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Hepatite aigue
Etiologies

¢ Virales A B,C,D, E, HSV, CMV, EBV, ?

¢ Médicamenteuses paracetamol
idiosyncrasique

¢ Toxiques CCl4, Amanitas phalloides, ?

¢ Vasculaires ischémie, Budd-Chiari, Heat
Stroke

& Divers Wilson, grossesse
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Hepatite aigue
Traitement Etiologique

Grossesse mp Césarienne, Curetage
Paracetamol =) N-Aceétylcystéine
Champignons mp Pénicilline, Silibinine

Wilson =) Transplantation

Budd-Chiari mp TIPS wp Transplantation

|diosyncrasique, virale, indéterminee
=» [raitement symptomatique



Hepatite fulminante
Deéfinition

¢ “apparition d’ une encéphalopathie
dans les 8 semaines apres la
survenue d’ un ictére chez un
patient sans maladie hepatique
antérieure connue”

Trey & Davidson, 1970



Hepatite fulminante
Definitions

¢ ictere et encéphalopathie

Bernuau (Sem Liver Dis, 1986)

< 2 semaines: hépatite fulminante

> 2-12 semaines: hépatite subfulminante
Gimson (Hepatology, 1986)

< 8 semaines: hépatite fulminante

8 semaines a 6 mois: hepatite subaigue
O’ Grady (Lancet, 1993)

< 7 jours: hépatite fuminante hyperaigue

8 jours a 4 semaines: hépatite fulminante aigue

5 a 12 semaines: hépatite fulminante subaigue



Hepatite fulminante
Complications

¢ Hypovolemie - Troubles ioniques
¢ Hypoglycemie

¢ Coagulopathie

¢ Infection

¢ Insuffisance renale

¢ Oedeme cérebral



Hepatite Fulminante
Oedeme cerebral: diagnostic

¢ Clinique: - HTA
- encéphalopathie stade Ill a IV
- anomalie pupillaire
- Signes de déceéréebration

¢ CT scan

+ RMN
¢ Monitoring PIC



Hepatite Fulminante
Traitement de 1" hypertension

Intracranienne
¢ Position du patient
¢ Diminution des stimulations
¢ Mannitol IV
&

Sédation: Hypnomidate
Dihydropeéridol
Propofol
Barbituriques Thiopental
Pentobarbital

¢ Transplantation hépatique



Hepatite Fulminante
Indications de Transplantation Hepatique
Critéres du King' s College Hospital, Londres

Intoxication au paracétamol

-pH<7.3

- INR>6.7, Créatinine > 3.4 mg/dL,
Encéphalopathie grade 3/4

Gastroenterology 19589,97:439-4435.



Hepatite Fulminante

Indications de Transplantation Hépatique
Critéres du King s College Hospital, Londres

Autres Etiologies (non paraceétamol)

- INR >6.7
- 3 des criteres suivants:

-Age < 10 ou > 40 ans

-Etiologie: nonA nonB, Halothane, idiosyncrasique

-Durée entre ictere et encéphalopathie > 7 jours

-INR >4

- Bilirubine > 17.5 md/dL




Hepatite Fulminante
Indications de Transplantation Hepatique
Critéres de 1" Hopital Paul Brousse, Paris

Encéphalopathie grade 3/4 et
- facteur V <20% (patient < 30 ans)
- facteur V <30% (patient > 30 ans)

Ann Int Med 1987; 107: 337-341.
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Patients with decompensated ALD
and active drinking

'

Suspect ASH

Rapid deterioration of liver function
(high bilirubin levels)
New-onset of clinical decompensation

l

“« ..

Prognostic assessment

Maddrey’s DF
MELD

ABIC

Glasgow score

'

High risk

Consider transjugular biopsy

I

ASH confirmed | ASH not confirmed

'

Nutrition assessment
+
treatment of complications
in cirrhotic patients

Before starting corticosteroids or pentoxifylline, it is recommended:

Proper control of hyperglycemia

Screening for HBV, HCV and HIV

Abdominal ultrasound to exclude other causes of jaundice

Systematic bacterial infection screening and blood, ascites and urine culture
Screen of renal failure and early treatment of hepatorenal syndrome

Consider clinical parameters such as severe sepsis, active bleeding or local clinical
guidelines to choose between prednisolone and pentoxifylline.
7

Prednisolone

(40 mg QD for q wk)
Continue treatment Lille model 7 days
3 more wk <0.45 20.45

Stop prednisolone*

Consider early OLT in
higlhly selected patients




AAH - Pronostic
Score de Maddrey

4.6 X (TP patient en sec - TP témoin en sec) +
bilirubine (mg/dL)

Maddrey, et al. Gastroenterology 1978; 75: 193-99



AAH: Prognosis

100 % : ~——— 9323%
: p < 0.0002

75% : 72+5%
50 %

: n =91 pts, M <32
25 9 - n=96pts, M =32

0 15 30 days

Mathurin, et al. ] Hepatol 2002; 36: 480-87



Cumulative survival

100 %

75 %

50 %

25 %

Therapy: Corticosteroids

I N N N [ [ — L 1

p = 0.001

1.y 65.144.8 %

—— Prednisolone-randomized patients, n=113

" Placebo-randomized patients, n=102

=

7 14 21 28
Days

Mathurin, et al. ] Hepatol 2002; 36: 480-87



Corticothérapie : pas de bénéfice sur le

100 %

75 %

50 %

25 %

long terme

__ Groupe Corticoides
— Groupe Placebo

x&‘a . 34:6%

= 34+6%

NS

Mathurin, et al. J Hepatol 2002; 36: 480-87



Score de Lille prédit la survie
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Au 7eme jour de traitement: age, évolution bilirubine en 7 |,

créatinine, albumine, Quick.
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Insuffisance
hépatocellulaire

Insuffisance de synthese hépatique
- protéine sérique basse, albumine basse

- diminution de la coagulation INR

Insuffisance de la fonction de dégradation

- augmentation de la bilirubine

- augmentation de I’ ammoniaque
- hyperoestrogénisme

- toxiques

- médicaments

Insuffisance de la régulation glycéemique

Infections



Falciform ligament and Umbilicus
round ligament of liver
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Hepatic
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Middle rectal veins

Inferior rectal vei

SUPERIOR

INFERIOR

REGENERATIVE VENA CAVA
NODULE AND
FIBROSIS
OBSTRUCT HeRALS
HEPATIC VEINS
(CENTRAL AND

SUBLOBULAR VEINS)

| PORTA—HEPATIC
SHUNTS DECREASE
BLOOD SUPPLY.

TO REMAINDER RELATIVE INCREASE
OF LOBULE IN HEPATIC ARTERY FLOW

AND BY-PASS

LIVER CELLS PORTAL VEIN PRESSURE RISES
FROM 10 mm. Hg TO 20, 30 OR MORE

HEPATIC VEINS COMPRESSED ‘

BY REGENERATIVE NODULES
AND FIBROSIS

NECROSIS

PORTA- HEPATIC SHUNTS
IN FIBROUS SEPTA

ARTERIOVENOUS ANASTOMOSES
IN FIBROUS SEPTA

-i—.——ESOPHAGUS

|

VARICES

SPLENIC

REGENERATIVE

PORTAL VEIN
BRANCH

HEPATIC
ARTERY
BRANCH




LA CIRRHOSE
Histoire naturelle

Foie Normal

i —

Fibrose Hépatique

[l ——
Cirrhose compensée
l (— )

Cirrhose décompensée
Hépatocarcinome



Développement
de
complications

Développement
de la cirrhose

IIIIIIIIIIIIIIIIIII * — ﬁ DéCéS

Survie médiane Survie médiane
~ 10 ans ~ 2 ans

A 4

Transplantation
hepatique




LA CIRRHOSE
Physiopathologie

¢ Insuffisance hépatocellulaire
¢ Hypertension portale

¢ Etat pre cancéreux -
Hépatocarcinome



COMA

JAUNDICE
BONE MARROW
CHANGES
SPIDER NEVI

PECTORAL ALOPECIA
ESOPHAGEAL

VARICES

GYNECOMASTIA
SPLENOMEGALY

LIVER DAMAGE

CAPUT MEDUSAE

ASCITES ¢ o3 . ASCITES

ALTERED HAIR
DISTRIBUTION

PALMAR
ERYTHEMA

TESTICULAR
ATROPHY

ANEMIA ANEMIA

LEUKOPENIA
THROMBOCYTOPENIA
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TENDENCY
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Hypertension portale

Résistances vasculaires hépatiques 1 Débit splanchnique !

‘a%, - &

Shunts porto systémiques

Rénine/Angiotensine l

Rétention hydrique
Rétention sodée

|




Hypertension portale

Résistances vasculaires hépatiques 1 Débit splanchnique 1

W ~ O\

, Circulation systémique
Hypertension portale hyperkinétique

Hypotension

Shunts porto systémiques

/

Varices oesophagienne

Rénine/Angiotensine l

Rétention hydrique
Rétention sodée

|

Ascite
Syndrome Hépatorénal

Encéphalopathie

v

Hypertension pulmonaire
Syndrome Portopulmonaire

Syndrome
Hépatopulmonaire



2) Les modifications

!’_ hémodynamiques dans la cirrhose

Et ses conséquences:
Ascite
Syndrome hépato-rénal




Hypertension
portale

Vasodilatateur
splanchnique:

NO (nitric oxyde)

Evolution hémodynamique dans cirrhose

Limitée a la région splanchnigue

Syndrome

Hépato-rénal



* Evolution hémodynamique dans cirrhose

i

] , | | . Syndrome




* Evolution hémodynamique dans cirrhose
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* Evolution hémodynamique dans cirrhose

T

‘ Type 2
_ ; _— Syndrome
Hyponatriemie Hégato-rénal Type 1




Evolution hémodynamique dans cirrhose

Traitement: vasoconstricteur + albumine
Eviter AINS

] , — Syndrome



Syndrome hépatorénal: évenement aigu

Evenement précipitant: p.ex. Infection liquide d’ascite

|

[
»

= Reins: SHR
Aggravation hypertension portale md Cerveau: encéphalopathie

md Foie: décompensation

Surrénales: insuffisance surrénalienne




Score de gravite

CHILD - PUGH
1 point 2 points 3 points
Albumine (g/) > 35 28-35 < 28
Ascite Aucun Léger Sévere
Bilirubine (mg/l) < 20 20-30 > 30
Aucun Léger Sévere
Encéphalopathi
e
INR A:5-6 B1779 Ct,W2dR2plus > 2,2




Model for End-stage Liver Disease
(MELD)

Le MELD est un systeme de score développé a la Mayo Clinic, qui
stratifie les patients souffrant de cirrhose selon leur probabilité de

déces dans les 3 mois.

- 3 parametres obijectifs: bilirubine, créatinine, INR

Formule: 0.957 x Log (créatinine mg/dL) + 0. 378 x
Log,(bilirubine mg/dL) + 1.120 x Log.(INR) + 0.643

Le plus bas possible = MELD 6
Le plus haut possible = MELD 40



Model for End-stage Liver Disease (MELD)
Graphigue de mortalité

% 3-Month Mortality as a Function of MELD
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30 ans

* Premiere greffe foie 20 juin 1986

e 700 transplantations



Figure 7.5 Dynamics of the Eurotransplant liver waiting list and liver transplants between 1991 and 2014
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DONATION

Number of deceased donors per million population

A

Eurotransplant  Netherlands Belgium

Table 4.1 Number of deceased donors used for a transplant, by donor country, from 2010 to 2014



Figure 4.2 Median age of deceased donors used for a transplant in Eurotransplant
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MERCI de votre attention!




