
Les complications hépatiques



Défaillance hépatique 

chez le patient cancéreux

• infiltration néoplasique

• infections

• traitements

• maladie veino-occlusive

• maladie du greffon contre l’hôte (GVHD)

• éventuelles affections associées comme une 

cirrhose hépatique



Définition de la défaillance 

hépatique selon Benhamou



Complications potentielles

• encéphalopathie et œdème cérébral

• hypertension portale (ascite)

• CIVD, troubles coagulation

• infections bactériennes et fungiques

• insuffisance rénale

• insuffisance respiratoire

• hypotension artérielle et état hyperdynamique

• désordres métaboliques



Principes généraux de la réanimation

1. recherche de l'étiologie

2. arrêt de tout toxique

3. détection précoce et traitement des complications

4. maintien du milieu intérieur (homéostasie)

5. discussion de la transplantation hépatique



Infiltrations malignes



Les deux grands tableaux cliniques

• Faillite aiguë sur infiltration néoplasique diffuse

• Décompensation aiguë d’un foie métastatique



Infiltration néoplasique diffuse

• La faillite hépatique fulminante sur infiltration 

diffuse est rare

• Décrite pour divers cancers : sein, lymphome, 

poumon, estomac, pancréas, mélanome, colon, 

hépatome …

• Tableau peu spécifique : anorexie, asthénie, perte de 

poids, douleurs abdominales, ictère, encéphalopathie, 

coagulopathie, acidose lactique

• Pronostic très mauvais avec souvent décès endéans 

les 10 jours



Exemple

• Bilirubine : 36,8 mg/dl

• SGOT : 129 UI/l

• sGPT : 177 UI/l

• Ph Alc : 1701 UI/l

• Adénocarcinome 

bronchique



diagnostic

• Imagerie souvent peu contributive

• Histologie : infiltration tumorale massive des 

sinusoïdes hépatiques, des aires portales et des 

petits vaisseaux hépatiques >> ischémie



Décompensation aiguë d’une insuffisance hépatique 

métastatique chronique

• Hémorragie gastro-intestinale

• Traitement sédatif  ou analgésique

• Infections

• Surcharge protéique

• Déshydratation

• Constipation



Causes infectieuses



Les principaux pathogènes

Virus

• Hépatite B et C

• Hépatite à CMV 

• Adénovirus (5 et 1) 

• Herpes simplex et zoster

• HHV 6

• EBV

• Parvovirus B19

Champignons

• Candida albicans, 

tropicalis, parapsilosis 

• Aspergillus



Les virus

• Dans les 2 à 3 mois post-greffe

• Hépatites sévères sont rares

• Diagnostic : méthodes de biologie moléculaire

• Antiviraux : selon le pathogène

– CMV : ganciclovir

– HSV, HZV : aciclovir

– Hépatite B : lamivudine ou famciclovir 

– Hépatite C : interféron (myélotoxicité), ribavirine

– Adénovirus : ribavirine ou cidovidir ?

– Human parvovirus B 19 : immunoglobulines ou corticoïdes (si GVHD)





EBV

• Hépatite modérée associée à un syndrome 
lymphoprolifératif  post-greffe

• fièvre, anorexie, douleurs abdominales et adénopathies 
disséminées, importante hépatosplénomégalie 

• diagnostic: PCR quantitative et histologie

• traitement: injection de lymphocytes du donneur et 
immunothérapie par anticorps anti-CD20 (rituximab)

– en cas d'échec et de forme tumorale : chimiothérapie, 
radiothérapie 



Hépatites virales et traitements 

immunosuppresseurs

Les traitements immunosuppresseurs 

(corticoïdes, rituximab, chimiothérapie, 

transplantations) augmentent les risques de 

réplication virale dans les hépatites B et C 

chroniques. 





Conséquences principales

1. Réactivation virale avec risque d'hépatite fulminante B.

2. Hépatite de restauration immunitaire en cas d'hépatite 

B ou C après arrêt de la chimiothérapie ou des 

corticoïdes, avec risque d'exacerbation sévère, voire de 

forme (sub)fulminante.

3. Fibrose hépatique cholestasiante en cas de traitement 

immunosuppresseur dans le cadre de transplantation 

d'organe. 



Attitude

• dépister systématiquement les hépatites 

asymptomatiques par des sérologies

• envisager un traitement préventif  en cas 

d'hépatite de restauration immune chez les 

porteurs chroniques (adéfovir ou lamivudine si 

AgHBs+) 



Infections fongiques

• Le plus souvent Candida species

• contexte: 

– en cas de neutropénie prolongée et/ou de 

corticoïdes

– chez le greffé: 1ère semaine post-greffe ou si 

corticoïdes 

• Tableau clinique: fièvre résistante aux 

antibiotiques, dégradation état général, 

altérations tests hépatiques



Candidiase hépatique

• diagnostic:

– Echo < CT scan < RMN

– culture sang, biopsie hépatique

• traitement : fluconazole

– en cas d'infection à Candida krusei ou à candida résistant in 

vitro au fluconazole ou de résistance clinique au fluconazole 

ou de contre-indication aux dérivés azolés : caspofungine 

avec en alternative, le voriconazole



Toxicité anticancéreux



Chimiothérapie

• souvent de petites altérations des tests 

hépatiques

• rarement cause d’une défaillance hépatique aiguë

• agents responsables (quelques cas décrits par 

médicaments) : cyclophosphamide, cytarabine, 

étoposide, dacarbazine, flutamide, interféron -2 



Autres médicaments

• paracétamol

• antibiotiques : cotrimoxazole, isoniazide, 

rifampicine, fluconazole

• cyclosporine 





Immunothérapie

Inhibiteurs des points de contrôle 

(checkpoint inhibitors)















Maladie du greffon contre l’hôte 

(GVHD)



Les tableaux cliniques

• Forme aiguë: tableau d’hépatite avec ictère. 

– diagnostic différentiel : VOD, toxicités 

médicamenteuses, infections (surtout virales)

– aidé par le contexte clinique et éventuellement par 

une biopsie hépatique. 

• Forme chronique : cirrhose biliaire secondaire 





Maladie veino-occlusive du foie

= syndrome d'obstruction sinusoïdale

SOS 

VOD

« veno-occlusive disease »



Définition

Oblitération fibreuse des veinules hépatiques 

(centrolobulaires et sus-lobulaires) causant une 

obstruction postsinusoïdale et une hypertension 

portale intrahépatique



Tableau clinique

• prise de poids (> 5%) avec développement d’ascite

• ictère (  bilirubine)

• hépatomégalie douloureuse

• souvent thrombopénie précoce et réfractaire

dans un contexte de chimiothérapie intensive avec 

greffe de moëlle osseuse pratiquée dans les 3 semaines 

précédentes



Incidence

Fréquence (10 à 60%) dépend 

• des critères diagnostiques

• du type de greffe

– autologue vs allogénique

• de la raison de la greffe

– aplasie (5%) 

– hémopathies malignes (10-20%)



Diagnostic différentiel

• GVHD

• alimentation parentérale

• hépatite médicamenteuse

• hépatite virale (B,C)

• candidiase hépatique

• sepsis

• insuffisance cardiaque droite



Diagnostic

Diagnostic formel: biopsie hépatique (voie 

transjugulaire) permet d’avoir la confirmation 

histologique et de mesurer le gradient de 

pression veineuse hépatique (>10 mm Hg)

complications : 9 - 18% 

(hémorragie, perforation, décès)





Grade

Se définit a posteriori selon l’importance du 

traitement:

• VOD légère : pas de traitement, autolimitée

• VOD modérée  : traitement (diurétiques…),     

résolution de la VOD  

• VOD sévère : non résolue au J100 post-greffe 

ou décès  (25-30%)  



Évolution

• le plus souvent régression des symptômes en 2 à 3 

semaines de traitement symptomatique

• néanmoins évolution possible vers un syndrome de 

défaillance multiviscérale : syndrome hépatorénal, 

maladie veino-occlusive pulmonaire, pneumopathie 

interstitielle, hémorragie alvéolaire, hémorragies 

digestives, insuffisance cardiaque

• mortalité globale : 20 à 50 %





Prévention

J -8 à J +30 de la greffe : 

• héparinothérapie : 100 U/kg/j i.v. 

• héparine de bas poids moléculaire : enoxoparine 40 

mg/j 

• protaglandine E1 (Prostyn): 0,3 µg/kg/h

• acide ursodéoxycholique (UDCA): 600 à 900 mg/j 

po (Essel 15 vs 40% VOD chez allogreffés avec 

busulphan-CPA)



Traitement

• de soutien: maintien de la perfusion rénale , 
arrêt des médicaments hépato- et 
néphrotoxiques, régime hyposodé, 
diurétiques, ponction d’ascite, hémodialyse, 
VMI

• spécifique : aucun validé

– thrombolyse : rtPA

– défibrotide (= polydésoxyribonucléotide simple 
brin, agoniste du récepteur à l'adénosine, avec 
activités antithrombotiques et thrombolytiques). 


