est aussi bien apprécié quel que soit 1’4ge.

Chez certains patients les cicatrices disparaissent totalement.

*L.es avantages pour le chirurgien :

La qualité de vision obtenue sur I’écran met en confort le chirurgien, ’aide et méme
I’assistance du bloc opératoire. La cavité péritonéale peut étre explorée des coupoles
diaphragmatiques au cul de sac de Douglas.

La vue sur le pédicule hépatique et en particulier sur sa face postéricure est excellente.

Cependant 1’absence de palpation manuelle peut étre génante.
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METHOPOLOGIE

m
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IV-Méthodologie

1. Le type d’étude:

Il s’agissait d’une étude rétrospective et descriptive.

2, Le cadre d’étude :

Elle s’est déroulée dans le service de chirurgie «A » du CHU du Point G a Bamako. Il s’agit

d’un service de chirurgie générale et laparoscopique.

Le service comprend :
-un bureau de consultation externe ;
-une salle de colloque ;
-deux pavillons (pavillon Tidiani Faganda Traoré et chirurgie II). Les deux entités
comprennent 30 lits d’hospitalisation dont 16 de troisi¢me catégorie, 8 de deuxi¢me
catégorie et 6 de premiére catégorie.

Le personnel du service comprend :

-un professeur titulaire en chirurgie générale ;

-un professeur agrégé de chirurgie générale ;

-un maitre de conférence en chirurgie générale ;

-deux chirurgiens : maitres assistants a la FMOS ;

-cing chirurgiens : praticiens hospitaliers ;

-un interne des hopitaux ;

-des médecins stagiaires en D.E.S de chirurgie ;

-quatre étudiants en année de thése ;

- quatre techniciens supérieurs de santé ;

- 5ix techniciens de santé ;

-quatre aides (instrumentalistes) de bloc opératoire ;

-trois gargons de salle ;

-six manceuvres

3. La période d’étude :

Elle s’est déroulée sur une période de 14 ans, de mars 2001 au 31 mars 2015.

4. La population d’étude :

*Les critéres d’inclusion :

Tous les patients porteurs de lithiase vésiculaire symptomatique et ou compliquée (refroidie)

confirmée & I’échographie et ayant subi une cholécystectomie laparoscopique ont été inclus

dans |’étude.
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*Les critéres de non inclusion :

Les lithiases de la voie biliaire principale, le cancer de la vésicule biliaire et celles opérées par
laparotomie n’ont pas été retenues dans I’étude.

5. Les supports des données :

-les registres de consultations ;

-les dossiers médicaux ;

-les registres de compte rendu opératoire pour ceeliochirurgie ;

-les registres d’hospitalisations ;

-les fiches d’anesthésies ;

-Fiche d’enquéte permettant de regrouper les données

6. Ethique :

Pour chaque malade a été obtenu le consentement éclairé préopératoire explicite sur les
avantages, les complications de 1’approche laparoscopique ainsi que les circonstances et les
bénéfices de la conversion en laparotomie.

7. Technique opératoire :

Matériels :

Matériel d’aspiration lavage par intermédiaire d' une canule de lavage de 5 millimétres.
Bistouri électrique mono et bipolaire.

Matériel optique de marque STORZ comprenant :

Des optiques 4 0 et 30 degré,

Un tube de 10 millimétres sur 33 cm de long,

Cables flexibles a gel optique,

Source de lumiére froide propre provenant d’ une lampe a xénon,

Camera Télécom mono CCD=250000 pixels,

Moniteur STORZ de dimension 51 cm (taille en diagonale).

Magnétoscope marque TOSHIBA avec lecteur NTSC / réglage auto avec standard PAL
SECAM.

Trocarts : usage multiple en acier, ou 3 usage unique avec réducteur.

Deux trocarts de 10 millimétres {(et/ou un trocart de 10 millimétres et un trocart de 11
millimétres).

Deux trocarts de 5 millimétres.

ﬂ
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Un chariot d' anesthésie muni d’ un capnographe.

Les instruments chirurgicaux : deux pinces a préhension,

Ciseaux coagulateurs mono polaires,

Pinces bipolaires,

Pince & clips,

Un crochet,

Un palpateur,.

Pinces de Backhaus,

Systéme de lavage aspiration de type crépine.

La stérilisation du matériel est réalisée avec du steranios 2% (solution de glutamyl aldéhyde
2% tamponnée i pH 6 en présence d’ un catalyseur) pendant 15 minutes, Il est ensuite rincé

avec du sérum salé 0,9% stérile.

_
e — __________
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V-RESULTATS :

Tableau I : Les activités de chirurgie Iaparoscopique pendant la période d’étude
Type de patbologie Fréquence Pourcentage
Pathologies gynécologiqucs 1049 - 60,6
Pathologies digestives 224 13,0
Pathologie vésiculaire 458 26,4
Total 1731 100,0

De Mars 2001 4 Mars 2015 nous avons réalisé 458 cholécystectomies laparoscopiques soit
26,6% des cas.

Tableau II ;: Répartition des malades selon Ies années de ’intervention

Année Fréquence Pourcentage
2001 15 3,3
2002 30 6,6
2003 22 4,8
2004 19 4,1
2005 15 3,3
2006 24 52
2007 22 4.8
2008 36 7,9
2009 37 8,1
2010 38 8,3
2011 51 11,1
2012 46 10,0
2013 50 10,9
2014 37 8,1
De janvier a mars 2015 16 3,5
Total 458 100,0
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Tableau IV : Répartition des malades selon la profession

Profession Fréquence Pourcentage
Cultivateur 27 5,9
Ménagtre 230 50,2
Eleveur 9 1,9
M¢énuisier 6 1,3
Cuvrier ‘10 2,9
Pécheur 5 1,1
Chauffeur 6 1,3
Eléve/Etudiant 81 17,7
Fonctionnaire 68 14,9
Commercant il 24
Marabout 2 0,4
Couturiére 3 0,7
Total 458 100,0

Les ménagéres étaient majoritaires avec 50,2% des cas.

Tableau V : Répartition des malades selon ’ethnie

Ethnie Fréquence Pourcentage
Bambara 185 40,4
Malinké 24 5,2
Soninké 64 14,1
Senofo 28 6,1
Peulh 105 22,9
Sorhai 20 4.4
Dogon 7 1,5
Mianka 9 2,0
Boh 5 1,1
Tamaseck 6 1,3
Bozo 2 0,4
Métisse 2 0,4
Kassoké 1 0,2
Total . 458 100,0

Les Bambaras ont été majoritaire avec 40,4% dans notre étude.
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Tableau VI : Répartition des malades selon les antécédents médicaux

Antécédents Fréquence Pourcentage
Drépanocytose 115 C 25,1
Diabéte 19 4.1
HTA 54 11,8
UGD 45 9,8
Sans ATCD médicaux 201 43,9
Gastrite 17 3,7
Autres 7 1,5
Total 458 100,0

La majorité de nos patients étaient sans antécédents meédicaux soit 43,9% des cas.
Autres : paraplégie (2), hernie discale (2), HTA+Diabéte (1), Asthme (2).

Tableau VII : Répartition des malades selon les antécédents chirurgicaux

Antécédents chirurgicaux Fréquence Pourcentage
Cure de hernie 7 1,5
Appendicectomie 21 4,6
Césarienne 35 7.6
Myomectomie 2 0,4
Hysterectomie 33 7.2
Resection intestinale 14 3,2
Autres 18 3.9
Aucun 328 71,6
Total 458 100,0

La majorité de nos malades étaient sans antécédents chirurgicaux soit 71,6%.

Autres : adénome de la prostate (3) amputation du pied (2), péritonite (1), occlusion (3),
prothése de la hanche (1), hémorroide (2), thyroidectomie (1), varice du creux poplité (1),
GEU (4)

Tableau VIII : Répartition des malades selon les antécédents obstétricaux (N=312).

Antécédents Fréquence Pourcentage
Nulligeste 45 14,42
Paucigeste 76 24,36
Maultigeste 191 61,22
Total 312 100,00

La majorité de nos patientes étaient multigestes avec 61,22%.

e
- . — -

Mémoire de D.E.S de chirurgie générale Dr DIARRA KALILOU Page 46






RESULTATS DE 14 ANS DE CHOLECYSTECTOMIE LAPAROSCOPIQUE A BAMAKO

Tableau IX: Répartition des malades selon le mode de révélation

Mode de révélation Fréquence Pourcentage
Colique hépatique 274 59,8
Epigastralgie 93 20,4
Intolerance aux viandes 35 7,6
Reflux amer 18 3,9
Stase biliaire 21 4,6
Fortuit 17 3,7
Total 458 100,0

La colique hépatique a été le mode de révélation le plus représenté soit 59,8%.

Tableau X : Répartition des malades selon le si¢ge de la douleur

Siége de ]la douleur Fréquence Pourcentage
Hyponchodre droit 357 77,9
Creux épigastrique 77 16,8
FID 3 0,7
Périombilicale 9 2,0
Autre 8 1,7
Non précise 4 0,9
Total 458 100,0

Dans 77,9% des cas la douleur était localisée au niveau de I’hypochondre droit.

Tableau XI : Répartition des malades selon le type de douleur

Type de douleur Fréquence Pourcentage
Torsion 37 8,1
Broiement 24 52
Piqiire 286 62,4
Colique 14 3,1
Pas de douleur 14 3,1
Brulure 77 16,8
Crampe 6 1,3
Total 458 100,0

Dans 62,4% des cas la douleur était & type de piqire.

-/ ]
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Tableau XII : Répartition des malades selon le résultat de ’échographie

Résultats de ’échographie Fréquence Pourcentage
lithiase vésiculaire simple 323 70,5
cholécystite aigue lithiasique 121 26,4
cholécystite aigue ganpgréneuse 7 1,6
kyste biliaire d'un segment hépatique 1 0,2
Hydrocholécystite 4 0,9
LV+Appendicite aigue \ 0,2
pyocholécyste 1 0,2
Total 458 100,0

Dans 70,5% des cas, I’échographie a conclu a une lithiase vésiculaire simple.

Tahleau XIII : Répartition des malades selon I’association d’une autre pathologie
découverte a I’échographie

Pathologie decouverte associ¢e Fréquence Pourcentage
Hépatomegalie 46 10,0
Splenomegalie 15 3,3
Dilatation du cholédoque 3 0,7
Foie stéatosique 39 8.5
Kyste rénal 11 24
Calcul rénal 14 3,1
Kyste hépatique 1 0,2
Kyste ovarien 7 1,5
Fibrome utérin 6 1,3
Hépatosplénomegalie 4 0,9
Absente 309 67,5
Adénopathie mésentérique 1 0,2
Appendicite 1 0,2
Dystrophie ovarienne 1 0,2
Total 458 100,0

Dans 67,5% des cas aucune pathologie n’a été associée a 1’échographie.

Mémoire de D.E.S de chirurgie générale Dr DIARRA KALILOU  Page S50





















RESULTATS DE 14 ANS DE CHOLECYSTECTOMIE LAPAROSCOPIQUE A BAMAKO

Tablean XX: Répartition des malades selon la durée de Pintervention

Durée d’intervention Fréquence Pourcentage
Infa 30 mn 1 0.2
30 2 90 mn 411 89,8
91 2 160 mn 44 9,6
Sup & 160 mn 2 0,4
Total 458 100,0

L’intervention a duré dans la majorité des cas dans |’intervalle compris entre 30 & 90 mn soit
89,8% des cas. Les extrémes ont ét€ 29 mn et 180 mn, La durée moyenne était 63,71 mn =
2,45 mn.

Tableau XXI : Répartition des malades selon le geste associé & 1a cholécystectomie

Geste associé Fréquence Pourcentage
Kystectomie ovarienne 3 0,7
Cure de hernie ombilicale et hiatale 6 1,3
Cholédocotomie 2 0,4
Pas de geste associé 446 97,4
Appendicectomie in 1 0,2
Total 458 100,0

Dans 97,4% des cas aucun geste n’a été associé 3 la cholécystectomte.

Tableau XXII : Répartition des malades selon le lieu d’hospitalisation apreés le bloc
opératoire

Lieu d’admission Fréquence Pourcentage
Admission au pavillon 395 86,2
Réanimation 63 13,8
Total 458 100,0

La majorité de nos patients ont été admis dans le service aprés 1’acte opératoire soit 86,2% des
cas.

Tableau XXIII : Répartition des malades selon Ie séjour en réanimation

Séjour Fréquence Pourcentage
1jr 48 76,2
2jrs 10 16,0
3 j1s 4 6,3
8 jrs 1 1,5
Total 63 100,0

Dans 76,2% des cas le séjour en réanimation a été d’un jour.
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Tableau XXIV : Répartition des malades selon les suites opératoire immédiates

Suites immédiates Fréquence Pourcentage
Simples 433 94,5
Douleur de hypochondre droit 9 2,0
Cephalée 4 0,9
Abdomen distendu 4 0,9
Décés 6 1,3
Douleur au site du trocart 1 0,2
Douleur abdominale 1 0,2
Total 458 100,0

Dans 94,5% les suites opératoires immédiates ont ét€ simples.
Nous avons constaté 6 décés au cours de notre étude.

Tableau XXV : Répartition des malades selon la durée d’hospitalisation

Durée d*hospitalisation Fréquence Pourcentage
2 jrs 264 58,4
3 jrs 123 27,2
4 jrs 41 9,1
5j1s 9 2,0
6 jrs 7 1,7
7 jrs 2 0,4
8 jrs 2 04
15 jrs 2 0,4
1jr 1 0,2
10 jrs 1 0,2
Total 452 100,0

Dans 58,4% la durée d’hospitalisation a été de 2 jours avec les extrémes d’un jour et 15 jours.
La durée moyenne d’hospitalisation a été de 2,67 + 1,18 jour.

Tableau XXVI : Répartition des malades selon les suites postopératoire 4 1 mois

Suites postopératoires Fréquence Pourcentage
Simples 438 97
Syndrome post cholecystectomie 5 1
Douleur au niveau de I"orifice des trocarts 9 2
Total 452 100,0

Les suites postopératoires ont été simples aprés 1 mois dans 97% des cas.
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Tablean XXVII : Répartition des malades selon le résultat de I’échographie

postopératoire

Résultat de I’échographie Fréquence Pourcentage
postopératoire

Non fait 418 92,5
Lithiase du cholédoque 1 0,2
Normal 33 7.3
Total 452 100,0

Dans 92,5% des cas nous n’avons pas réalis¢ d’échographie postopératoire.

Dans 7,3% des cas elle était normale.
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COMMENTAIRES
ET DISCUSSIONS
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VI. Commentaires et Discussions :
1. Critiques de 1a méthodologie :

L’étude a porté sur les cholécystectomies ceelioscopiques effectuées dans un méme service de
chirurgie sur une période de 14 ans. Cela ne permet pas d’apprécier la fréquence réelle de la
lithiase vésiculaire au Mali. Nous n’avons pas pu préciser la nature des calculs. Nous n’avons
pas pratiqué d’étude bactériologique de la bile. Le matériel de cholangiographie peropératoire
et la cholédocoscopie n’étaient pas disponibles dans le service. Nous n’avons donc pas eu la
possibilité de préciser I’architecture radiologique des voies biliaires. Nous nous sommes

limités a I’échographie préopératoire systématique chez tous les malades.
2. Fréquence :

En Afrique la fréquence réelle de la lithiase vésiculaire n’est pas connue.

-Au Madagascar, en 2001 J.R.Ravelson a colligé 17 cas sur une période de 36 mois [4].

-Au Bénin : D K.Mehinto et coll. en 2005, ont traité 76 cas de lithiase biliaire sur une période
de 180 mois dans le service de chirurgie viscérale au CNHU-HKM de Cotonou [37].

-Au Maroc de Janvier 2009 4 Janvier 2012 H.Youssef a colligé 217 cas de cholécystectomie
laparoscopique dans le service de chirurgie viscérale «A» du CHU HASSAN II de Fés [38].
-Au Mali nous avons retrouvé cing études sur la cholécystectomie laparoscopique dans le

service de chirurgie « A » :

-Soumaré L. en 2003 a colligé 30 cas de lithiase vésiculaire sur 21 mois [14].

-Diallo.M en 2006 a colligé 108 cas de cholécystectomie laparoscopique sur 66 mois [16].

- Ombotimbé.A en 2009 a répertorié 183 cas de lithiase vésiculaire sur 96 mois [17].

-Sanogo ZZ en 2011 a colligé 236 cas de lithiase vésiculaire sur 110 mois [18].

-Mallé. MK en 2012 a répertorié 340 cas de lithiase vésiculaire sur 132 mois [19].

-Nous avons colligé 458 cas de lithiase vésiculaire sur 168 mois dans le service de
chirurgie « A » de I’hdpital du Point « G ».

Sur une période de 14 ans (de Mars 2001 & Mars 2015), 1731 interventions de ceeliochirurgie
ont été effectuée. La cholécystectomie laparoscopique a concerné 458 cas soit 26,4% de
’activité ceeliochirurgicale du service.

La cholécystectomie a été la deuxidme intervention ceelioscopique au cours de 1’étude aprés

la chirurgie gynécologique qui a concemné 1049 cas soit 60,6%.

. e _____]
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Les autres cas de cceliochirurgie abdominale (appendicite, occlusion sur bride, ceeliochirurgie
exploratrice) ont concerné 224 cas soit 13,0%.

La fréquence de la lithiase vésiculaire dans le service semble en augmentation progressive qui
s’explique par le biais de sélection, le service de chirurgie « A » étant le seul service connu
de référence. La lithiase biliaire serait moins fréquente en Afrique noire que dans les pays
occidentaux [39].

La chirurgie laparoscopique est depuis mars 2001, la voie élective du traitement de la lithiase
vésiculaire dans notre service.

3. Facteurs favorisants et facteurs de risques de la lithiase biliaire :

3.1. L’4ge :

L'dge moyen a été de 42,18+17,74 avec des extrémes de 7 ans et 80 ans. La tranche d'dge
comprise entre 41 ans et 60 ans a ét¢ la plus représentée avec 38% des cas. La moyenne d’4ge
des patients dans les différentes séries africaines et européennes variait de 44 ans & 60 ans
[41;40;42;43;44;45;46;47].

3.2. Lesexe:

L’influence hormonale dans la survenue de la lithiase vésiculaire est un facteur de risque non
négligeable. Dans notre étude nous avons noté 68,1% de femmes. Le sex-ratio a été 0,50 en
faveur des femmes. Ce taux est similaire & celui d’autres séries africaines et européennes,
variant de 58,97% 4 74,4% [46 ; 47].

3.3. L’obésité :

Pour les personnes dont le poids réel dépasse de 20% le poids théorique, la prévalence de la
lithiase biliaire est 2 fois supérieure a celle attendue [24]. J.R.Ravelson a retrouvé 45,18% de
patients obéses [4]. Ben Temine Lassade a trouvé 43,18% de malades obése [47]. Nous avons
trouvé 46,5% de patients en surpoids ou obéses.

3.4. Grossesse et multiparité :

La Grossesse et multiparité sont des facteurs de risque bien connus selon I’étude italienne du
CREPCO (Centre de Recherche en Psychologie Cognitive) [26]. Nous avons 61,22% des
femmes qui ont contracté plus de 5 grossesses et 24,36% ont accouché plus de 4 fois. 1l serait

intéressant de faire une comparaison avec la population générale.

X
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3.5. Pathologie de ’hémoglobine :

Au cours de la drépanocytose, I'hyper hémolyse entraine une diminution de la sécrétion
d’acide biliaire dans le foie. Cette diminution d’acide biliaire concourt a une réduction de la
solubilisation de la bile avec dép6ts [48]. Nous avons eu un pourcentage de drépanocytaire de
25,1%. Ce taux est dii a la coopération entre notre service et le centre de lutte contre la

drépanocytose de I’hdpital du Point G.

3.6. Maladies intestinales :

Une augmentation de la fréquence de la lithiase vésiculaire a été observée en cas de maladies
ou de résections intestinales [59]. Dans notre échantillon nous avons eu 1 cas d’antécédent de
résection intestinale (hémicolectomie droite).

3 malades ont eu des antécédents chirurgicaux portant sur I’étage sous mésocolique. F.Diarra
n’a eu aucun antécédent de résection intestinale mais a noté 4,6% d’interventions sur le tube
digestif [7]. A Abidjan, A.Bourji a relevé 16% antécédents chirurgicaux a I’étage sous
mésocolique [11].

3.7. Contraception :

Les cestrogenes ont été incriminés dans la survenue de la lithiase vésiculaire [48]. Nous
n’avons pas recherché des notions de contraception cestrogénique dans notre étude.
4. Clinique :

4.1. Motif de consulfation :

Le motif de consultation le plus fréquent a été la douleur dans 81,1% des cas. Elle siégeait
dans [’hypochondre droit dans 77,9% des cas. Notre taux est comparable a celui de
Sanogo.ZZ 82,6% (p=0,6015) [18]. Il est plus élevé que celui de D.K. Mehinto & Cotonou
68% (p=0,0123) [37], et est inférieur au taux de Ombotimbé.A 89,1% (p=0,0134) [17].
Bourji & Abidjan et P. Guillaume en France ont trouvé respectivement 68% et 78,8% de
colique hépatique [11 ; 44], alors qu’au Madagascar J.R.Ravelson a recensé 100% de douleur
abdominale [4].

4.2, Signes physiques :

L’examen physique était pauvre sinon normal dans 24,7% des cas. Le signe de Murphy a été
trouvé dans 46,9% des cas contre 36,6% pour A. Ombotimbé et 43,2% pour Sanogo Z.Z. 68%
pour A.Bourji et 93,1% pour Kunin. Ce signe est celui qui a été le plus retrouvé par Megaptch
L.N a I’examen physique [45].
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4.3 Pathologies associées ;

Dans 67,5% des cas la lithiase vésic

5. Examens complémentajres :

5.1. Imagerie

5.L1. Echographie :

dans 100% des cas,

Elle a objectivé 70,5% de lithiase vésiculaire simple et 26,4% de cholécystite lithiasique,
J.R.Ravelson et co]], ont colligé 58% de Iithiase vésiculaire simple et 35% de cholécystite
lithiasique [4]. A. Bourji a recense 100% d’échographie dang son €échantillon [11] et
J.P.Amaud a réalisé 98,4% d’échographie dans son échantillon [42]. Toutes ces échographies
ont permis de confirmer le diagnostic de lithjase vésiculaire,

5.1.2. Le scanner :

Le scanner ne figure Pas pammi les examens complémentaires demandés aux patients durant
notre étude a cause du coft. A.Bourji P’a réalisé¢ chez 6% de ses patients, devant upn foie
kystique et deux cas de vésicules dilatées.

5.2. Les examens biologiques :

» La bilirubinémie totale et conjugude, réalisée 12 fois étajent élevées dans 16,7% des
cas. Ce taux se rapproche de celui de A. Burdji 18% [11] et de celui de J.R Ravelson
11,76% [4].

» Le groupage sanguin a été effectué dans le cadre duy bilan sanguin préopératoire.

Le groupe le plus fréquemment retrouvé était O+ (positif) dans 34,5% des cas, Soumare L.

a recensé 46,7% de O+ (positif). Nous pensons que le groupe sanguin a une incidence
négligeable dans la pathogénie de 1a lithiase vésiculaire, car en Afrique la répartition des
groupes sanguins notent une prédominance du groupe O [49].

6. Anestbésie :

6.1. La nature de I’anesthésie :

Tous les patients ont été opérés sous anesthésie générale et intubés. C’est la méthode de

référence pour la réalisation de la ceelioscopie opératoire [60].
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6.2. Classification des patients :

Tous nos malades ont été vus en consultation préanesthésique. Ils ont été Classés selon la
classification de I’ American Society of Anesthesie (ASA) en différentes classes. Dans 38,4%
des cas nos malades ont été classés ASA I contre 56,3% pour Ombotimbé. A et 74,1% de
M.K. Mallé [19]. Les malades ASA II représentaient 60,0% de notre échantillon contre 24%
de M.K Mallé [19]. Les patients ASA III ont représenté 1,5% contre 2% de M.K.Mallé.
Nous n’avons pas eu de patients classes ASA IV. Un taux faible de patient ASA IV est noté
par Colonval P. avec 2,71%.

6.3. Durée de ’anesthésie :

La durée a été calculée de I’induction au réveil du malade. Elle a rarement été notée dans la

littérature d’o le manque de comparaison.

La durée moyenne d’anesthésie au cours de I’étude était de 85,13 minutes. En début
d’expérience elle était de 111,23 minutes. Celle-ci est due 4 ’expérience acquise au fil des

années.

7. Temps opératoire :

7.1. L’exploration :

7.1.1. Aspect de la vésicule :

Dans 20,1% des cas la vésicule était le siége d’une inflammation aigué. A.Bourji a eu 20%
d’inflammation aigué [11], Soumaré L. a rapporté 26,7% [14], A.-Ombotimbé a noté 18,6%
[17]) et Sanogo. ZZ a rapporté 7% [41].

7.1.2. Région sous hépatique :

Dans notre étude, 48% des patients avaient une région sous hépatique libre ou porteuse
d’adhérences laches, d’ou la relative facilité de la cholécystectomie. Trente (30%) des
malades avaient des adhérences serrées 4 ce niveau rendant difficile la cholécystectomie
laparoscopique. Soumaré.L a noté 11 cas d’adhérences serrées, soit 36,7% [14],
A Ombotimbé a rapporté 35 cas d’adhérences serrées, soit 19,1% [17]. Sanogo. ZZ. a trouvé
47 cas d’adhérences serrées, soit 19,9% [41].

7.1.3. Diagnostic peropératoire :

-Dans notre étude, au cours de [’intervention le diagnostic de lithiase vésiculaire simple a été
posé dans 65,20% des cas contre 75, 8% dans I’étude de H.Youssef [38]. Par contre 84% des
cas ont été rapporté dans 1’étude du Pr Benyahiya [50] et 76% est le chiffre rapport¢ dans
I’étude de hépital Ibn Al Khatib [51] et 72% et 41% dans les études africaines [11 ; 4].

ey —
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-La cholécystite a été retrouvée dans 26,4% contre 17, 4% des cas dans I’étude de H.Youssef
[38] et contre 18,14% dans I’étude de Ibn Al Khatib et un taux de 7,9% & 21,2% dans les
études ‘suivantes [42 ; 44 ; 46 ; 43]. Temime Lassad a recensé un taux de 11,9% de
cholécystite aigue [47].

- Nous avons eu 28 cas de pyocholécyste, 1’étude de I’hdpital Ibn Al Khatib a rapporté 1 cas
[51], celle du Pr Benyahiya a rapporté 6 cas [50] et 2 cas par H.Youssef [38].

-Dans notre étude nous avons noté 7 cas d’hydrocholécyste, 1’étude de I’hdpital Ibn Al Khatib
a rapporté 1 cas d’hydrocholécyste, et Pr Benyahiya a rapporté 1 cas. [50]

-Nous avons répertorié 2 cas de lithiase vésiculaire chronique, 1 cas de vésicule porcelaine et
1 cas de cholécystite alithiasique.

7.2, Acte opératoire :
7.2.1. Difficultés opératoires :

Les difficultés opératoires étaient représentées par les adhérences péri vésiculaires serrées, les

hémorragies, les anomalies anatomiques et le manque des matériels adéquats.

P.Colonval a rapporté des taux de difficultés opératoires se répartissant comme suit:
dissection difficile du triangle de Calot 18%, hémorragie 16%, fuite biliaire 13%, bloc

adhérentiel 11%, cirrhose 4% et empierrement cystique 5%.
7.2.2. Variations anatomiques :

Les anomalies anatomiques ont vite été repérées grice a la connaissance des €léments

constitutifs du triangle de Calot. Il s’agissait de :
-Trois cas ol artére hépatique droite était antérieure au conduit cystique.

-cing cas ol le conduit cystique était long et tortueux et prétait 4 confusion avec le conduit

cholédoque.
- Un cas ol I’artére cystique était double.
-Deux cas o1l le conduit cystique était trés court

A.Bourji a enregistré une anomalie de la jonction cystico-cholédocienne avec un conduit

cystique inexistant.

#
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7.2.3. Complications peropératoires :
La principale complication peropératoire recensée a été 1’hémorragie. Elle était survenue dans

0 cas qui se répartissaient comme suit :

-cinq cas d’hémorragie diffuse du lit vésiculaire.

-Un cas d’hémorragie du grand épiploon aprés libération d’adhérences.
-Trois cas de blessure de I’artére épigastrique a I’introduction du trocart.

J.R. Ravelson, par abord laparoscopique a rapporté un cas d’hémorragie secondaire & une

blessure de I’artére cystique.
Cette blessure était survenue au cours d’une cholécystectomie rétrograde [4].

JF.Gigot a trouvé que l’incidence des hémorragies au cours de la cholécystectomie

laparoscopique variait de 0,17 & 1,3% [40]. Il reconnait comme causes les plus fréquentes :

- Les plaies de I’artére hépatique ou rarement du tronc porte ; e

- Les saignements diffus du lit vésiculaire.
Pour Belghiti I’incidence des hémorragies variaient de 0,2 4 0,7% [53].

Les plaies biliaires ont une incidence comprise entre 0,2 et 0,6% et seulement 29% de ces

1ésions étaient reconnues en peropératoire [54].

En chirurgie laparoscopique 50% des accidents grives surviennent essentiellement lors de la

ponction a I’aiguille et de la mise en place du premier trocart [54].

Dans le service nous utilisons généralement la technique de Hassen ou & ciel ouvert qui
consiste & réaliser une petite incision de 1,5 4 2 cm au niveau de 1’ombilic ce qui permet une
bonne vision de la cavité abdominale.

L’inondation rapide du champ opératoire en cas d’hémorragie était a la base de la difficulté de
contrdle de celle ci. Le chirurgien doit garder son sang froid et ne pas hésiter & convertir en
chirurgie classique dés que la nécessité s’impose. Au cours de notre expérience nous avons
résolu les problémes de saignements mineurs, par compression instrumentale associée a
1’effet hémostatique du pneumopéritoine. Les saignements majeurs ont €té maitrisés soit par
application d’une pince atraumatique (pince de thann) sur le site soit 4 la mise en place du
systeme de lavage aspiration afin d’obtenir une vision claire du champ opératoire. Dans un
troisiéme temps nous avons procédé a un traitement électif du site par ligature, clip ou

électrocoagulation pour contrdler définitivement ’hémorragie.

La vésicule biliaire a été perforée dans 37 cas accidentellement et nous avons constaté 2 cas

de blessure du cholédoque.
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7.3. Conversion :

La conversion doit étre considérée par le chirurgien et le patient dument informé comme une
preuve de prudence plutdt qu'un échec technique ou personnel. Cette décision doit étre prise
rapidement, car une conversion retardée au dela de 30 minutes aggrave la morbidité post
opératoire, notamment respiratoire [44 ; 55]. Elle est conforme a un principe chirurgical de
base qui enseigne la nécessité d’agrandir la voie d’abord chirurgicale en cas de difficulté
technique [56]. Au cours de notre étude et des études antérieures nous avons eu recours a la
conversion en laparotomie dans 19 cas. Tous les auteurs sont unanimes sur le fait que le taux
de conversion diminue avec l'expérience de l'opérateur et 'amélioration du matériel mis a sa
disposition. Dans notre étude, ce taux peut &tre amélioré car il comprend celui de la période
d'apprentissage et celui des recrutements des vésicules biliaires compliquées.

7.4. La cholangiographie peropératoire :

—

Jusqu’a une date récente, la cholangiographie peropératoire par le conduit cystique était
’unique examen disponible pour le dépistage de lithiase de la voie biliaire principale [26].
Elle est nécessaire a la recherche de calcul du conduit cholédoque. Le manque de matériel
notamment d’amplificateur de brillance ne nous a pas permis d'effectuer cet examen. A Bourji
et J.R Ravelson en Afrique ont été confrontés au méme probléme au cours de leurs études.
Pour Boulez [57], en France, la pratique large de la cholangiographie per opératoire (CPO) est
conseillée. Sur 200 cholécystectomies, il réalise 75 CPO. Une lithiase de la voie biliaire
principale (VBP) a été dépistée et traitée secondairement par sphinctérotomie endoscopique.
7.5. Durée d’intervention :

La durée d’intervention a été chronométrée de la premiére incision au dernier point de
fermeture. L’acte opératoire a duré en moyenne 63,71 + 2,45 minutes, Cette durée moyenne
était inférieure a celle relevée par d’autres des auteurs africains en début d’expérience. Ils ont
mis en moyenne 98 minutes pour Bourji [61] et 135 minutes pour Ravelson [4]. Ayant
bénéficié de plusicurs années d’expériences et d’instruments de qualité, plusieurs auteurs
européens et américains ont rapportés des durées moyennes variant de 46 minutes a
91minutes [42 ; 44 ; 46 ; 48 ; 56]. Rifki et all. ont rapporté une durée du pneunzopéritoine qui
variait entre 45 et 180 minutes.

Certaines difficultés opératoires concourent 4 augmenter la durée opératoire. Dans le cas des
adhérences importantes, dans certaines cholécystites, les vésicules scléroatrophiques ou

gangreneux la durée opératoire était allongée [11].

m
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8. Suites opératoires :
8.1. Les suites immédiates :

Les suites immédiates ont été simples dans 94,5% des cas. La simplicité réside dans le fait
qu’aucune douleur, ni fiévre, ni vomissernent n’aient été rapportés par le malade. Dans 6 cas,
il y a eu des vomissements associés ou non a des nausées qui se sont estompés a J2 post
opératoire. Ces symptOmes seraient liés aux effets des produits anesthésiques. Les céphalées
et la douleur abdominale sont survenues dans 7 cas. Ces signes sont imputables a la présence
de CO2 résiduel entre la coupole diaphragmatique droite et le ddme hépatique [60].

Une cholécystectomié drépanocytaire a été transfusée a J2 postopératoire

(2 unités de sang iso groupe, iso rhésus).

En peropératoire ce patient a eu une blessure de I’artére €pigastrique 4 I’introduction d’un
trocart, causant une hémorragie. A J1 postopératoire le malade a présenté une douleur
thoracique a type de coup de poignard (syndrome thoracique aigue). Une radiographie de -~
thorax effectué a révélé une pneumopathie basale gauche et le bilan sanguin 4 J5 une hépatite
B. Les signes ont régressé sous cefotaxime et le patient est rentré a la maison 4 J7
postopératoire. Nous avons eu 4 cas de distension abdorninale 4 J1 post. Le premier fut

soulagé par I’émission de gaz aprés une dilatation des sphincters anaux. L’échographie
postopératoire a été€ sans particularité. La distension céda spontanément a J3 postopératoire.
Dans notre étude nous n’avons pas noté d’infection postopératoire.

8.2. Mortalité/Morbidité :

La mortalité des cholécystectomiés par voie laparoscopique ne semble pas dépasser le taux de .
1,2%. Ce taux semnble légérement inférieur a celle de la chirurgie conventionnelle [13]. Nous
avons noté 4 décés a J3 post opératoire des suites d’une probable einbolie pulmonaire. Et 2
décés sont survenus a J1. Ceux-ci correspondent a un taux de 1,3% de I’échantillon. Bien que
certaines études fassent état d’une mortalité nulle [46 ; 55 ; 56 ; 58]. La mortalité variait entre
0,1 et 0,4% pour d’autres [47 ; 62]. Colonval A. [43] dans son étude portant uniquement sur la
cholécystite aigué a eu un taux de mortalité de 13,5%. Par voie traditionnelle Meyer C.
rapporte une mortalité de 1% [46].

Dans notre étude la morbidité était de 5,5%. Neuf cas de douleur de I’hypochondre droit,
quatre cas de céphalée, quatre cas de distension abdominale, un cas de douleur de I’orifice du

trocart et un cas de douleur abdominale.

W
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8.3. Complications postopératoires :

Au cours de I‘étude nous avons recensé¢ des complications médicales d’ordre général.
Certaines complications peuvent ne pas €tre reconnues au cours de l’intervention et se
manifester en période post opératoire dans prés de 0,1% des cas [53]. Meyer C. puis Pessaux
P. ont rapporté des taux de complications chirurgicales post opératoires respectives de 4% et
12, 5% [46 ; 55].

8.4. Durée d’hospitalisation postopératoire :

Au cours de 1’étude nous avons relevé une durée d’hospitalisation de 2 jours dans la majorité
des cas. Cette durée était inférieure a celle notée par diverses études ol elle variait de 2 4 5,5
jours [11 ;26 ;44 ;46 ;48 ;56 ; 58]. Guillaume P. a trouvé une durée de séjour hospitalier
post opératoire de 5,5 jours car il s’est heurté a ’opposition des patients pour la sortie
précoce. Les malades rassurés par l'absence de douleurs ont accepté volontiers le retour
précoce a la maison dans notre étude.

8.5. Suites 4 un mois :

Sur les 458 malades, 438 ont été revus 4 un mois post opératoire. Ils n’ont pas signalé‘de
plaintes fonctionnelles et ont déclaré étre satisfaits de leur intervention. Neuf malades ont eu
une douleur du site d’implantations du trocart. Ces douleurs ont cédé sous antalgique
(paracétamol en spécialité).

Nous n’avons pas enregistré d’éventration incisionnelle au cours de 1'étude.

Les cicatrices étaient peu visibles chez tous les malades et parfois trés difficiles a retrouver.
8.6 .Echographie post opératoire :

Une échographie post opératoire a été effectuée chez 7,4% des patients et nous avons noté une
lithiase du cholédoque chez 0,2% des patients (lithiase méconnue), d’oti la nécessité

d’explorer le cholédoque en per opératoire (cholangiographie per opératoire).

¥y —
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CONCLUSITION
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Conclusion :

La lithiase vésiculaire est une pathologie de plus en plus fréquente dans le service de chirurgie
« A» du CHU de Point G. L’abord laparoscopique est une voie sure et fiable pour la
réalisation de la cholécystectomie. Depuis mars 2001, la chirurgie laparoscopique est
disponible au Mali. La technique laparoscopique est possible dans les conditions du Mali. Elle
est fiable et reproductible dés lors que toute 1’équipe la maitrise bien. Sans ces préalables, il
serait aventureux de pratiquer une chirurgie qui est trés dépendante de I'équipement.

La cholécystectomie laparoscopique est une technique a développer et 4 soutenir au Mali.

- _____|
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laparoscopique 4 Bamako.
* ANNEE UNIVERSITAIRE : 2014-2015
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Lieu de dépdt : Bibliothéque de la Faculté de Médecine, et
Odontostomatologie

SECTEURS D’INTERET : CHIRURGIE

RESUME :

Notre étude a porté sur les résultats de 14 ans de cholécystectomie laparoscopique dans le
service de chirurgie «A» de I’hdpital de Point G a Bamako.

Cette étude rétrospective et descriptive, s’est déroulée de mars 2001 4 mars 2015. Les sujets
inclus ont été les porteurs de lithiase vésiculaire symptomatique confirmée par 1’échographie
et opérés par voie laparoscopique dans le service de chirurgie«A».

Au cours de cette période, 458 lithiases. vésiculaires ont été colligées. Celles-ci ont représenté
26,4% de Iactivité générale de chirurgie laparoscopique du service. Dans notre étude e sexe
féminin a été le plus représenté soit 68,10% des patients. L’4ge moyen de nos malades a ét¢
de 42,18 £17,74 ans, avec des extrémes de 7 ans et 80 ans. Les signes fonctionnels étaient
dominés par la douleur retrouvée chez 371 patients soit 81,0% des cas. La douleur siégeait le
plus fréquemment dans I’hypochondre droit.

Les antécédents chirurgicaux étaient dominés par les césariennes, 35 patientes soit 7,6% des
cas. Le diagnostic échographique de lithiase a été posé dans 100% des cas. La majorité des
patients étaient de la classe ASAIL Les difficultés opératoires se résumaient, des adhérences
sous hépatique 195 patients soit 42,6% des cas. En per opératoire un accident hémorragique
maitrisé est survenu chez 19 malades (4,1% des cas). La conversion en laparotomie a été
effectuée chez 19 patients, soit 4,1%. Les suites ont été simples pour 438 malades soit 95,6%
des cas. La durée d’hospitalisation moyenne était de 2,67 jours.

La cholécystectomie laparoscopique est désormais une pratique courante dans le service et
donne des bons résultats.

Mots clés : Lithiase vésiculaire, cholécystectomie, laparoscopique.
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Fiche d’Enquéte :

Ne Dela fiche d’enguéte : ........covevvivniiiiiiiiiiiiinnieinnne, VA
Ne Du dossier dumalade:.........c.ooveiviiiiiiiiivviiiieiennenenes VA4
[-Données Administratives:
I-Nom et Prénom du malade:.........cvvvvviiviiiiieiinniiiniieiieneennen
2-Age:.............. AU / 3-8exe: i A /
. 1=Masculin 2=Féminin
4-Profession : .......cooviuiiiiiiiiiiii e f...0
1=Cultivateur 2= Ménagére 3=Eleveur 4=Pécheur 5=Menuisier
6=Ouvrier = 7=Fonctionnaire 8= Eléve/Etudiant 9= Si autre préciser

5-Adresse :

T-PrOVENANCE | ..ovoeinniitiaiiiinianiienieseiearnraenersrnencess loiid/
1=Kayes 2=Koulikoro 3=Sikasso 4=Ségou 5=Mopti 6=Gao
7=Tombouctou 8=Kidal = 9=Bamako 10=Si autre préciser

S8-Ethnie: .....ccooeeiviiiiiiiii e, food
1=Bamanan 2=Malinké 3=Sénoufo 4=Sarakolé 5=Peulh 6=Minianka
7=Bobo 8=Sorhai 9=Tamaseck  10=Dogon 11=Si autre a préciser i............
9-Nationalité: ........oooiiiriiiiiiiiirri e /ot
1=Malienne 2=Si autre a préciser
10-Situation Matrimoniale :...c.ooviinvecaniiiiirnieniiniinia foviid
1=Marié(e) 2=Célibataire
II-CLINIQUE :
1- Mode de recrutement i......ccoieeisersissennroarsnrescecionsneetisitsacsscssnon fousdd
1= Consultation externe 2=Adressé(e) par : 2-1=Médecin
2- 2=Infirmier 2-3=Venu de lui-méme 3=Si autre précise
2- Motif de consultation:.....ccoreesrenneassnsniescoarisonnersioctccoreosense fouadd

I=Douleur 2=Fi¢vre 3=Ictérc 4=Vomissement 5=Nausée 6=prurit
7=urines foncées 8= selles décolorées 9=autre & préciser

3-Mode de début 2.uciiiiiiiainiaiininsrreceresiesriosisciinenccsossossscsses fessdd
1=brutal, 2=progressif

4.-Durée d’évolution de lamaladie :................coevvervinivinnennen fen jour..../

5-Mode de révélation lithiase: ............coceeeieiiiiiiiiiiiiiiininnnin f...0

1=colique hépatique, 2=épigastralgie, 3=intolérance aux graisses,
4=reflux amer, 5=dyspepsie biliaire, 6=fortuit 7=autre & préciser.
6-Signes généraux :

6-1-Etat général : ........c.coiiiiiiiiii /.0
1=0MS1 2=0MS2 3=0MS3 4=S5i autre a préciser
6-2-TempErature @.......coouvvivniiiinnnieiisresenerrnssiornn lood
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6-3-IMC & ot ree e ee e e /o
6-4-Pouls : ...t e e /.0
6-5-TA : (MM HE)..oviviiiriniiinrnirnerii i e /oo
7-Signes fonctionnels :

7-1-Signes fonctionnels : ...............c.ccciiiiiiiic /..t

1= douleur, 2=vomissements, 3=nausées, 4=diarrhée, 5=ictére, 6=prurit,
7=selles décolorées, 8=urines foncées, 9=diarrhée, 10=dyspepsie,
7-2-Si douleur siege : ......cooiviiiniiiiii l..J
I=hypochondre droit, 2=région épigastrique, 3=FID, 4=périombilicale
7-3-Sidouleur type : ......oociiiiiiiiiiii /.. 1=colique,
=broiement/écrasement, 3=piqiire, 4=briilure, 5=torsion, 6= crampe 7=autres
7-4-Si douleur irradiation f....ccicoieeiniinranirirscernesnosassnon /oof
1=bretelle, 2=ceinture, 3=dos, 4=sans irradiation, 5=autres
7-5-Nature des vomissements Sv.eevversiesrevsestoannniienicniennn food
1=bilieux 2=alimentaire 3=non précise 4=absent
7-6-Caractére des vOMISSEMents 2euicieiesienrnesasssessessearosssonsnenoens fo.d
1=post prandial précoce 2=post prandial tardif 3=non précise
8- Signes physiques :

8-1-InSPection ©.....c.cooiimiiiiniiiiiiiii e food
1=amaigrissement 2=obésite
8-2-Palpation t.iceviieeiricrcerieienrcereeeriesncansarivarrarnsnseansen fosrid

1=sans particularité, 2=défense de I’hypochondre droit, 3=signe de Murphy,
4=vésicule biliaire palpable, 5=hépatomégalie,
6=splénomégalie, 7=si autre & préciser
B-3-Percussion uiereecenccnecsnssissssnsssarsessersorrsrrsnssnasrnrssssvesvease fod
1=matité 2=tympanisme 3=réveille la douleur 4=sans particularité
8-4-Auscultation :.........oiiiiieiiiiiii fod
I=normale 2=si autre & préciser
8-5-Toucher pelvien :............cccoiviviiiiinii food
1=normal 2=si autre a préciser
9- Pathologie associée t......coovevniiiniiiiiiiiniiiiiin e, /..
1=cirrhose, 2=hémoglobinopathie, 3=diabéte, 4=HTA, 5=gastrite, 6=ulcére
duodénale, 7=ulcére gastrique, 8=si autre & préciser
10-ATCD chirurgicatX : .....ooovvviciiniciiiiiiinicn e, /oo
1=résection intestinale, 2=césarienne, 3=appendicectomie, 4=myomectomie,
5=hystérectomie, 6=gastrectomie 7=si autre 4 préciser
11- Notion héréditaire : ..........c.coivviiieermiiiiici e /..
1=lithiase biliaire, 2=drépanocytose
12-ATCD gynéco-obstétricaux : ...........coivviiiiinniieiirenrnnenonn. fo.d
I=contraception, 2=multipare, 3=paucipare, 4=nullipare
13- Si multiparité nombre de grossesses © ......c.cooreivreniirnrnreneane f.d
14- Mode de vie et habitude alimentaire: ..................coiiviiin f...0
1=alcool, 2=aliment gras, 3=tabac, 4=cola
15- Si aliment gras préciser: ...........cooiiviiiiiiiiiiii f..d
1=oui 2=non
16-Examens complémentaires :
16-1-Radiologie et imagerie :
1-Echographie ; ... ... f...
I=normale, 2=anormale {résultat a préciser)
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2-Radio ASP : calcification : .....cocoiiiiiiiiiiiiiiiiiiiinicniienasnanas lo.d
1=oui, 2=non
3-Scanner abdominal : ... fo.d
1=normal 2=anormal (résultat & préciser)
16-2-Biologie :
I-NFS : leucocytes © ...o.oiiiiiiiiniiiiieiiiirnir e f.d
I=normale, 2=anormale (résultat & préciser)
2-VS/CRP ....oiiiiirieiirer ettt i saees e rasrsarasnsnas [..d
1=normale, 2=anormale (résultat a préciser)
3-Glyclmie: ....oceieiiiiiiii e e e food
1=normale, 2=élevée, 3=abaissée,
4- Groupe sanguin rhésus : .............cviiiiiiiniiiiini l...0
1=A+, 2=A-, 3=B+, 4=B-, 5=AB, 6=0+, 7=0-
I 07 N T U U /oo
1=normal, 2=anormal (résultat a préciser)
300 PP P /.0
1=normal, 2=anormal (résultat & préciser)
7- Antigdne HBS: ..ocoovviniiiiiiii e /.0
1=normal, 2=anormal (résultat & préciser)
8-TranSaAMINASES § cuvsrerserroarecinsisossesecssnsssnersrossontansonenssnsvsersas foodd
1= normale 2=anormale (résultat a préciser)
O-BAlirubiNe ¢ . ..oevniininiierrerr et e are e food
1=normale 2=anormale (résultat a préciser)
10-Phosphatases 2lcalines : ......c..coiireveiiieriinnmiinssiieiiiorieeseriornsessesasemsanans f.d
1=normale 2=anormale (résultat a préciser)
11-Gamma glutanyl transpeptidase (¥GT) 2 .....covvvvnnininniiinnssinisnnand 0/
l=normal 2=anormal (résultat & préciser)
2 o O U UP P [..d
[=positive 2=négative
13-Electrophorése Hb: .....c.cociviriiniiiiiiiiiiiiiiincinn e fo.d
1=normale, 2=anormale (résultat a préciser)
14-Créatinémie: .....covvvviniiiiiiiiiiiiiiiiireereteenierrarrerisiisaconssrsio lo.d
1=normale, 2= abaissée, 3=¢levée
III-TRAITEMENT :
L-NGLUYE teeereeiiiiseisassrsestrasessosnsiernsorsssassceaseartorcessrasnorsansensssnsss foudd
1-1- Traitement MEQICAL: oeuernrnmreiiiiiciniiinsirsercessosenssrinretnentensiosion foadd
1=ATB 2= antalgique 3= antispasmodique
1-2-Traitement chirurgical Mode intervention: ...............coeeeinnniin, fo.d
1=chirurgie programmée 2=urgence- différée
2-Statut ASA & .ot iiice i s sr e e l..d
1=ASAl, 2=ASA2, 3=ASA3, 4=ASA4 5=ASAS5
3-Typeanesthésie i..........cc.oooiiiiiiiiiiiiii e /...d
1=AG 2=si autre a préciser
4-Voiesd’abord : ..........o.oiiiiiiiiiii e fo.d
1= laparoscopique, 2=conversion
4-2-Si conversion ; motifs de conversions :...................cciin foood

1=variation anatomique, 2=panne électrique, 3= syndrome de Murizzi

————— oot
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RESULTATS DE 14 ANS DE CHOLECYSTECTOMIE LAPAROSCOPIQUE A BAMAKO

5- Exploration peropératoire : ..........cc.cocovviiiininiiiinniniininininnn l...J
1=cholangiographie, 2=aucun
6- Aspect vésicule biliaire : ... foodd

1=distendue, 2=inflammation aigue, 3=scleroatrophique, 4=hydrocholecyste,
5=pyocholecyste 6=porcelaine 7= gangreneuse 8=tumorale
9=si autres a préciser
7-Diagnostic peropératoire. @ .......c..oooiiiiiiiiiii /oo d
1=lithiase vésiculaire simple 2=cholécystite aigue 3=hydrocholécystite
4=pyocholécystite 5=si autres 4 préciser

8-Etat région sous hépatique : .......c...oovveiiiiriininiininiinicn /.0
1=normal, 2=adhérentielle

L O ¥ T {1 (PP fod
1=normal, 2=hépatomégalie, J=stéatose hépatique

10-Typededrainage : ...........cceevuiiiuiiiiiiiiinn e, /..t
1=sous hépatique 2=pas de drain

11- Complications peropératoires: ............cocooviiiiiiiiiiiiiiniiininn food

1=perforation digestive,  2=plaie biliaire 3=plaie hépatique
4=si autre 4 préciser
12- Difficultés peropératoires ; ..........cccooviiiiiiiiiiiiiiiiiii /..t
1= hémorragie+++, 2=adhérences sous hépatiques, 3=insufflation
4= st autres a préciser

13- Durée opératoire ©..........c.oovvvviveiiiiiiniiiiinincn - mrn/

14- Durée anesthésique @.........ccccovveiiiiiriiiiivinieninn forvieuran mn/

15-Type de cholécystectomie............c..oovivniiiiiiiinininiinnn /...d
I=retrograde, 2= anterograde 3=partielle

16- Antibiotique peropératoire : .............cooiciiiiiiiinii /..]

lI=cipro  2=métro  3=ceftriaxone 4=Amoxi+acide clavulamique
17-Evolution postoperatoire immediate
17-1-Durée réanimation : (€N jour) ..........cooieriiiiiviniriirieenenminnannnn food
17-2-Durée sonde nasogastrique : (€n jour) ........ccecevevinviveniaininninnn [
17-3- Durée drainage externe : (€0 JOUr) .......cccoeeveninininreninniniiniies /..t
17-4- AlIMENtAtion 2...eeerieesiiisnesscssseensonncarsrsssarsasnsnrnesssesnens foodd
J0=oui, J1=oui, J2=0ui
18-traitement médical postopératoirc immédiate :........vaervneenn. fouid
1- Antibiotique, 2=Anticoagulant, 3= Antalgique = 4=AINS OU AIS
19- Complication générale : ...........ccoveniiiiiiiiniiniiiinie, fod
1=cardiovasculaire, 2=thromboembolie, 3=pneumopathie, 5=choc septique,
20-Complication biliaire : ........c.coooiiiiiiiiiiiiiii /.
1=oui, 2=non

21- Echographie postoperatoire : ..........coccovviiviinininienreiasanan. l..]
1=normale, 2=anormale
22-Categorie d’hospitalisation :............ccocvviiiiiiiiiiiiiiininn l...d
1=Iére , 2=2tmc 3=4éme
23- Durée hospi POStOP © vueveieriernesnecnrinteetisiiiseiierosnssninerenees lood

1=2j 2=13j 3=4 4=4j 5=5j
24- Mode sortie malade :
1=guéri, 2=referd, 3=decedé
25-Evolution post operatoire tardive focovveiieneiiiia, f..d
1=suite simple 2=syndrome post cholecystectomie,

ﬁ
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ABREVIATIONS

C.I.U : Centre hospitalo-universitaire,
CD4 : Lymphocytes T cd4,

INTI : Inhibiteur nucléosidique de la transcriptase inversc,
INNTI : Inhibiteur non nucléosidique de la transcriptase inverse,
IP : Inhibiteur de protéasc,

TDF : Ténofovir,

FTC : Entricitabinc,

LPV/r : Lopinavir/ ritonavir,

AZT : Zidovudinc,

DA4T : Stavudine,

DDI : Didanosine,

CDC : Center Diseasc Control,

VHB: Virus de ’hépatite B,

VHC: Virus de [’hépatite C,

HIVAN : néphropathie liée au VIH,
IF : inhibiteurs de la fusion,

INI : inhibiteurs de 1’anti I’intégrase,
CV : Charge virale,

ARV : Antirétroviraux,

ABC : Abacavir,

3TC : Lamivudine,

EFV : Efavirenz,

ATV/r : Atazanavir/ ritonavir,

SQV/r: Saquinavir/ ritonavir,

DRV/r: Darunavir/ ritonavir,

FPV/r: Fosamprénavir/ ritonavir,
switch : ehangement de thérapeutique,
IQR : Intervalle inter quartile.

_—_—._“—_ﬂ__——"——.
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Efficacité virologique du duo raltepravir-étravirine chez Yes immunodéprimds au VIH dans le service de médecine interne du
C.H.U de la Pitié-Salpétridre.

INTRODUCTION :

En France le rapport 2008 s’alarmait de la vigueur persistantc de I’épidémie de
Pinfection & VIH ct alcrtait sur la nécessité d’adapter les stratégics de dépistage
et de prévention a cette réalité.

En 2010, alors que 150 000 personnes sont infectées par le VII en Irance, cette
question reste d’actualité puisqu’il ne semble pas 'y avoir de diminution du
nombre de nouvelles contaminations (7 000 & 8 000 par an), ct il est inquiétant
de constater que 1’incidence de 1'infection atteint 1 % chez les hommes ayant
des relations sexuelles avee des hommes, population dans laguclle lc nombre de
nouvelles contaminations est le plus élevé [1].

Un autre changement notable dans les recommandations émises cn 2010
concerne le traitement antirétroviral. Le choix des médicaments-s’est affiné,
avec la mise a disposition de nouveaux médicaments et de nouvclles
informations sur les médicaments déja sur le marché.

Ces changements concernent d’une part I’élargissement des indications de mise
au traitement, qui doit &trc dorénavant proposé a tout patient ayant un nombre de
lymphocytes CD4 < 500/mm3 et d’autre part sur la simplification du traitement
[1].

Plusicurs essais comparatifs ont montré I’efficacité de la Simplification par une
association comportant 2 INTI + 1 INNTI, en termes d’amélioration des

paramétres lipidiques [24, 25].

L’utilisation de I’association ténofovir/emtricitabine ct d’cfavirenz permet de
proposer une association combinée dans un seul comprimé

Il n’y a pas d’étude de simplification par 2 INTI + étravirine. Une scule étude a
&valué cette association versus une association de 2 INTI + IP chez les patients
en échec virologique, résistants aux INNTI et naifs d’IP. Cette ¢tude a été
prématurément arrétée en raison de la survenue d’un nombre plus important
d’échecs virologiques dans le groupe 2 INTI + étravirine que dans le groupe 2
INTI + IP [30]. Le virus d’une proportion importante de patients inclus dans
cette étude était résistant aux INTI et INNTL

La simplification d’une premiére trithérapie comportant un IP par une
association comportant 2 INTI + 1 INNTT et plus précisément TDE/FTC et
raltégravir offre un meilleur profil de tolérance, et diminue les risques
d’interactions médicamenteuses.

Les essais SWITCHMRXK 1 et 2 ont comparé, chez des patients en succes
virologique sous un traitement comportant 2 INTI + LPV/r, la poursuite de ce

M
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Efficacité virologique du duo raltegravir-Clravirine chez les immunodéprimés au VIH dans le scrvice de médecing interne du
C.H.U de la Piti¢-Salpétrigre.

traitement au remplacement de LPV/r par raltégravir [31]. Il y a cu plus d’échecs
virologiques dans le bras « changement » que dans le bras « mainticn », et la
non-infériorité de la stratégie de changement n’a pas été démontréc.

Nous avons choisi ces deux molécules pour une simplification thérapeutique
ainsi qu’une stratégie thérapeutique nom nucléosidique car I’administration des
INTI au long cours sur des années s’accompagne d’effets secondaires au
premier rang desquels les lipodystrophiques.

La lipoatrophie décrite depuis la fin des années 90 est le fail principalement des
INTI. Les premiéres générations de cette classe d’antirétroviraux tcls que la
stavudine ou D4T, la didanosine (DDI), ’azidothymidine (AZT}) ont été associés

avec un risque élevé a la lipoatrophie [32-33].

La survenue d’une lipoatrophie dans prés de 40% chez les paticnts sous D4T
ou AZT, a conduit a ne plus recommander la stavudine en premiére ou seconde
ligne thérapeutique [1]. Dans Iétude ACTG 5142, parmi lcs 753 patients
n’ayant jamais 6té traités et recevant : 2 INTIs/ lopinavir/r ou 2 INTIs/efavirenz
ou efavirenz/lopinavir, le taux de lipoatrophie était de 26% chez lcs patients
recevant de la stavudine, de 16% chez ceux recevant zidovudine, ct de 8% parmi
les patients sous tenofovir [34]. Les analogues non thymidincs, ténofovir ou
abacavir sont certes moins délétéres sur le tissu adipeux périphériquc, mais la
proportion de patients ayant développé une lipoatrophie & 96 semaines est de
8% dans le bras tenofovir/emtricitabine/efavirenz et de 5% chez les patients
traités par abacavir plus soit cfavirenz ou atazanavir [35].

Le VIH étant une affection chronique, Ia lassitude du traitement et ics effets
secondaires cumulatifs peuvent aboutir a des mauvaises observances dans
certains cas.

Raltegravir et étravirine ont une bonne tolérance clinique ct biologique avec
moins d’cffets indésirables au niveau viscéral et moins d’interaction
médicamenteuse.

Nous nous proposons de faire une étude sur I’efficacité virologique de
I’association raltegravir-étravirine dans le service de médecinc interne du CHU
Pitié-salpétricre.

Nous nous proposons d’intégrer le dosage lipidique pour évaluer I’évolution des
paramétres lipidiques.

M
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EfTicacité virologique du duo raltegravir-élravirine chez les immunodéprimés au VIH dans le service de médecine interne du

C.H.U de [a Pitié-Salpélriére.

OBJECTIFS :
¢ Objectif général :
Evaluer 1efficacité virologique de 1’association raltegravir-étravirine dans une

stratégic de simplification thérapeutique de la prise en charge du vih.

¢ Objcctifs spécifiques :

* Déterminer les motifs du changement de protocole.

* Evaluer I’évolution des paramétres lipidiques.

M
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Efficacité virologique du duo raltegravir-étraviring chez les immunodéprimés au VIH dans le service de médeeine inteme du
C.H.U de la Piti-Salpériére.

GENERALITES :
» Epidémiologie de I’infection 2 VIH :

La description de I’épidémiologie de ’infection par le VII reposc en France sur
plusieurs sources de donnécs. Compte tenu d’une exhaustivil¢ a été estimé a
152 000 en 2008 le nombre de personnes infectées par le VIIT dont 50 000
ignorent leur statut ou ne sont pas suivis, avec le nombre de nouvclles
contaminations estimé a 7000 a 8000/an sur une période dc 2004-2007, 6500 en

2008 (2).
De nouvelles recommandations ont été faites en 2010 a savoir :

« La mise en ceuvre d’unc politique de dépistage permettant de traiter tous
les patients qui relévent de la recommandation de mise sous traitement
(amélioration de la santé des patients et meilleurs contrdlcs de I’épidémie)

« Augmentation en paralléle de la capacité de prise en charge des personnes
dépistées dans le systéme de soins

» Dépistage et nouvelles stratégies de prévention de la transmission du
VIH :

Aujourd’hui, alors que des traitements efficaces sont disponiblcs, connaitre son
statut sérologique le plus 16t possible présente un intérét individucl majeur, car
une prise en charge précoce offre les meilleures chances d’étre ¢pargné par les
conséquences de ’infection.

Cela présente aussi un intérét collectif, car la connaissance de son statut permet
d’adapter son comportement préventif et de réduire significativement le risque
de transmission, d’autant plus qu’on bénéficie d’un traitement antirétroviral.
Aussi, si on souhaite voir diminuer les retards au diagnostic et a la prisc en
charge et le nombre de personnes infectées qui I’ignorent, il est indispensable de
changer de paradigme, d’étendre la proposition de dépistage a Iinitiative des
soignants en généralisant I’offre 4 ’ensemble de la population indépendamment
de toute notion d’exposition a un risque de transmission, et de renforcer les
offres ciblées. (1)

L’activité de dépistage du VI est globalement élevée en F'rance : clle a trés
largement augmenté entre 2001 et 2005, en restant stable depuis, avec 5 millions
de tests réalisés par an (soit prés de 80 tests VIH réalisés pour 1 000 habitants)
[3]. Mais les constats précédents indiquent que cette activité de dépistage, dans
sa forme actuelle, ne permet pas de diagnostiquer suffisamment 16t I’ensemble
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des personnes contaminées ct par la d’assurer une prisc en charge précoce. Un
modéle d’analyse colit-efficacité a montré que I’intervention consistant a
proposer un dépistage unique a I’ensemble de la population adulte est justifiée
[4] ainsi que le serait une proposition périodique dans [es populations les plus
touchées (Homosexuels hommes, usagers de drogues et population de la
Guyane) [5].

» Traitement antirétroviral

Objectifs du traitement antirétroviral :

A titre individuel, I’objectif principal du traitement antirétroviral cst d’empécher
la progression vers le Sida cn maintenant ou en restaurant un nombre de
lymphocytes CD4 > 500/mm3. Dans la cohorte COHERE, la mortalité des
hommes ayant un nombre de lymphocytes CD4 > 500/mm3 depuis plus de trois
ans est comparable 2 celle des hommes de la population générale (1).

Pour atteindre ce but, le traitement antirétroviral doit rendre la charge virale
plasmatique indétectablc (< 50 copies/mL), ce qui maximalisc la restauration
immunitaire et minimalisc le risque de sélection de virus résistants.

Au plan individuel, si I’efficacité immunovirologique est I’objectif principal du
traitement antirétroviral, d’autres objectifs doivent étre recherchés
simultanément :

_ 1a meilleure tolérance possible, clinique et biologique, & court, moyen et long
termecs,

_ I’amélioration ou la préscrvation de la qualité de vie,

— la réduction de la transmission du VIH.

Par ailleurs, dans une perspective de prévention collective, des données
nouvelles suggérent que le traitement antirétroviral pourrait constituer un outil
performant de réduction du risque de transmission du VIH. Plusicurs études
observationnelles ont démontré la réduetion du risque de transmission sexuelle
du VIH chez les patients sous traitement antirétroviral.

Quand débuter un traitement antirétroviral ?

En 2010 on sait, d*une part, que I’élimination du VIH d’un organisme infecté
n’cst pas possible avec les moyens thérapeutiques actuellement disponibles et,
d’autre part, que les interruptions de traitement antirétroviral sont déléteres.
L’introduction d’un traitement antirétroviral implique donc qu’il faudra le
poursuivre indéfiniment.

M
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Efficacité virologique du duo raltegravir-&ravirine chez les immunodéprimés au VIH dans le service de médecine interne du
C.H.U de la Piti¢-Salpétridre.

Pour répondre 3 la question du moment le plus approprié pour débuter un
traitement antirétroviral, il convient par conséquent de mettre en balance les
bénéfices (diminution de la morbi-mortalité liée au VIH) et les inconvénients
d’une exposition prolongée aux antirétroviraux, essentiellement les effets
indésirables a long terme : chez les patients symptomatiques (infection
opportuniste majeure, autre affection de la catégorie C de la elassification CDC
1993 ou symptdmes marqués ou récidivants de la catégorie B) ct chez les sujets
asymptomatiques ayant un nombre de lymphocytes CD4 < 350 / mm3(1).

1l existe un faisceau d’arguments en faveur de I’introduction d’un trailement
antirétroviral :

Chez les patients asymptomatiques ayant un nombre de lymphocytes CD4
compris entre 350 et 500/ mm3

Plusieurs études de cohorte ont apporté des arguments en faveur de
I’instauration d’un traitement antirétroviral a cc niveau de lymphocytes CD4, les
bénéfices pouvant se traduirc par une meilleure réponsc virclogique [6], une
meilleure réponse immunologique [6] et dans certaines études par une réduction
de morbidité [7] voire une amélioration de la survie [8, 9].

Par ailleurs, I’infection par le VIH, indépendamment du déficit immunitaire, y
compris a des niveaux de lymphoeytes CD4 > 350/mm3, est a I’origine d’un sur
risque de morbidité et de mortalité {cancer, maladies cardio-vasculaires, troubles
ncuro-cognitifs) qui pourrait également justifier une introduction plus précoce
du traitcment antirétroviral [8, 10].

La probabilité de restauration des lymphocytes CD4 a des valeurs > 500/mm3
est plus grande si le traitement est entrepris au-dessus plut6t qu’en-dessous de
350 lymphocytes CD4/mm3. Méme a un stade précoce de I’infection par le VIII,
la morbidité et la mortalité de I’infection par le VIH sont plus élevées.

I1s justifient que I’on puisse débuter un traitement chez des patients ayant un
nombre de lymphocytes CID4 compris entre 350 et 500/mm3 [11].

Si le nombre de lymphocytes CD4 est le principal €lément de décision, il
convient de prendre en compte également les éléments suivants :

» Le pourcentage de lymphocytes CD4

Un pourcentage de lymphocytes CD4 < 15 % des lymphocytes totaux est
considéré comme une situation a risque d’infection opportuniste dont il faut
tenir compte, méme lorsque le nombre absolu des lymphocytes CD4 est >
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200/mm3 [12]. La pentc dc décroissance des lymphocytes CD4 doit également
étre prise en compte.

» La charge virale plasmatique

La valeur pronostique de la charge virale plasmatique & I’instauration d’un
traitement est moins importante que celle des lymphocytes CD4 lorsqu’elle est <
100 000 copies/ml. En revanche, plusieurs études de cohoric ont montré qu’une
charge virale plasmatique élevée {en particulier > 100 000 copies/ml) est un
facteur pronostique péjoratif quel que soit le taux de lymphocytes CD4 [13-14]
» ’4gc du patient

La qualité de la réponse immunologique au traitement antirétroviral diminue
avec 1’4ge et est significativement moins bonne aprés 60 ans [15]. La réponse
clinique est également moins bonne chez les sujets de plus dc 50 ans [16].

» Une co-infection virale (VHB, VHC)

Le choix de I’ordre d’introduction respective du traitement de I’hépatite
chronique et du VIH doit étre discuté

« En cas de néphropathie liée au VIH (HIVAN), I’introduction d’un traitement
antirétroviral permet d’améliorer significativement le pronostic dc la maladie
rénale et I’existence d’unc HIVAN constitue une indication de traitement
antirétroviral 4 part entiére, indépendamment de toute autre considération [17].
« Chez les feinmes, les perspectives de grossesse doivent étre évoquées afin de
discuter des risques et contraintes de suivi d’une grossesse selon qu’elle débute
avant ou aprés la mise sous antirétroviraux et dans la perspective du choix d’un
traitement antirétroviral minimisant les risques d’embryo-foetotoxicité.

« I.’adhésion et la préparation du patient au traitement. Elles sont essentielles
dans le succes thérapeutique [18].

Tableau 1. Synthése des recommandations quant au moment de
Pinstauration du premier traitement antirétroviral

Situation Recommandation®

Patients symptomatiques {catégorics B ou C), Débuter un traitement antirétroviral sans délai (A
Patients asymptomatiques ayant un nombre la)

de lymphocytes CD4 <350/mm3 (ou < 15 %)

Patients asymptomatiques ayant un nombre de Débuter un traitement antirétroviral {Blla), sauf

lymphocytes CD4 compris entre 350 et 500/mm3 | sile
patient exprime qu’il n’cst pas prét (BII)

Patients asymptomatiques ayant un nombre Données insuffisantes pour recommander

de lymphoeytes CD4 > 500/mm3 [’instauration systématique d’un traitement
antirétroviral (C)

Il est toutefois possible de I’envisager dans

les circonstances suivantes (BII) :

— charge virale plasmatique > 100 000 copies/mL
— baisse rapide et conflirméc des lymphocytes
CD4

m
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— co-infection par e VHC ou par Je VHB

- Age> 50 ans

— facteurs de risques cardio-vasculaires

— souhait de réduction du risque de transmission
sexuelle

* Rappel : niveaux de force et de preuve des recommandations :

— Niveau de force : A = élevé ; B = intermédiaire ; C = données insuffisantes

pour émettre une recommandation
_ Niveau de preuve : I = au moins un essai randomisé ; II = essai non randomisé,

cohorte ou étude cas témoins ; III = avis d’experts

Schémas validés :

En 2010, de nombreux antirétroviraux sont disponibles, six classes
médicamenteuses :

— inhibiteurs nuciéosidiques/nucléotidiques de la transcriptase inverse (INTI) ;
_ inhibiteurs non nucléosidiques de la transcriptase inverse (INNTI) ;

— inhibiteurs de la protéase (IP) ;

— inhibiteurs de la fusion (IF) ;

— inhibiteurs du CCRS5 ;

— inhibiteurs de I’intégrasc (INT).

La trithérapie de premiére ligne reste une association de 2 INTT avec un 3e
agent. Il existe de nombreuses options validées en termes d’cfficacité

immunovirologique.

Dans le choix du premier traitement, il faut prendre en compte d’autres
gléments, tels que la tolérance immédiate, la tolérance a long terme, la simplicité
de prise cn fonction des conditions de vie des patients, et les conséquences d’un
échec sur les options ultéricures.

Il faut par ailleurs avoir conscience que :

— aucun traitement ne peut étre parfait pour tous les patients ;

— le premier traitement ne doit pas étre considéré comme le traitement « de toute

la vie ».

-Le choix des 2 INTI de la trithérapie :
Deux associations fixes se détachent des autres associations d’INTI qu’on peut
proposer en premiére ligne cn raison de leur efficacité, tolérance et simplieité
d’emploi (1 comprimé par jour) : ténofovir + emtricitabine (Truvada®) et
abacavir + l[amivudine (Kivexa®). <
Dans [’cssai ACTG5202, pour lequel la recherche de I’alléle HLLA B*5701
n’était pas un critére d’inclusion, ABC/3TC s’est avéré moins cfficacc que




EfTicacité virologique du duo raltegravir-étravirine chez les immunodéprimés au VIH dans [e service de médecine interne du
C.H.U de [a Pitié-Salpétritre.

TDE/FTC chez les sujets ayant une CV > 100 000 copies/ml, quc ce soit en
association avec ATZ/r ou EFV [19].

Dans cet essai, chez les sujets ayant une CV < 100 000 copies/ml, il n’y avait
pas de différence entre ABC/3TC et TDE/FTC en termes d’cfficacité
virologique, que ce soit en association a8 ATV/r ou EFV. Le dé¢lai de survenue
d’un cffet indésirable était plus court avec ABC/3TC versus TDF/FTC, en
association & EFV.

Ie délai avant modification du traitement était plus court avec ABC/3TC que
TDE/FTC en association 2 ATV/r ou EFV (majoritairement cn raison d’HSR).
On observait une augmentation des CD4 plus importante avee ABC/3TC que
TDF/FTC, en association a EFV.

Dans ’cssai ASSERT, ABC/3TC a été comparé 8 TDF/FTC cn association avec
cfavircnz.

11 s’agissait d’un essai randomisé ouvert dont I’objectif principal était de
comparer la tolérance rénalc des deux traitements. L’efficacité virologique
évaluée en ITT-TLOVR était moins bonne pour ABC/3TC que pour TDF/FTC.
I.’association zidovudine + lamivudine est celle pour laquellc on dispose de
plus de données. Elle a démontré son efficacité et sa tolérancc au sein de
multiples trithérapies.

Elle existe sous la forme d’une association fixe (Combivir®) a la dose d’un
comprimé 2 fois par jour. Les effets indésirables les plus fréquents sont ceux de
la zidovudine (intolérance digestive, anémie et cytotoxicit¢ mitochondriale). La
toxicité mitochondriale s’exprime cliniquement par une plus grande fréquence
de lipoatrophie comparativement a I’association TDF/F TC [20]. Lille ne devrait
plus étre utilisée en premiére intention, sauf dans des cas particuliers (femme
enceinte, recherche d’unc bonne diffusion cérébro-méningéc).

Toutes les autres associations de 2 INTI présentent un profil moins favorable,
que ce soit en termes d’efficacité ou de tolérance, et ne doivent plus étre choisies
en premicre intention.

Il en est de méme de la trithérapie fixe zidovudine/lamivudine/abacavir
(Trizivir®).

Les INTI et plus particuli¢rement les analogucs de la thymidine ont ¢té associés
a unrisque élevé a la lipoatrophie.

De nombreuses études ont évalué I’impact de 1’arrét soit des analogues de la
thymidine soit des INTI sur le tissu adipeux. Toutes ont mis cn évidence une
correction partielle de la lipoatrophie a I’arrét des INTI et en particulier des
analogues de la thymidine sans que I’on observe de différence sur la variation de
la graissc périphérique entrc la substitution des analogues dc thymidine par
abacavir ou ténofovir ou 1’arrét de tous les INTI. A ’arrét de ces derniers, le

M
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gain de tissu adipeux variait de 8% a 18% 2 48 et a 96 semaines du changement
selon les études [34].

L’essai MONOI ANRS 136 montre, sur une période d’un an, une réeupération
de la graisse périphérique (+300 g) et un moindre pourcentage de lipoatrophie
dans le bras monothérapie de darunavir (1,5 % dans le bras monothérapie
darunavir/r versus 11 % dans le bras trithérapie darunavir/r) [36].

Le choix du 3¢ agent : IP/r vs INNTI vs INT

L’essai ACTG A5142 a comparé une trithérapic avec efavircnz avee une
trithérapic avec lopinavir/ritonavir : le taux de réponse virologique était meilleur
dans le bras efavirenz mais dans le bras lopinavir/r, il y avait une meilleure
réponse immunologique, moins de résistance en cas d’échec et moins de
lipodystrophie [21].

L’essai ACTG 5202 a comparé en double aveugle efavirenz avee atazanavir/t
dans le cadre d’une trithérapie avee soit ABC/3TC soit TDF/I'TC [19]. Chez les
patients ayant une charge virale <100 000 copies ARN-VIII/mL, il n’y a pas de
différence d’efficacité virologique entre ATV/r et EFV, que ce soit en
association avec TDF/FTC ou avec ABC/3TC. En association avec ABC/3TC,
ATV/r est mieux toléré qwEFV. En association avec TDI/T'TC, ’augmentation
des lymphocytes CD4 & S48 ct $96 est meilleure avec AT V/r qu’avec EFV.
L’essai ARTEN a comparé en ouvert névirapine avec atazanavir/r dans le cadre
d’une trithérapie avec TDI/ITC (Soriano, IAS 2009), dans le respect des
recommandations d’utilisation de névirapine chez le patient naif (CD4 <
250/mm3 chez les femmes et < 400/mm3 chez les hommes). I'n termes
d’efficacité virologique, la non-infériorité de névirapine a été démontrée, que
névirapine soit administrée deux fois par jour ou une fois par jour.

La tolérance de névirapine était globalement comparable & cclle d’atazanavir/r,
un peu meilleur en ce qui concerne le profil lipidique.

Le raltégravir est le premier représentant de la classe des inhibitcurs d’intégrase.
T ne nécessite pas d’administration de ritonavir mais doit étre donné cn deux
prises par jour.

Le raltégravir 4 la dose de 400 mg deux fois par jour a éié comparé a I’cfavirenz
en association avec TDI/IFTC chez 566 patients naifs dans le cadre de ’essal
randomisé en double aveugle STARTMRK. La non-infériorité du raltégravir a
été démontrée en termes d’efficacité virologique.

La tolérance du traitement avec raltégravir était significativement meilleure que
cellc du traitement avec efavirenz [22]. La rapidité de déeroissance de la charge
viralc est plus importante avee raltégravir qu’avec efavirenz (22, 23].

M
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Le risque de sélection dc variants résistants en cas d’échec virologique est plus
important et plus rapide qu’avec un traitement comportant un IP/r. Par ailleurs,
on manque encore de données sur la tolérance au long cours dc raltégravir et son
co(it reste en juillet 2010 plus élevé que celui des autres 3es agents
recommandés.

Pour ’ensemble de ces raisons, le raltégravir n’est pour I’instant pas
recommandé de fagon préférentielle pour un premier traitement antirétroviral. 11
est possible de I’utiliser dans certaines situations, notamment chez lcs patients a
haut risque cardio-vasculaire ou pour limiter le risque d’interactions
médicamenteuses chez des patients recevant d’autres traitcments.

Tablcau 2. Choix préférentiel et alternatif pour un premier traitement
antirétroviral

Choix préférentiels

2 INTI INNTI1 Commentaires
EFV 600 mg x | Faible barriére génétique d’EFV
TDF/FTCI
2 INTI 1P/r Commentaires
TDF/FTCI ATV/r300/100 mg x 1

DRV/ 800/100 mgx 1

LPV/r 400/100 mg x 2 ou LPV/r 800/200 mg x |

ABC/3TC 2,3 ATV 500/100 mg x 1

LPV/r400/100 g x 2

Autres choix possiblcs

2 INTI e agent Commentaires

TDF/FTCI NVP 200 mgx 2 Si syndrome dépressif, contre-indication aux IP,
CD4 < 400 chez ’hommc, <250 chez ]a femme —
faible
barri¢re génétique de NVP

SQV/r 1 000/100 mg x 2 Faible risque coronarien, augmentation de I’espace
QT

RAL 400 mgx 2 Efficacité démontrée dans un essai randomisé,
bonne

tolérance, pas d’interactions médicamenteuses:;

tolérance cardio-vasculaire a priori bonne mais

M
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"~ recul
limité, faible barritre génétique de RAL

ABC/ATC23 EFV 600 mg x | Cette association comporte deux médicaments
susceptibles d’entrainer un syndrome
dhyperscnsibilité
— faible barri¢re génétique d’EFV

DRV/r 800/100 mg x 1 L’association ABC/3TC + DRV/r n’a pas été
évaluée dans
un essai
FPV/r 700/100 mg x 2 Efficacité et tolérance similaircs 3 LPV/r
ZDVi3TC 1P/t Intérét de ZDV ¢n cas de grossesse gu

d’encéphalite VIH

EFV 600 mg x |

Stratégics de simplification d’un traitement antirétroviral :

« Simplification par unc association comportant 2 INTI + 1 INNTL

Avant d’envisager cette simplification, il est indispensable de s’assurer que les
médicaments qui seront associés a 'INNTI sont pleincment actifs en considérant
les génotypes antérieurs (génotype cumulé) notamment celui réalisé avant la
mise en route du traitement et toute I’histoire thérapeutique du patient. Le virus
doit étre considéré résistant 8 ’INNTT en cas de survenue d’un ¢chec
virologique sous INNTI dans le passé. Cette stratégic a ¢t¢ esscnticllement
validée chez les patients n’ayant pas d’antécédents d’échec virologique.

Plusicurs essais comparatifs ont montré ’efficacité de cette stratégic, cn termes
d’amélioration des paramétres lipidiques [24, 25]. L’utilisation de 1’association
ténofovir/emtricitabine ct d’efavirenz permet de proposer unc association
combinée dans un seul comprimé.

L’utilisation des associations comportant la névirapinc est associée a un meilleur
profil lipidique que I’utilisation des associations comportant 1’cfavirenz (¢’est-a-
dire HDL-cholestérol, cholestérol total, triglycérides) [26, 27]. Le risque plus
élevé de survenue d’effets indésirables hépatiques ou de réactions
d’hypersensibilité avec la névirapine, constaté chez les patients naifs de
traitements antirétroviraux ayant des CD4 élevés (femmes ayant plus de 250
CD4/mm3 ou hommes ayant plus de 400 CD4/mm3), n’est pas retrouvé chez les
patients prétraités ayant des CD4 €levés, en particulier si [a charge virale est
indétectable au moment de I’introduction de la névirapine [28, 29]. En cas
d’échec, le risque d’émergence de résistance & I’ensemble des médicaments
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d’une association comportant 2 INTI + 1 INNTI est élevé, compte tenu de la
faible barriére génétique 4 la résistance de ce type d’association [25].
~Simplification par étravirine

Il n’y a pas d’étude de simplification par 2 INTI + étravirine. Une seule ¢tude a
évalué cette association versus une association de 2 INTI + IP chez lcs patients
en échee virologique, résistants aux INNTI et naifs d’IP. Cetie étude a été
prématurément arrétée en raison de la survenue d’un nombre plus important
d’échecs virologiques dans le groupe 2 INTI + étravirine quc dans le groupe 2
INTI + IP [30].

Le virus d’une proportion importante de patients inclus dans cette étude était
résistant aux INTI et INNTI. La simplification par une association de 2 INTI +
étravirine ne doit donc pas étre envisagée.

« Simplification par une association comportant 2 INTI + 1 INI
(raltegravir).

La simplification d’une premiére trithérapie comportant un IP par une
association comportant 2 INTI + 1 INI et plus précisément TDF/EFTC et
raltégravir offre un meilleur profil de tolérance, et diminue lcs risques
d’interactions médicamenteuses.

Les essais SWITCHMRK 1 et 2 ont comparé, chez des patients en succés
virologique sous un traitement comportant 2 INTI + LPV/r, la poursuite de ce
traitement au remplacement de LPV/r par raltégravir [31]. 1l y a eu plus d’échecs
virologiques dans le bras « changement » que dans le bras « mainticn », et la
non-infériorité de la stratégie de changement n’a pas ét¢ démontrée.

Il apparait que plus de la moitié des patients ayant présenté un échappement
virologique aprés changement pour le raltégravir avait un antécédent d’échec
virologique.

En [’absence d’autres essais cliniques, il est donc recommandé d’envisager le
remplacement de I’IP/r par raltégravir uniquement en cas de survenuc des
complications (troubles métaboliques) ou dans le cadre de la gestion des
interactions médicamentcuses. Avant de remplacer un médicament antirétroviral
en cours par le raltégravir chez les patients dont la charge virale est bien
contrdlée, il est recommandé de s’assurer que les médicaments qui seront
associés au raltégravir sont pleinement actifs en considérant toute 1’histoire
thérapeutique du patient.

Gestion d’un traitement virologiquement efficace :

Chez des patients sous traitement antirétroviral en succés virologique (charge
virale <50 copies/mL), il est possible de substituer tout ou partie du traitement
pour améliorer sa tolérance ou diminuer le nombre de prises. Il est toutefois

W
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forternent recommandé de bien évaluer le rapport bénéfice-risque du
changement de traitement, ¢’est-a-dire le bénéfice de la nouvelle association en
termes de simplicité de prise, de tolérance, d’interaction médicamentcuse contre
le risque de changer pour une association éventuellement insuffisamment
validée avec la possibilité de survenue d’un échappement viral & court terme et
des problémes de toxicité a long terme. Ce rapport bénéficc-risque du
changement de traitement n’est pas le méme selon que le motif de changement
de traitement est la survenue de complications ou d’intolérance ou I’optimisation
d’un traitement bien toléré (1).

Nous avons choisi I’association raltégravir et étravirine pour une simplification
thérapeutique ainsi qu’une stratégie thérapeutique nom nucléosidique car
I’administration des INTI au long cours sur des années s’accompagne d’cffets
secondaires au premier rang desquels les lipodystrophiques.

La lipoatrophie décrite depuis la fin des années 90 est lc fait principalement des
INTL. Les premiéres générations de cette classe d’antirétroviraux tels que la
stavudine ou D4T, Ja didanosine (DDI), ’azidothymidine (AZT) ont été associés
avec un risque élevé a la lipoatrophie [32-33].

La survenue d’une lipoatrophie dans prés de 40% chez les paticnts sous D4T
ou AZT, a conduit a ne plus recommander la stavudine en premiére ou seconde
ligne thérapeutique [1]. Dans I’étude ACTG 5142, parmi les 753 paticnts
n’ayant jamais été traités et recevant : 2 INTIs/lopinavir/r ou 2 INTIs/efavirenz
ou cfavirenz/lopinavir, le taux de lipoatrophie était de 26% chez les patients
recevant de la stavudine, de 16% chez ceux recevant zidovudine, et de 8% parmi
les patients sous tenofovir [34]. Les analogues non thymidines, ténofovir ou
abacavir sont certes moins délétéres sur le tissu adipeux périphérique, mais la
proportion de patients ayant développé une lipoatrophie a 96 semaines est de
8% dans le bras tenofovir/emtricitabine/efavirenz et de 5% chez les patients
traités par abacavir plus soit efavirenz ou atazanavir [35].

m
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MATERIEL ET METHODES :

1 - Cadre de I’étudce :

Notre étude s’est déroulée dans le service de Médecine interne du Centre

hospitalo-universitaire de la Pitie-salpetiére.

2 -Type d’étude :

Nous avons réalisé une étude pilote d’une période de 6 mots.

3- Population d’étude :

Elle est constituée de patients infectés par le VIH et suivis sous traitement.

4- Critéres d’inclusion :

Ont été inclus dans notre étude tous les patients VIIT sous traitement de
raltégravir- étravivine depuis au moins 3 mois.

5- Critéres de non inclusion :
Tous les patients qui ne répondaient pas aux critéres d’inclusion n’ont pas été
inclus dans I’étude.

6- Collecte de données :

Nous avions élaboré un questionnaire individuel pour tout patient afin de

collecter les donnés.

6.1. Source des données :

Les donnés de la base de NADIS ont servi de source de données.

6.2. Quelques définitions :

* Echec thérapeutique :

- Une charge virale > 100 copies aprés 3 mois et > 50 copies & 6 mois de
bithérapie.

m
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- Discontinuité du protocole pour une raison ou une autre.
* Seuil de détectabilite :
- Charge virale <20 copics

6.3. Recucille des données :

Seront recucilli :

- Les données sociodémographiques : I.’4ge, le sexe,

- L’histoire du VIH : la date de diagnostic,

- L’histoire thérapeutique antirétrovirale : la date d’inclusion, la durée
d’exposition aux ARV, les différents protocoles utilisés,

- L’histoire virologique VIH : la CV avant le switch, a 3 ¢t 6 mois de suivi,

- L’histoire biologique : Le dernier bilan lipidique avant lc switch sera

comparé a celui réalisé entre 1a 6 mois du suivi.

7. Analyse et traitement des données :

La saisie et ’analyse des données étaient effectuées sur le logicicl Excel.

m
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RESULTATS :

Dix patients ont été inclus dans notre étude sur une file active de 711 patients
suivis dans le service de médecine interne a Ja date du 4 févricr 2011.

1- Données avant le changement de thérapeutique (switch) :

*L’age médian des patients était de 46 ans avec un intervalle interquartile
(IQR) entre [41-55].

* 1e sex ratio était de 1,25 en faveur des hommes.
*La durée médianc de I’aflection 4 VIH était de 15 ans avec un IQR [10-21].

*La duréc médianc du traitement ARV avant le swilch (changement de
protocolc) était de 14 ans avec un IQR [9-17].

*10 % des patients avaicnt de etravirine et 20 % du raltegravir au moment du
switch.

*La durée d’exposition aux ARV était de :

- 5 ans avec IQR [2,3-9] pour les IP,

- 3 ans avee IQR [0-5,8] pour les NNRTI,

- 10,3 ans avec IQR [4,6-14] pour les NRTI.

*Les motifs du swilch étaient :

- Un échec virologique 40% (4 patients),

- une toxicité médicamenteuse 30% (3 patients) dont un cas de lipodystrophie,
- Une interaction médicamenteuse 20% (2 patients),

- Une simplification du traitement 10% (1 patients),
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Tableaul : Répartition des patients selon la charge virale a Jo du changement de

protocole thérapeutique

Charge virale Patients a Jo Pourcentage
(copies/ml)
<20 5 50
20-99 4 40
100-999 0 0
1000-9999 1 _10
Total 10 100%

— ] /3

) |

-1 /T

90% des patients (n=9) avaient une CV inférieur a 100 copics dont 50%
indétectables au début de I’étude.

Tableau 2 : Répartition des patients selon la durée de la bithérapie :

Mois | Nombre de Patients %
3 mois 4 40
6 mois 6 60
Total 10 _100%

Plus de la moitié des patients avaient 6 mois de suivi sous bithérapie soit 60%
{n=6).

Le suivi médian était de 6 mois avec un IQR [3-6].
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2- Aprés changement de thérapeutique (switch) :

Tableau 3 : Répartition des patients selon la charge viralc.

Charge virale Suivi a JO suivi a 3 mois suivi a 6 mois
(copies/ml) N=10 N=10 N=6
<20 5(50%) 9(90%) 1 6(100%)
20-99 4(40%) 1(10%) 0
100-999 0 (0%) 0 6
1000-9999 1 (10%) 0 0

La moitié des patients avaient une CV indétectable au début du suivi.

A 3 mois 90% (n=9) avaicnt une CV indétectable et a 6 mois 100% (n=10)
incluant le patient qui avait une CV détectable a moins de 100 copics & 3 mois.

Aucun échec thérapeutique n’a été observé au cours du suivi.

Aucun effet secondaire n’a été déclaré au cours du suivi.

m
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Tableau 4 : Répartition des patients selon le bilan lipidique avant et apres le

switch.

i Triglycéride | LDLc HDLc | Cholestérol total
Avant | Aprés | Avant | Aprés | Avant | Apres Avant Aprés

NI 2,51 3,11 1,11 5,36

N2 1,89 4,63 1,37 | 686
N3 12 007 | 22 | 1,89 | 1.63 | L,1a | 438 3,47
N4 1.58 144 | 373 | 1,18 | 1,14 | 127 559 | 497
N5 097 | 104 | 246 | 326 | 101 | 1,37 3,91 5,15
N6 109 | 145 | 2,95 | 408 | 1,27 | 1,17 4,71 5,91

N7 0,71 2,57 1,86 4,71
N3 2,91 122 | 3,09 { 0,72 | 0,88 | 034 5,39 1,32
N9 149 | 3,16 | 3,13 | 091 | 1,14 | 031 4,95 1,85
N10 132 | 098 | 334 | 3,41 | 122 | 1,42 5,15 5,03

Le bilan lipidique étaient non fait chez 3 patients aprés le switch.

La médiane de triglycéride est de 1,4 mmol /1 avec un IQR [1,1-1,8] avant le
switch et de 1,2 mmol /1 IQR [1-1,4] apres le switch.

La médiane de LDLc est de 3,1 mmol /1 avec un IQR [2,6-3,3] avant le switch
et de 1,8 mmol /1 IQR [1-3,3] aprés le switch.

La médiane de HDLc est de 1,1 mmol /1 avee un IQR [1,1-1,3] avant le switch et
de 1,1 mmol /1 IQR [0,7-1,3] aprés le switch.

Ia médiane de cholestérol total est de 5 mmol /1 avec un IQR [4,7-5,3] avant le
switch et de 4,9 mmol /I IQR [2,6-5] apreés le switch.
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COMMENTAIRES ET DISCISSIONS :

Il s’agit d’une étude pilote, se déroulant dans le service de médecine interne du
CHU de la Pitié-Salpétriére sur une période de 6 mois. Elle a concernc 10

patients sur 711 patients immunodéprimés au VIH en suivi régulier.

-Données :
Age

L’4ge médian était de 46 ans avec un intervalle interquartile (IQR) entre [41-
55].

Sexe

Le sexe masculin était le plus représenté avec un sex ratio de 1,25.

Traitement ARV

La durée médiane du traitement ARV avant le changement dc protocole était de
14 ans avec un IQR [9-17].

Cela s’explique par le fait que ce sont des patients suivi pendant une longue
période, avec plusieurs lignes thérapeutiques. Ce qui est favorable c’cst qu’une
grande proportion est naive de ces molécules (40% étaient naifs de NNRTI, 90%
d’étravirine et 80% de raltégravir).

Le motif du switch:

Il était : un échec virologique dans 40% (n=4), une toxicit¢ médicamenteuse
dans 30 % (n=3) dont un cas de lipodystrophie, unc interaction médicamenteuse
dans 20% (n=2), une simplification du traitement dans 10% (n=1).

Le motif de switch est majoritairement un critére médicamenteux.
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Suivi virologique :

Avant la bithérapie 50% (n=>5) avaient une charge virale indétectable, 40% (n=4)
étaient 2 moins de 100 copies et 10% (n=1) a plus de 1000 copics.

Le suivi médian était de 6 mois avec 100 % de CV indétectabilité a la fin du
Suivi.
A 3 mois de suivi 90% des patients (n=9) avaient une CV indétectables.

Aucun échee virologique n’a été observé au cours du suivi.

L cfficacité thérapeutique a été assez rapide et maintenu chez tous les patients
sauf un seul qui avait moins de 100 copies 4 3 mois puis indétectable au 6° mois.

Ce ci est peut étre due au fait que sa charge virale était un peut plus élever que
les autres au début de 1’étude (CV=7770 copies/ml).

Tolerance

Aucun cffet indésirable n’a été déclaré au cours de 1’étude.

Une baissc des triglycérides, du cholestérol total et particuliércment du LDL
cholestérol de 3,1 mmol/l avec un IQR [2,6-3,3] avant le switch et de 1,8 mmol/]
IQR [1-3,3] aprés le switch peut étre non significatif, mais qui cst un indice trés
important de prévention du risque cardiovasculaire.

Difficulté de I’étude :

Notre seule difficulté a été le manque de paramétre lipidique chez certains
patients.
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Conclusion :

Nous avons élaboré cette étude pilote dans Dintérét de faciliter le suivi
thérapeutique au long cours du VIH en mettant ’accent sur la simplification du

traitement et la stratégie sans INTL

Cette stratégie semble bicn toléré et efficace car : aucun échec virologique n’a
été observé au cours du suivi, I’efficacité thérapeutique a é16 rapide el maintenu,
aucun effet indésirable n’a été déclaré. Une baisse des paramétres lipidiques en

particulier du LDL cholestérol.

» Nous suggérons au vuc des ces résultats, Pélaboration d’une étude
prospective d’une durée et de taille suffisantec afin d’évaluer cette

stratégic thérapeutique.
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RESUME

1l s’agit d’une étude de cohorte, se déroulant dans le service de médecine interne du CHU de la Pitié-Salpétriére
sur une période de 6 mois. Elle a concerné 10 patients sur 711 patients immunodéprimés au VIH en suivi
régulier.

L’Objectif général consistait & évaluer Pefficacité virologique de Iassociation raltegravir-étravirine dans le cadre

d’une simplification thérapeutique dans la prise en charge du vih.

L’age médian était de 46 ans avec un intervalle interquartile (IQR) entre [41-55].

Le sexc masculin €était le plus représenté avec un scx ratio de 1,25.

La durée médiane du traitement ARV était del4 ans avant le changement de protocole avec un IQR [9-17].

Le motif du changement thérapeutique était: un échec virologique dans 40% (n=4), une toxicité
médicamenteuse dans 30 % (n=3) dont un cas de lipodystrophie, une interaction médicamenteuse dans 20%
(n=2), unc simplification du traitement dans 10% {n=1).

Le suivi médian était de 6 mois avec IQR [3-6].

Avant la bithérapie, 40% (4 patients) avaient des CV indétectables, 50% (5 paticnts) étaicnt & moins de 100
copies et 10% (1 patient) a plus de 1000 copies.

Au bout de 3 mois de suivi tous les patients avaient une CV indétectables sauf un scul qui avait meoins de 100
copics. A 6 mois toutes les CV ¢taicnt indétectables.

Aucun échec virologique n’a été observé au cours du suivi.
Une bonne tolérance a été observée chez tous les patients.

Une baisse des triglycérides, du cholestérol total et particuligrement du LDL cholestérol de 3,1 mmol/l avec un
IQR [2,6-3,3] avant le switch ¢t de 1,8 mmol/l IQR [1-3,3] aprés le switch.

MOTS CLES : Efficacité virologique, bithérapie raltegravir-étravirine, médecine interne, CHU Pitié-salpétridre,

Paris.
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