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Traitement endoscopique de Phémorragie par rupture de varices

S.SEEWALD, R. PONNUDURALI S. JACKLE, F. THONKE, N. SOEHENDRA
University Hospital Eppendorf, Hamburg (Allemagne)

Endoscopic treatment of variceal bleeding

RESUME

La ligature endoscopique de varices {(LEV) s'est avérée étre un traitement efficace des hémorragies par rupture de varices esopha-
giennes avec un fuible taux de complications. En cas d’hémorragie massive de varices ®sophagiennes ou gastriques, I'injection de N-butyl(2)-
cyanoacrylate est considérée comme le traitement le plus efficace aussi bien pour obtenir 'hémeostase primaire que pour obienir une réduc-
tion du taux de récidives.

En cas d’hémeorragie. les varices deivent étre traitées par endoscopie en raison du risque €levé de cécidive. La LEV s’est avérée supé-
rigure & ia sclérothérapie endoscopique par injection (SEV) en ce qui concerne le taux de complications. Cependant, le défaut majeur de la
LEY est l¢ taux élevé du récidive de varices. Pour éviter les complications du traitement et cette récidive variqueuse, une combinaison méta-
chrone de la LEV et de la SEV semble &tre une stratégie efficace. Aprés élimination des grosses varices cesophagiennes par la LEV . les varices
plus petites peuvent étre traitées par SEV.

Le traitemuent endoscopique pourrait devenir le traitement préldrentiel pour la prophylaxie primaire des varices a haut risque si
draulres ¢tudes vierneat confirmer son béndlice par rapport  une thérapic par béta-bloguants.

SUMMARY

Endoscopic variceod ligution y EV L) has been denionstrared 10 be an effective treatment modalite for blveding esophageal varices with the
fowest complication ruie. In cases of massive blevding from esophageal or gastric varices, infeciion of N-butvli2 p-ovanoacrylate hay been showa
1o be the most effective treqiment in termy of maintaining privtary hemostasis and decreasing rebleeding rate.

Onee blveding occurs, varices have o be treated endoscopically due o this high risk of rebleeding. EVE has been demonstrated o be
suprerier (o endescopic infection sclerotlerapy ( EIS) i teeis of complication rates. However, the major draowback of EVE is the high rate of vari-
cend recievence. To avoid treatmens complications wx welf av carly varivea! recurrence, metachronots combingtion therapy of EVE and E£18
seens o be an effective strateey. After climingtion of large esopliageal varices by EVE, siatler varives can be treated by E1S

Foareloscopic tredatment may become the proeforensiof treatvien for primaey propliviais of igh risk varices, if fiirther stadies can confirm a
benefit s compured to fl-blocker therapy.,

PROPHYLAXIE PRIMAIRE
DEL'HEMORRAGIE PAR RUPTURE
DEVARICES (ESOPHAGIENNES

Plusieurs études ont montré que 90 % de tous les
patients ctrrhotiques développaient des varices ceso-
phagiennes [1}. Dans la premiére année suivant le
premier diagnostic. 25 4 30 % de ces patients sont
sujets 4 une hémorragie [2, 3] conduisant au décés
chez 25 4 30 %. Cependant, seulement 25 4 30 % de
tous les patients cirrhotiques décédent en raison
d'une hémorragie de varices. La probabilité de faire
une hémorragie dépend de divers facteurs tels que la
sévérité de la pathologie hépatique, la taille des
varices et Fexistence de «signes rouges». Alors que

les patients cirrhotiques classés Child C avec de
grosses varices aesophagiennes saignent dans 76 %
des cas. seulement 6 % des patients de la catégorie
Child A dvec varices sans « signes rouges » sont a
risque d ' hémorragie [2].

Dans la prophylaxie de I'hémorragie par rupture de
varices, le traitement par béta-bloquants reste le trai-
tement de premiére intention {4, 5]. Les résultats de la
sclérothérapie endoscopique par injection (SEV) nre
sont pas trés convaincants et différent d'une étude a
['autre. La méta-analyse de Fardy {6] a montré que
seuls les patients cirrhotiques classés Child C ayant
recu un traitement par polidocanol tiraient un béné-
fice de la SEV. La ligature endoscopique de varices
(LEV) semble étre une méthode plus efficace et plus
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Figure 1

Traitement d'une varice gastrigue hémaorragique (a} avant et {b) aprés injection de N-butyl{2)-cyanoacrylate.
Treatment of bleeding gastric varix () befora and ) after injection of N-butyl{2}-cyancacrylate.

stre que la SEV [7]. Les complications de la SEV
telles qu'hémorragies. sténoses. perforations et
médiastinite sont trés rares aprés LEV,

Les taux d’hémorragie et de mortalité sont plus bas
apres traitement par LEV comparés 4 ceux des
patients non traités [B.Y)]. Sarin er a/. ont démontré les
premiers que le risque de saignement était plus faible
chez les patients traités par LEV que cetui des
patients ayant requ des béta-bloguants [10). Cepen-
dant. il n"a pas été noté de différences en termes de
survie et de mortalité lides a 'hémorragie entre les
deux groupes. Il est intéressant de noter que le tauy
de saignement chez les patients du groupe traité par
béta-bloquants éait plus élevé comparé & celui du
groupe traité par LEV, Ce résultat peut étre di au
fait que le dosage de béta-bloquants dans I"étude de
Sarin €tait plus faible que celui des autres études. Les
résultats préliminaires d'une étude réalisée par Stan-
iey n'a pas montré de bénéfice de la LEV par rapport
au traitement par béta-bloquants [11]. It est & sou-
haiter que les résultats d'une étude multicentrigue
actuellement conduite en Allemagne puissent donner
des éclaircissements sur I'importance de la thérapie
prophylactique des varices.

Actuellement, les données sont insuffisantes pour
recommander [a LEV comme traitement de premiére
intention pour la prophylaxie primaire de I’hémor-
ragie par rupture de varices.

TRAITEMENT DE L'HEMORRAGIE MASSIVE
DE VARICES ESOPHAGIENNES

Les saignements mineurs de varices wesopha-
giennes peuvent étre aisément traités par LEV. La
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supériorité de la LEV par rapport a la SEV a été
démontrée dans une métaunalyse publide en 9953, Le
taux de récidive, la mortalité et la mortalite iée a ta
récidive étaient plus bas chez les patients triites par
LEV que chez ceux traités par SEV. Les 1énosces
wsophagiennes Student significativement moindres
chez les patients traités par LEV |7]. Plusicurs ¢tudes
ont conftrmé ces résultats (lableau 1) [12-13]. Une
hémaostase définitive a ¢te oblenue chez 86 % {16].
89 Y “7] U [l: l-l] < 1Y, [|3} Elpl'f.‘ tratile-
ment par LEV. Des mini-anses of mint clips ont ét¢
employés comme atternative 2 la LEV [19].

En cas d’hémorragic massive de varices. Fijection
intra-variqueuse dun tissu adhdsit (Mistcacryl®,
Braun Melsungen. Altemagne ou Glubran® GEM.
ltalic) est ko thérapic de premitre intention 2] Le
désavantage de ta LEV dans ce cas. est la ré duction
du champ de vision par les bandes cour -ant e
capuchon transparent du systéme muiti-banc s et {a
réduction de la capacité d’aspiration et de lav ige. En
Europe, le N-butyl(2)-cyanoacrylate a é1é récem-
ment approuvé pour le traitement des varic:s @so-
phagiennes, gastriques et duodénales. Le N-b 1tyl(2)-
cyanoacrylate est une solution aqueue gui
polymérise et durcit dans [es 20 secondes cans un
milieu physiologique et pratiguement inst: ntané-
ment au contact du sang, ce qui en fait un | roduit
idéal pour obturer fes vaisseaux et contréler ainsi
I'hémorragic. Le N-butyl(2)-cyanoacrylate do t stric-
tement tre injecté en intravariqueux. Pour éviter
que le N-butyl(2)-cyanoacrylate ne se solidii ¢ trop
rapidement. il est dilué avec un agent de co rtraste
huileux. l¢ Lipiodot dans un rapport de 0.5 18, e
Lipiadol n"¢st pas sculement compatible avec e tissu
adhésit mais il permet également un monitorir ; flye-
roscopiyue de I'injection de colle. Pour évit v ype
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embolic. la limite est de 0.5 ml de N-butyl{2)-cyano-
acrylate par injection. En cas de grosses varices, plu-
sieurs injections peuvent élre nécessaires pour
obtenir I'obturation. La position intra-variqueuse du
catheter peut étre contrélée par injection d’eau dis-
tillée. Le mélange de N-butyl(2)-cyanoacrylate et de
Lipiodol facilite I'injection bien que Futilisation sans
complication de N-butyl{2)-cyanocacrylate non dilué
ait €té rapporiée [21].

Chez les patients avec varices wsophagiennes
hémorragiques, I'"hémostase a été réussie dans 95 a
100 % des cas aprés injection de N-butyl(2)-cyanoa-
crylate [22-24]. Pour éviter la récidive hémorragique,
if est nécessaire de compléter I'éradication des varices
par LEV ou SEV. Cette stratégie thérapeutique
combinée garantit une diminution du taux de récidive
de l'ordre de 10 %, la premiére année [20]. Dans une
étude randomisée réalisée par Feretis, I'injection de
N-butyl(2}-cyanoacrylate suivie d'une injection de
polidocanol a été comparée a l'injection de polidoca-
noi seule chez les patients présentant une hémorragie
massive de varices esophagiennes. Le t{aux de réci-
dive et de mortalité a I"hdpital était significativement
plus bas dans le groupe traité par N-butyl{2)-cya-
noacrylate [23). La supériorité¢ de I'injection de
N-butyl(2)-cvanoacrylate suivie d'une SEV comparée
ala SEV seule, a été démontrée dans une autre étude
publiée par Thakeb [22]. Cependant. le traitement
par N-butvl(2)-cyanoacrylate n'est pas dénué de
risque et doit étre utilisé sur indication séricuse. Plu-
sicurs cas d'embolie pulmonaire. cérébrale et de la
rate. due & l'injection ont é1€ rapportés [25]. Bien que
plusicurs études aient démontré ta superiorité de 1'in-
jection de N-butyl(2)-cyanoacrylate par rapport a la
SEV dans le traitement de I'hémorragic des varices
wsophagicnnes, Sung ¢f ¢f, n"onl pu confirmer ces
résuftats. Dans cette étude. les auteurs ont compard
Finjection de N-butyl(2}-cyanoacrylate avec I'injec-
tion de natrium-tetradecylsulfate chez des patients
puorteurs de carcinome hépatocetlulaire et de varices
hémorragiques. L'hémostase primatre n'a pu étre
obtenue que chez 16 % des patients du groupe N-
butyl(2)-cyanoacrylate. Une récidive s'est produite
dans 24 % des cas durant e séjour a I'hopital et dans
28 % des cas dans les 30 jours suivant le traitement
initial [26). D aprés notre expérience. la sévérité de la
pathologic hépatique semble influencer lefficacité de
tout traitement endoscopique.

Notre expérience de plus de 500 patients avec
hémorragie sévére sur varices esophagiennes nous
incite a recommander l'injection de N-butyl(2)-cya-
noacrylate comme traitement de premiére intention.
Les hémorragies moins importantes peuvent étre
traitées par LEY. :

PROPHYLAXIE SECONDAIRE
DE L'HEMORRAGIE DE VARICES
ESOPHAGIENNES

Apres le premier épisode hémorragique, la proba-
bilité¢ de récidive est trés importante. Par conséquent,

Avto Fboscopic

unc thérapie préventive doit laire partie de la prise en
charge. Plusicurs études ont montré que dans la pro-
phylaxie secondaire, le traiterment endoscopique était
supéricur a la thérapie par béta-bloquants seule
[7.27]. En raison de complications moins nombreuses
et de la durée de traitement plus courte, la LEV est
pius efficace que la SEV seule (tableau [). Contraire-
ment 3 la SEV, te défaut majeur de la LEV est le taux
élevé de récidive des varices [28, 29]. Seules les
grosses varices peuvent étre ligaturées. L'obturation
non justifiée des veines perforantes peut étre la cause
du taux élevé de récidive variqueuse aprés LEV [30].
Pour retenir les avantages des deux méthodes, plu-
sieurs études ont recherché I'effet d'une combinaison
dela LEV et de la SEV,

La durée du traitement et [e taux de complications
n'ont pu étre réduits aprés combinaison synchrone
des deux méthodes (au cours d'une méme séance
dendoscopie) (tableau H) [31-34].

Cependant. la combinaison métachrone (LEV
répétées suivies de SEV en plusieurs séances) semble
donner de meilleurs résultats. Dans une étude de Lo
eral.. la SEV avec polidocanol 4 1 % aprés LEV répé-
tées a réduit la récidive variqueuse par rapport 4 la
thérapie par LEV seule.

Taprrac |
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Pour la prophylaxie secondaire de I’hémaorragie
due aux varices @sophagiennes, nous recommandons
des LEV repétées suivies de SEV a faible dose.

TRAITEMENT DES VARICES GASTRIQUES

L’hémorragie de varices gastriques est relative-
ment rare mais peut &tre sévére et est associée 2 un
taux de mortalité élevé {36]. Plusieurs études ont
démontré I'efficacité de I'injection intra-variqueuse
de N-butyl(2)-cyanoacrylate dans le traitement de
I'némorragie des varices gastriques. Comparée 2 la
SEV, l'obturation de varices gastriques par le
N-butyl(2)-cyanoacrylate est plus efficace en termes
d’hémostase primaire et de mortalité [38). Certains
auteurs ont suggéré l'injection intravariqueuse de
thrombine [39] ou I'injection para- et intravariqueuse
de glucose hypertonique [40] ou d'alcool absolu [41].
Apres traitement des varices de jonction a I"alcool
absolu, I'obturation des varices a été obtenue chez
94 % des patients. En revanche, 'obturation des
varices fundiques n'a pu étre obtenue que chez 41 %
des patients avec un taux de récidive de 53 % [38].

N\

Les varices gastriques présentent un risque élevé
de récidive apres SEV. Ceci est particulicrement vrai
en cas de varices fundiques énormes avec tributaires
extensives. La LEV ne pourrail traiter qu'une partie
de ces grosses varices mais pas la thrombose totale de
ces varices. La nécrose provoquée par la SEV peut
provoquer une hémorragie massive des varices per-
sistantes avec comme conséquence. une mortalité
élevée, Nous recommandons la technique endosco-
pique qui garantit une obturation immédiate de la
varice telle que I'utilisation de N-butyl(2)-cyanoacry-
late. Plusieurs auteurs ont étudié I'efficacité des
Endoloops® (Olympus Optical Co., Hamburg) dans
le traitement des varices gastriques [42, 43] et ont rap-
porté de bons résultats aussi bien pour ["hémostase
primaire que pour le taux de récidive. Malgré ces
résultats, des essais cliniques plus poussés sont néces-
saires en particulier pour &claircir le risque dela LEV
dans le traitement des grosses varices fundiques.

Des résultats publiés récemment [44-47] réaffir-
ment notre recommandation d’utiliser le N-butyl(2)-
cyanoacrylate pour le traitement des varices gas.
triques et duodénales.
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bleeding is dependent on several factors, such as seve-
rity of liver disease, size of varices and existence of
“red spots”. Whereas patients with Child’s C liver cir-
rhosis with large esophageal varices bleed in 76 % of
the cases. only 6 % of the patients with Child’s A liver
cirrhosis and varices without “red spots” experience
variceal blceding [2].

In primary prophylaxis of variceal bleeding phar-
nmacological treatntens with a §-blocker stiff remains

first line therapy [4. 5} The results of prophylactic
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