EPU Paris VII

Vendredi 6 janvier 2006

Palais des Congrés de Paris
Porte Maillot - Niveau 3

Ovgarmesatenrs scientifiques Remseigmemenis et inscriprions

Professeurs Benoit COFFIN BCA

et Marc LEMANN E, boulevard du Géndral Laclare
B2115 (lidhy Cadex - Framra

contact@b-c-afr - www.b-c-afr

T 1433 {0}1 41 06 67 70

Fr4+33(0)1 41 06 67 78

ECHOENDOSCOPIE : BONNES ET MAUVAISES
INDICATIONS DE LA PONCTION ECHOGUIDEE

Dermot O'TOOLE

Service de Gastroentérologie
Hoépital Beaujon
100, Bd du Général Leclerc
92118 CLICHY CEDEX
dermot.otoole@bjn.aphp.fr

Les Journées EPU Paris VII — Journée de Gastroentérologie
Paris, le 6 janvier 2006

26



Aspects techniques influencant la ponction sous EE
Plusieurs facteurs doivent étre considérés avant de proposer I'obtention d’'une preuve cyto-
/histologique par EE. Etant donné que ce geste est réalisé pour la plupart sous anesthésie
générale, l'indication de ponctionner doit étre évaluée en tenant compte d’autres facteurs
potentiellement co-morbides. De méme que pour la biopsie sous contréle échographique ou
scanographique, il est impératif d’assurer 'absence d’anomalie d’hémostase en réalisant au
moins une numération formule sanguine et un bilan d’hémostase. Bien évidemment, les AVK
doivent étre relayés par une HBPM appropriée. Un traitement par I'aspirine n’est pas une
contre-indication absolue de la ponction ; cependant certains anti-plaquettaires doivent étre
interrompus avant le geste, aprés avoir considéré les indications du traitement et
préférablement aprés concertation avec le spécialiste qui a prescrit ces médicaments. La
SFED en association avec les Sociétés Frangaises des Anesthésistes et Cardiologues a
récemment examiné les questions concernant la conduite a tenir en cas de traitement par
anti-coagulants et anti-plaquettaires pour tous les actes endoscopiques diagnostiques et
thérapeutiques, y compris la ponction sous EE, en proposant des guidelines de bonnes
pratiques (sous presse).

Naturellement, certaines limites du geste doivent étre soulignées. La ponction sous
EE s’applique aux Iésions pouvant étre atteintes par 'endoscopie axiale, c'est-a-dire, entre
'cesophage et le troisieme duodénum (et les environs) ainsi que la partie distale colique ou
du rectum et I'espace péri-rectal. Des antécédents chirurgicaux peuvent modifier I'indication,
par exemple il est inutile d’espérer une ponction par cette voie des ganglions mésentériques
chez un malade ayant eu une duodénopancréatectomie et d’autres options doivent étre
d’emblée considérées. Une sténose du tube digestif peut également rendre I'acces a la
lésion cible impossible. Dans les situations ou la ponction de la tumeur cible est
techniquement difficile, les ponctions d’un ganglion ou d'une lame ascite sont souvent
rentables et présente d’autres alternatives. Des Iésions situées a plus que 5 a 6 cm de la
sonde échographique sont habituellement difficle a accéder. Alors que le passage de
laiguille par une veine, méme de gros calibre, est parfois permissible (comme a la
scanographie '), la ponction d’une artére doit étre impérativement évitée méme avec une
aiguille de petit calibre. Enfin, comme tout geste endoscopique, la ponction pancréatique
sous EE est associée a une certaine morbidité mais celle-ci reste assez faible (inférieure a
2% d’aprés deux études récentes ? °) et la mortalité est quasi nulle.

La ponction sous échoendoscopie des tumeurs solides pancréatiques.

L’évolution des pratiques oncologiques dans la prise en charge des cancers du pancréas
place la ponction sous EE comme la méthode de référence pour obtenir une preuve cyto-
/histologique avant d’instaurer un traitement de type palliatif. La ponction sous EE semble
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également le moyen le plus sir en cas de besoin d’'une preuve cyto-/histologique devant la
possibilité d’'un traitement néoadjuvant. Par rapport a la ponction sous scanographie,
l'obtention de preuve histologique sous échoendoscopie nécessite une sédation et
habituellement une anesthésie générale. |l a été longtemps supposé que la ponction sous
EE présentait moins de risques d’essaimage que par scanographie ou par échographie.
Cette hypothése a été confirmée dans une étude récente de 89 adénocarcinomes du
pancréas, ponctionnés soit par voie échoendoscopique (n=46), soit par voie percutanée
(n=43). Les taux respectifs de carcinose péritonéale dans ces deux groupes étaient de 2%
vs. 16% (p<0.025) *. Le probléme d’essaimage est surtout important devant une Iésion
potentiellement résecable. La ponction sous EE est également indiquée en cas de
découverte d’'une masse pancréatique de présentation atypique (soit par le contexte clinique,
soit par des anomalies morphologies ou biologiques...). Une histoire récente de poussée de
pancréatite aigué, ou la découverte d’'une masse pseudotumorale chez un sujet jeune doit
évoquer d’autres possibilités que celles d’'un adénocarcinome ; cependant une preuve cyto-
/histologique est parfois nécessaire afin d’écarter ou affirmer le diagnostic de tumeur. A
'opposé, la ponction est inutile et doit étre évitée si les conséquence thérapeutique ne seront
pas modifiées ou devant un aspect typique d’adénocarcinome ou tumeur endocrine
résecable au scanner. La performance diagnostique de la ponction sous EE doit étre

é€galement appreciée avant de la prescrire.

Les adénocarcinomes
Au cours de huit derniéres années, la précision diagnostique de la ponction sous EE pour les
adénocarcinomes reste excellente, variant de 80 & 90% °' ° Un avantage évident est la
possibilité de ponctionner des petites Iésions et celles non vues sur 'imagerie classique
(tumeurs infiltrantes). Dans une étude récente de groupe de MD Anderson comparant la
scanographie spiralée multi-barrette a la ponction sous EE chez 81 malades consécutifs
ayant un cancer du pancréas, la ponction sous EE a permis d’établir le diagnostic chez 16
patients sur 18 (89%) sans masse détectée a la scanographie ’. Deux autres études ont
montré I'excellente rentabilité de la ponction sous EE chez des malades avec une forte
suspicion de cancer mais dont la cyto-/histologie était négative aprés ponction/brossage
sous scanographie et/ou CPRE (93 et 90%, respectivement) ® °. Deux études récentes ont
examiné la rentabilité d’'une aiguille a ponction de type Trucut de 19G (permettant d’obtenir
une carotte tissulaire en bloc) avec des données préliminaires intéressantes > "', L’aiguille
de Trucut pourrait étre surtout utile dans certaines tumeurs (lymphome, certaines

métastases...) pour lesquelles un fragment biopsique volumineux est nécessaire.

Autre tumeurs solides pancréatiques.

Les Journées EPU Paris VII — Journée de Gastroentérologie 28
Paris, le 6 janvier 2006



La performance diagnostique de I'EE est trés bonne pour la détection des tumeurs
endocrines pancréatiques (environ 95%), mais la sensibilité de la ponction sous EE est
inférieure a celle des adénocarcinomes (75 et 71% versus 81 et 93% respective pour Voss
et al et Giovannini et al > '?). Ceci est d(i au caractére hémorragique des TE qui sont trés
vascularisées. Cependant, la ponction sous EE garde une place importante dans le
diagnostic de TE pancréatiques méme pour des lésions de petit taille (1cm et moins) . En
cas de suspicion de métastase pancréatique, la ponction sous EE est également utile. Dans
une étude récente portant sur 24 malades avec suspicion de métastases, la biopsie sous EE
a permis la confirmation diagnostique chez tous les malades . La technique de ponction
avec une faible pression d’aspiration négative semble augmenter la performance
diagnostique pour les métastases pancréatiques d’origine rénale '°.

La distinction entre tumeur et foyer de pancréatite reste un probléeme quelle que soit
la technique utilisée. Ceci est particulierement difficile dans les formes de pancréatite
chronique pseudo-tumorale. La détection d’'un petit cancer déclenchant une poussée de
pancréatite aigué est également difficile. En pratique courante, la réalisation d’'une ponction
d’un « foyer suspect » est utile surtout en cas de dilatation canalaire d’amont. En I'absence
de lésion clairement identifiable, la ponction peut étre différée si la Iésion persiste lors d’'un
contrble a distance.

La pancréatite auto-immune est une affection pancréatique récemment décrite qui
peut se présenter dans une forme pseudo-tumorale. Le contexte clinique oriente le
diagnostic de fagon inconste, puisque les stigmates d’'une maladie auto-immune (maladies
associées ou auto-anticorps) ne sont présents que dans seulement 30 a 50% des cas " "’.
Farrell et coll. ont récemment rapporté I'aspect échoendoscopique de la pancréatite auto-
immune chez 14 malades, et 12 ont eu une ponction sous EE . Un diagnostic de
pancréatite de type auto-immune a été suggéré a I'histologie chez 9 malades (73%) devant
la présence d’un infiltrat lymphocytaire et plasmocytaire évocateu, associé & une fibrose ".
Ces données encourageantes méritent confirmation dans une étude prospective afin d’aider

au diagnostic et d’éviter une chirurgie inutile pour ces malades.

La ponction pour des tumeurs kystiques de pancréas (TKP).

Les indications d’analyse du liquide intrakystique concernent principalement la distinction
entre des TKP uniloculaires afin de pas méconnaitre une Iésion a potentiel dégénératif, c'est-
a-dire une lésion mucineuse. Il n'est pas nécessaire d’effectuer une ponction en cas de
cystadénome séreux typique d’aspect microkystique mais environ 10 a 20% de ces lésions
se présentent dans une forme macrokystique rendant la distinction entre une cystadénome
mucineux trés difficile. Les performances diagnostiques de la cytologie pour le diagnostic de
TKP sont médiocres en raison du caractére paucicellulaire habituel de ces Iésions
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(sensibilité avoisinant 30 % pour les cystadénomes mucineux et 10 & 20 % '®). En cas de
tumeur intra-canalaire papillaire et mucineuse (TIPMP), la rentabilité de I'étude cytologique
du liquide de ponction d’'un canal dilaté sans épaississement tumoral ne dépasse pas 20 %
¥ Les concentrations de marqueurs biochimiques et tumoraux intra-kystiques demeurent
utiles pour distinguer les cystadénomes séreux des mucineux. Les Iésions mucineuses ont
habituellement un taux élevé d’ACE intrakystique par rapport aux lésions séreuses ou le
seuil ne dépasse que rarement 5 ng/ml ?°. Ceci est également vrai pour les cystadénomes

séreux de forme macrokystique (environ 10 % des cas) '

. Une étude multicentrique
ameéricaine récente a confirmé l'intérét du dosage intra-kystique de 'ACE pour des tumeurs
mucineuses dont les performances diagnostiques étaient supérieures a celles de
I'échoendoscopie et de la cytologie (79 %, 51 % et 59 %, respectivement ; p<0,05) ?'. Le
dosage de ces marqueurs tumoraux usuels dans les TIPMP est moins performant que pour
les autres TKP et I'aspect clinique couplé a 'imagerie classique et échoendoscopique reste
performant dans des formes bénignes. Cependant, en cas de suspicion de TIPMP

dégénérée, la biopsie sous EE dirigée sur une masse est utile '°.

Autres applications oncologiques de la ponction sous EE.

Les cancers bronchiques.
Le traitement optimal de cancers bronchiques non a petites cellules dépend largement d’'une
classification précise de I'atteinte des ganglions médiastinaux ou de métastases a distance.
L’atteinte ganglionnaire médiastinale est estimée a 50% environ en cas de cancers

?_ La ponction sous EE est devenue un utile trés

bronchiques non a petites cellules
important dans I'appréciation de I'atteinte des ganglions du médiastin. En effet, la ponction
par voie trans-oesophagienne ou trans-gastrique est peu invasive avec un rentabilité
diagnostique tres élevée par rapport a la ponction sous scanographie, la biopsie trans-
bronchique, la médiastinoscopie ou la chirurgie ouverte. Malgré la réticence de certaines
pneumologues et chirurgiens thoraciques (notamment en France), 'EE, avec ponction de
ganglion suspect doit faire partie des examens standard dans cette indication. L'EE permet
un acces aux ganglions situés dans les aires ganglionaires suivantes : latéro-tracheales
droites et gauches; la fenétre aorto-pulmonaire postérieure, sous-carinaires, du médiastin
inférieur latéro-oesophagien. De plus, des ganglions sous diaphragmatiques ainsi que des
métastases de la surrénale gauche peuvent étre analysés grace a la ponction sous EE.
Plusieurs études confirmaient la bonne sensibilit¢ de la ponction sous EE dans cette
indication (de I'ordre de 93%) avec une spécificité proche de 100% ?*. Cette technique est
plus précise que la scanographie, la PET et la biopsie par voie trans-bronchique® et qu’elle

présente un avantage notable en termes de colt/efficacité par rapport a la médiastinoscopie
22
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Les tumeurs pariétales digestives.
Les aspects échoendoscopiques des tumeurs pariétales (taille, échogénicité, limites...), en
particulier pour des GIST et des lésions a cellules fusiformes, ne sont pas prédictifs du
caractére malin de ces lésions. Les résultats de la ponction sous EE restent assez
décevants selon les données anciennes. Dans 6 études récentes portant essentiellement sur
des GIST (n=119) ou des tumeurs a composante fusiforme, la performance diagnostique de

B | est

la ponction sous EE variait de 20 a 92% avec une moyenne pondérée de 81%
possible donc d’obtenir une belle carotte tissulaire nécessaire pour la réalisation de profiles

immunohistochimiques (CD117, CD34, S-100 ...) *.

Autres utilisations de la ponction sous EE (la ponction interventionnelle).
Une des premiéres techniques interventionnelles de I'EE, disponible depuis plusieurs
années, est I'alcoolisation du plexus coeliaque. Elle consiste en une simple injection d’alcool
absolu dans le plexus coeliaque, latéralement de part et d’autre de I'aorte en regard du tronc
coeliaque. Ce geste est surtout utile dans le contréle des douleurs liées a des
adénocarcinomes pancréatiques avec un effet bénéfique chez environ 50% des malades *°.
Le développement d’échoendoscopes munis d’'un canal opérateur plus large a permis
la réalisation de gestes de drainage avec insertion des prothéses. En cas d’échec de la
CPRE, qui n'est pas inhabituel dans les tumeurs du carrefour bilio-pancréatique, il est
possible d’injecter du produit de contraste dans la voie biliaire principale sous contrdle

échoendoscopique pour réaliser une cholangiographie suivie de l'insertion d’'une prothése *.

Des avancées récentes ont permis I'administration de traitement intra-tumoral sous
contréle EE. Des résultats prometteurs ont été rapportés au cours d’études de phase | et Il
concernant la thérapie génique par cette technique dans le traitement d’adénocarcinome
pancréatique (soit par destruction cellulaire secondaire aux lymphocytes activés ou par
administration d’adénovirus modifié¢) *" . On peut également imaginer I'administration de
produits cytotoxiques sous contrble direct (voire une radiofréquence ou autres méthodes
cyto-destructrices...). Une étude chez le porc a examiné la faisabilité de placer de billes de
brachythérapie sous contréle EE et fluoroscopie sans complications immédiates *°; des
essais chez 'homme sont en cours. Le champ de ces stratégies directes doit s’élargir
rapidement pour prendre une place importante dans [larsenal thérapeutique des

adénocarcinomes du pancréas.
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