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EDITORIAL

Au seuil d'un monde nouveau

Geoffroy Vanbiervliet ', Marc Barthet 2
' Endoscopie digestive, Hopital L'Archet, CHU de Nice
2Service d'hépato-gastroentérologie, CHU de Marseille

Selon la formule consacrée, les auteurs de ce livre ont une bonne et une mauvaise
nouvelle a annoncer. La bonne nouvelle, c’est que les données sur les nouvelles tech-
niques d’endoscopie bariatrique sont mieux développées pour permettre d’envisager
leur intégration progressive a la pratique courante. La mauvaise, c’est que les progres
réalisés dans la prise en charge endoscopique de I’obésité ont d’abord été motivés par
I’essor de cette « maladie chronique » (dixit ’OMS), véritable pandémie dans les pays
développés. Dans les pages qui suivent, un grand nombre de cohortes et de dispositifs
a été développé ces derniéres années outre-Atlantique, méme si certains groupes euro-
péens s’y engagent aussi. Lexistence aux Etats-Unis, depuis 2015, de « Guidelines de
I’obésité » élaborés par PASGE (American Society for Gastrointestinal Endoscopy), alors
que PESGE (European Society of Gastrointestinal Endoscopy ) débute seulement 1’élabo-
ration des siens, en est la preuve.

Cette nouvelle donne épidémiologique oblige la communauté a perfectionner le
parcours de soin endoscopique destiné aux personnes obeses, en intégrant de nou-
velles techniques. Les spécificités de I’endoscopie diagnostique et/ou intervention-
nelle chez I’obése, et la prise en charge des complications qu’entraine le surpoids
sont abordées ici. Il s’agit d’abord de fournir au praticien les outils conceptuels né-
cessaires a une prise en charge efficace, respectueuse et individualisée. Le but ultime
de cet ouvrage est de replacer ces nouvelles techniques dans un algorithme de prise
en charge de ’obésité reposant sur des critéres précis et validés d’évaluation. En
complément de techniques chirurgicales qui ont fait leurs preuves, ’acte endosco-
pique offre les gages d’un traitement adapté, peu invasif, potentiellement durable et
facilement accepté par le malade.

Comment caractériser I’endoscopie bariatrique ? Les EBMT (Endoscopic Baria-
tric and Metabolic Therapies) peuvent étre rangés en trois catégories : ’endoscopie
restrictive, ’endoscopie malabsorptive (ces deux premiers étant calqués sur les prin-
cipes de la chirurgie de I’obésité) et ’endoscopie métabolique. I’endoscopie méta-
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U SEUIL D'UN MONDE NOUVEAU

bolique n’est pas seulement une endoscopie a part entiére ayant un impact sur la
régulation glycémique, la surcharge stéatosique hépatique etc., mais se superpose
aussi avec les principes d’action de I’endoscopie restrictive ou métabolique, ce qui a
été clairement démontré avec des dispositifs abandonnés ou en cours d’évaluation
dans ce domaine. Pour exemple, un dispositif de suture endogastrique va étre évalué
dans le diabete type II en cas de surcharge pondérale... De fagon surprenante, le dé-
veloppement de ces nouvelles techniques agit rétroactivement sur les connaissances
physiopathologiques des effets « incrétine » et « anti-incrétine » en les remettant en
question : une sorte de découverte d’un monde nouveau...

La difficulté d’évaluation de ces nouvelles techniques ne doit toutefois pas consti-
tuer un frein a 'introduction nécessaire de ces techniques dans les politiques de
santé. Le tempo qui est celui de I’innovation oblige au contraire partout les agences
gouvernementales a se montrer réactives, ainsi que les directions de la recherche
de nos structures de santé, plus souvent occupées a maitriser les dépenses de santé
et a effacer les dettes qu’a promouvoir ce dont elles devraient s’occuper. Loin de
constituer un quitus, la validation des dispositifs permet de mieux les étudier, d’en
déterminer avec netteté les applications et d’en contrdler une utilisation raisonnée.
Faute de cette réactivité essentielle, la recherche clinique Francaise se condamnera
au mieux a réinventer la roue en méconnaissant des données déja existantes, au pire
a rester muette face a des enjeux de santé toujours plus pressants.

L’intégration des traitements endoscopiques de ’obésité dans un algorithme de
prise en charge doit mobiliser I’ensemble des acteurs de santé, qu’ils soient publics
ou privés. Leur caractere de pointe, qui les restreint le plus souvent aux centres
experts, ne peut constituer une excuse pour les ignorer : ils feront demain partie
du choix thérapeutique offert aux obéses frangais. Ce livre qui a été écrit en toute
indépendance d’esprit par des spécialistes frangais pour leurs pairs, est un signe :
celui de la nécessité pour le gastroentérologue de se familiariser aux dispositifs de
derniére génération.

Nous vous souhaitons bienvenue dans ce nouveau monde ou connaissances fon-
damentales et développement de techniques mini-invasives progressent ensemble et
une trés bonne lecture.
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ONSEQUENCES DIGESTIVES DE L'OBESITE

Le tube digestif haut

Reflux gastro-cesophagien, endobrachycesophage,
dyspepsie, cancer et autres conséquences

Arthur Berger ', Frank Zerbib'
' Service d’hépato-gastroentérologie et oncologie digestive,
Hoépital Haut-Lévéque, CHU de Bordeaux

L’obésité est une pathologie chronique complexe, avec un colt sociétal estimé
a 20 milliards d’euros en France en 2012. La prévalence de I’obésité est d’envi-
ron 15 % dans la population adulte francaise. L’obésité est responsable de com-
plications meétaboliques, cardio-vasculaires, respiratoires, rhumatologiques, on-
cologiques et digestives. La prise en charge multidisciplinaire doit permettre de
modifier les habitudes de vie, de dépister et prendre en charge précocement les
risques de complications de ’obésité. Les hépato-gastroentérologues sont ame-
nés a prendre en charge de plus en plus de patients obéses et de complications
digestives liées a cette obésité. L’obésité est un facteur de risque de complications
digestives hautes comme le reflux gastro-cesophagien (RGO), I’endobrachyceso-
phage (EBO), la dyspepsie, et le cancer de ’cesophage. L’association de I’obésité
a d’autres facteurs de risque ou prédispositions peut entrainer une présentation
plus précoce et/ou plus sévere des maladies. L’excés de poids, en particulier I’aug-
mentation de la circonférence abdominale, augmente la pression intra-abdominale,
réduit la pression du sphincter inférieur de I’cesophage (SIO) et augmente le risque
de hernie hiatale. Ces modifications physiologiques et anatomiques peuvent en-
trainer un RGO, une cesophagite peptique, qui peuvent évoluer vers 1’cesophage
de Barrett et un adénocarcinome cesophagien (figure I). L’objectif de cette mise
au point est de présenter les principales conséquences de I’obésité sur le tube
digestif haut, telles que le RGO, ’EBO, la dyspepsie, et les cancers.

COMPLICATIONS CESOPHAGIENNES

Trouble de la motricité

L’obésité augmente la prévalence des troubles de la motricité cesophagienne.
Les symptomes de dysphagie sont plus fréquents chez les patients obéses (OR:

Berger A et Zerbib F, in :
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UBE DIGESTIF HAUT

FiGURE 1 : Image d’endoscopie digestive haute de pathologies cesophagiennes

favorisées par ’obésité. A) (Esophagite de grade C B) sténose peptique; C)
endobrachycesophage ; D) adénocarcinome cesophagien.

Berger A et Zerbib F, in :
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1,22 ;IC 95 % : 1,04-1,43) . Les manométries cesophagiennes effectuées chez
345 patients avant chirurgie bariatrique ont retrouvé une diminution de la pres-
sion de repos du SIO (< 10 mmHg) dans la moitié des cas, favorisant les épisodes
de reflux Y4. La clairance cesophagienne est diminuée de fagon significative chez
les sujets obéses, probablement en raison d’une résistance accrue de la jonction
gastro-cesophagienne. Les anomalies de la motricité cesophagienne rapportées
sont des anomalies non spécifiques du péristaltisme cesophagien plus rarement
des troubles majeurs de la motricité (type achalasie).

Reflux gastro-cesophagien

Le RGO est un trouble chronique caractérisé par des brialures et des régur-
gitations qui se produisent lorsque ’acide gastrique reflue de ’estomac vers
I’cesophage et induit une inflammation de la muqueuse cesophagienne. La pré-
valence du RGO a augmenté de maniere significative au cours des 20 derniéres
années, parallelement a la prévalence accrue de I’obésité. L’obésité entraine
plusieurs anomalies qui favorisent I’exposition acide prolongée au niveau de
I’cesophage (figure 2). L’obésité abdominale augmente la pression intra-abdo-
minale et le risque d’hernie hiatale . Des troubles non spécifiques de la mo-
tricité cesophagienne tels qu’une pression de repos du SIO <10 mmHg et/ou
des relaxations transitoires du SIO ont été observés plus fréquemment chez les
patients obeses . I’association entre I’augmentation de ’IMC et le risque de
RGO est plus fort chez les femmes présentant une obésité abdominale que chez
les hommes obéses . Il semble exister un effet hormonal sur le développement
du RGO. Les ecestrogénes pourraient avoir un effet aggravant des symptomes de
RGO . Les symptomes de RGO sont plus fréquents chez les patients obéses
que chez les sujets témoins (RR : 2,16 ; IC 95 % : 2,05-2,28) kY. Le lien entre
P’obésité et le RGO est renforcé par ’amélioration des symptémes de RGO
apres la perte de poids .

Esophagite peptique

L’esophagite peptique résulte d’une inflammation de la muqueuse du tiers
inférieur de ’cesophage. I’obésité est ’un des facteurs de risque connus pour
le développement de ’cesophagite peptique, en plus du sexe masculin, de 1’age
avancé, de la consommation chronique d’alcool, du tabagisme chronique et du
RGO. Dans une méta-analyse, un lien a été montré entre ’augmentation de
I’indice de masse corporel (IMC) et la gravité de ’cesophagite peptique . Les
patients souffrant d’obésité centrale ont un risque plus élevé de développer une
cesophagite peptique (OR : 1,87 ; IC 95 % : 1,51-2,31) .

Berger A et Zerbib F, in :
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Endobrachycesophage

L’aesophage de Barrett est défini par le remplacement de la muqueuse malpi-
ghienne de ’cesophage distal par une muqueuse de type glandulaire intestinale
appelée également muqueuse de Barrett. La muqueuse de Barrett, couramment
appelée en France endobrachycesophage (EBO), est une pathologie relativement
fréquente, dont la prévalence est évaluée a 1% chez les malades ayant une endos-
copie haute, quelle qu’en soit ’indication a Dans la littérature, la prévalence de
PEBO a été estimée jusqu’a 15 % chez les patients atteints de reflux gastro-ceso-
phagien a L’cesophage de Barrett est généralement une conséquence du RGO
chronique et prédispose a I’adénocarcinome de I’cesophage. L’obésité augmente le
risque de développement d’un EBO (OR: 1,30 ; IC 95 % : 1,11-1,52) . De plus,
I’obésité intra-abdominale semble étre un facteur de risque indépendant d’EBO et
d’adénocarcinome a L’EBO correspond a un état pré-néoplasique avec une évo-
lutivité progressive vers la dysplasie de bas puis de haut grades et enfin un adéno-
carcinome. La prévalence de la dysplasie, tous stades confondus, est de I’ordre de
10% en cas d’EBO court (c’est a dire <3 cm de hauteur) et de 15-25% en cas
d’EBO long, selon les séries.

Cancer

L’incidence d’apparition d’adénocarcinomes sur EBO, estimée a 0,5 % par an, est
en constante augmentation dans les pays développés a Chez les patients avec ceso-
phage de Barrett, I’obésité est associée a une progression plus rapide vers ’adéno-
carcinome K. Le lien entre ’obésité et la néoplasie cesophagienne peut étre établi
par une altération de la sécrétion d’adipokines telles que I’adiponectine et la leptine.
L’adiponectine est une protéine qui a des fonctions anti-inflammatoires et immuno-
modulatrices et qui stimule ’apoptose (figure 3). La sécrétion d’adiponectine dimi-
nue, contrairement a la leptine et aux analogues des récepteurs a I’insuline qui aug-
mentent avec I’obésité J{ll. Cela entraine une augmentation de ’angiogéneése, de la
prolifération cellulaire et de la sécrétion de cytokines pro-inflammatoires secondaires
a linflammation chronique induite par I’obésité. Dans une méta-analyse portant
sur 2488 patients avec adénocarcinome de I’cesophage, I’obésité augmente le risque
d’apparition d’un cancer (OR : 1,7;IC 95 % : 1,6-1,9) . Au total, le sujet obeése
cumule les facteurs de risque de cancer de ’cesophage, non seulement le RGO et
ses conséquences, mais aussi ’obésité elle-méme comme pour de nombreux autres
cancers digestifs ou non.

COMPLICATIONS GASTRIQUES

Lobésité peut entrainer des anomalies de la physiologie de la motricité et de la
sécrétion hormonale gastriques. Ces modifications peuvent étre la cause ou la consé-

Berger A et Zerbib F, in :
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Augmentation de la fréquence des troubles mineurs
de la motricité cesophagienne
et de la clairance cesophagienne

Diminution de la pression de repos
du sphincter inférieur de I'cesophage (SIO) < 10 mmHg

Augmentation de la fréquence des hernies hiatales

Augmentation de la pression intra-abdominale

FIGURE 2. Résumé des mécanismes physiopathologiques secondaires a I’obésité
favorisant I’apparition d’un reflux gastro-cesophagien.

Leptine f
Adiponectine '

Néoangiogénese
Prolifération cellulaire

Diminution de
I'apoptose

NEOPLASIE

FIGURE 3. Résumé des mécanismes physiopathologiques secondaires a I’obésité
favorisant ’apparition de néoplasie cesophagienne.
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quence de ’obésité, les liens de causalité restant pour I’instant incertains. I’ obésité
est associée a une réduction de la satiété, une augmentation du volume gastrique a
jeun, et une accélération de la vidange gastrique . L’obésité, notamment abdo-
minale, a été identifiée comme un facteur de risque pour le développement de la
dyspepsie . 11 s’agit d’un trouble fonctionnel caractérisé par des symptomes post-
prandiaux de plénitude épigastrique, de ballonnements, de nausées.

L’obésité pourrait favoriser le risque de gastrite érosive et les ulcéres gastriques
et duodénaux en association avec ’infection a Helicobacter pylori . L’obésité est
considérée comme un état pro-inflammatoire et procarcinogene, reconnue comme
un facteur de risque important, potentiellement modifiable de cancer. Si I’associa-
tion entre obésité et cancer du cardia est établie, le role de ’obésité dans le cancer
de P’estomac distal reste plus discuté . Différentes méta-analyses ont fait état d’as-
sociations entre I’obésité et le cancer de ’estomac. La causalité de cette association
reste difficile a prouver devant la présence de facteurs de confusion comme ’infec-
tion a Helicobacter pylori qui semble plus fréquente chez les patients obeéses .

IMPACT DE LA CHIRURGIE BARIATRIQUE

Le traitement chirurgical de ’obésité améliore la survie des patients a long terme,
avec une mortalité globale de 13,8 % a 10 ans versus 23,9 % sans chirurgie bariatrique
. Le traitement chirurgical de I’obésité présente une meilleure efficacité a long
terme que la prise en charge médicale seule avec une perte de poids totale de 18,6 %
apres Sleeve Gastrectomy et de 23,2 % apres bypass gastrique j&J. Cette perte de poids
peut avoir des effets positifs sur le RGO. Le bypass en Y permet une réduction des
symptomes de RGO. Chez les patients souffrant de RGO grave en préopératoire, il
convient d’envisager de préférence de pratiquer un bypass en Y comme procédure
bariatrique. Le bypass en omega pourrait augmenter le risque de reflux et ’EBO
par rapport au bypass enY . Le risque de reflux et d’endobrachycesophage semble
augmenté aprés Sleeve Gastrectomy. A 5 ans d’une Sleeve Gastrectomy la prévalence
d’EBO est de 18% . Une surveillance endoscopique apres Sleeve Gastrectomy est
actuellement recommandée a 1, 3 puis tous les 5 ans, afin de dépister I’apparition
d’un éventuel EBO.

CONCLUSION

L’obésité est un facteur de risque de complications digestives hautes comme le
RGO, PEBO, la dyspepsie et le cancer (zableau 1). 1 association de ’obésité a d’autres
facteurs de risque ou prédisposition peut potentialiser les effets physiopathologiques
et entrainer une présentation plus précoce et/ou plus sévere des maladies. Les hépato-
gastroentérologues ont un role important a jouer dans le dépistage et la prévention
des complications digestives liées a cette obésité. .’augmentation du nombre de pa-
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tients traités par chirurgie bariatrique (notamment par Sleeve Gastrectomy) expose a
des risques accrus d’EBO. Il semble important de pouvoir dépister et surveiller ces
malades a long terme.

TaBLEAU 1. Résumé des facteurs de risques
de pathologies ceso-gastriques liées a ’obésité.

Pathologie digestive IC95% Référence

Trouble mineur 1,22 1,04 -1,43
de la motricité cesophagienne

Reflux gastro-cesophagien 2,16 2,05-2,28
Esophagite peptique 1,87 1,51-2,31
Endobrachycesophage 1,30 1,11 -1,52
Adénocarcinome cesophagien 1,70 1,60 - 1,90
Dyspepsie 1,48 0,91 - 2,41
Ulcere gastro-duodénal 1,40 1,14 -1,72
Cancer de |'estomac 1,22 1,06 - 1,41

REFERENCES

1. Eslick GD, Talley NJ. Prevalence and relationship between gastrointestinal symptoms
among individuals of different body mass index: A population-based study. Obes Res Clin
Pract 2016 ;10 : 143-50.

2. Suter M, Dorta G, GiustiV, Calmes JM. Gastro-esophageal Reflux and Esophageal Mo-
tility Disorders in Morbidly Obese Patients. Obes Surg 2004 ; 14 : 959-66.

3. Corley DA, Kubo A. Body Mass Index and Gastroesophageal Reflux Disease: A Systema-
tic Review and Meta-Analysis. Am J Gastroenterol 2006 ; 101 : 2619-28.

4. Zheng Z, Margolis KL, Liu S, Tinker LF, Ye W. Effects of Estrogen With and Without
Progestin and Obesity on Symptomatic Gastroesophageal Reflux. Gastroenterology 2008 ;
135 :72-81.

5. Singh M, Lee J, Gupta N, et al. Weight loss can lead to resolution of gastroesophageal
reflux disease symptoms: a prospective intervention trial. Obesity (Silver Spring) 2013 ;
21 :284-90.

6. Amitabh Srivastava, Jason L. Hornick. Extent of Low-Grade Dysplasia Is a Risk Factor
for the Development of Esophageal Adenocarcinoma in Barrett’s Esophagus - ProQuest.
Am F Gastroentero 2007 ; 483-93.

7. Di J, Cheng Y, Chang D, Liu Y. A Meta-Analysis of the Impact of Obesity, Metabolic

Berger A et Zerbib F, in :

Endoscopie & obésité



UBE DIGESTIF HAUT

10.

11.

12.

Syndrome, Insulin Resistance, and Microbiome on the Diagnosis of Barrett’s Esophagus.
Dig Dis 2020 ; 38 : 165-77.

. Coleman HG, Xie S-H, Lagergren J. The Epidemiology of Esophageal Adenocarcinoma.

Gastroenterology 2018 ; 154 : 390-405.

. Lim CH, Treanor D, Dixon MF, Axon ATR. Low-grade dysplasia in Barrett’s esophagus

has a high risk of progression. Endoscopy 2007 ; 39 : 581-7.

Ryan AM, Duong M, Healy L, et al. Obesity, metabolic syndrome and esophageal adeno-
carcinoma: epidemiology, etiology and new targets. Cancer Epidemiol 2011 ; 35 : 309-19.
Kubo A, Corley DA. Body mass index and adenocarcinomas of the esophagus or gastric
cardia: a systematic review and meta-analysis. Cancer Epidemiol Biomarkers Prev 2006 ;
15: 872-8.

Acosta A, Camilleri M, Shin A, ez al. Quantitative gastrointestinal and psychological traits
associated with obesity and response to weight-loss therapy. Gastroenterology 2015; 148 :
537-546.e4.

13. Jung JG,Yang JN, Lee CG, et al. Visceral adiposity is associated with an increased risk of

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

functional dyspepsia. ¥ Gastroenterol Hepatol 2016 ; 31 : 567-74.
Kim HJ, Yoo TW, Park DI, ez al. Influence of overweight and obesity on upper endoscopic
findings. ¥ Gastroenterol Hepatol 2007 5 22 : 477-81.

Yang P, ZhouY, Chen B, et al. Overweight, obesity and gastric cancer risk: results from a
meta-analysis of cohort studies. Eur § Cancer 2009 ; 45 : 2867-73.

Suki M, Leibovici WeissmanY, ez al. Helicobacter pylori infection is positively associated
with an increased BMI, irrespective of socioeconomic status and other confounders: a
cohort study. Eur ¥ Gastroenterol Heparol 2018 ; 30 : 143-8.

Arterburn DE, Olsen MK, Smith VA, ez al. Association between bariatric surgery and
long-term survival. ¥4MA 2015 ;313 : 62-70.

Schauer PR, Bhatt DL, Kirwan ]JP, et al. Bariatric Surgery versus Intensive Medical The-
rapy for Diabetes - 5-Year Outcomes. N Engl ¥ Med 2017 5376 : 641-51.

Robert M, Espalieu P, Pelascini E, ez al. Efficacy and safety of one anastomosis gastric
bypass versus Roux-en-Y gastric bypass for obesity (YOMEGA): a multicentre, rando-
mised, open-label, non-inferiority trial. Lancer 2019 ; 393 : 1299-309.

Sebastianelli L, Benois M, Vanbiervliet G, er al. Systematic Endoscopy 5 Years After
Sleeve Gastrectomy Results in a High Rate of Barrett’s Esophagus: Results of a Multicen-
ter Study. Obes Surg 2019 ;29 : 1462-9.

Berger A et Zerbib F, in :

Endoscopie & obésité



ONSEQUENCES DIGESTIVES DE L'OBESITE

Le tube digestit bas

Continence, diverticulose, cancer colo-rectal
et autres conséquences

Lucille Quénéhervé ', Catherine Noél ', Michel Robaszkiewicz '
! Service d’hépato-gastroentérologie, CHRU de Brest

L’obésité est un facteur de risque de plusieurs affections du tube digestif bas.
Apres une bréve mise au point sur les relations entre le microbiote intestinal et
I’obésité, cette synthése portera sur I'influence de I’obésité sur le cancer colo-
rectal (CCR), la diverticulose colique, les maladies inflammatoires chroniques in-
testinales (Mici), le syndrome de I’intestin irritable (SII) et la dysfonction du plan-
cher pelvien.

OBESITE ET MICROBIOTE INTESTINAL

Le microbiote intestinal joue un role majeur dans la physiopathologie de ’obésité.
Toutefois, on ne sait pas si les altérations du microbiote intestinal sont une cause
ou une conséquence de ’obésité. Une étude réalisée chez des souris génétiquement
obeéses a montré une différence dans la composition du microbiote intestinal au niveau
des phylla bactériens, avec davantage de Firmicutes et moins de Bacteroidetes que
chez les souris minces. Ce profil expliquerait la plus grande capacité du microbiote
« obése » a extraire 1’énergie des résidus alimentaires. Lorsque le microbiote de souris
obeses est greffé a des souris minces, ces derniéres deviennent obéses. Chez I’étre hu-
main, la méme différence a été montrée chez les sujets obéses par rapport aux sujets
minces . Lorsque les sujets obéses sont soumis a un régime hypocalorique, pauvre
en graisses ou en glucides, ’abondance relative de Bacteroidetes augmente tandis que
celle des Firmicutes diminue. Cette différence dans la composition du microbiote
intestinal semble étre présente des ’enfance. La diversité bactérienne est réduite chez
les sujets obeéses par rapport aux sujets minces et cette réduction est associée a I’insu-
linorésistance et la dyslipidémie P4. Les bactéries productrices d’acides gras a chaine
courte (AGCCQC) jouent un role important dans ’homéostasie métabolique pour pré-
venir ’obésité et ses complications g). Une faible abondance de bactéries productrices
d’AGCC est associée a un risque plus élevé de diabéte de type 2. Chez les patients
soumis a un régime normocalorique a faible teneur en graisses, la perte de poids est
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associée a une augmentation des bactéries productrices d’AGCC, notamment Closzri-
dium cluster IV, Bifidobacterium species et Faecalibacterium prausnitzii.

Enfin, une méta-analyse a suggéré que la composition du microbiote des sujets
ayant eu une chirurgie bariatrique tend a se rapprocher de celle des sujets minces n
Cependant, une étude réalisée chez des sujets ayant une obésité sévére a montré
qu’apres chirurgie bariatrique, la richesse bactérienne ne s’améliore que partielle-
ment malgré ’amélioration des paramétres métaboliques. Etonnamment, les réper-
cussions sur la diversité du microbiote intestinal sont moins marquées chez les pa-
tients qui ont été traités par un Gastric Bypass que chez ceux qui ont eu une Sleeve
Gastrectomy alors que ces patients semblent tirer le plus de bénéfices de cette inter-
vention sur le plan métabolique .

OBESITE ET CANCER COLO-RECTAL

D’apreés la derniére évaluation réalisée par I’Agence internationale de recherche sur
le cancer en 2020, il existe un niveau de preuve élevé pour affirmer que le surpoids et
I’obésité sont des facteurs de risque établis pour 10 localisations cancéreuses dont le
CCR E Il existe également des preuves solides pour affirmer que la sédentarité est
associée a un risque accru de CCR et que P’activité physique réduit ce risque.

Obésité et risque de cancer colo-rectal

Aux Etats-Unis, on estime que 35,4 % des cas de CCR chez les hommes et 20,8 %
chez les femmes sont attribuables a ’obésité. En 2015, en France, on estimait que
5,4 % des cancers étaient attribuables a I’exces de poids soit 18 600 cas, dont 4500
CCR . Une étude récente suggere que I’obésité favorise la survenue de CCR avant
I’age de 50 ans E

Le syndrome métabolique qui est associé a I’obésité abdominale, a la résistance a
I’insuline, aux perturbations du bilan lipidique et a ’'inflammation est un facteur clé
qui relie ’obésité a la plupart de ses complications dont le risque accru de cancer.

L’obésité entraine une augmentation du risque relatif de CCR de 25 % - ce risque
augmente de 5 % pour chaque augmentation de 5 kg du poids E Le risque relatif est
plus élevé pour le cancer du colon que pour le cancer du rectum. I’indice de masse
corporelle (IMC) est associé a un risque accru de CCR chez les hommes, et a un
moindre degré chez les femmes. Cette différence entre les sexes pourrait s’expliquer
par des différences de prévalence et d’age d’apparition du syndrome métabolique, ou
par un effet protecteur des oestrogénesﬁ

Le role préventif de la chirurgie bariatrique sur le risque de CCR est contro-
versé. Certaines études ont suggéré une augmentation du risque de CCR apres la
chirurgie bariatrique, en raison d’une moindre prescription de statines ou du fait des
modifications du microbiote fécal induites par le montage chirurgical. Toutefois, une
meéta-analyse de sept études regroupant plus d’un million de patients a montré que
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la perte de poids induite par la chirurgie bariatrique réduisait le risque de CCR de
36 % par rapport aux personnes obeses qui n’ont pas subi d’intervention . Une
étude francaise ayant inclus plus d’un million de personnes obéses a montré que le
ratio d’incidence standardisée du CCR ¢était de 1,34 chez les sujets obéses qui ne su-
bissent pas de chirurgie bariatrique, et qu’aprées une chirurgie bariatrique, le risque
de CCR redevenait identique a celui de la population générale .

Impact de I'obésité sur la prise en charge
et le pronostic du cancer colo-rectal

11 est bien établi que le diabéte est un facteur pronostique défavorable du CCR
pour la mortalité globale et la mortalité par cancer §g]. Cet impact négatif est surtout
observé chez les patients traités par ’insuline ou par un régime alimentaire, tandis
que les patients recevant de la metformine ont un pronostic similaire, voire 1égére-
ment meilleur, que les patients non diabétiques .

La valeur pronostique de I’obésité est moins établie du fait de facteurs confondants,
en particulier ’existence ou non d’un syndrome métabolique. Iimpact de ’obésité sur
la survie dépend du stade de la maladie, du type d’adiposité et du sexe des patients.

Linfection du site opératoire est la complication la plus fréquente de la chirurgie
du CCR, et la principale cause de morbidité postopératoire. Une méta-analyse de
16 études portant sur 9535 patients a montré que 1’obésité était associée a un risque
d’infection du site opératoire multiplié par 2,13.

L’impact de I’obésité a été étudié chez des patients atteints d’un cancer du rectum
localement avancé traité par radiochimiothérapie néoadjuvante et chirurgie . Laug-
mentation de PIMC était associée a une moins bonne réponse au traitement néoad-
juvant. Le taux de survie a 5 ans et le taux de métastases n’étaient pas influencés par
PIMC ; en revanche, 'IMC >30 kg/m? était significativement associé a un risque accru
de récidive locale.

Perturbations métaboliques impliquées
dans la cancérogénése colo-rectale

De multiples perturbations métaboliques induites par le surpoids et ’obésité sont
impliquées dans la cancérogéneése colo-rectale (zableau I). Ces altérations sont sou-
vent intriquées avec des facteurs liés au régime alimentaire et au mode de vie, en
particulier a ’activité physique.

Différentes hormones, adipokines et médiateurs cellulaires produits au niveau du
tissu adipeux contribuent au développement et a la progression tumorale. Les princi-
pales voies métaboliques affectées au niveau du tissu adipeux sont celles de I'insuline ,
des facteurs de croissance IGF (Insulin-like Growth Factors) et de leurs récepteurs, de
la leptine, des adipokines et des hormones sexuelles ; 'inflammation chronique et les
perturbations de ’homéostasie des acides biliaires jouent également un role important.
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TaABLEAU 1. Facteurs impliqués dans la carcinogéneése colo-rectale
chez les sujets obéses.

Conséquences métaboliques

Réle dans la cancérogénése

colo-rectale

Syndrome T Insuline 7T Prolifération cellulaire
métabolique 1 IGF1

Insulinorésistance | 4 Glycémie

Sécrétion T Leptine I Apoptose
d'adipokines 7T Prolifération cellulaire

T Angiogénése

Invasion métastases

I Adiponectine

T Prolifération cellulaire
T Angiogénése

T Inflammation chronique

T Estrogénes

Invasion métastases

Inflammation TIL-6 T Prolifération cellulaire
chronique T TNF-a Stress oxydatif

1t ccLe Instabilité génomique

T PAI-1 Invasion métastases

T Recrutement et modification

phénotypique des macrophages

au sein du tissu adipeux
Microbiote T Endotoxines bactériennes LPS | T Perméabilité
intestinal de la barriére intestinale

Inflammation chronique

T Acides biliaires secondaires

Production d'espeéces réactives
d'oxygene et d'azote

Instabilité génomique

I Apoptose

CCL2 : chemokine ligand 2 ; IGF1 : Insulin-Like Growth Factor 1 ; IL-6 : interleukine 6 ;
LPS : lipopolysaccharides ; PAI-1: plasminogen activator inhibitor-1.
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Le microbiote intestinal qui intervient dans la pathogénése de ’obésité est éga-
lement impliqué dans celle du CCR . La dysbiose qui caractérise I’obésité et le
CCR entraine : a) une altération de la barrieére intestinale et une augmentation de
la production des molécules pro-inflammatoires ; b) un remodelage épigénétique et
une modification de ’expression des génes dans les cellules épithéliales du colon ;
¢) des altérations des métabolites microbiens intestinaux qui peuvent causer des
dommages a ’ADN et diminuer I’'immunité antitumorale.

Cependant, une méta-analyse ayant évalué I’effet du microbiote intestinal sur la
relation entre obésité et CCR a montré que I’association entre I'IMC et le risque
de CCR n’était que légerement modifiée lorsque plusieurs taxons associés au CCR
étaient ajoutés au modele analytique, ce qui indique un faible effet de ces taxons .
Des études prospectives avec un suivi prolongé sont nécessaires pour mieux com-
prendre le réle du microbiote intestinal dans ’augmentation du risque de CCR as-
socié a ’obésité.

OBESITE ET DIVERTICULOSE COLIQUE

Une méta-analyse de 10 études comprenant 53 520 patients a conclu a un risque
augmenté de diverticulose chez les sujets obéses avec un odd ratio de 1,41 &4 Ce-
pendant, I’hétérogénéité des études était importante et il existait un potentiel biais de
publication. Une des études citées, portant sur 47 228 professionnels de santé amé-
ricains exclusivement masculins et basée sur des questionnaires de santé, a montré
une augmentation des complications de la diverticulose colique . Apreés ajustement
pour les autres facteurs de risque, les hommes obéses présentaient un risque relatif
de diverticulite de 1,78 et un risque relatif de saignement diverticulaire de 3,19 par
rapport aux sujets ayant un IMC < 21 kg/m?. Le tour de taille et le rapport taille
hanche étaient également associés a un risque majoré de diverticulose compliquée,
méme apres ajustement sur de potentiels facteurs confondants. Cette étude ne rap-
portait pas d’augmentation du risque de diverticulose non compliquée. Une étude
suédoise a également montré que les sujets obeses avaient un risque d’hospitalisation
pour diverticulose compliquée multiplié par 4 par rapport aux sujets ayant un IMC
compris entre 20 et 22,5 kg/m? PAN. Enfin, une étude anglaise a montré que le risque de
perforation diverticulaire était augmenté en cas ’obésité avec un odd ratio de 1,4 .

Certains auteurs attribuent le risque accru de diverticulite au role pro-inflam-
matoire de la graisse viscérale, par le biais de la sécrétion d’adipokines par le tissu
adipeux. Une étude a tenté de déterminer si les symptomes diverticulaires étaient
liés au volume de tissu adipeux, mais le suivi était court (14 jours) . Les patients
douloureux ne semblaient pas avoir davantage de tissu adipeux que les patients non
douloureux ; en revanche la quantité de graisse viscérale était corrélée a la calprotec-
tine fécale, suggérant un effet pro-inflammatoire du tissu adipeux au niveau du tube
digestif. Le r6le du microbiote intestinal a également été évoqueé.
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OBESITE ET MALADIES INFLAMMATOIRES
CHRONIQUES INTESTINALES

Quinze a 40 % des patients atteints de Mici sont obeéses. Le niveau de preuve des
études relatives au retentissement de ’obésité sur I’histoire naturelle des Mici est
faible . Lefficacité des traitements médicamenteux pourrait étre réduite chez les
sujets obeses atteints de Mici du fait de modifications de leur pharmacocinétique.
L’obésité accroit les difficultés techniques de la chirurgie colo-rectale et pourrait
augmenter le risque de complications périopératoires.

OBESITE ET SYNDROME DE L'INTESTIN IRRITABLE

La plupart des mécanismes physiopathologiques qui contribuent au SII est pré-
sente chez les sujets obeses : une sensibilité viscérale accrue aux stimuli douloureux,
une activité motrice intestinale anormale, une inflammation de basse intensité de la
muqueuse digestive et une dysbiose intestinale, auxquelles s’ajoutent des perturba-
tions psychologiques a type d’anxiété et de dépression. Iobésité viscérale est asso-
ciée au SII a prédominance de diarrhée . L’inflammation chronique et la réaction
immunitaire présentes dans le tissu adipeux du sujet obése peuvent interagir avec le
systéme nerveux entérique et contribuer a ’hypersensibilité viscérale et aux troubles
moteurs qui caractérisent le SII ainsi qu’a une sécrétion épithéliale anormale. Les
symptoémes digestifs peuvent également étre induits par des troubles du comporte-
ment alimentaire, tels que des acceés de boulimie sources de distension abdominale
et par une augmentation de la charge osmotique de ’intestin du fait d’un régime
hypercalorique et riche en graisses qui peut favoriser la diarrhée.

OBESITE ET DYSFONCTION DU PLANCHER PELVIEN

L’incontinence fécale entraine une altération importante de la qualité de vie. Sa
prévalence dans la population générale est estimée entre 7 et 15 %. Cette prévalence
est plus importante chez les femmes, du fait des antécédents obstétricaux. Il a été
montré que I’obésité est un facteur de risque émergent d’incontinence fécale. La
prévalence de I’incontinence fécale chez les patients obéses est comprise entre 16 et
60 % . Elle est souvent associée a une incontinence urinaire. Une étude a montré
que selon le degré d’obésité la prévalence de la dysfonction du plancher pelvien varie
de 44 a 57 % Pg4). Ce résultat n’a pas été confirmé par une autre étude comparant des
femmes en surpoids et obéses ; dans cette étude d’effectif plus réduit, le seul symp-
tome associé a ’augmentation de PIMC était une sensation de bombement vaginal
génant qui n’était pas améliorée par la perte de poids .

Plusieurs études ont été consacrées aux effets de la chirurgie bariatrique sur les
troubles sphinctériens. La dysurie, I’incontinence urinaire d’effort et les império-

Quénéhervé L, Noél C, Robaszkiewicz M, in :

Endoscopie & obésité



ONSEQUENCES DIGESTIVES DE L'OBESITE

tinence fécale

Plus récemment, une étude francaise s’est intéressée aux mécanismes physio-
pathologiques de I’incontinence fécale chez les sujets obéses non opérés . Dans
cette étude, les sujets obéses avaient une incontinence anale de sévérité comparable
aux sujets non obeses. Un antécédent de cholécystectomie, le SIT a prédominance de
diarrhée, une pression de repos dans la partie supérieure du canal anal > 22 mm Hg,
un volume rectal maximum tolérable > 240 mL, et une pression abdominale > 28
mm Hg étaient associés a I’obésité chez des sujets souffrant d’incontinence fécale.
Lobjectif thérapeutique dans la prise en charge de I’incontinence anale du sujet
obese serait donc I’obtention d’une consistance des selles normale.

sités étaient siEniﬁcativement améliorées apres chirurgie, contrairement a I’incon-

CONCLUSION

Les conséquences digestives basses de I’obésité sont multiples et souvent mé-
connues des cliniciens. LLa compréhension de la physiopathologie de ces troubles est
primordiale pour la prise en charge des sujets obéses. Les principales pistes de re-
cherche reposent sur les liens entre microbiote intestinal, obésité et risque de CCR.
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EARTICULARITES ET INDICATIONS DE L'ENDOSCOPIE DIGESTIVE CHEZ LE PATIENT OBESE

Particularités de la réalisation
de I'endoscopie chez le patient obese

Procédures & prévention des risques

Gabriel Rahmi !
T Université de Paris, APHP ;
service d'hépato-gastroentérologie et endoscopies, Hopital Pompidou, Paris

L’examen endoscopique chez un patient obése nécessite un environnement adapté,
notamment concernant I’ergonomie de la salle d’endoscopie et I’équipement utilisé.
Les comorbidités spécifiques liées a I’obésité doivent également étre prises en compte.

Il faut distinguer ’endoscopie diagnostique, qui correspond a une endoscopie
ceso-gastroduonénale (EOGD) réalisée le plus souvent sous anesthésie locale, et
P’endoscopie thérapeutique sous anesthésie générale, qui n’aura pas les mémes
conséquences en termes de complications éventuelles.

PREPARATION A 'ENDOSCOPIE

La prise en charge endoscopique des patients obeses nécessite un bilan com-
plet et le recours a une équipe expérimentée, formée a I’obésité et a ’éducation
thérapeutique du patient. Au minimum, tout patient obése nécessitant une endo-
scopie digestive, avec ou sans anesthésie générale, doit étre vu en consultation. Les
modalités du geste et les explications des éventuelles complications doivent étre
discutées. Les antécédents du patient doivent étre notés dans le dossier ainsi que le
poids et ses variations s’il y en a eu de facon récente.

Iévaluation psychologique (et/ou psychiatrique selon les équipes) est nécessaire
pour identifier les contre-indications (troubles cognitifs séveres, troubles du compor-
tement alimentaire, toxicomanie), mais également dépister certaines comorbidités
psychiatriques de I’obésité telles que la dépression. I’examen clinique permettra
de dépister d’autres comorbidités, avec notamment une évaluation pneumologique
(évaluation de la fonction respiratoire) et une évaluation cardiologique (en cas de
facteurs de risques associés et pour I’évaluation pré-anesthésie). Un bilan biologique
complet est indispensable avant toute endoscopie thérapeutique — au minimum nu-
mération formule sanguine, hémostase, bilan glucidique et lipidique, fonctions ré-
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de la thyréostimuline (TSH) —, et pourra étre discuté avant un acte diagnostique

nale et hépatique, réserve en fer et dosage des vitamines B12 et D et folates, dosaﬁe

ASPECTS LOGISTIQUES ET EQUIPEMENTS
NECESSAIRES A 'ENDOSCOPIE CHEZ LE PATIENT OBESE

L’environnement et les équipements de la salle d’endoscopie doivent étre adaptés
au patient obése, notamment lorsque 'IMC est supérieur a 40 kg/m?.

Les couloirs et les portes de la salle d’endoscopie doivent étre assez larges pour
faire passer un brancard adapté (plus large qu’un brancard standard).

L’examen endoscopique chez un patient obese nécessite un équipement particu-
lier avec une table d’endoscopie adaptée au poids et a la taille du patient. Ainsi, une
table pouvant supporter un poids dépassant 200 kg est nécessaire pour les patients
avec un IMC supérieur a 50 kg/m?.

Le matériel d’anesthésie avec un tensiometre adapté doit étre disponible et le per-
sonnel d’anesthésie doit étre formé a la prise en charge des comorbidités notamment
cardio-respiratoires associées aux patients obeses.

PRECAUTIONS A PRENDRE EN COMPTE
LORS D’'UNE ENDOSCOPIE DIGESTIVE CHEZ LE PATIENT OBESE

Prévention du risque thromboembolique

Une prophylaxie appropriée de la maladie veineuse thromboembolique et une
mobilisation précoce sont recommandées, car I’incidence de la maladie throm-
boembolique est élevée chez le patient obése. Alors que la prise en charge est bien
établie pour la chirurgie bariatrique, peu de données sont disponibles aprés une
endoscopie bariatrique . L’incidence des accidents thromboemboliques n’est
pas connue et le risque est probablement sous-estimé. Concernant ’exploration
endoscopique diagnostique, il n’est pas recommandé de débuter un traitement
préventif. Pour une endoscopie thérapeutique, compte tenu de la durée courte
de la procédure et de la reprise rapide de la mobilisation aprés le geste, un traite-
ment préventif par héparines de bas poids moléculaire (HBPM) en injection sous-
cutanée ne sera indiqué que lorsqu’il existe des facteurs de risques thrombo-
emboliques — troubles de I’hémostase, troubles du rythme cardiaque, troubles de la
marche... En cas de difficulté a la mobilisation, des bas de contention pourront étre
proposés apres le geste endoscopique.

Prévention du risque infectieux

Le risque infectieux d’origine endogeéne est faible, voire nul. I’antibioprophylaxie
n’est bien str pas indiquée en cas d’endoscopie diagnostique et reste controver-
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sée en cas de procédure thérapeutique. Lorsqu’il existe une effraction de la paroi
gastrique — comme dans la Sleeve endoscopy par exemple — , une antibioprophylaxie
per-procédure pourrait limiter le risque de translocation bactérienne, mais les données
de la littérature ne sont pas suffisantes pour la recommander de fagon systématique.

La prévention du risque infectieux d’origine exogéne doit également étre prise
en compte, notamment en période de pandémie virale, mais pas uniquement. Les
précautions standards comportent ’hygiéne des mains avec une procédure de lavage
adéquate et Iutilisation de solutions hydro-alcooliques, ainsi que le port d’équipe-
ments de protection individuelles (masque, charlottes, blouses). Les patients obeses
ont de nombreuses comorbidités associées et un geste en période de pandémie virale,
comme pour le virus SRAS-CoV-2, doit faire discuter un dépistage systématique
(RT-PCR [Reverse Transcriptase Polymerase Chain Reaction], tests antigéniques ou
tests salivaires) (voir annexe). En cas de test positif, une reprogrammation a distance
de P’infection sera recommandée.

Prévention du risque hémorragique

Une endoscopie diagnostique avec ou sans biopsie a la pince peut étre réalisée
quel que soit le traitement antithrombotique en place et sans modification de ce
traitement. [attitude vis-a-vis des anticoagulants sera la méme que celle qui est
recommandée par ’ESGE (European Society of Gastrointestinal Endoscopy ) pour les
procédures endoscopiques a bas risque hémorragique &l

Pour une procédure thérapeutique comme la Sleeve endoscopy, le risque hémor-
ragique est plus élevé et nécessite un arrét des anticoagulants en extrapolant les
recommandations ESGE en vigueur pour les procédures a haut risque.

Recherche d’une infection a Helicobacter pylori

Aucune donnée dans la littérature ne permet de recommander de fagon systé-
matique la recherche d’helicobacter pylori avant une endoscopie bariatrique. Cette
recherche se fera donc comme dans la population générale — comme par exemple
une dyspepsie chronique ou un antécédent d’ulcére gastro-duodénal.

Prévention du risque anesthésique

Le patient obése est a risque de complications périopératoires regroupant
essentiellement ’accés difficile aux voies aériennes (intubation, ventilation diffi-
cile, voire impossible) et les détresses respiratoires post-extubation secondaires a
la formation d’atélectasies ou a I’obstruction des voies aériennes .

Une vigilance particuliére sera apportée aux patients ayant un syndrome
d’apnées obstructives du sommeil (SAS). En effet, la prévalence d’un SAS chez
les patients avec un indice de masse corporelle au-dela de 40kg/m? est élevée,
entre 70 % et 80 % selon les études . Toutefois, seuls environ 20 % de ces
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patients sont diagnostiqués avant le bilan initial, ce qui implique de faire un bilan
spécifique lors de la consultation d’anesthésie (interrogatoire et éventuel bilan
complémentaire par polysomnographie). La présence d’un SAS impose une
anesthésie adaptée :

m pression positive continue,

m monitorage rapproché en post-opératoire.

Enfin, en raison de I’association fréquente d’un reflux gastro-cesophagien et
du risque d’inhalation il est recommandé de réaliser une intubation orotrachéale
au cours d’une EOGD sous anesthésie générale.

CONCLUSION

La réalisation d’une endoscopie digestive chez un patient obese doit donc te-
nir compte de plusieurs facteurs. Tout d’abord, il y a des facteurs environnemen-
taux comme la salle d’examen (portes et couloirs adaptés) et son équipement (table
d’examen et matériel d’anesthésie comme un brassard a tension adaptés) qui doivent
permettre de faire une endoscopie en toute sécurité. Les facteurs liés au patient lui-
méme comme les comorbidités (antécédents cardio-respiratoires, accidents thrombo-
emboliques) doivent nous alterter sur le risque de complications, plus important
chez le patient obése. Les facteurs liés au type de procédure, diagnostique ou théra-
peutique, doivent également étre pris en compte.
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Rappel (26/10/2020) des recommandations de la Société francaise d'endoscopie digestive

(SFED) concernant les conditions de réalisation d'une endoscopie

chez les patients Covid 19-

Pour les malades qui doivent avoir une endoscopie en urgence et qui ne sont pas consi-
dérés comme Covid-19 certain, le circuit doit étre organisé pour éviter lescontacts en
salle d'attente.Les malades sont véhiculés dans |'établissement avec un masque chirur-
gical. Ils attendent leur examen avec leur masque.

ANNEXE

Plusieurs mesures sont a prendre dans le sas avant I'entrée en salle d’endoscopie. La
température doit étre prise et corrélée a I'indication (il est normal qu’en cas angiocholite
il y ait de la fievre), la toux doit étre recherchée a l'interrogatoire ainsi que |'existence
de sujet contact. En cas de doute important, il est nécessaire de rediscuter avec votre
anesthésiste-réanimateur le bon circuit pour le malade. Dans le secteur « malades non
atteints (Covid-) », tous les actes réalisés en endoscopie digestive haute sont a risque
d'aérosolisation par émissions de crachats ou des écrétions oropharyngées. L'opérateur
et son aide IDEe doivent porter : un masque FFP2, des lunettes de protection ou une
visiére, une coiffe, un tablier plastique jetable et des gants a manches longues.

Pour les quelques actes d’endoscopie digestive basse urgents, il faut rappeler la pré-
sence de virus dans les selles. Méme si les risques d'aérosolisation sont peu connus,

les mémes précautions d'habillage sont de rigueur. A défaut de masque FFP2, le
masque chirurgical parait suffisant pour cet examen. Bien sir, si I'opérateur a déja
mis un masque FFP2 pour des endoscopies digestives hautes il doit le garder. Par
souci d'économie et esprit citoyen, il est conseillé d'équiper un seul opérateur et une
seule IDEe par salle et par demi-journée.Ceux-ci garderont les masques,coiffe et lu-
nettes pendant la demi-journée en dehors des cas de souillure évidente. Le masque
devra impérativement rester en place. Il est a changer en cas de pause, boissons... II
ne faut pas oublier de désinfecter vos ordinateurs, souris, claviers avec des lingettes.
Il faut étre tres vigilant aux contaminations entre le personnel. Les pauses doivent se
faire a un metre I'un de l'autre, en nombre limité dans les salles de pauses souvent
petites. C'est le moment de remplacer nos mugs préférés par des gobelets en carton
et les couverts par du bois. La convivialité reste importante dans ces moments diffi-
ciles, mais pas a n'importe quel prix.

Recommandations émises le 2 avril 2020
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Place de I'endoscopie dans la prise
en charge thérapeutique de |'obésité

Nicolas Musquer, Emmanuel Coron '
' Institut des maladies de |'appareil digestif, CHU Nantes

L’importance de l’obésité ! en tant que probléeme de santé publique n’est

plus a démontrer . La lecture des deux premiers chapitres de cet ouvrage il-
lustre par ailleurs la multiplicité des complications digestives justifiant souvent
P’intervention du gastroentérologue endoscopiste. Jusqu’au début des années
2000, ’endoscopie digestive voyait son role limité au diagnostic de ces compli-
cations alors que I’essentiel des progrés thérapeutiques venait du développement
rapide de la chirurgie bariatrique. En effet, la seule prise en charge hygiéno-
diététique consistant en une modification durable des habitudes alimentaires et
en une augmentation de ’activité physique ne permet une perte de poids total
moyenne que de 5% . Au contraire la chirurgie bariatrique complémentaire
permet une perte de poids total comprise entre 20 et 30% BJ. Dans ce contexte
I’endoscopie a vu également ses indications s’élargir et devenir un élément im-
portant du bilan préopératoire et de la surveillance post-opératoire.

Actuellement, les progres de ’endoscopie interventionnelle offrent de nouvelles
perspectives de prise en charge thérapeutique de ’obésité. Cet essor de I’endosco-
pie bariatrique, incluant a la fois les aspects diagnostiques et interventionnels, en
fait un élément majeur a chaque étape du parcours de soin du patient obése.

LENDOSCOPIE DIGESTIVE
AU SERVICE DU BILAN PRETHERAPEUTIQUE

Lobjectif principal du bilan endoscopique préthérapeutique est de s’assurer de
I’absence de contre-indication temporaire ou définitive au geste envisagé, et d’orienter
I’équipe multidisciplinaire en charge du patient vers la meilleure stratégie chirurgicale
et/ou endoscopique.

1 Voir les chiffres de 1’Organisation mondiale de la sant¢ (OMS), 2016.
www.who.int/fr/news-room/fact-sheets/detail/obesity-and-overweight
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L’exploration endoscopique du tube digestif haut doit particuliérement veiller
a préciser les éléments suivants, car ils sont susceptibles d’avoir un impact sur la
prise en charge thérapeutique. Ainsi, concernant 1’cesophage, il faut :

m s’assurer que ’anatomie cardiale est normale (congruence du sommet des plis

gastriques, ligne Z et pince diaphragmatique). En effet, une hernie hiatale volu-

mineuse peut inciter a modifier le geste chirurgical ;

m vérifier ’absence d’cesophagite de reflux gastro-cesophagien (RGO) (a confir-

mer si besoin par une pH-métrie). La présence d’'un RGO préopératoire doit

orienter I’équipe médico-chirurgicale vers des procédures moins pourvoyeuses
de reflux post-opératoire ;

m rechercher la présence d’un endobrachycesophage (EBO), dont la prévalence

est augmentée en cas d’obésité & et dont il convient d’établir une cartographie

biopsique précise. En cas de chirurgie, un bypass doit étre privilégié afin de per-

mettre une amélioration du reflux, voire une régression de ’EBO comme cela a

été observé dans certains cas b ;

m rechercher des lésions prénéoplasiques ou néoplasiques en muqueuse malpi-

ghienne notamment si il existe d’autres facteurs de risques (tabagisme, alcoo-

lisme, antécédent de cancer ORL). Une chromoendoscopie virtuelle ou chimique
au lugol peut étre indiquée ;

m vérifier I’absence de varice cesophagienne en cas de cirrhose notamment d’ori-

gine dysmétabolique.

DL’exploration gastrique doit rechercher systématiquement la présence
d’Helicobacter pylori ou des signes évocateurs de lésions pré-néoplasiques ou
néoplasiques. En effet, leur traitement est un prérequis indispensable a toute
intervention bariatrique, en particulier si des techniques d’exclusion gastrique
sont envisagées, ces dernieres empéchant toute possibilité de surveillance ulté-
rieure. En pratique, un examen minutieux de la muqueuse gastrique, si besoin
aidé de techniques de chromoendoscopie virtuelle, doit &tre réalisé, couplé a des
biopsies gastriques systématiques. Un minimum de deux biopsies antrales, deux
biopsies fundiques (une sur la face postérieure et une sur la face antérieure), et
une angulaire est nécessaire [§).

L’exploration duodénale permet de détecter d’éventuelles lésions fortuites
(adénomes duodénaux, ampullome, etc.) qui pourraient différer la prise en
charge bariatrique.

La réalisation d’une coloscopie est laissée a I’appréciation du gastroentérologue.
Il n’y a pas d’indication spécifique liée a la chirurgie bariatrique, aussi cet exa-
men est a discuter en fonction de I’dge du patient, des antécédents personnels et
familiaux d’adénomes et de cancer colorectal, et de la présence des symptoémes
d’alarme habituels.
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LENDOSCOPIE INTERVENTIONNELLE COMME TRAITEMENT
DE PREMIERE LIGNE, POUR QUI ?

A ce jour aucune recommandation n’encadre 'utilisation des différents dispo-
sitifs tant pour le ballon intra-gastrique que pour les systémes de sutures endo-
scopiques. L’absence d’étude spécifiquement comparative entre la gastroplastie
endoscopique et la Sleeve Gastrectomy, ainsi que ’absence de données claires en
sous-population, ne permettent pas d’établir un organigramme précis pour choi-
sir la meilleure option thérapeutique interventionnelle chez les patients obéses.
D’autre part, I’absence de remboursement des techniques de gastroplastie endo-
scopique en limite la diffusion.

Dés lors, il faut, a notre sens, privilégier la complémentarité endoscopie-chirurgie
plutét que la mise en concurrence des équipes ou des stratégies en dehors
d’essais cliniques. A titre d’exemple, nous avons choisi au sein de notre centre
(tableau 1) de proposer la gastroplastie endoscopique aux seuls patients répondant
aux critéres de la Haute Autorité de santé (HAS) d’indication de la chirurgie baria-
trique et récusés de la chirurgie (annexe), ainsi qu’aux patients préférant une prise
en charge endoscopique premicére.

Cette stratégie ne répond pas a la problématique des patients présentant une obésité
de stade 1 (30 < IMC < 35) qui ont pourtant été inclus dans plusieurs essais publiés.

TaBLEAU 1. Indications retenues au CHU de Nantes pour la gastroplastie
endoscopique (faible niveau de preuve).

1. Indication de chirurgie bariatrique, ET  contre-indication chirurgicale

d'aprés les criteres HAS (annexe)

IMC > 40 soit en raison du risque anesthésique,
ou IMC > 35 soit en raison d'une chirurgie complexe
avec comorbidité susceptible d'étre (patient multi-opérés,

diminuée par la chirurgie obésité de stade 3 « avancée »...)

2. Préférence pour une prise en charge endoscopique.

Le nombre non négligeable de techniques endoscopiques développées ou en
cours de développement ajoutées aux techniques chirurgicales déja disponibles
élargit le champ des possibles pour les patients obeses. G¥). Néanmoins, les
criteres de choix sont encore imparfaitement définis. C’est pourquoi des études
comparatives et en sous-population sont attendues afin de personnaliser au mieux
le plan de traitement des patients en fonction de I’importance de leur obésité, de
leurs comorbidités associées, de leurs souhaits et des objectifs fixés en collabora-
tion avec I’équipe pluridisciplinaire.
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L’arsenal thérapeutique s’étoffe, mais ne doit pas faire oublier que 'une des
clés du succeés au long terme, toutes interventions confondues, est la poursuite
d’un suivi pluridisciplinaire diététique, endocrinologique, psychiatrique, chirur-
gical et endoscopique. Il faut insister sur la nécessité de modifications profondes
et durables des habitudes hygiéno-diététiques.

Ainsi, ce n’est que grace a ’'inclusion de ces patients bénéficiant d’une prise
en charge endoscopique au sein de cohortes de suivi ou d’essais cliniques com-
paratifs que ’organigramme décisionnel permettra une décision personnalisée.

LENDOSCOPIE INTERVENTIONNELLE COMME TRAITEMENT
DE RECOURS APRES LA CHIRURGIE BARIATRIQUE

Deux situations peuvent nécessiter un recours endoscopique apres chirurgie ba-
riatrique : 1) la prise en charge des complications de la chirurgie et 2) ’amélioration
de Pefficacité de la chirurgie.

Apreés bypass, la sténose anastomotique (20 % des complications) justifie un traite-
ment par dilatation hydraulique endoscopique. Les ulcérations anastomotiques néces-
sitent, en complément du traitement par inhibiteur de la pompe a protons, la recherche
d’Helicobacter pylori et le retrait de matériel étranger (fil de suture par exemple). Sur-
venant dans 1 a 5 % des cas, les fistules peuvent aussi étre traitées endoscopiquement,
préférentiellement par la pose de stents soit métalliques soit plastiques en double-
queue-de-cochon selon la présence ou non d’une collection associée.

Sans étre une complication directe du bypass, la prise en charge endoscopique
d’une lithiase cholédocienne peut étre nécessaire malgré les modifications ana-
tomiques. I’acces a la papille par entéroscopie est souvent techniquement difficile.
La création d’un abord gastrique, soit par gastrotomie chirurgicale soit par ana-
stomose gastro-gastrique endoscopique utilisant une prothése d’apposition peuvent
étre proposés.

A plus long terme, la reprise de poids a distance d’une chirurgie de bypass peut
étre secondaire a une dilatation progressive de I’anastomose gastro-jéjunale. La su-
ture endoscopique ou I'induction d’une sténose cicatricielle par bralure thermique
endoscopique de ’anastomose sont deux solutions efficaces é

La Sleeve Gastrectomy se complique dans 5,3 % des cas de fistules, lesquels néces-
sitent soit la pose d’une prothése métallique en cas de fistule précoce, soit le débride-
ment et le drainage interne par protheses double-queue-de-cochon en cas de fistule
plus tardive et/ou associée a une collection. D’autre part, la dilatation de sténose ou de
« twist post-sleeve » fait aussi partie des interventions endoscopiques de recours .
Avec le développement de la gastroplastie endoscopique, la reprise de Sleeve Gastrec-
tomy par voie endoscopique a été proposée. Cette alternative a une reprise chirurgicale
ou a une transformation en bypass semble stre et efficace, et ses résultats durables au
minimum a moyen terme my
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Enfin, la majorité des complications secondaires a ’endoscopie bariatrique (mé-
thodes restrictives ou malabsorptives) sont accessibles a un traitement endoscopique,
que ce soit la dilatation de sténoses cicatricielles, la prise en charge d’hémorragies ou
le drainage de collections .

LENDOSCOPIE COMME OUTIL
DE SURVEILLANCE POST-OPERATOIRE

Outre la prise en charge des complications survenant a court ou moyen terme
aprés une chirurgie bariatrique, ’endoscopie est aussi utile pour le suivi au long
cours des patients opérés.

Il n’existe cependant que tres peu de données a long terme en ce qui concerne
les techniques endoscopiques interventionnelles. Dés lors, la surveillance apreés
endoscopie interventionnelle bariatrique n’est pas codifiée. En dehors de pro-
tocoles spécifiques, elle doit étre guidée par la symptomatologie. Par exemple,
en cas de gastroplastie endoscopique, la reprise de poids doit faire vérifier par
une endoscopie la persistance des sutures endoscopiques. Une réfection de ces
sutures est envisageable et efficace .

Les données sont plus nombreuses en ce qui concerne le devenir des patients
opérés. Ainsi, il est bien montré que la Sleeve Gastrectomy augmente I'importance
d’un reflux préexistant dans 19 % des cas et est méme responsable de ’apparition
d’un RGO chez 23 % des patients . Le risque d’endobrachycesophage augmente
en conséquence, exposant éventuellement les patients a un sur-risque de dysplasie
ou de néoplasie .

Face a ces constations, la plupart des sociétés savantes internationales de chirur-
gie bariatrique, dont la Société frangaise et francophone de chirurgie de ’obésité et
des maladies métaboliques (Soffcom), recommande un suivi endoscopique systéma-
tique post-opératoire comprenant une fibroscopie ceso-gastroduodénale de controle
a1,3,5 et 10 ans. Il n’existe pas d’autre recommandation spécifique de surveillance
endoscopique. Celle-ci est avant tout guidée par les symptomes des patients.

CONCLUSION

A toutes les étapes de la prise en charge, du bilan préthérapeutique a la sur-
veillance post-opératoire, I’endoscopie digestive diagnostique et interventionnelle
a une place privilégiée dans la prise en charge du sujet obése. Le positionnement
de ’endoscopie bariatrique s’affine avec la spécialisation des procédures, le dé-
veloppement d’un matériel dédié et 1’accélération du rythme des publications.
La place de ces procédures et leur articulation avec la chirurgie bariatrique sont
amenées a étre mieux définies dans les prochaines années.
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ANNEXE

ELACE DE L'ENDOSCOPIE DANS LA PRISE EN CHARGE THERAPEUTIQUE DE L'OBESITE

Indications de la Haute Autorité de Santé (HAS) concernant la chirurgie bariatrique.

Patients avec IMC > 35 kg/m?
La chirurgie bariatrique est indiquée par décision collégiale, prise apres discussion et
concertation et pluridisciplinaires (accord professionnel), chez des patients adultes réu-
nissant |'ensemble des conditions suivantes :
m patients avec un IMC > 40 kg/m? ou bien avec un IMC > 35 kg/m? (Consulter la
table d'indice de masse corporelle) associé a au moins une comorbidité susceptible
d'étre améliorée apres la chirurgie (notamment maladies cardio-vasculaires dont
HTA, syndrome d’apnées hypopnées obstructives du sommeil et autres troubles res-
piratoires séveres, désordres métaboliques séveres, en particulier diabete de type 2,
maladies ostéo-articulaires invalidantes, stéatohépatite non alcoolique) (grade B) ;
m en deuxieme intention aprés échec d'un traitement médical, nutritionnel, diété-
tique et psychothérapeutique bien conduit pendant 6-12 mois (grade B); en I'ab-
sence de perte de poids suffisante ou en I'absence de maintien de la perte de poids
(grade B) ;
m patients bien informés au préalable (accord professionnel), ayant bénéficié d'une éva-
luation et d'une prise encharge préopératoires pluridisciplinaires (grade C);
m patients ayant compris et accepté la nécessité d'un suivi médical et chirurgical a
long terme (accord professionnel);
m risque opératoire acceptable (accord professionnel).
Une perte de poids avant la chirurgie n’est pas une contre-indication a la chirurgie baria-
trique déja planifiée, méme si le patient a atteint un IMC inférieur au seuil requis (accord
professionnel).

Patients avec IMC entre 30 et 35 kg/m?

Des données préliminaires (études comparatives randomisées monocentriques, d'effec-
tif faible et de suivi court) ont montré que la chirurgie bariatrique pourrait améliorer les
comorbidités, en particulier le diabéte de type 2, chez des sujets avec IMC entre 30 et 35
kg/m?. Néanmoins, en |'absence de données établies sur une population plus large et a
plus long terme, on ne peut recommander pour l'instant la chirurgie bariatrique chez des
sujets diabétiques avec IMC entre 30 et 35 kg/m? (accord professionnel).

Patients agés de plus de 60 ans

Les données actuelles, hétérogénes et de faible niveau de preuve, ne permettent pas
d'établir le rapport bénéfice/risque de la chirurgie bariatrique au-dela de 60 ans. Aprés
60 ans, l'indication doit étre posée au cas par cas en fonction de I'dge physiologique
et des comorbidités associées (grade C).
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Prise en charge endoscopique
des complications biliaires

Clément Fortier-Beaulieu, Geoffroy Vanbiervliet !
' Endoscopie digestive, Hopital L'Archet, CHU de Nice

La prise en charge de I’obésité, enjeu de santé publique majeur, a été révolution-
née ces derniéres années par I’avénement de la chirurgie bariatrique. Différentes
techniques chirurgicales ont été décrites qui entrainent parfois des modifications
anatomiques digestives importantes comme dans le cas du Gastric Bypass avec anse
de type Roux enY.

Une des complications principales a plus ou moins long terme aprés chirurgie
de Pobésité est la pathologie lithiasique biliaire. L’obésité est un facteur connu de
la maladie lithiasique biliaire et la perte rapide de poids induite par la chirurgie
constitue un élément aggravant dans la formation des calculs J8. Les complications
biliaires a type d’angiocholite ou de pancréatite sont donc fréquentes dans cette
population de malades et une prise en charge endoscopique souvent requise.

CHIRURGIE BARIATRIQUE : DIFFERENTES APPROCHES...
ET PROBLEMES D’ACCESSIBILITE ENDOSCOPIQUE

Différentes techniques chirurgicales ont été décrites dans la prise en charge de
P’obésité. Les techniques dites de restriction de ’apport alimentaire comme, ’an-
neau gastrique ou la Sleeve Gastrectomy qui entrainent une réduction du volume
de I’estomac. Ces techniques n’entrainent pas de modification anatomique et per-
mettent un acceés usuel a la papille et aux voies biliaires a I’aide d’un duodénoscope
classique. Les techniques dites de restriction et malabsorption comme le Gastric
Bypass ou la diversion duodénale entrainent, en plus d’une réduction du volume de
I’estomac, une modification anatomique entrainant une perte de I’accés au duodé-
num et a la papille par voie classique.

La difficulté de prise en charge des complications bilio-pancréatiques réside
donc dans I’inaccessibilité de la papille avec les endoscopes classiques a vision
latérale.
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FIGURE 1. Montage chirurgical usuel d’un Gastric Bypass avec anse en'Y.

TECHNIQUES ENDOSCOPIQUES
EN CAS DE PAPILLE INACCESSIBLE

Depuis le début des années 2000, différentes techniques permettant d’accéder
a la papille en cas de modification anatomique ont été décrites.

La premiére approche endoscopique est d’accéder a la papille par voie rétro-
grade a travers I’anse biliaire. La difficulté de cette procédure réside dans la lon-
gueur de ’anse alimentaire en Y. Il faut d’abord accéder a I’anastomose jéjuno-
jéjunale avant de progresser ensuite dans I’anse biliaire jusqu’au duodénum. Les
endoscopes classiques (duodénoscope, coloscope) ne possedent pas une longueur
suffisante pour y parvenir. L'utilisation des entéroscopes a permis de pallier cette
problématique. En effet, la cholangio-pancréatographie rétrograde endoscopique
(CPRE) peut étre réalisée soit a ’aide d’un entéroscope simple ballon 4, soit a I’aide
d’un entéroscope double ballon . Le taux de succes de la procédure dépend alors
de P’acces réussi a la papille avec I’entéroscope, puis du succeés de canulation de la
voie biliaire. Cette derniere peut étre rendue difficile par ’absence de petit matériel
spécifique (cathéter de longueur insuffisante). Le principal facteur prédictif d’échec
retenu dans la littérature est une longueur de ’anse enY supérieure a 150 cm &Y.

L’autre approche technique est d’accéder a ’estomac exclu depuis la gastro-
plastie et ainsi de rétablir I’accés anatomique usuel au duodénum et a la papille.
Cette approche est dite combinée et nécessite dans tous les cas la création d’une
fistule au niveau de ’estomac exclu.

Différentes techniques de création de fistule sont décrites dans la littérature :

m la technique chirurgicale combinée par laparoscopie et CPRE (LA-CPRE) a

Elle nécessite ’aide d’un chirurgien digestif qui effectue un abord laparoscopique

de I’estomac exclu permettant I’insertion du duodénoscope par une gastrotomie

et la réalisation de la CPRE par le gastro-entérologue. Le taux de succes d’acces a

la papille et de succes du cathétérisme biliaire via cet abord est supérieur a 90 % ;

m la technique de gastrostomie percutanée par la méthode dite « Push » . Elle

permet de créer une fistule cutanéo-gastrique puis de réaliser une dilatation pro-
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gressive (par dilatateur bougie ou ballon) permettant le passage de ’endoscope ;

m la technique utilisant un trocart de ccelioscopie percutané pour I’abord de la

poche gastrique exclue f.

Ces différentes techniques permettent un taux de succes de cathétérisme bi-
liaire élevé, mais ameénent a de potentielles complications et ne permettent pas,
sauf pour la LA-CPRE ou la pose d’un trocart de ccelioscopie, une prise en charge
en un seul temps.

m la technique d’accés transgastrique échoendoscopique ou EUS-Directed Trans-

gastric ERCP (EDGE). Depuis 2013, une nouvelle technique d’acces a I’estomac

exclu par voie endoscopique écho-guidée a été décrite. Elle a été rendue possible
par ’avénement des prothéses d’apposition luminale (Lumen apposing metallic stent

[LAMS]). ’estomac exclu est repéré sous échoendoscopie et ponctionné depuis la

gastroplastie, ou depuis ’anse jéjunale alimentaire montée pJ.

Une fois ponctionnée, I’injection de produit de contraste permet de confirmer
sous fluoroscopie le bon positionnement intra-gastrique de 1’aiguille, et I’injection
de sérum physiologique de distendre les parois. Est ensuite placée, toujours sous
controle échographique, la prothése métallique d’apposition luminale (LAMS),
d’un calibre de 15 mm au moins, permettant ainsi la création d’une fistule gastro-
gastrique ou jéjuno-gastrique. A 48-72h, ’expansion de la prothése est complete,
et le passage du duodénoscope est alors possible a travers celle-ci, le cathétérisme
biliaire étant ainsi réalisé de maniere classique.

Plastie gastrique
‘. Estomac exclu

Anse enY

Duodénum

Intestin gréle

F1GURE 2. Technique d’acces transgastrique échoendoscopique
ou EUS-Directed Transgastric ERCP (EDGE).
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Cette technique écho-guidée peut également étre utilisée en cas de swizch duo-
dénal, chirurgie qui combine une Sleeve Gastrectomy et un bypass. La création
d’une fistule gastro-entérale avec ’aide des LAMS permet d’accéder ensuite a la
papille par ’anse jéjunale biliaire par voie rétrograde J{ll. D’autres approches écho-
guidées sont également décrites dans la littérature, notamment les techniques d’ac-
ces biliaire antérograde telles que les hépatico-jéjunostomies .

QUELLE APPROCHE CHOISIR ET DANS QUELLE SITUATION ?

Pour la cholangio-pancréatographie par entéroscopie chez des patients présen-
tant un Gastric Bypass le taux de succes technique est variable selon les études. Il
dépend principalement du type d’entéroscope utilisé et varie de 61,7 % pour
I’entéroscopie simple ballon a 86 % J&) pour un entéroscope avec overtube spira-
1é. Avec cette technique, le taux de complications semble relativement faible, de
Pordre de 8 %. Les complications sont essentiellement celles qui sont liées au ca-
thétérisme rétrograde (pancréatite aigué, hémorragique...) , mais il existe éga-
lement des cas de perforation directement liés a I’entéroscope

Le taux de succeés de la technique LA-CPRE est plus élevé, 95,3 % €8 dans
une méta-analyse récente. [’acces a ’estomac exclu par la création de I’abord cuta-
né permet ensuite un acces papillaire classique, et rend I’utilisation d’un duodéno-
scope possible. Le taux de complications est en revanche plus élevé, de 14 a 17 %
selon les séries . Une majeure partie des complications (80 %), imputable a
la création de la fistule gastro-cutanée, est de type infectieuse h

La technique du EDGE présente dans les études un taux de succes important
de plus de 95 % . Elle est cependant trés « centre-expert dépendante » a ce
jour, et présente une importante technicité en échoendoscopie interventionnelle.
Son taux global de complication est de I’ordre de 20 % . Hormis les com-
plications classiques (hémorragie ou pancréatite) liées au cathétérisme rétrograde,
une des principales complications de cette procédure est liée a la migration de
la prothése. En effet, une fois créée par la mise en place de la prothése, la fistule
gastro-gastrique est encore immature et le frottement de ’endoscope peut entrai-
ner une migration du stent et une péritonite par fuite de liquide digestif dans le
péritoine. Pour pallier a cette complication qui est de ’ordre de 13 % dans la méta-
analyse de Dinsha ez al., une approche en deux temps apparait souhaitable .

La réalisation de la CPRE a distance de la création de la fistule réduirait le taux
de migration a 6,7 % dans une étude multicentrique récente , la médiane entre
les deux procédures étant de 21 jours.

Les données récentes comparatives entre ces techniques retrouvent un taux de
succes similaire entre le EDGE et la LA-CPRE de ’ordre de 95 %, pour un taux
de succes plus faible (71,4 %) pour la CPRE avec entéroscopie double ballon .
Cependant le taux de complications est de 21,9 % pour la technique du EDGE,
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de 17,4 % avec la technique de CPRE par abord chirurgical et de seulement 8,4 %
pour ’entérosccopie &}

Ces données étant toutes établies d’apres des études rétrospectives, il est en
pratique difficile de distinguer a ce jour une méthode de référence.

En effet, le caractére urgent ou non de la CPRE est le premier élément de choix
de la méthode d’acces papillaire chez les patients présentant un Gastric Bypass.
En cas d’angiocholite avec critére(s) de gravité, la désobstruction biliaire est une
urgence et ’acceés par voie transgastrique par laparoscopie permet de réaliser
la CPRE rapidement quel que soit le centre. En effet la CPRE-entéroscopie et
EDGE nécessitent une expertise en endoscopie interventionnelle et ne sont donc
pas réalisables dans chaque structure de soin.

La création d’un accés par voie transgastrique permet d’obtenir un taux de
succes technique et clinique de plus 95 %. L'un des principaux inconvénients de
cette technique est la mobilisation d’une équipe de chirurgie et d’une équipe d’en-
doscopie interventionnelle, laquelle est parfois difficile en pratique.

L’entéroscopie pour la réalisation de la CPRE chez les patients présentant un
Gastric Bypass semble étre une solution permettant d’obtenir un taux de succes de
Pordre 70 % et semble comparable a la technique d’abord laparoscopique . Il
faut toutefois rappeler qu’en pratique cette méthode reste une technique de centre
expert, et ne peut s’envisager que difficilement en cas d’urgence.

Pour la technique EDGE, le caractére urgent de la CPRE limite cette méthode
d’accés papillaire, qui nécessite une expertise importante en échoendoscopie inter-
ventionnelle. I’autre facteur limitant est la migration de la prothése d’apposition
luminale lors du passage de ’endoscope au travers, dans le cas de procédures « en
un temps ». [’approche en deux temps entre la création de la fistule et la réalisa-
tion de la CPRE permet de diminuer le taux de migration, mais exclut donc cette
méthode en cas d’angiocholite biliaire non controlée médicalement.

Lautre élément déterminant dans le choix de la méthode a utiliser pour la dés-
obstruction biliaire est la présence ou non de la vésicule biliaire. Il est admis qu’en
cas de complication biliaire lithiasique, la cholécystectomie est recommandée chez
des patients a ’opérabilité préservée .

Chez des patients présentant un Gastric Bypass avec nécessité de cathétérisme
biliaire rétrograde sans antécédent de cholécystectomie, la technique combinée par
voie chirurgicale (LA-CPRE) prend alors tout son sens.

Dernier point important, si la CPRE nécessite plusieurs gestes endoscopiques,
comme dans le cas de figure d’un empierrement cholédocien ou la pose d’une pro-
theése biliaire temporaire (en cas de fistule post-cholécystectomie), la persistance
d’acces facilité a la papille est importante. La technique du EDGE semble donc la
méthode de référence dans cette indication. La prothese d’apposition luminale peut
étre laissée en place plusieurs semaines et I’acceés papillaire est possible par voie clas-
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Lithiase cholédocienne
et antécédents de chirurgie bariatrique

l

Modification anatomique
et papille « non accessible »

CPRE Urgence
classique septique
CPRE
avec abord <

chirurgical

Ficure 3. Proposition d’algorithme décisionnel en cas de traitement endosco-
pique biliaire. CPRE : cholangio-pancréatographie rétrograde endoscopique ;
EDGE : Endoscopic ultrasound-Directed transGastric ERCP
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sique a plusieurs reprises et avec un meilleur taux de succeés comparativement a une
technique par entéroscopie. Un algorithme simplifié est proposé (figure 3).

TABLEAU 1. Principaux résultats des techniques de drainage biliaire endosco-
pique en cas d’altération anatomique chirurgicale et de papille non accessible.

Auteurs Type d'étude Nombre  Taux de succés Taux de compli-

de patients cliniques (%) cations (%)

Entéroscopie + CPRE

Inamdar et al,, 2015 [ | Méta-analyse 461 61,7 65
Entéroscopie simple rétrospective
ballon
Ali et al, 2018 Cohorte 35 86 ND
Entéroscopie spiralée rétrospective

LA-CPRE
Abbas et al., 2018 Cohorte 579 98 18

multicentrique
rétrospective

EDGE
Kedia et al., 2019 Rétrospective 29 96,5 24
Dhindsa et al., 2020 Méta-analyse 142 95,5 21,9
rétrospective

CPRE : cholangio-pancréatographie rétrograde endoscopique ; EDGE : Endoscopic
ultrasound-Directed transGastric ERCP ; LA-CPRE : technique chirurgicale combinée
par laparoscopie et CPRE.

CONCLUSION

Les complications biliaires étant fréquentes dans les suites d’une chirurgie ba-
riatrique, ’endoscopiste interventionnel doit connaitre les différentes possibilités
de gestion de ces complications.

Les données sur les méthodes d’acceés papillaire étant toutes rétrospectives au-
cune technique ne peut étre a ce jour privilégiée. Le caractére urgent de la procédure
de CPRE et la nécessité d’une cholécystectomie sont les deux grands facteurs déci-
sionnels dans le choix de la méthode d’accés papillaire. En I’absence d’urgence, les
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complications biliaires chez des patients aux antécédents de Gastric Bypass ou avec
une modification anatomique rendant impossible ’accés papillaire classique, doivent
préférentiellement étre gérées en centre expert en endoscopie interventionnelle.
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Techniques d’occupation
de I'espace endoluminal

Vianna Costil !
' Clinique du Trocadéro, Paris

La pose de ballons gastriques est la plus ancienne des procédures endoscopiques
de prise en charge de ’obésité (figure I). Ces dispositifs sont commercialisés depuis de
nombreuses années et ont fait ’objet de nombreuses publications scientifiques dont
certaines méta-analyses.

Perte de poids relative

. BPD/DS

RYGB

Sleeve Gastrectomy
Anneau gastrique

uture endoscopique

allons intra-gastriques

. Pharmacologie

Invasivité de la procédure

FiGURE 1. Place des différentes techniques bariatriques endoscopiques dans
I’arsenal thérapeutique. RYGB : dérivation gastrique de Roux enY ; BPD/DS :
Biliopancreatic Diversion with Duodenal Switch.
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DESCRIPTION DES DISPOSITIFS ET DU MODE D’ACTION

Différents types de ballons sont disponibles et utilisés en pratique courante. Leur
pose, leurs constituants et leur contenu peut varier. Les principaux sont décrits dans
le tableau 1. Leur durée d’utilisation varie de 4 mois a un an et les modes de rem-
plissage sont variables. La pose d’un ballon gastrique est associée a une réduction de
la sensation de faim, une augmentation de la satiété et a une diminution de la prise
énergétique quotidienne. Il induirait des variations de certains peptides impliqués
dans la régulation de I’appétit comme la ghréline, la leptine et I’adinopectine ﬁ et
une diminution de la sécrétion de cholécystokinine et de peptide P. Par ailleurs, il est
observé une augmentation du volume de I’estomac proximal, une augmentation de
la compliance gastrique ainsi qu’un ralentissement de la vidange gastrique .

INDICATION ET CONTRE-INDICATION
DU BALLON INTRA-GASTRIQUE

Le ballon gastrique a fait ’objet d’une évaluation de la Haute Autorité en Santé
(HAS) en 2009 qui n’a pas conclu a son intérét par rapport a une prise en charge
pluridisciplinaire seule.

La pose de ballon gastrique est actuellement un acte hors nomenclature non
remboursé par la sécurité sociale.

Depuis, de nombreuses études internationales ont montré son efficacité. A
I’étranger, PASGE (American Sociery for Gastrointestinal Endoscopy) a confirmé
I’intérét du ballon gastrique dans la prise en charge de 1’obésité en associa-
tion avec une approche pluridisciplinaire pour modifier son mode de vie. La
Société d’endoscopie espagnole a émis récemment des recommandations de
bonne pratique pour les actes d’endoscopie bariatrique.

Une réévaluation par la HAS des ballons gastriques dans la prise en charge de
I’obésité est souhaitable.

La pose d’un ballon gastrique est indiquée pour les patients en obésité non mor-
bide (30 < IMC < 40 kg/m?) ou en cas de surcharge pondérale IMC > 27 kg/m?).
La plupart des patients ont eu au préalable des prises en charge nutritionnelles et/ou
ont fait des régimes restrictifs (hypocaloriques et/ou hyper-protéinés) ayant entrainé
une aggravation de leur surpoids par le phénomeéne de « yoyo ». Le ballon gastrique
est un « starter » qui va leur permettre a nouveau de perdre du poids mais I’accompa-
gnement par des professionnels de santé pour modifier le comportement alimentaire
et reprendre une activité physique réguliere est le seul garant d’un résultat pérenne
apres le retrait du ballon. Lorsque les patients sont en obésité morbide (IMC > 40 kg/
m?) ousévere (IMC > 35 kg/m?) avec comorbidités, le ballon gastrique peut aussi étre
indiqué en cas de refus ou de contre-indication a la chirurgie bariatrique, ou encore
dans la cadre d’un « pont » thérapeutique vers la chirurgie bariatrique.
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Les contre-indications sont assez bien codifiées. Elles comprennent :
m  Les pathologies ceso-gastriques et digestives :
e les maladies hépatiques séveres,
¢ la maladie de Crohn,
e les antécédents de chirurgie gastrique ou anti-reflux et de pose d’un anneau
gastrique,
* les volumineuses hernies hiatales (> 5 cm), gastrites érosives, ulcéres gastro-
duodénaux, ou cesophagites séveres de grade III ou IV ;
m  les pathologies psychiatriques :
e les troubles cognitifs ou mentaux séveres,
¢ J’alcoolisme ou toxicomanie non Sevres,
e les troubles du comportement alimentaire a type de boulimie ;
m  les troubles d’ordre généraux :
e la grossesse, le désir de grossesse et I’allaitement,
e le refus d’un accompagnement thérapeutique pour modifier son compor-
tement alimentaire,
e les traitements anti-inflammatoires, les anomalies de la coagulation et les
traitements anticoagulant ou antiagrégant.

EFFICACITE DES BALLONS INTRA-GASTRIQUES

Les critéres d’application et d’efficacité (PIVI) de ’ASGE pour les techniques
bariatriques sont :

m  pourcentage A’ EWL (Excess Weight Loss) > 25 % a un an ;

m  pourcentage de TBWL (Zozal Body Weight Loss) > 5 % ;

m  risque de complications majeures < 5 %.

De nombreuses publications confirment que les ballons gastriques, parmi les
techniques bariatriques évaluées, répondent a ces critéres.

Plusieurs études randomisées contrdlées ont permis d’observer une perte de
poids significativement plus importante avec un ballon gastrique associé a une prise
en charge comportementale qu’avec un suivi seul, aussi bien au retrait du ballon
que 6 mois ou un an apres le retrait de celui-ci . Une méta-analyse E reprenant
les résultats de 36 études (n = 6101) a confirmé I’efficacité du ballon gastrique
avec une perte de poids de 15,7 £ 5,3 kg, une baisse de ’'IMC de 5,9 * 1,0 kg/m?
et un pourcentage d’ EWL de 36,2 * 6,3 %. Un autre méta-analyse portant sur 55
¢tudes (n = 6645) a retrouvé un pourcentage de TBWL a 6 mois de 13,2% .
Une revue récente de six études a retrouvé un pourcentage de TBWL de 12,8 % a
6 mois et de 10,9 % a un an .

Des études ont aussi rapporté la diminution avec la perte de poids des comor-
bidités associées a 1’obésité. La stéatose hépatique et le syndrome métabolique
s’améliorent . Le diabéte de type II, I’élévation du LDL-cholestérol, ’hyper-
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triglycéridémie et ’HTA sont guéris ou améliorés chez plus de 80 % des patients
. Enfin, une amélioration de la qualité de vie des patients a été rapportée
. Defficacité pendant la durée de la pose du ballon gastrique est corrélée avec

le suivi nutritionnel .

Efficacité a long terme

Les résultats sont variables avec la poursuite du suivi par une équipe pluri-
disciplinaire en présentiel ou « online » apres la dépose du ballon, pour modifier le
comportement alimentaire et inciter a une activité physique réguliere . Une
étude prospective a ainsi montré que 47 % des patients maintiennent 10 % de leur
perte de poids a 1 an et ont une amélioration de comorbidités liées a I’obésité .
Une étude randomisée en double aveugle avec des ballons d’une durée de 6 mois
a montré une efficacité sur la perte de poids et les comorbidités maintenue a 2 ans
mais qui ne se maintient pas a 10 ans é

Les ballons gastriques sont un « starter » pour perdre du poids et relancer la
motivation des patients qui n’arrivent plus a perdre de poids aprés de nombreux

régimes suivis du « phénomeéne de yoyo ». Le role de I’équipe médicale (nutri-
tionnistes, diététiciennes, éducateurs physiques, endocrinologues, psychologues,
psychiatre) est essentiel pour aider les patients a modifier leur mode de vie afin
d’atteindre un objectif de perte de poids durable.

Efficacité suivant le type de ballon
et comparaison avec les autres techniques bariatriques

Une méta-analyse sur les techniques d’endoscopie bariatrique confirme I’effica-
cité du ballon sur PEWL et le TBWL .

Les résultats avec le ballon Héliosphére Bag ® sont controversés. Certaines
études retrouvent une perte de poids comparable a celle observée avec le ballon
Orbera ® Y4l non confirmée par une méta-analyse plus récente . Une étude pros-
pective non randomisée sur 34 patients avec le ballon Elipse® (figure 2) ingérable
d’une durée de 4 mois a retrouvé une perte de poids de 10 % au retrait M.

La pose de ballon gastrique entraine une perte de poids a 12 mois significative-
ment moins importante que la Sleeve Gastroplasty endoscopique (TBWL 13,9 % vs
21,3 %) (). Une méta-analyse récente retrouve a 12 mois, un TWL de 17,51%
pour les Sleeve Gastroplasties et de 10,35 % pour le ballon gastrique .

TOLERANCE DES BALLONS INTRA-GASTRIQUES

[’adaptation de ’estomac au ballon gastrique peut entrainer pendant quelques
jours des nausées, des vomissements et des douleurs abdominales. L’information
du patient et sa prise en charge médicamenteuse sont importantes pour prévenir
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ou atténuer les symptomes Des antispasmodiques, des antisécrétoires et des anti-
émétisants sont prescrits apres la pose du ballon gastrique. Une hospitalisation est
parfois nécessaire, en cas de vomissements importants.

Une déshydratation (1,6 %) et une hypokaliémie (0,4 %) nécessitent parfois une
hospitalisation. Le retrait précoce du ballon est possible .

Une symptomatologie de reflux est parfois observée malgré le traitement anti-
sécrétoire (0,5 a 1,8 %).

Des érosions ou des ulcérations gastriques ou cesophagiennes et une obstruc-
tion pylorique sont possibles. Le dégonflage spontané du ballon peut survenir sur-
tout si la date de retrait n’est pas respectée.

De rares complications séveéres (0,1 a 0,2 %), sont possibles comme la perfo-
ration gastrique, dont le risque est plus fréquent avec les antécédents de chirurgie
ceso-gastroduodénale ou la distension gastrique. La rupture cesophagienne lors de
la pose ou de la dépose du ballon et la pancréatite aigué sont trés rares. LLa morta-
lité, de 0,06 a 0,1 %, est essentiellement observée apres une perforation gastrique
28,29

L’équipe médicale doit étre disponible et contactée devant des douleurs ou
des vomissements pour éliminer une complication nécessitant le retrait du ballon

gastrique en urgence.

Figure 2. Représentation du ballon intra-gastrique (A), du ballon Spatz ® (B)
et Elipse ® (C).

CONCLUSION

La pose de ballon gastrique permet de perdre du poids et d’améliorer les co-
morbidités chez les patients obéses ou en surpoids. La morbidité est modérée. 11
s’agit d’un outil efficace pour amorcer une perte de poids, renforcer la motivation
des patients a changer de comportement alimentaire et reprendre une activité phy-
sique. La prise en charge pluridisciplinaire associée a la pose de ballons gastriques
par des équipes dédiées en présentiel et/ou par téléconsultation permet d’obtenir
une perte de poids durable.
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Techniques restrictives et plicatures

Thomas Lambin, Julien Branche '
' Hopital Huriez, CHU de Lille

L’obésité est devenue un enjeu de santé publique aux conséquences sanitaires
et économiques majeures. L’arsenal thérapeutique va des mesures hygiéno-
diététiques a la chirurgie bariatrique. La chirurgie bariatrique est efficace avec une
perte de poids durable permettant une amélioration des comorbidités associées
a P’obésité, mais est associée a un risque de complications non négligeable. Par
ailleurs, seuls 1 a 2 % des patients seront finalement opérés du fait d’une réticence
des patients et la présence de contre-indications opératoires. Avec ’avénement de
I’endoscopie interventionnelle, de nouveaux dispositifs ont été mis au point et per-
mettent de proposer aux patients des techniques permettant de réduire le volume
de la cavité gastrique a I’aide de plicatures gastriques : il s’agit de la gastroplastie
endoscopique (GE).

PRINCIPE DE LA GASTROPLASTIE ENDOSCOPIQUE

La GE consiste a réduire le volume gastrique a I’aide de sutures réalisées par
voie endoscopique. Initialement décrite en 2008 , c’est en 2013 que la tech-
nique actuellement utilisée avec le dispositif OversStitch™ (Apollo Endosurgery,
Austin, Texas, Etats-Unis) a été détaillée pour la premiére fois et a ensuite été
perfectionnée (figure I).

Le dispositif OverStich™ peut étre fixé sur un endoscope a double canal opéra-
teur avec une version récente (OverStichSx)™ s’adaptant sur un gastroscope usuel a
simple canal opérateur. Une manette est fixée sur la poignée de I’endoscope, permet-
tant d’actionner le systeme de porte-aiguille. Une hélice a tissu, cathéter muni d’un
tire-bouchon a son extrémité, passe dans le canal opérateur et permet la préhension
des tissus en se vissant dans la musculeuse gastrique. LLa suture obtenue est trans-
pariétale, permettant une fusion des couches musculaires et donc une suture durable.
La procédure se déroule sous anesthésie générale et dure environ 45 minutes. Des
impacts muqueux au plasma d’argon peuvent étre faits pour aider au repérage lors
de la suture endoscopique. Les lignes des sutures sont faites en anneaux hélicoidaux,
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depuis I’angle de la petite courbure jusqu’au fundus. A la fin de cette procédure,
I’estomac a un aspect tunnélisé (figures 2 et 3). Une antibioprophylaxie et une préven-
tion maximale des vomissements post-opératoires sont conseillées. Une alimentation
liquide est reprise dés le lendemain . 11 existe peu de données sur la durée des su-
tures mais, lors d’une endoscopie de contrdle réalisée chez 9 patients, 6 (67 %) avait
une ligne de suture totalement intégre et 3 (33 %) une suture ouverte sur la partie
proximale du corps gastrique et du fundus §.

FIGURE 1. Extrémité du dispositif OverStitch™.

EFFICACITE DE LA GASTROPLASTIE ENDOSCOPIQUE

Une étude multicentrique américaine et espagnole a évalué P’efficacité de la GE
chez 248 patients. A 6 mois, le pourcentage de perte de poids total (PPT) était de
15,2 %, et de 18,6 % a 24 mois. A 24 mois, le pourcentage de patients atteignant
plus de 10% de PPT était de 53 % E Ces bons résultats ont été confirmés par
une récente méta-analyse regroupant 1859 patients avec un pourcentage de PPT
a6, 12 et 24 mois de 15 %, 16 % et 20 % respectivement. e pourcentage de perte
d’exceés de poids (PEP) était de 56 %, 62 % et 60 % respectivement . Un résumé
des études évaluant les résultats sur la perte de poids est disponible dans le rableau 1
. Une étude a évalué I'impact métabolique de la GE chez 91 patients.
Aprés 12 mois les patients présentaient une réduction significative de I’ hémoglobine
glyquée (HbA1c) (6,1% vs 5,5 %), de la pression artérielle systolique (129 mmHg vs
122 mmHg), du tour de taille (119 vs 92 cm), du taux d’alanine-amino-transférase
(ALAT) (32 vs 20) et des triglycérides (131 vs 92 mmol/dL). Il n’y avait en revanche
pas de variation significative du taux de LDL (Low Density Lipoprotein) E La GE
permettrait également une réduction de la fibrose et la stéatose hépatique chez les
patients atteints de NAFLD (Non Alcoholic Fatty Liver Disease) avec une diminution
de Pinsulinorésistance p§d.

Il existe peu de données sur le mécanisme physiologique de la perte de poids
induite par la GE. Une étude américaine a montré que la GE permettait un ralentis-
sement de la vidange gastrique avec une rétention de 5 % des solides dans la cavité
gastrique avant ’intervention contre 32 % apreés. Il n’y avait en revanche pas d’effet
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FiGURE 2. Etapes de la gastroplastie endoscopique: préhension de la paroi
gastrique a I’aide de I’hélice a tissu (A), mise en place d’un premier point de
suture tranpariétale (B et C), mise en place d’un second point de suture (D),
aspect aprés fermeture de la premiére suture (E), aspect en fin de procédure
avec estomac tunnélisé¢ (F).

F1GURE 3. Aspect post-gastroplastie endoscopique
sur un transit cesogastroduodénal.
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TABLEAU 1. Résumé des études évaluant I’'impact de la gastroplastie endosco-

pique sur le pourcentage de perte de poids total (PPT) et le pourcentage de
perte d’exceés de poids (PEP).

Etudes Nombre Age moyen
de patients (années)
Sharaiha et al.,, 2016 Prospectif, Etats-Unis 91 43,9
monocentrique
Lopez Nava et al., 2016 Prospectif, Espagne 25 44,5
monocentrique
Abu Dayyeh et al., 2016 Prospectif, Etats-Unis 25 47,6
monocentrique
Lopez Nava et al., 2017 Rétrospectif, Espagne, 248 44,5
multicentrique | Etats-Unis
Sartoretto et al., 2018 Rétrospectif, Australie, 112 45,1
multicentrique | Etats-Unis
Saumoy et al., 2018 Prospectif, Etats-Unis 128 43,6
monocentrique
Graus Morales et al., 2018 Rétrospectif, Espagne 148 41,5
monocentrique
Fayad et al., 2019 Rétrospectif, Etats-Unis 58 48,2
monocentrique
Algahtani et al., 2019 Prospectif, Arabie 1000 34,4
monocentrique | saoudite
Barrichello et al., 2019 Prospectif, Brésil, 193 42,3
multicentrique | Etats-Unis

IMC : indice de masse corporelle.
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IMC moyen Pourcentage de PPT Pourcentage de PEP
2
(kg/m?) a 6 mois alan a 6 mois alan
38,6 14,4 17,6 20,9 NA NA
38,5 17,8 18,7 NA 53,9 54,6
35,5 NA NA NA 43,0 54,0
37,8 15,2 NA 18,6 NA NA
37,9 14,9 NA NA 50,3 NA
38,9 13,4 15,8 NA NA NA
35,1 15,4 17,5 NA 66,0 NA
41,5 19.5 21,3 NA NA NA
333 13,7 15,0 NA 64,3 67,5
341 14,3 15,1 NA 56,2 59,4
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sur la vidange des liquides. La GE permettrait également d’accroitre le sentiment de
satiété avec une diminution de 59 % des apports caloriques pour atteindre la pléni-
tude maximale lors d’un test de tolérance des repas conduisant a une fin précoce du
repas a 11 min contre 35 min avant la GE .

COMPLICATIONS

Les complications séveres de la GE sont rares. Dans I’étude de Lopez-Nava ez al. E
incluant 248 patients, un événement indésirable sévere est survenu chez 2 % des pa-
tients. Il s’agissait de collections périgastriques ayant cédé apres antibiotiques et drai-
nage percutané,une hémorragie extra-gastrique, une embolie pulmonaire, un pneumo-
péritoine et pneumothorax. Aucun déces n’a été enregistré. Ces résultats rassurants
ont été confirmés par deux méta-analyses observant 1 a 2,7 % d’effets indésirables
séveres chez les patients ayant eu une GE avec le dispositif OverStitch™ . Les
effets indésirables tels que les douleurs abdominales, nausées ou vomissements sont
plus fréquents et cédent généralement apres traitement symptomatique E

POUR QUELS PATIENTS ?

Il n’y a actuellement pas de définition précise d’un bon candidat a la GE. Ré-
cemment un consensus brésilien a émis des recommandations de bonne pratique
de la GE en précisant les indications et contre-indications. D’aprés ce consensus,
la GE est indiquée idéalement chez les patients ayant un indice de masse corporel
(IMC) entre 30 et 35 kg/m?. Il n’est pas indiqué de proposer cette technique chez
les patients ayant un IMC inférieur a 27 kg/m?. En revanche il n’existe pas de limite
supérieure d’IMC contre-indiquant cette technique . Les malades ayant des anté-
cédents de chirurgie abdominale a risque ¢levé d’adhérence sont également des bons
candidats pour cette technique . Les contre-indications absolues retenues par le
consensus sont : la présence d’un ulcére dans le corps gastrique ou le fundus, d’une
gastropathie congestive, d’une polypose gastrique, de varices gastriques ou cesopha-
giennes, ou la présence d’un trouble psychiatrique non contr6lé j&/. Dans tous les
cas, il est indispensable de proposer une prise en charge pluridisciplinaire avec en-
quéte diététique et correction des mauvaises habitudes alimentaires %}.

COMPARAISON DE LA GASTROPLASTIE ENDOSCOPIQUE
AVEC LA CHIRURGIE BARIATRIQUE

Comparée a la Sleeve Gastrectomy par voie laparoscopique (SGL) ou I’anneau
gastrique (AQG), l’efficacité de la GE en termes de PPT est moindre, mais le taux
d’événements indésirables est moins important. Une étude a comparé les trois tech-
niques chez 278 patients ayant un IMC supérieur a 30 kg/m? (GE : 91 patients;
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SLG: 120 patients ; AG : 67 patients). A 12 mois, le pourcentage de PPT était supé-
rieur dans le groupe SGL comparé aux groupes GE et AG avec 29 % contre 13 % et
18 % respectivement. En revanche, le taux d’événements indésirables, de 2 %, était
moindre dans le groupe GE, contre 9 % dans les groupes LSG et AG. De méme, la
durée d’hospitalisation était plus faible dans le groupe GE avec 0,34 jour contre 1,7
jour dans le groupe AG et 3,1 jours dans le groupe SLG .

COMPARAISON DE LA GASTROPLASTIE ENDOSCOPIQUE
AVEC LE BALLON INTRA-GASTRIQUE

Comparée au ballon intra-gastrique, la GE permet une plus grande PPT avec moins
d’effets indésirables. Une étude a récemment comparé ces deux techniques chez 105
patients (47 patients dans le groupe ballon intra-gastrique et 58 dans le groupe GE). Le
pourcentage de PPT était significativement plus élevé a 1, 3, 6 et 12 mois dans le groupe
GE par rapport au groupe ballon (9,9% vs 6,6 %, 14,3% wvs 11,1 %, 19,5% wvs 15 %,
21,3% ws 13,9 % respectivement). On notait 17 % d’effets indésirables dans le groupe
ballon contre 5,2 % dans le groupe GE. Apres 6 mois, les patients du groupe ballon repre-
naient du poids alors que ceux du groupe GE continuaient d’en perdre. Cette différence,
probablement en lien avec le retrait du ballon a 6 mois, traduit le caractére temporaire
de P’effet du ballon intra-gastrique sur la courbe pondérale, contrairement a la GE qui
permet une perte de poids plus durable .

QUE FAIRE EN CAS D’ECHEC
DE LA GASTROPLASTIE ENDOSCOPIQUE ?

Il existe peu de données sur la prise en charge des patients en échec de la GE.
Il a été proposé par certaines équipes de remettre une ou plusieurs lignes de su-
ture pour renforcer la plicature gastrique . Ont également été décrits, avec
des résultats intéressants a court terme, des cas de reprise de GE par section de
Pensemble des précédentes sutures puis positionnement de nouvelles dont le
motif est modifié. . Il est également possible de proposer une chirurgie baria-
trique conventionnelle. La réalisation d’une SGL est probablement peu judicieuse:
I’échec d’une premiére technique de restriction gastrique plaide plutét pour une
technique malabsorptive, et ’agrafage de la grosse tubérosité peut étre géné par les
sutures endoscopiques %,

AUTRES TECHNIQUES DE GASTROPLASTIE ENDOSCOPIQUE
Systeme POSE™ (Primary Obesity Surgery Endoluminal procedure)

Le systéme POSE™ est basé sur un dispositif IOP (Incisionless Operaring Platform
[USGI medical, San Clemente, Californie, E-U]) se présentant comme un tube avec
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plusieurs lumiéres permettant le passage d’instruments, avec en paralléle un endo-
scope dans I’une des lumiéres pour guider ’opérateur. Lors de la procédure POSE,
Popérateur utilise une pince permettant la préhension de tissu gastrique afin de créer
un néo-pli gastrique qui est ensuite suturé a ’aide d’une ancre afin de maintenir le
pli gastrique en position . Cette procédure est répétée plusieurs fois dans la cavité
gastrique aux niveaux antral et fundique.

Une étude randomisée multicentrique a comparé ’efficacité de ’association de
mesures hygiéno-diététiques (MHD) et du dispositif POSE™ par rapport aux MHD
seules chez 44 patients. A 12 mois, les patients du groupe POSE + MHD avaient
un pourcentage de PPT a 13,0% contre 5,3% dans le groupe MHD seules. Le
pourcentage de PEP était de 45,5 % dans le groupe POSE + MHD contre 14,5 %
dans le groupe MHD . La méme année, I’étude multicentrique américaine
ESSENTIAL (Sham Controlled Trial Evaluating the Safety and Efficacy of Targeted Use
of Endoscopic Suture Anchors for Primary Obesity) a comparé la procédure POSE a une
procédure fictive chez 332 patients. Si le pourcentage de PPT était significativement
plus important dans le groupe POSE que dans le groupe témoin (4,95 % et 1,38 %
respectivement), les résultats sont moins spectaculaires que précédemment décrits .

Les effets indésirables de cette procédure sont rares. Dans ’étude ESSENTIAL,
5% (11/221) des patients ont eu un effet indésirable grave imputé a la procédure
avec un patient (0,5 %) ayant présenté un saignement extra-gastrique conduisant a
la réalisation d’une laparoscopie. Un autre patient a présenté un abces hépatique.
Quatre patients (1,8 %) ont présenté des nausées et 4 (1,8 %) des vomissementsh

Systéme Endomina™

Le systeme Endomina™ (Endo Tools Therapeutics, Nivelles, Belgique) est un
dispositif a usage unique en forme de pince a deux bras qui se fixe a un endoscope
classique. La procédure commence par une endoscopie haute permettant de mettre
en place deux fils guides au sein du duodénum. Le dispositif Endomina™ est glissé
le long de ces deux fils guides jusque dans la cavité gastrique puis fixé a ’extrémité
de ’endoscope. A I’aide d’une pince, la muqueuse gastrique est saisie et placée entre
les deux bras du dispositif. Une aiguille est ensuite insérée au travers du pli gastrique
ainsi formé et une premiere ancre est libérée. On réalise de maniére similaire une
deuxieme plicature du c6té opposé a la premiere permettant de libérer une deuxieme
ancre attachée a la méme suture. La suture est ensuite resserrée a I’aide d’une anse
a polypectomie. Cette procédure est répétée plusieurs fois le long de la grande cour-
bure de ’estomac .

Un travail prospectif multicentrique européen a évalué I’efficacité de ’Endomi-
na™ chez 51 patients. A 1 an, le pourcentage de PEP était de 29 % et le pourcentage
de PPT était de 7,4 %. Il n’y avait pas d’effet indésirable grave enregistré sur la durée
de suivi .
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CONCLUSION

La GE utilisant est une nouvelle technique d’endoscopie bariatrique permettant
une réduction du volume de I’estomac a I’aide de sutures endoscopiques. Cette mé-
thode permet une réduction pondérale efficace dont ’effet est maintenu dans le
temps avec un profil de sécurité rassurant. Des données complémentaires sur I’ef-
ficacité a long terme et la comparaison aux autres interventions bariatriques sont
attendues. En France, ’absence de prise en charge par I’Assurance Maladie est a
I’heure actuelle un frein majeur au développement de la technique.
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Techniques modifiant
la fonctionnalité gastro-intestinale
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' Service de gastroentérologie, Hopital Nord,
Assistance publique- Hopitaux de Marseille (AP-HM); université Aix-Marseille

Depuis plusieurs années, plusieurs stratégies mini-invasives ont été développées
dans le traitement de I’obésité. Certaines sont basées sur la connaissance de la
commande nerveuse de la motricité gastrique. Nous décrirons ici quatre d’entre
elles : la stimulation gastrique, la stimulation vagale, ’aspiration gastrique et les
injections de toxine botulinique.

STIMULATION GASTRIQUE

Depuis les années 90, différents dispositifs implantables ont été développés
avec des mécanismes d’action qu’on suppose différents.

Dispositif Transcend ©

Historiquement, il s’agit du premier dispositif implanté pour le traitement de 1’obésité.

Il s’agit d’une stimulation avec des impulsions courtes et de fréquence élevée. Le mé-
canisme d’action supposé est un effet sur I’innervation vagale. S’il semble paradoxal que
la stimulation vagale entraine un ralentissement de la vidange gastrique et une augmen-
tation de la sensation de satiété, c’est que ce type de stimulation stimule certes les affé-
rences vagales, mais surtout en inhibe les efférences . Ce blocage des efférences vagales
induit non seulement un effet sur les hormones de la satiété, mais surtout une libération
de monoxyde d’azote a ’origine d’une distension gastrique . Ainsi, la sensation de
plénitude gastrique associée a une satiété suffisante permettrait une perte de poids.

Le dispositif Transcend ®(Transneuronix, Mt. Arlington, New Jersey) est implanté
par voie laparascopique avec un controle endoscopique. Une électrode est placée sur
la petite courbure, 6 centimetres en amont du pylore, le stimulateur étant fixé au fascia.
Le controle endoscopique permet de s’assurer de ’absence de perforation par I’élec-
trode en cours de procédure.
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Dans les études préliminaires, réalisées en ouvert, des résultats encourageants ont
été rapportés avec cette technique avec des pertes d’excés de poids d’environ 20 a
40 % avec des suivis allant jusqu’a deux ans . De plus, ces résultats semblaient se
maintenir dans le temps. En effet, dans ’essai multicentrique non randomisé LOSS
(Laparascopic Obesity Stimulation Study), 69 patients avaient été inclus et rappor-
taient un pourcentage moyen de perte d’excés de poids de 17,8 kg a 6 mois, de 21 a
10 mois, stabilisé a 15 a 21 mois également.

En revanche, cette efficacité n’a pas été confirmée par I’essai randomisé SHAPE
publié en 2009. Cette étude multicentrique, prospective, randomisée en double
aveugle a inclus 190 patients. Tous les patients étaient soumis a un régime restrictif
et étaient « implantés ». Dans le groupe traitement, le stimulateur était activé alors
qu’il ne I’était pas dans le groupe contrdle et les patients étaient suivis de maniére
mensuelle pendant un an. Si aucune complication n’a été rapportée, I’objectif prin-
cipal n’a pas été atteint, et, en analyse en intention de traitement, il n’y avait pas de
différence significative en termes de perte d’exces de poids entre les deux groupes
(11,8 % +/- 17,6% dans le groupe traité versus 11,7% +/- 16,9% dans le groupe té-
moin, p = 0,717).

Depuis ce travail décevant, d’autres types de stimulateurs ont été développés avec
des parametres de stimulation différents (figure 1 er 2).

Dispositif Tantalus-Diamond *®

L’appareil de stimulation électrique gastrique Tantalus-Diamond ® (Meta-
Cure, Hobart Group, Suisse) repose sur un autre principe de stimulation « non
excitatrice » (figure 1). Il est inspiré d’un systéme utilisé en cardiologie qui stimule
pendant la période réfractaire électrique. Il se compose de trois paires d’électro-
des implantées par voie laparoscopique dans les régions fundiques et antrales an-
térieure et postérieure. Les électrodes sont fixées a un générateur d’impulsions
qui est placé dans une poche au niveau de la graisse sous-cutanée abdominale. Le
principe de fonctionnement est basé sur la détection par ’appareil de I’ingestion
d’aliments par une modification de I’impédance des ¢lectrodes fundiques et par
la distension fundique. Cette information va entrainer une stimulation de 1’¢lec-
trode antrale pendant la période réfractaire ce qui va induire une contraction
gastrique et une information de distension gastrique.

Plusieurs essais cliniques ouverts ont évalué les effets de ce dispositif chez des
patients obéses atteints de diabeéte de type 2 . Si une perte de poids a été ob-
servée, elle n’était pas tres importante (de - 2,65 a - 6 kg) et la principale amélio-
ration concernait les paramétres métaboliques (hémoglobine glyquée [HbAlc],
triglycérides) et la tension artérielle.

Une étude randomisée en cross over a également été réalisée pour évaluer ’ef-
ficacité du Tantalus-Diamond ®sur le diabéte de type 2. Cette étude, menée chez
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FIGURE 1. Appareil de stimulation électrique gastrique Tantalus-Diamond ®.
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FIGURE 2. Systéme Abiliti ®. Le capteur transgastrique qui détecte la présence
des aliments et déclenche le stimulateur dont I’activation est censée induire
une satiété précoce (A). L’activité physique des sujets est enregistrée a I’aide
d’un accélérometre 3D intégré dans le dispositif implanté (B). Photo : Intra-
Pace, Inc.
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51 patients pendant 48 semaines, avait comme principal critére de jugement
une amélioration du contréle de la glycémie mesuré par le dosage de ’HbAlc.
Malheureusement ses résultats étaient peu concluants f&.

En pratique, ce dispositif visait surtout a améliorer les objectifs glycémiques
chez des patients obéses atteints de diabéte de type 2 et la perte de poids restait
anecdotique. Il n’est actuellement plus commercialisé.

Dispositif Ability System ©

Le systéme Abiliti ® (IntraPace, Inc., Californie) est également un dispositif im-
planté par voie laparascopique au niveau de la petite courbure de ’estomac (figure 24).
11 contient un capteur transgastrique qui détecte la présence des aliments et dé-
clenche le stimulateur dont I’activation est censée induire une satiété précoce. De
plus, le systeme Abiliti® enregistre en permanence ’activité physique des sujets, a
Paide d’un accélérometre 3D intégré dans le dispositif implanté (figure 2B). Ainsi,
les patients peuvent télécharger différentes données par le biais d’une application
et adapter en conséquence leur alimentation et leur activité physique. Les seules
données publiées actuellement disponibles a ce jour comprennent une cohorte de
60 patients répartis dans deux essais cliniques menés séparément en Allemagne par
Horbach ez al. et en Espagne par Miras er al. . Dans la premiere étude (n = 34),
la perte moyenne d’exces de poids était de 28,7 % a 12 mois et de 27,5 % a 27 mois,
avec une réduction moyenne de 'IMC de 4,8 * 3,2 kg/m?. Dans la cohorte espa-
gnole (n =27), la perte moyenne d’exces de poids était de 49,3 £ 19,2 % a 12 mois
sans différence significative en fonction du sexe ou de I’age. En revanche, la perte
de poids était plus importante chez les patients dont PIMC était de 30-40 kg/m? par
rapport a ceux dont ’IMC était supérieur a 40 kg/m? (59,1 £19,5 contre 46,7 £13,4,
respectivement ; p < 0,01).

STIMULATION VAGALE (VBLOC )

I1 est bien connu que la vagotomie peut entrainer une sensation de satiété pré-
coce avec un ralentissement de la vidange gastrique, une réduction de I’appétit
et une perte de poids. A partir de ces observations, un dispositif a été développé,
visant a interrompre de maniére intermittente la stimulation vagale avec des cou-
rants électriques a haute fréquence, pour le traitement de Iobésité .

Le dispositif VBLOC ® (Maestro System, UCI Health, Californie) est constitué
de deux électrodes positionnées par voie laparoscopique sur les faces antérieure et
postérieure des troncs vagaux pres de la jonction cesophago-gastrique, le stimulateur
étant placé en position sous-cutanée.

Apres quelques études expérimentales, un essai multicentrique, prospectif, ran-
domisé, en double aveugle, en groupe paralléle, ’étude EMPOWER, a été mené aux
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Etats-Unis et en Australie. Ce travail a inclus 294 patients : 192 « traités » (dispositif
implanté et activé) et 102 « témoins » (dispositif implanté mais non activé) |#4. Apres
un suivi de 12 mois et une activation du dispositif entre 9 et 16h par jour, aucune diffé-
rence significative n’était observée en termes de perte de poids entre les deux groupes.

Neéanmoins, plusieurs critiques ont été faites a cette étude avec un temps de stimula-
tion non imposé et ainsi une fluctuation individuelle et surtout une utilisation moindre
dans le groupe témoin. Ainsi, pour une durée de 12 mois supplémentaires, une étude
randomisée, contrdlée en aveugle, a été menée chez 239 patients |&]. Ces derniers ont été
randomisés en 2:1 avec soit un traitement actif, soit un placebo avec une durée de stimu-
lation identique de 12 h par jour pour tous les patients. Avec cette nouvelle modalité, si
la différence de perte de poids de 10 % attendue et définie par ’objectif primaire n’était
pas atteinte, on observait néanmoins une différence significative entre les deux groupes
en termes de pourcentage de perte d’exces de poids (24,4 % wersus 15,9 %, p = 0,002).
Enfin, dans une derniére extension « en ouvert » de cette étude prolongeant le suivi de 6
mois et publiée par Shikora ez al. en 2015, les patients traités avec le dispositif VBLOC ®
avaient maintenu leur perte de poids, contrairement aux sujets témoins.

Une deuxiéme version du dispositif a été mise sur le marché et approuvée par
la FDA (Food and Drugs Administration) en 2015. Son efficacité a été évaluée par
I’étude prospective randomisée en double aveugle controlée en groupe parallele
RECHARGE. Dans cette étude, les stimulateurs ont été programmeés pour fournir
une thérapie pendant au moins 12 h par jour dans les deux groupes. Le dispositif
implanté dans le groupe placebo était totalement désactivé, afin d’éviter le possible
biais de I’étude EMPOWER précédente. A 12 mois, le pourcentage de perte d’excés
de poids était de 26,1 % dans le groupe traité, versus 16,9 % dans le groupe témoin.
Cependant, comme dans la précédente étude, I’objectif de perte moyenne d’exces de
poids de 10 % n’était pas atteinte puisqu’elle était ici de 8,5 %. Shikora et al. ont ensuite
publié les résultats de I’essai RECHARGE a 18 mois avec, comme pour la précédente
version du dispositif, un maintien de la perte de poids dans le groupe traité significati-
vement supérieur a celui du groupe témoin (28 wversus 10 %, p <0,0001) J&;.

Enfin, qu’il s’agisse de la premiére ou de la deuxieéme version du dispositif les effets
secondaires rapportés étaient des douleurs abdominales, une dyspepsie, des troubles
de Phumeur et des douleurs au niveau du site d’implantation du stimulateur.

ASPIRATION GASTRIQUE ENDOSCOPIQUE

Le traitement par aspiration endoscopique dérive de la gastrostomie endo-
scopique percutanée. Elle consiste a induire une perte de poids en aspirant une portion
de repas ingérée par I’estomac grace a 1’AspireAssist ® (Aspire Bariatrics, Inc., Pennsyl-
vanie), systeme de thérapie par aspiration qui est composé de plusieurs parties:

1. un tube en silicone, perforé dans la partie intra-gastrique pour permettre 1’as-

piration du contenu gastrique ;
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2. une valve reliée a la partie extra-gastrique du tube pour prévenir les fuites
gastriques ;

3. un connecteur permettant d’ouvrir la valve avec un dispositif de sécurité
(«compteur» du nombre d’aspirations avec un verrouillage automatique a
partir de 115 cycles d’aspiration) ;

4. un siphon permettant une circulation a double courant des fluides, permettant
ainsi la vidange gastrique tout en perfusant de ’eau dans I’estomac ;

5. un réservoir souple de 600 mL qui permet aux sujets de faire passer ’eau dans
I’estomac pour faciliter ’aspiration ;

6. un tube de drainage pour évacuer le contenu aspiré dans les toilettes.

Le principe d’utilisation est le suivant : vingt minutes aprés un repas conte-
nant plus de 200 kcal, les patients doivent procéder a une aspiration apres avoir
effectué un ringage du bol alimentaire en infusant de ’eau dans I’estomac par
petites quantités (150 a 200 mL). Ils inversent ensuite le flux pour permettre au
contenu de s’écouler hors de I’estomac.

Les patients doivent recevoir un traitement par inhibiteurs de la pompe a pro-
tons et une supplémentation potassique.

Un premier essai randomisé (¢tude PATHWAY) incluant 207 patients avec un
IMC de 35,0-55,0 kg/m? a été publié en 2017 . Dans cette étude, les patients étaient
assignés au hasard dans un rapport de 2:1 a un traitement avec le dispositif Aspi-
reAssist ® associé des régles hygiéno-diététiques (n = 137) ou a des régles hygiéno-
diététiques seules (n = 70). Les critéres de jugement étaient le pourcentage moyen
de perte de poids excédentaire et la proportion de participants ayant atteint une
perte de poids excédentaire d’au moins 25 %. A 52 semaines, les patients du groupe
AspireAssist ®, sur la base d’une intention de traitement modifiée, avaient perdu en
moyenne 31,5 £ 26,7% de leur excés de poids (12,1 £ 9,6 % du poids total), tandis
que ceux du groupe « témoin » avaient perdu en moyenne 9,8 * 15,5 % de leur exces
de poids (3,5 * 6,0% du poids total) (p <0,001). Au total, 58,6 % des participants
du groupe AspireAssist ® versus 15,3 % des participants du groupe régles hygiéno-
diététiques seules ont perdu au moins 25 % de leur exces de poids (p < 0,001). Les
effets indésirables (3,6 %) les plus fréquemment signalés étaient des douleurs abdo-
minales et des malaises pendant la période périopératoire, ainsi qu’une fibrose et/ou
une irritation péristomiale.

Les participants a cette premiére étude étaient autorisés a poursuivre I’étude
pendant une année supplémentaire jusqu’a un maximum de 5 ans, a condition
de maintenir une perte de poids totale d’au moins 10 % par rapport au niveau
de référence a la fin de chaque année . Cing visites de suivi médical ont été
prévues aux semaines 60, 68, 76, 90 et 104 et par la suite une fois toutes les 13
semaines jusqu’a la semaine 260. Toutes les analyses ont été effectuées en utili-
sant une analyse per-protocole. Sur les 82 participants qui ont terminé I’année
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de suivi de la premiére étude, 58 ont continué cette phase de I’essai. L’indice de
masse corporelle moyen de base de ces 58 patients était de 41,6 * 4,5 kg/m2. A
la fin de la premiére année (au début de I’étude de suivi), ces 58 patients avaient
un indice de masse corporelle de 34,1 £ 5,4 kg/m? et avaient atteint une perte
moyenne d’exces de poids de 18,3 £ 8,0 %. Sur la base du protocole, les patients
ont présenté une perte moyenne d’exces de poids de 14,2 %, 15,3 %, 16,6 % et
18,7 % a 1, 2, 3 et 4 ans, respectivement (p < 0,01 pour tous). De plus, 40/58
patients (69 %) ont atteint au moins 10 % de perte moyenne d’exces de poids
apres 4 ans ou au moment de I’abandon de ’étude. Les améliorations des scores
de qualité de vie et de certains parameétres cardio-métaboliques ont également
été maintenues pendant quatre ans. Deux événements indésirables graves ont été
signalés entre la deuxiéme et la quatriéme année, qui ont tous deux été résolus
par I’ablation ou le remplacement du tube. Deux fistules persistantes ont néces-
sité une réparation chirurgicale. Aucun trouble métabolique ou électrolytique
cliniquement significatif n’a été observé, ni aucun trouble du comportement ali-
mentaire. D’autres études seront nécessaires pour évaluer ’efficacité et la tolé-
rance de ce systéme.

INJECTIONS DE TOXINE BOTULINIQUE

La réalisation d’injections de toxine botulinique (TB) dans la paroi gastrique
pour le traitement de ’obésité apparait comme un traitement simple et sans com-
plications graves. Le principe d’action supposé est I’induction, par « paralysie »
temporaire de la zone injectée, d’un ralentissement de la vidange gastrique a
I’origine d’une satiété précoce.

Depuis 2003, de nombreuses études ont été publiées avec des résultats as-
sez divergents malgré plusieurs essais randomisés et différentes méta-analyses.
Cette divergence est vraisemblablement liée au fait que les études rapportent de
nombreuses différences « techniques ». En effet, les injections différent par leur
modalités d’injection :

m vision directe ou sous contrdle écho-endoscopique ;

m site d’injection : antre, corps (action sur le pacemaker gastrique supposée)

ou fundus ;

m dose injectée : de 100 a 500 Ul de TB ;

= nombre d’injections : 4 a 20 .

Par ailleurs, la méta-analyse de Chang er al. suggérait une meilleure efficacité
chez les patients dont PIMC est supérieur a 40 kg/m? .

Au total, malgré plus de 10 ans d’utilisation, des essais randomisés et des
méta-analyses, ’intérét des injections de TB intra-gastriques dans le traitement
de ’obésité reste incertain : il demeure essentiellement dans ’absence de com-
plication sévére associée a cette procédure.
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Techniques de malabsorption

Vincent Huberty ', Alia Hadefi', Jacques Deviere'
' Department of Gastroenterology, Hepatopancreatology, and Digestive
Oncology, CUB Hopital Erasme ; université libre de Bruxelles, Belgique

La prévalence croissante de 1’obésité dans le monde 8§ ainsi que ses comorbidités
telles que le diabéte sucré de type 2 (DT2) P4 et la stéatose hépatique non alcoo-
lique (NAFLD) B} représentent un probléme de santé publique majeur. L’obésité
est une cause importante de mortalité et de morbidité dans le monde avec, chaque
année : plus d’un million de décés dus au DT2, un demi-million d’insuffisance
rénale chronique, et 180000 cancers et cirrhoses du foie liés a la stéatohépatite non
alcoolique (NASH) . Le changement de mode de vie (ILSI [LifeStyle Interven-
tions]) est généralement proposé en premier lieu a ces patients dont seulement 10 a
20 % parviennent a atteindre les objectifs de perte pondérale de 7 a 10 % du poids
corporel permettant, par exemple, d’améliorer les caractéristiques histopatho-
logiques de la NASH [§J. Cependant, une minorité de patients parviennent a main-
tenir ces objectifs de maniére durable ce qui est pourtant associé a une réduction
significative des événements cardiovasculaires . Des stratégies supplémentaires
sont évidemment nécessaires, qui, combinées au LSI, pourraient offrir une perte
de poids a long terme aux patients souffrant de troubles métaboliques. La chirurgie
bariatrique et métabolique est actuellement considérée comme le traitement de
référence de I’obésité morbide dont I’efficacité et le bénéfice prolongé a long terme
sur ses comorbidités ont été largement démontrés. Elle permet d’obtenir une perte
d’exceés pondéral (EWL [Excess Weight Loss]) de 65 a 80 % aprés 1 a 2 ans ap
rémission partielle ou compléte du DT2 dans jusqu’a 45 % des cas aprés cing ans
, et la résolution de la NASH chez 85 % des patients un an apres la chirurgie .
Neéanmoins, la chirurgie bariatrique reste une approche invasive comportant un
risque significatif de complications ainsi qu’un colt non négligeable.
Bien que les thérapies endoscopiques bariatriques et métaboliques (EBMT) ne
soient pas aussi efficaces que leurs équivalents chirurgicaux, ces procédures moins

, une

invasives pourraient non seulement reproduire les effets métaboliques positifs sus-
mentionnés, mais également constituer une approche intermédiaire a cott réduit
entre les thérapies médicales et chirurgicales. En outre, compte tenu du caractére
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chronique de ’obésité et de ses comorbidités nécessitant une thérapie a vie, une
premiére thérapie interventionnelle éventuellement proposée aprés ou avec une LSI
et qui ne rend pas plus difficile d’autres chirurgies si nécessaire, apparait clairement
comme un complément aux stratégies thérapeutiques existantes.

Ce chapitre se concentre sur les données de la littérature concernant la sécurité et
Pefficacité des EBMT dans le cadre de ’obésité et de ses comorbidités: DT2 et NAFLD.
En outre, nous développerons également les perspectives futures ainsi que les stratégies
a adopter afin de déterminer les domaines ou les EBMT pourraient devenir bénéfiques.

THERAPIES METABOLIQUES ENDOSCOPIQUES
DE MALABSORPTION

Les thérapies métaboliques endoscopiques de malabsorption ! font I’objet du
tableau 1

Duodenal-Jejunal Bypass Liner (DJBL)

Le Duodenal-Jejunal Bypass Liner (DJBL) a été la premiere technique endo-
scopique visant a induire une malabsorption. Elle utilise le dispositif EndoBarrier ®
(GIDynamics, Boston, Massachusetts) qui est un stent fixé dans le duodénum associé
a une longue gaine (membrane) qui évite le contact des aliments avec le duodénum
et le jéjunum proximal. Une méta-analyse a montré une EWL moyenne de 35,3%
a 12 mois (trois études prospectives, N = 105) alors que la différence moyenne en %
d’EWL par rapport a un groupe témoin (quatre essais randomisés contrdlés compa-
rant 12 a 24 semaines de traitement; 84 patients témoins vs 90 patients EndoBarrier)
était significative a 9,4% n’atteignant pas les seuils d’efficacité PIVI (Preservation and
Incorporation of Valuable endoscopic Innovarions) définis par le groupe de travail de
PASGE (American Sociery for Gastrointestinal Endoscopy) de 15% . De plus, P’essai
randomisé contrdlé multicentrique, intitulé ENDO, mené aux Etats-Unis a été inter-
rompu prématurément (par la Food and Drug Administration) avant le recrutement
complet en raison de la survenue d’événements indésirables graves (EIG). En effet,
ces EIG sont survenus chez 11,7 % des patients du groupe traité, principalement en
raison de I'incidence significative d’ulcéres, d’hémorragies digestives et de la formation
d’abceés hépatiques (3,5 %), entrainant le retrait précoce du dispositif.

Manchon de dérivation gastro-duodénojéjunale

Un autre dispositif médical endoluminal similaire a été récemment développé,
le manchon de dérivation gastro-duodénojéjunale, (ValenTx Endoluminal Bypass

1 Les thérapies bariatriques pures telles que les dispositifs qui occupent de ’espace, la théra-
pie d’aspiration et les techniques de sutures endoscopiques seront discutées dans un chapitre
séparé.
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ValenTx Inc ®, Hopkins, Minnesota), mais il n’a été évalué que dans de petits essais
IREY, suggérant son innocuité avec des premiers résultats encourageants (35,9 %
d’EWL a 12 mois).

Techniques d'anastomose gastro-intestinale

Afin de créer une anastomose dans le tractus gastro-intestinal dans le but d’in-
duire une malabsorption, deux nouveaux dispositifs ont également été développés:
le systéme anastomotique a aimant sans incision (IMAS [Incisionless Magnetic Ana-
stomotic system] ®, GI Windows, W. Bridgewater, Massachussetts), et Magnamosis ® (Uni-
versity of California San Francisco ; Surgical Innovations, San Francisco, Californie).

Dans le systéme IMAS ®, le but est de créer une anastomose jéjuno-iléale pour
contourner une grande partie de l'intestin gréle. Un essai pilote m a été meneé,
montrant des résultats prometteurs de 10,6 % de perte de poids totale (TBWL) a
six mois, ainsi que quelques EIG. La technique reste extrémement difficile avec la
nécessité d’une endoscopie supérieure et inférieure et une assistance laparoscopique
a été nécessaire dans la majorité des cas.

Magnamosis ©
une anastomose gréle-gréle. Une étude pilote menée chez 5 patients a montré un
placement avec succes et une absence d’effet indésirable a 13 mois . A noter éga-
lement que le placement était réalisé par laparotomie et non par endoscopie. Malgré
des résultats initiaux encourageants, ces derniéres nouvelles techniques médicales
doivent encore étre évaluées dans le cadre d’essais plus larges afin de déterminer leur
intérét potentiel et leur utilisation en endoscopie flexible sans aide laparoscopique.

consiste a placer deux aimants de forme annulaire afin de créer

Resurfacage de la muqueuse duodénale (DMR)

Le resurfagage de la muqueuse duodénale (DMR) est une procédure impliquant
la destruction sélective de la muqueuse duodénale (cette derniere étant impliquée
dans des voies métaboliques clés) suivie par une régénération de I’épithélium intes-
tinal (que I’on présume dépourvu d’anomalies, réalisant une forme de « reser » de la
muqueuse altérée). Cette technique a été évaluée pour la premiere fois par le biais
d’une étude clinique prospective monocentrique ouverte h, incluant 44 patients
atteints de D'T2 mal contrdlé sous antidiabétiques oraux. Les patients bénéficiaient
d’une procédure de DMR sur 3 a 12 cm de duodénum au-dela la région papillaire.
La procédure était globalement bien tolérée, les effets secondaires les plus courants
étant des douleurs abdominales transitoires et trois cas de sténose duodénale qui ont
été traités avec succes par une seule dilatation endoscopique. Au moment ou cette
étude a été réalisée, la procédure était alors effectuée avec deux cathéters a ballon-
net en deux temps, I’un pour P’injection sous-muqueuse et ’autre pour 1’ablation.
Compte tenu de ces effets secondaires liés au dispositif, ce dernier a été amélioré
pour aboutir au seul cathéter a usage unique utilisé dans les études ultérieures.
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Tableau 1. Dispositifs de diversion.

Technique Dispositif

® «ﬂﬂﬂ“‘ .
&P

EndoBarrier

L

GastroDuodeno-

Jejunal Bypass

Sleeve ®

Incisionless Magnet
®

Anastomotic System

Magnamosis ® A
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Le manchon en téflon s'étend sur 60cm depuis le bulbe duodénal jusqu’au jéjunum
créant une barriére mécanique qui permet le contournement des nutriments ainsi que le
contact avec les sécrétions pancréato-biliaires.

Le manchon (120 cm) est ancré a la jonction ceso-gastrique, excluant |'estomac, le duo-
dénum et le jéjunum proximal.

L'anastomose est créée par le déploiement simultané d’'un aimant auto-assemblant dans
le jéjunum proximal et dans l'iléon a 'aide d'un coloscope pédiatrique sous guidage

fluoroscopique. La pression entre les aimants induit une apposition séreuse a séreuse,
une nécrose de pression et une fusion du tissu conduisant a la constitution d'une ana-
stomose.

Les anneaux placés cote a cote forment une anastomose par la pression entre les ai-
mants. Le dispositif est déployé entre deux parties de I'intestin gréle. Un Grant a récem-
ment été octroyé pour étudier I'effet du Bypass magnétique duodéno-iléal (DIPASS) sur
le diabéte de type 2 chez I'animal .

Le resurfacage de la muqueuse duodénale (DMR) est une technique hydrothermale qui
provoque la destruction élective de la muqueuse duodénale. Le systéeme est composé
d'un cathéter a usage unique qui effectue une expansion sous-muqueuse et une ablation
a chaud. Cing a dix injections/ablations séparées longitudinalement sont effectuées du
genu inferius au ligament de Treitz.
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Les résultats montrent une hémoglobine glyquée (HbA1lc) diminuée de maniére
significative de 1,2 % a 6 mois avec une TBWL modeste. Récemment, la procédure
de DMR a été réalisée dans le cadre d’une étude prospective multicentrique ouverte
chez 46 patients obéses atteints de DT2 . Il n’y a eu aucun cas de sténose duodé-
nale rapporté. Aprés 12 mois, ’HbAlc était réduite en moyenne de 1,0% * 0,2%
(p £0,001), ’'index de résistance a 'insuline (HOMA-IR) était diminué en moyenne
de - 3,3 £ 0,9 (p = 0,005). En outre, I’alanine-amino-transférase (ALAT) moyenne
diminuait de maniére significative d’un niveau initial de 40 + 4 U a 30 £ 3 U
(p < 0,001) 12 mois aprés DMR. Il y avait également une légere réduction de poids
(moyenne de 2,4 * 0,7 kg). Un essai multicentrique, prospectif, randomisé chez des
patients atteints de DT2 insuffisamment contr6lé par au moins deux antidiabétiques
oraux comparant le DMR a une procédure placébo vient de se terminer. Les résul-
tats sont en attente.

PERSPECTIVES

Les données de la littérature concernant la sécurité et I’efficacité de ces nouveaux
dispositifs médicaux sont récentes, mais des développements supplémentaires sont
attendus. Bien que la mise en place de politiques de santé publique efficaces soit une
priorité, ces améliorations sont nécessaires pour mieux définir la place des EBMT
en complément du LSI dans la prise en charge clinique de I’obésité et de ses comor-
bidités mais aussi leurs mécanismes d’action. De plus, d’autres aspects doivent étre
explorés, tels que ’efficacité a long terme et Peffet sur des résultats cliniquement
significatifs tels que les événements cardiovasculaires. Les principales priorités de
recherche concernant le développement futur dans ce domaine sont énumérées dans
Iencadré. Relever ces défis pourrait avoir un impact significatif sur les orientations
futures de la recherche clinique ainsi que sur les problémes de financement.

ENCADRE.

Priorités de recherche et besoins non satisfaits en EBMT.

m Résultats et seuils d'efficacité a long terme.

m Définir des critéres d'indication précis pour |'utilisation des EBMT.

m Déterminer si les EBMT ont un impact positif sur des résultats cliniquement
significatifs tels gu’un événement cardiovasculaire.

Essais comparatifs d'efficacité entre les dispositifs médicaux endoscopiques.
Déterminer les facteurs prédictifs de la perte de poids.

Explorer les mécanismes d'action des EBMT.

Evaluation du rapport colt-efficacité et remboursement par les autorités nationales.

EBMT : thérapies endoscopiques bariatriques et métaboliques.
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Parmi ces opportunités, celle d’explorer les nombreux mécanismes d’action ex-
pliquant les effets métaboliques indépendants de la perte de poids est particuliére-
ment intéressante. Bien qu’il soit assez difficile a évaluer dans les essais cliniques,
compte tenu du biais de la perte pondérale, ce dernier pourrait étre contourné dans
la comparaison directe des EBMT avec des cohortes de perte de poids appariées.
En fonction de la conception de PEBMT utilisé, de nombreux critéres exploratoires
pourraient étre étudiés : peptides intestinaux orexigénes et anorexigénes, cComposi-
tion des acides biliaires et du microbiote, motricité et physiologie gastro-intestinales
afin de mieux comprendre le role critique de l'intestin dans les effets métaboliques
positifs observés aprés EBMT et si oui ou non ils sont soutenus dans le temps.

CONCLUSION

En conclusion, les EBMT paraissent efficaces et sont associés, pour la plupart,
a un taux faible de complications. Les efforts doivent étre concentrés sur le dé-
veloppement de grandes études prospectives multicentriques bien congues, qui
devraient étre menées dans des centres spécialisés (étant donné que la plupart de
ces techniques nécessitent une formation spécifique) afin de combler les lacunes
actuelles dans ce domaine. Surmonter ces défis passionnants permettra probable-
ment aux EBMT de faire partie des traitements de demain contre I’obésité et les
maladies qui lui sont associées.
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