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INDICATIONS ,6, VISI~E DIAGNOSTIQUE DE L'ENDOSCOPIE DIGESTIVE HAUTE 
EN PATHOLOGIE (:ESO-GASTRO-DUODI~NALE DE L'ADULTE J), L'EXCLUSION 

DE L'i~CHOENDOSCOPIE ET L'ENTI~ROSCOPIE (3) 

IX. Hypertension portale : l'endoscopie digestive 
haute ~ vis6e diagnostique est recommand6e en cas 
de suspicion d'hypertension portale, et notamment 
lors du diagnostic de cirrhose, afin de rechercher la 
pr6sence de varices 0eso-gastriques. Une endoscopie 
de surveillance est recommand6e tous les 2 ans chez 
les malades cirrhotiques chez lesquels l 'endoscopie 
n'a pas montr6 de varices au moment du diagnostic. 
Une endoscopie de contr61e est recommand6e apr6s 
traitement endoscopique de varices ~esophagiennes 
pour contrfler l'6radication des varices. 

X. Biopsies duod6nales : des biopsies duod6nales 
au cours d'une endoscopie haute sont indiqu6es en 
cas (accord professionnel) : d'an6mie par carence 
martiale sans cause identifi6e ; de carence en folates 
(associ6es ~ des biopsies gastriques) ; d'autres 
carences nutritionnelles ; de diarrh6e chronique iso- 
16e ; de dermatite herp6tiforme ; d'6valuation de la 
r6ponse au r6gime sans gluten au cours de la maladie 
caeliaque ; de suspicion de certaines parasitoses 
lorsque l'examen parasitologique des selles est n6ga- 
tif (lambliase, strongylo~dose) [1]. 

Commentaires : II nous a paru important de publier 
rapidement ces recommandations de pratiques profes- 
sionnelles r~dig~es sous l' autorit~ de I 'ANAES par un 
groupe d'experts ayant suivi une mdthodologie deve- 
nue d~sormais traditionnelle. Pour la quasi totalit~ des 
hOpato-gastro-ent~rologues, ces r~f~rences ne font  
qu'enfoncer des portes ouvertes et correspondent glo- 
balement ~ notre pratique m~dicale quotidienne. Mais 
il est bon d'avoir des aides m(moires, des rappels et 
des recornmandations en cas de doute. La recomman- 
dation sur I' endobrachy~esophage est particuli~rement 
utile puisqu' elle fixe parfaitement les idles en fonction 
de l'analyse histologique. 

Une deuxi~me remarque concernant le texte global 
d~taill~ que nous vous invitons d aller voir sur le site 
A N A E S  (www.anaes.fr) ; il rappelle qu'en ce qui 

concerne l' endoscopie digestive et les questions qui ont 
~tO pos~es aux experts, l'analyse de la litt~rature est 
relativement pauvre en articles de fond. Seul le travail 
de J.J. Gonvers, F. Froehlich [2] et de leurs collabora- 
teurs ~ Lausanne a permis en Europe de faire une 
approche rationnelle des indications de l'endoscopie 
digestive, une ~tude multicentrique est actuellement en 
c o u r s .  

Enfin un certain nombre de contestations peuvent 
survenir qa et lfi avec les mOdecins-conseils qui dans 
certaines r~gions ont voulu modifier ou adapter les 
recommandations m~dicales ou les conclusions des 
diff~rentes r~unions de consensus, cette m~thodologie 
n'est pas acceptable. Mais pour notre part en tant que 
praticiens, nous avons Ogalement des faiblesses notam- 
rnent en ce qui concerne le contenu du compte-rendu 
d'examen endoscopique. Au  moment  off l'informa- 
tique est une aide r~elle ~ la pratique m~dicale quoti- 
dienne, il est important de rappeler que la Soci~t~ 
Europ~enne d'Endoscopie Digestive conseille d'illus- 
trer syst~matiquement les comptes rendus d'endosco- 
pie digestive car il s'agit de fait d'un contrOle de qua- 
litd. l l  faut nous pr~occuper rapidement de la raise au 
point  de comptes-rendus informatis~s permettant 
chaque praticien de r~pondre au jour le ]our dans ces 
indications aux crit~res de cette recommandation de 
I 'ANAES.  Un compte-rendu exhaustif sur les points 
rappel~s sur les trois fax successifs que nous venons de 
diffuser est un garant de qualit~ pour le dossier m~di- 
cal du patient mais ~galement une protection pour le 
praticien face ~ toute demande future. 

Jean-Francois REY 
Novembre 2001-78 
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LE RGO AUX AVANCI~ES EN GASTRO-ENTI~ROLOGIE 

La premi6re journ6e consacr6e aux avanc6es en 
gastro-ent6rologie a 6t6 un succ6s par la qualit6 du 
programme scientifique et des intervenants, la parti- 

cipation nombreuse d'h6pato-gastro-ent6rologues, la 
convivialit~ du lieu et l'efficaeit~ de l'organisation du 
laboratoire Astrazeneca [1]. C'est incontestablement 
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une nouvelle journ6e ?a marquer sur votre calendrier 
d'automne avec celles de Vid6o-Digest et du S6mi- 
naire de la SNFGE. Parmi les nombreux sujets trai- 
t6s, il faut retenir les deux conf6rences de R. Colin et 
J.P. Galmiche sur le reflux gastro-~esophagien. Sujet 
ancien mais qui prend toute son actualit6 devant 
d'une part, les nouvelles possibilit6s de prise en 
charge m6dicale et d'autre part, les traitements endo- 
scopiques qui sont actuellement en voie d'6valuation. 

Le traitement instrumental est forcdment difflcile 
puisqu'il s'agit d'une maladie multifactorielle impli- 
quant : une d6faillance de la barri~re anti-reflux, une 
d6ficience de la clairance tesophagienne, des facteurs 
gastriques (repr6sent6s par des retards de la vidange 
et la s6cr6tion chlorhydropeptique), la nocivit6 des 
mat6riels qui refluent et la rdsistance de la sensibilit6 

la muqueuse. II faut 6galement garder en m6moire 
les objectifs du traitement ~ court et ~ long terme tel 
qu'ils ont 6t6 pr6cis6s lors de la Conf6rence de 
Consensus de 1999 : soulagement des sympt6mes et 
retour ?a la qualit6 de vie normale dans tousles cas, 
cicatrisation des 16sions uniquement dans l'oesopha- 
gite s6v6re et pr6vention des r6cidives dans les 
formes symptomatiques ?~ rechute frdquente ou dans 
les formes s6v~res ou compliqu6es. 

Plusieurs questions ont 6t6 soulev6es lors de l'ex- 
pos6 ou au cours de la discussion qui a suivi : les 
formes mineures relbvent de l'autom6dication ; en 
cas de prise en charge m6dicale, les IPP sont incon- 
testablement les m6dicaments de r6f6rence puisqu'ils 
contr61ent les sympt6mes dans 2 cas sur 3, et cicatri- 
sent 85 % des eesophagites [2]. En ce qui concerne 
l'endoscopie, en dehors des signes d'alarme et des 
facteurs de risques, elle ne doit pas 6tre propos6e en 
premi6re intention mais sera indispensable ?a un 
moment donn6 en cas de prise en charge au long 
cours. Ce traitement prolong6 peut ~tre propos6 sous 

forme continue en cas de rechutes fr6quentes et 
s6v~res ; d'une mani~re intermittente en cas de 
rechutes espac6es ou, et c'est 1~ la nouveaut6, sous la 
forme d'un traitement ~ la demande, chez les malades 
pr6sentant des rechutes fr6quentes rapidement 
contr616es par les anti-s6cr6toires et en l'absence 
d'eesophagite s6v6re. Grace ?~ l'efficacit6 de ce traite- 
ment m6dical, le recours ~ la chirurgie doit ~tre rela- 
tivement parcimonieux car si le traitement chirurgical 
est efficace, il n'est pas sup6rieur au traitement m6di- 
cal. It est important d'6viter que les nouvelles moda- 
lit6s th6rapeutiques de chirurgie coelioscopique ou de 
traitement endoscopique modifient les indications 
raisonn6es d'un acte instrumental. 

En ce qui concerne le test diagnostique aux IPP, 
J.P. Galmiche a fait le point sur la grande variabilit6 
des 6tudes propos6es, bas6e sur l'utilisation diagnos- 
tique des IPP, conduisant ~t la n6cessit6 de recherches 
plus approfondies en incluant des populations ~t 
sympt6mes atypiques, en les 6valuant en milieu de 
soins primaires, sur une association de crit~res issus 
de l'endoscopie, de la pH-m6trie, avec un IPP dont 
l'effet sur le pH-gastrique est puissant et rapide. En 
attendant le r6sultat de ces 6tudes, les r6sultats de la 
Conf6rence de Consensus sur l'utilisation de ce test 
restent de raise. 

Une excellente journ6e de formation m6dicale 
continue. 

Jean-Francois REY 
D6cembre 2001-83 
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LES MALADIES INFLAMMATOIRES CHRONIQUES INTESTINALES (MICI) 
AU 5 e SYMPOSIUM IBD 

Affluence record, plateau relev6, pour une bonne 
mise au point sur les MICI. Ce symposium n'a pas 
apport6 de nouveaut6s mais a permis de confronter 
des conduites h tenir qui, comme l'a soulign6 Marc 
L6mann (Paris), s'appuient plus sur l'exp6rience de 
chacun que sur des certitudes scientifiques. 

J. Cosnes (Paris) a rappel6 l'importance des fac- 
teurs exogbnes : le tabac bien sflr (effet bdn6fique sur 
la RCH, effet d616tbre dans la maladie de Crohn 
(MC) mais ?a l'arr~t du tabac, l'ancien fumeur rejoint 
en moins de 1 an la cohorte des MC non-fumeurs), 
l'appendicectomie (rend moins s6v~re les complica- 
tions de la RCH, diminue les risques de colectomie, 
inutile en cas de RCH d6clar6e, son effet protecteur 

se cumule ~ celui du tabac) tandis que les contracep- 
tifs oraux actuels sont sans effet sur les MICI. Le 
stress r6p6t6 et tes 6v6nements ind6sirables augmen- 
tent la morbidit6 des MICI par une action sur le sys- 
t~me neuro-immunitaire induisant, d'apr~s G. Moser 
(Vienne), un dysfonctionnement de la barri~re intes- 
tinale (diminution de la s6cr6tion de mucus, augmen- 
tation de la perm6abilit6 intestinale...). 

E. Loftus (Rochester) a soulign6 que n i le  g6nie 
6volutif de la maladie, ni les traitements immunosup- 
presseurs n'engendrent de risques accrus de lym- 
phome. En ce qui concerne l'infliximab (INF), des 
6tudes pr61iminaires avaient fait craindre un risque 
accru de lymphome (6 cas sur 771 traitements). Ce 
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risque ne serait pas retrouv6 sur les donn6es ult6- 
rieures (2 nouveaux cas seulement sur 150 000 traite- 
ments). 

Pour P. Munkholm (Copenhague), 1,2 g de 5-ASA 
au long cours r6duit de 81% le risque de cancer sur 
RCH tandis que la surveillance bien conduite abou- 
tit h un diagnostic bien souvent tardif (41% de 
Dukes C). 

M. Kamm (Londres) a rappel6 que les anti-TNF 
sont sources de r6actions d'hypersensibilit6 retard6e, 
d'infections (en particulier tuberculose, surtout syst6- 
mique: 1 cas/2 000 traitements), voire de cancers 
(6 cas dans l'6tude Accent I) et a insist6 sur les contre- 
indications au traitement (abc6s non parfaitement 
drain6, st6nose et ou r6tr6cissement ulc6r6). L'aug- 
mentation de l'6paisseur de la paroi intestinale et du 
flux m6sent6rique aux ultrasons, I'augmentation du 
TNFa et de I'IL6 en association avec la CRP, une cal- 
protectine sup6rieure ~ 50 mg dans les selles sont 
autant de marqueurs potentiels de r6cidive au cours 
de la MC. 

Concernant la prise en charge h long terme de la 
MC, D. Sachar (New York), apr6s avoir mentionn6 le 
faible rapport coGt/efficacit6 des 5-ASA et l'int6rOt 
de l'azathioprine, est rest6 sceptique sur l'utilisation 

au long cours de I'INF : l'administration toutes les 
8 semaines d'INF s'accompagne souvent de r6actions 
d'hypersensibilit6, d'une baisse d'efficacit6 n6cessi- 
tant d 'augmenter les doses. Finalement 70 % des 
patients devant 6tre op6r6s, il a rappel6 que le but 
essentiel << n'est pas d'6viter la chirurgie mais d'am6- 
liorer la qualit6 de vie ~>. 

N. Mortensen (Oxford) a soulign6 l'int6r6t de 
diminuer les corticoides en dessous de 20 mg de pred- 
nisolone en pr6op6ratoire. Un abc~s, une fistule, une 
albumine basse, pr6sents simultan6ment, augmentent 
le risque de l~chage de suture de 5 ta 50 %. L'utilisa- 
tion de I'INF en pr6-op6ratoire pourrait, en r6duisant 
l'inflammation, limiter les zones ta r6s6quer voire 6vi- 
ter des interventions. 

Dans l'avenir, la pharmacog6n6tique permettra 
certainement de d6terminer I'efficacit6 et la tol6- 
rance des mol6cules en fonction du g6notype de 
chaque patient, mais J.F. Colombel (Lille) a montr6, 

propos des leucop6nies sous azathioprine, qu'ac- 
tuellement, ces techniques ne sont pas r6alisables en 
pratique quotidienne. 

Patrick LEVY et Luc VANDROMME 
D6cembre 2001-81 

PROGRI=S - I N H I B I T E U R S  DE LA P O M P E  A P R O T O N S  - P E R S P E C T I V E S  

Apparus dans les ann6es 90, les inhibiteurs de la 
pompe ?a protons (IPP), sont des d6riv6s du benzimi- 
dazole. Leur efficacit6 6clatante pour la maladie ulc6- 
reuse, est moins spectaculaire pour le reflux eesopha- 
gien. Ces IPP de premi6re g6n6ration, dont 
l'Om6prazole est le chef de file, pr6sentent quelques 
points faibles : 1) Action progressive pour atteindre 
un maximum seulement au 3 e jour. 2) Inhibition acide 
cumul6e sur 24 h ne d6passant pas 60 % ou 80 %, 
scion qu'il s'agit d'une prise unique ou donn6e en 
deux fois. 3) R6sistance de certains sujets car il y a 
une grande variation de la susceptibilit6 individuelle. 
4) Interactions m6dicamenteuses chez certains (ben- 
zodiaz6pines, anticoagulants et autres...). Ces limites 
sont expliqu6es par la pharmacologic. Les IPP se 
comportent comme des acides faibles (pKa entre 4 
et 5) et p6n~trent dans les cellules acido-s6cr6tantes 
en raison de leur espace plus acide dans les canicules 
(phi = 1). Mais seules les pompes actives (environ 
25 % apr6s un repas) sont bloqu6es par les IPP. Mal- 
gr6 la briOvet6 d'une concentration plasmatique 61e- 
v6e d'IPP dans le plasma (demi-vie -- 60 rain), l'effet 
sur la s6cr6tion acide est prolong6 car il y a blocage 
irr6versible de la H+K+ATPase par un pont disulfide ; 
les doses successives d'IPP bloquent de faqon durable 
des contingents successifs de pompes en activit& De 
nouvelles mol6cules d'enzyme sont synth6tis6es seu- 

lement au bout de 2 h 3 jours. En pratique, le palier 
d'inhibition est atteint au 3 e jour. La puissance de 
I'IPP d6pend de son affinit6 pour la pompe h protons 
(si son pKa est plus 61ev6, il touche une plus grande 
fraction des pompes en activit6). Et de sa demi-vie 
darts le plasma (si elle est prolong6e, il agit plus lon- 
guement). Enfin le m6tabolisme h6patique des IPP 
intervient ; ils sont catabolis6s par les cytochromes 
P 450 (CYP) et plus particuli6rement CYP-2C19 et 
CYP-3A4. Ces deux enzymes sont affect6s par 
le polymorphisme g6n6tique. Les m6taboliseurs 
<~ forts >~ d6truisent activement I'IPP et se comportent 
comme r6sistants; les m6taboliseurs ,~faibles>~, 
d6truisent peu I'IPP et sont tr~s sensibles au produit. 
De nombreuses mol6cules sont catabolis6es par le 
CYP-2C19 et les interactions m6dicamenteuses sur- 
viennent chez les m6taboliseurs ~ faibles ,>. 

Les IPP de deuxi6me g6n6ration plus puissants, 
plus rapides et moins sensibles aux variations indivi- 
duelles, sont plus adapt6s au traitement du reflux 
0esophagien. Le Rab6prazole, en raison de son pKa 
plus 61ev6, p6nOtre les cellules acido-s6cr6tantes, 
m~me si leur espace acide a un pH h 3 (ce qui se pro- 
duit dans les vieilles cellules) ; il bloque plus rapide- 
ment plus de pompes en activit6. Son catabolisme 
d6pend peu du CYP-2C19 et plus de m6canismes non 
enzymatiqucs ; il est peu sensible au polymorphisme 
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g6n6tique ce qui supprime les variations d'action et 
les interactions m6dicamenteuses. Comme les autres 
IPP, l'Om6prazole est un m61ange de formes rac6- 
miques R et S (en miroir). L'isolement d'un des 6nan- 
thiom~res, l'Om6prazole-S aboutit ~ une mol6cule 
dont la demi-vie est plus longue et dont le m6tabo- 
lisme d6pend peut 6tre moins du CYP-2C19 ; l'Eso- 
m6prazole est donc plus puissant, moins variable 
d'action, et donne moins d'interactions m6dicamen- 
teuses. 

Le futur des IPP passe par trois voies : 1) Les pro- 
drogues, combinant la mol6cule h u n  vecteur qui 
devra ~tre pr6alablement m6tabolis6, ce qui prolonge 

la vie du m6dicament. 2) L'isolement des formes 
rac6miques et l'6tude de leur action pharmacolo- 
gique, pour les autres IPP. 3) La synth~se d'antago- 
nistes purs de la pompe h protons (imidazopyridine) 
d'action imm6diate et r6versible. 

Ren6 LAMBERT 
Novembre 2001-79 
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