
PARTIE 2 : Atteintes veineuses
et sinusoïdales

Syndrome de Budd-Chiari

Introduction

Le syndrome de Budd-Chiari (SBC) est caractérisé par une obstruction du flux
veineux hépatique dans l’espace vasculaire situé entre les veinules hépatiques et la
jonction entre la veine cave inférieure et l’oreillette droite, excluant donc les causes
d’amont (syndrome d’obstruction sinusoïdale) et d’aval (causes cardiaques) [1]. Dans
les pays occidentaux, le SBC résulte le plus souvent d’une obstruction veineuse par
thrombose révélant un état pro-thrombotique sous-jacent (cf. chapitre « Facteurs de
risque des maladies vasculaires hépatiques »). Les causes secondaires de SBC par
compression ou envahissement d’étiologie tumorale ou parasitaire sont exclues du
champ de cette recommandation.

Épidémiologie adulte
L’épidémiologie du SBC n’est connue que de façon partielle, variable selon les régions du
globe. Une enquête nationale française, menée en 2010 dans 48 centres de compétence
du réseau national (maladies rares) des maladies vasculaires du foie, mesurait
une incidence de 0,68 nouveaux cas et une prévalence de 4,04 cas par million
d’habitants [2]. Une prédominance féminine (70 %) et un âge moyen de 38,6 ans
caractérisaient la population étudiée. Une étude basée sur le programme de
médicalisation des systèmes d’information (PMSI) enregistrait en 2012 une incidence
de 2,17 par million d’habitants.

Épidémiologie pédiatrique
Le syndrome de Budd-Chiari est très rare chez l’enfant : moins de 0,1 % des
hépatopathies chroniques de l’enfant dans les pays occidentaux, mais jusqu’à 16 % dans
certains pays d’Asie [3]. Il peut s’observer à tout âge pédiatrique et peut être soupçonné
devant une ascite fœtale.

Faire le diagnostic

Manifestations cliniques

* Chez l’adulte

L’obstruction veineuse sus-hépatique induit, d’une part, une congestion sinusoïdale
responsable d’une augmentation de volume du foie et, d’autre part, une ischémie et une
nécrose hépatocytaire. Une hyperplasie nodulaire régénérative peut survenir, de même
qu’une fibrose centrolobulaire susceptible d’évoluer vers une cirrhose. Le segment I du
foie, de par son drainage veineux indépendant des veines hépatiques, est fréquemment
le siège d’une hypertrophie compensatrice. Des lésions hépatocytaires bénignes ou
malignes peuvent survenir au cours de l’évolution du SBC.
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Le développement de réseaux veineux de dérivations collatérales limitant l’impact
parenchymateux de la congestion veineuse explique l’existence de formes infra-
cliniques. À l’opposé, le SBC peut se manifester de façon très aiguë, notamment en cas
d’obstruction simultanée des trois veines hépatiques, par un tableau d’insuffisance
hépatique aiguë associée à une encéphalopathie hépatique. Il s’agit d’une situation rare
représentant moins de 1 % des hépatites aiguës graves mais qui engage le pronostic vital.
La présence d’une hépatomégalie, inhabituelle au cours d’une hépatite aiguë grave, ainsi
qu’un ratio aspartate aminotransférase/alanine aminotransférase supérieur à 1
pourraient orienter vers un SBC [4]. Entre ces deux présentations extrêmes, le SBC
répond à une grande variété de tableaux cliniques, l’association d’une hépatomégalie et
d’une ascite constituant les circonstances les plus fréquentes de diagnostic. La fréquence
relative des symptômes révélateurs a été évaluée : ascite 83 %, hépatomégalie 67 %,
douleurs abdominales 61 %, présence de varices œsophagiennes 58 %, hémorragie
digestive 5 % [1]. La survenue d’un ictère ou d’une encéphalopathie hépatique semble
moins fréquente. Une circulation collatérale thoracique sous-cutanée constitue un
symptôme spécifique mais peu sensible de SBC par thrombose de la veine cave
inférieure. Une thrombose porte associée est constatée dans 15 % des cas.

* Chez l’enfant

La majorité des syndromes de Budd-Chiari de l’enfant se présente tardivement et reflète
une évolution chronique : hépatomégalie ferme avec bilan hépatique normal ou peu
perturbé jusqu’à un tableau de cirrhose avec hypertension portale, ascite, ictère, retard de
croissance voire encéphalopathie. Plus rarement le tableau est aigu avec ascite, œdèmes,
douleurs abdominales, hépatomégalie et progression rapide vers une insuffisance
hépatique parfois fulminante [5].

Outils diagnostiques

* Chez l’adulte

Le taux de protéines dans l’ascite varie mais une concentration de plus de 30 g/L est
évocateur d’un SBC en dehors d’une cause cardiaque ou péricardique. La faible
spécificité du tableau clinique et sa grande variabilité conduisent à recommander de
suspecter un SBC dans toute situation de maladie du foie aiguë ou chronique,
notamment lorsque la recherche des causes habituelles s’avère infructueuse.
L’échographie-doppler hépatique constitue l’exploration de première intention en
raison d’une sensibilité supérieure à 75 %, à la condition d’un opérateur expérimenté et
sensibilisé à l’hypothèse d’un SBC [1]. Les critères diagnostiques considérés comme
spécifiques comprennent l’absence ou des perturbations du flux sanguin dans une veine
hépatique, la détection d’un réseau veineux collatéral intrahépatique ou sous-capsulaire.
Une imagerie en coupe, notamment la tomodensitométrie (TDM) et l’imagerie par
résonance magnétique (IRM), peut aussi montrer un aspect en toile d’araignée
remplaçant l’image habituelle de veine hépatique au voisinage de l’ostium, une image
hyperdense à l’emplacement habituel d’une veine hépatique, la survenue de troubles de
la perfusion hépatique, aspect dit « en mosaïque » ou « en feuille de fougère » souvent
attribué à la congestion et à la dilatation sinusoïdale, un rehaussement du segment I du
foie lors de l’acquisition précoce après l’injection de produit de contraste. Elle permet
également la recherche de nodules hépatiques (figures 1 et 2).
L’opacification percutanée directe des veines hépatiques est l’examen invasif historique de
référence. Elle garde une place en cas de doute diagnostique et pour réaliser l’étude
anatomique pré-thérapeutique immédiate. Les performances diagnostiques de l’IRM
seraient cependant supérieures à celles de l’opacification veineuse pour la détection des
veines collatérales. La biopsie hépatique n’est habituellement pas nécessaire lorsqu’une
obstruction des gros troncs veineux a été diagnostiquée. En dehors de ce cas, elle peut
permettre lediagnosticdeSBC limitéauxveinuleshépatiques. Lesrésultatsde l’élastométrie
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impulsionnelle sont modifiés par la congestion hépatique secondaire au SBC, limitant son
utilisation pour évaluer le degré de fibrose hépatique. L’élastométrie pourrait cependant
contribuer à apprécier l’évolution de cette congestion après traitement instrumental [6].

* Chez l’enfant

Comme chez l’adulte, le diagnostic est le plus souvent établi par l’échographie mais
nécessite un opérateur entraîné [3, 5, 7]. Les imageries en coupes permettent de
compléter le diagnostic et de préciser les lésions : obstruction isolée des trois veines

Figure 1. Exemple de plusieurs nodules bénins caractérisés par IRM dans un contexte de SBC.

A C

DB

Figure 2. Patient ayant un SBC et un nodule malin unique du secteur postérieur, caractérisé à l’IRM (A : T1 fat sat sans injection ; B : T1 fat
sat au temps artériel C : T1 fat sat au temps tardif ; D : séquence T2).
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hépatiques (deux tiers des cas), ou combinée avec celle de la veine cave supérieure (un
quart des cas). L’enquête étiologique est la même que chez l’adulte et doit rechercher,
minutieusement, une maladie thrombogène [3, 5]. Les risques de complication tumorale
sont identiques, y compris l’hépatocarcinome [8].

La prise en charge thérapeutique

Prise en charge thérapeutique chez l’adulte
Une fois le diagnostic de SBC établi, trois objectifs diagnostiques complémentaires
peuvent être définis : identifier la situation de thrombophilie sous-jacente ou la maladie
favorisante (Cf. le chapitre « Facteurs de risque des maladies vasculaires hépatiques »),
établir le pronostic (fibrose avancée ou cirrhose, réponse au traitement, ascite réfractaire,
dénutrition), caractériser d’éventuelles lésions hépatiques focales associées. Cette
évaluation initiale contribue à déterminer le programme personnalisé de soin, fondé sur
une stratégie par étape [9,10].
La décision de changer de stratégie est fondée sur la présence de trois critères qui
définissent une réponse, réévaluée chaque semaine : (1) baisse de la bilirubine, (2)
augmentation du facteur V, (3) disparition de l’ascite, y compris sous régime peu salé et
faible dose de diurétiques. La diminution de la créatininémie et l’augmentation de la
natrémie constituent également des critères de réponse au traitement.

* Première étape : évaluer le pronostic

Si plusieurs scores prédictifs d’évolution ont été étudiés comme le score de Child-Pugh,
le score MELD (Model for End Stage Liver Disease) ou des scores plus spécifiques comme
les scores de Clichy, de Rotterdam, ou le score BCS-TIPS (Budd-Chiari Syndrome-
Transjugular Intrahepatic Portosystemic Shunt), la prédiction individuelle du pronostic
reste difficile. Le taux de survie spontanée à trois ans décrit comme défavorable dans les
études anciennes (10 %) s’avère en nette amélioration dans les études plus récentes
associées à la mise enœuvre des traitements recommandés, de l’ordre de 85 % à cinq ans
[4]. Dans le cas de la grossesse, le pronostic maternel au cours de la grossesse apparaît
excellent en cas de SBC bien contrôlé. Le pronostic fœtal est caractérisé par un risque
accru d’accouchement prématuré qui surviendrait dans trois quarts des cas. Le risque
malformatif associé aux anti-vitamines K justifie avant six semaines d’aménorrhée un
relai précoce par héparine de bas poids moléculaire [1].

* Deuxième étape : traitement de la maladie causale et anticoagulation

En premier lieu, un traitement de la maladie causale doit être entrepris sans délai. Les
avantages d’un traitement précoce de la cause (syndrome myéloprolifératif sous-jacent,
maladie de Behcet, etc.) ont été suggérés dans deux analyses de cohorte rétrospective
françaises [11].
Un traitement anticoagulant doit être débuté sans délai après le diagnostic et poursuivi au
long cours avec comme objectif de réduire l’extension de la thrombose mais aussi de
prévenir la survenue d’un nouvel événement thromboembolique. L’anticoagulation doit
être curative, basée sur une héparine de bas poids moléculaire en première intention, puis
relayée par les anti-vitaminiques K (cf. le chapitre « Prise en charge de l’anticoagulation
chez les patients adultes atteints d’une maladie chronique parenchymateuse ou vasculaire
du foie »). Un taux élevé de complications hémorragiques en cas d’anticoagulation
(de 17 % à 50 % des patients) a été rapporté dans des séries rétrospectives et une série
prospective [12]. Pour éviter cette complication, il convient de prendre en charge
rapidement les symptômes liés à l’hypertension portale (ascite, varices). En l’absence
d’étude dédiée, les recommandations de la cirrhose sont appliquées [13]. Une prise en
charge collaborative avec des spécialistes du traitement anticoagulant est souhaitée, en
particulier lorsque des gestes invasifs dont la ponction d’ascite, sont envisagés.
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* Troisième étape : recanalisation

En l’absence de recanalisation spontanée ou sous anticoagulant, deux stratégies ont été
étudiées : la thrombolyse chimique et l’angioplastie, parfois couplées. Même si de bons
résultats de la thrombolyse, couplée à l’angioplastie, ont été publiés, particulièrement en
cas de thrombose récente, la survenue d’événements indésirables graves voire mortels
(hémorragie) fait que cette stratégie doit être évaluée au cas par cas [14]. L’angioplastie,
plus ou moins couplée à la mise en place de prothèses, est à réserver aux sténoses
partielles et localisées, présentes chez un tiers des patients. Le risque de récidive de la
sténose peut être prévenu par la mise en place d’une prothèse mais peut compliquer
la prise en charge ultérieure (TIPS, transplantation). Finalement, ces gestes de
recanalisation sont efficaces chez moins de 10 % des patients occidentaux à long terme
[10]. De biens meilleurs résultats ont été récemment rapportés dans une cohorte
asiatique [15].

* Quatrième étape : dérivation

Les techniques de dérivation comprennent le TIPS et les shunts chirurgicaux.
Historiquement, le shunt chirurgical a été la première technique, par interposition
d’un greffon veineux jugulaire ou de prothèse, reliant le système porte au système
cave (mésentérico-cave, le plus souvent). Plusieurs shunts sont cependant possibles et
la décision technique doit être remise à une équipe experte. Les shunts chirurgicaux
n’ont cependant pas démontré de bénéfice en termes de survie dans plusieurs séries
anciennes (avant 2000) [16]. Aujourd’hui, les shunts chirurgicaux sont supplantés par
le TIPS, lorsqu’il est techniquement faisable. En effet, le TIPS a un taux de morbi-
mortalité plus faible que la chirurgie. Une étude européenne rétrospective
multicentrique, incluant 124 patients traités par TIPS, a montré une excellente
survie sans transplantation à 1 et 5 ans (88 % et 78 %, respectivement) et confirmée
par une étude prospective [10, 17]. Un TIPS couvert doit être préféré car il permet de
réduire la récidive et limite le risque de thrombose. Il est souvent nécessaire de ré-
intervenir sur le TIPS (42 % des patients dans une étude récente), en particulier en
cas de SMP, le TIPS doit être mis en place dans un centre expert du TIPS et des
maladies vasculaires du foie [18].

* Cinquième étape : transplantation hépatique

La transplantation hépatique doit être réservée aux patients en échec des traitements
précédents. Cependant, elle doit être discutée d’emblée en cas de présentation
fulminante en particulier si l’évolution s’avère rapidement défavorable malgré le
traitement anticoagulant [4]. Certains patients pourraient certainement tirer aussi
bénéfice d’une transplantation plus précoce mais le niveau de preuve est faible et des
études seraient à conduire pour établir les facteurs prédictifs. Le score TIPS-BCS a été
développé pour prédire la survie sans transplantation à 1 an des patients ayant un
TIPS et validé dans une cohorte indépendante [10, 17]. Il est défini comme suit : 0,08
� âge (années) + 0,16 � bilirubine (mg/dL) + 0,63 � INR (International Normalized
Ratio). Un score � 7 points a une très bonne valeur prédictive négative. La décision
de transplantation repose sur l’appréciation de plusieurs éléments : (1) le pronostic de
la maladie causale, (2) les chances d’amélioration sans recours à la transplantation, (3)
la présence d’un carcinome hépatocellulaire. La survie globale est de 71 % à 5 ans et
68 % à 10 ans après transplantation, dans une série pourtant ancienne de l’ELTR
(European Liver Transplant Registry) [19]. Une étude récente a suggéré que le
pronostic vital à 10 ans d’une transplantation hépatique pour SBC n’était pas modifié
par la présence ou l’absence d’un syndrome myélo-prolifératif (SMP) lors du
diagnostic [20]. Le problème peut être la récidive de la maladie initiale après
transplantation qui justifie de poursuivre le traitement de la maladie causale et une
anticoagulation curative à vie (qui peut être discuté si l’état prothrombotique a été
corrigé par la transplantation).
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Prise en charge thérapeutique chez l’enfant
En raison du faible nombre de publications et de cas pédiatriques, il est difficile d’étayer
une stratégie thérapeutique spécifique pour l’enfant. Ainsi la prise en charge du
syndrome de Budd-Chiari de l’enfant s’oriente franchement vers celle proposée chez
l’adulte [3, 7, 8]. Les techniques de radiologie interventionnelle (angioplastie, pose de
stent, TIPS) sont possibles à tout âge pédiatrique par des opérateurs entraînés [5, 7, 8]. La
petite taille des vaisseaux, la disponibilité de matériel adapté et la poursuite de la
croissance vasculaire limitent la faisabilité, le succès et la pérennité du résultat dans le
temps. Un syndrome hépato-pulmonaire peut survenir chez 20 % des patients [8]. Les
traitements anticoagulants au long cours exposent à plus de complications chez l’enfant.
Les dernières données suggèrent de tenter rapidement, si les délais le permettent, une
anticoagulation, voire une thrombolyse puis une plastie vasculaire ou un TIPS après
traitement symptomatique de l’ascite et de l’hypertension portale [3, 5, 7, 8]. En cas
d’impossibilité, d’échec, de syndrome hépato-pulmonaire ou si le patient est en
insuffisance hépatique avancée d’emblée, il faut réaliser rapidement une transplantation
hépatique dans les pays occidentaux [3].

La surveillance chez l’adulte

Il n’existe pas d’étude permettant de définir avec précision le rythme de surveillance, une
fois le diagnostic posé et le patient stabilisé. Cependant, le risque de dégénérescence devrait
amener à une consultation tous les six mois, avec une imagerie hépatique. L’incidence
cumulée à cinq ans du carcinome hépato-cellulaire (CHC) est de 4 % [1]. Le diagnostic
peut être difficile compte tenu de la présence de nodules bénins dits de régénération chez
plus de 60 % des patients. Les nodules bénins font habituellementmoins de 4 cm, souvent
multiples et disséminés dans le parenchymehépatique, hypervasculaires de sémiologienon
spécifique en imagerie en coupe. Selon les recommandations de l’EASL (European
Association for the Study of the Liver), une biopsie hépatique devrait être proposée si la taille
du nodule est supérieure à 3 cm, s’il est hétérogène ou se lave au temps portal, si sa taille se
modifie ou devant une élévation du taux d’alpha-fœtoprotéine [1]. Une étude récente a
montré l’intérêt de l’analyse par immunohistochimie de ces nodules. Tous les sous-types
d’adénomes sont retrouvés, avec un risque accru de transformationmaligne pour tous ces
sous types [21]. Compte tenu de la coexistence possible de multiples nodules de nature
variée, les critères de greffe pour carcinome hépatocellulaire, lorsque celui-ci est confirmé,
ne sont pas définis dans le cadre du SBC. Les critères du score AFP (alpha-fœto-protéine)
ne sont pas validés dans cette population. En attendant, une analyse multidisciplinaire par
des anatomopathologistes, radiologues, chirurgiens et hépatologues experts est nécessaire,
avec quelquefois la nécessité de faire appel à une exception au score de MELD. &

Les recommandations chez l’adulte

& Évoquer le diagnostic de SBC au cours de toute maladie aiguë ou chronique du
foie (A).
& Pour établir le diagnostic, faire une échographie-doppler hépatique par un
opérateur averti et entraîné. Compléter l’évaluation par TDM et/ou IRM injectées
(A). Ne pas faire de biopsie hépatique pour établir le diagnostic si le SBC est confirmé
par les examens d’imagerie (C).
& Débuter sans délai une anticoagulation curative, sauf contre-indication majeure
(A). Surveiller le traitement anticoagulant avec l’aide des spécialistes de l’hémostase.
& Contacter un centre de compétence du réseau des maladies vasculaires du foie
pour définir les modalités de la prise en charge (B).
& Appliquer les recommandations de la cirrhose à la prise en charge des
complications de l’hypertension portale (C).
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& Dépister le CHC avec une échographie et une alpha-fœtoprotéine sérique tous les
6 mois. Caractériser les nodules par une IRM. Discuter la prise en charge en réunion
de concertation pluridisciplinaire (RCP) de tumeurs hépatiques dans un centre de
compétence (B).
& Informer les patients de l’existence des associations de patients dès l’annonce du
diagnostic.
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Thrombose porte récente

non cirrhotique

Introduction

La thrombose récente de la veine porte correspond à la survenue récente d’un thrombus
dans la veine porte et/ou dans les branches portales droite ou gauche. Le thrombus peut
s’étendre aux veines mésentériques ou à la veine splénique. L’occlusion peut être totale
ou partielle, et survenir chez des patients ayant déjà une obstruction ancienne d’une
partie du système veineux portal.
L’incidence de thrombose de la veine porte récente ou chronique chez l’adulte est évaluée
à 0,7/100 000 habitants/an et la prévalence à 3/100 000 habitants en Europe [1, 2]. Chez
l’enfant la thrombose porte est plus rare, le diagnostic est le plus souvent fait au stade
chronique de cavernome porte (cf. le chapitre « Cavernome porte ou thrombose porte
chronique »).
Ce chapitre traite de la thrombose récente de la veine porte survenant en l’absence de
cirrhose et/ou de malignité.

Diagnostic et évaluation initiale

Causes de la thrombose récente de la veine porte
La recherche d’une cause est indispensable pour une prise en charge optimale du patient.
La thrombose récente de la veine porte est souvent causée par une combinaison de
facteurs de risque locaux et généraux. Une affection prothrombotique générale et un
facteur local est mis en évidence chez environ 60 % et 30 % des patients respectivement.
Plusieurs facteurs peuvent être mis en évidence chez un même patient mais dans un tiers
des cas, aucune cause n’est identifiée [3, 4]. La recherche d’une thrombophilie doit être la
règle et fait appel aux mêmes tests qu’en cas de thrombose ancienne découverte au stade
de cavernome (voir ce chapitre). Idéalement, le bilan de thrombophilie doit être effectué
avant le début des anticoagulants sans toutefois retarder la mise en place de ce
traitement. La recherche d’une cause locale se fait par la relecture attentive du scanner
initial qui a permis le diagnostic (recherche de signe d’appendicite, ou d’une pathologie
intestinale, gastrique, biliaire ou pancréatique) et par la réalisation d’une coloscopie à
distance de la thrombose aiguë. En l’absence de cause identifiée, une ponction biopsie
hépatique a permis d’identifier une maladie porto-sinusoïdale chez 20 % des patients
ayant eu une biopsie hépatique dans ce contexte, en particulier lorsque les tests
hépatiques étaient modifiés ou en cas de dysmorphie hépatique initiale.
Il existe peu de données dans la littérature traitant de la thrombose récente de la veine
porte chez l’enfant. Il s’agit essentiellement de cas isolés [5-7]. En période néonatale, la
survenue d’une thrombose récente de la veine porte est favorisée par une omphalite, un
cathéterisme veineux ombilical, un sepsis intra-abdominal, une deshydratation et
exceptionnellement par une malformation vasculaire à type d’abouchement anormal de
la veine ombilicale ou d’un retour veineux pulmonaire anormal. Chez le grand enfant, les
principales causes sont la pyléphlébite, la colectomie (dans un contexte de maladie
inflammatoire du tube digestif), la splénectomie, l’embolisation de la rate, la
drépanocytose et le traitement par l’asparaginase. Même si des cas de thrombophilie
associée à des thromboses récentes de la veine porte ont été rapportés aussi bien chez le
nouveau-né que chez le grand enfant, le rôle des facteurs de thrombophilie dans la
thrombose récente de la veine porte est probablement moins important chez l’enfant que
chez l’adulte [8].
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Manifestations cliniques
La plupart des patients atteints de thrombose récente de la veine portent présentent une
douleur abdominale aiguë. Toutefois l’intensité des symptômes est très variable d’un
patient à l’autre. De ce fait, le diagnostic peut être méconnu et établi seulement au stade
de cavernome portal. Cette présentation semble plus fréquente chez l’enfant. Les
anomalies des tests hépatiques sont habituellement modérées et transitoires. Un
syndrome de réponse inflammatoire systémique est souvent présent en cas de thrombose
récente de la veine porte mais une infection locale ou systémique est objectivée chez
seulement 20 % de ces cas. Une ascite transitoire, souvent de faible abondance et visible
en imagerie, est présente chez la moitié des patients [3]. En raison de la diffusion de
l’imagerie non-invasive, le diagnostic de thrombose récente de la veine porte est
maintenant établi dans la grande majorité des cas au stade aigu chez l’adulte [1].

Complications immédiates
L’infarctus mésentérique est la complication immédiate la plus sévère de la thrombose
veineuse porto-mésentérique récente. Le taux de mortalité est élevé, autour de 60 % en
l’absence de traitement anticoagulant. La résection étendue d’intestin grêle est parfois
nécessaire avec un risque de syndrome de grêle court. Chez l’adulte, l’initiation précoce
du traitement anticoagulant a été associée à une incidence très faible de l’infarctus
mésentérique [3]. Les données manquent chez l’enfant.
Le diagnostic de l’infarctus mésentérique veineux est difficile car les manifestations
cliniques, biologiques et radiologiques ne sont pas spécifiques. Des douleurs
abdominales sévères, persistantes malgré un traitement anticoagulant à dose curative ;
une défaillance d’un organe (choc, insuffisance rénale, acidose métabolique, taux élevé
de lactates artériels) ; une ascite importante ou des rectorragies doivent faire évoquer le
diagnostic d’infarctus mésentérique. Le diabète de type 2 a été identifié comme un
facteur de risque d’infarctus mésentérique [9]. Une étude récente montre que le risque de
nécrose intestinale augmente lorsque les facteurs suivants sont associés : anse intestinale
dilatée, taux de lactates > 2 mmol/L ou d’une défaillance d’organe [10].

Diagnostic
L’échographie-doppler est l’examen à réaliser de première intention dans le contexte de
douleurs abdominales. Il permet de détecter une absence de flux dans la veine porte, ou
un thrombus hyperéchogène dans la lumière de la veine porte mais ce dernier peut ne
pas être visible [9]. La qualité et l’interprétation de l’échographie-doppler dépendent de
l’expertise de l’opérateur, ce qui en constitue les limites. L’obstruction aiguë de la veine
porte ainsi que son extension doivent être confirmés en urgence par scanner et/ou
imagerie par résonance magnétique (IRM) avec injection de produit de contraste avec
acquisition d’images en phase portale [4]. Les images acquises lors de la phase artérielle
tardive ne sont pas optimales pour le diagnostic de thrombose récente de la veine porte.
En cas de flux ralenti dans la veine porte, un diagnostic de thrombose peut être porté de
façon abusive en raison d’un défaut de remplissage de la veine. L’échographie-doppler et
l’IRM ont une sensibilité plus faible que l’imagerie par scanner pour le diagnostic de
thrombose récente de la veine porte.
Le scanner, à la phase portale, montre l’absence de rehaussement des veines thrombosées
occupées par le thrombus. Seront évalués : l’extension du thrombus dans les veines du
territoire splanchnique (veines mésentériques, veine splénique), un éventuel facteur local
et des signes éventuels d’ischémie de l’intestin. Une occlusion distale de la veine
mésentérique supérieure, un épaississement homogène ou hétérogène de la paroi
intestinale, un hématome pariétal spontanément hyperdense, un rehaussement pariétal
diminué, une pneumatose pariétale, une dilatation des anses digestives, des anomalies du
mésentère (épaississement ou densification, aéromésentérie), une ascite abondante et la
présence d’air dans la veine porte sont des signes d’ischémie de l’intestin plus
fréquemment observés chez les patients nécessitant une résection intestinale [9].
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Le scanner a également une meilleure sensibilité que l’échographie-doppler ou l’IRM
pour rechercher une cause locale de thrombose récente de la veine porte (appendicite
aiguë, diverticulite aiguë, cancer du côlon. . .).
La détermination précise de la date de survenue du thrombus n’est pas facile. Un thrombus
récent peut être défini comme un thrombus se produisant dans le cadre d’une douleur
abdominale aiguë et/ou d’un syndrome de réponse inflammatoire systémique. Un caillot
spontanément hyperdense dans la lumière de la veine porte sur un scannernon injecté peut
suggérer que le thrombusdate demoins de 30 jours après l’apparitiondes symptômes,mais
ce signe radiologique est rare même en cas de caillot très récent. L’absence de cavernome
portal est aussi utile. Même si un cavernome de petite taille peut être identifié dès 15 à 30
jours après le début des douleurs abdominales un cavernome volumineux associé à des
varices œsophagiennes de grande taille signe une thrombose portale ancienne [11].
Toutefois, le cavernome portal est absent en cas d’obstruction unilatérale d’une branche
portale et la thrombose aiguë peut se superposer à un cavernome ancien.

Prise en charge thérapeutique

Objectifs du traitement
L’objectif initial du traitement de la thrombose récente de la veine porte est de limiter
l’extension de la thrombose et d’obtenir une recanalisation des vaisseaux thrombosés
pour prévenir l’ischémie veineuse mésentérique à court terme et à plus long terme,
prévenir l’apparition d’une hypertension portale et de ses complications [4, 7]. Le
traitement de la cause et le traitement anticoagulant doivent être instaurés le plus
rapidement possible.

Prise en charge thérapeutique

* Anticoagulation

La recanalisation spontanée est un événement rare chez l’adulte et le grand enfant [8].
Aussi, une anticoagulation à dose curative est recommandée chez les malades avec
thrombose récente de la veine porte. Un traitement par héparine de bas poids
moléculaire est proposé à dose curative avec une surveillance de l’activité anti-Xa chez les
patients à risque (obésité, insuffisance rénale, grossesse). Une initiation plus précoce
d’un traitement anticoagulant semble être associée à un taux de recanalisation plus élevé.
Une recanalisation complète est observée dans près de 50 % des cas quand le traitement
anticoagulant a été débuté moins de 24 h après le diagnostic radiologique [12, 13]. En
effet, dans une étude prospective de 95 patients, l’initiation précoce d’une anti-
coagulation à dose curative permettait une recanalisation à un an de la veine porte chez
39 %, de la veine splénique chez 80 % et de la veine mésentérique supérieure chez 73 %
des patients [3]. Il a également été montré que l’obstruction de la veine splénique et la
présence d’ascite au moment du diagnostic sont des facteurs associés à l’absence de
recanalisation de la veine porte chez ces malades [3, 13]. Après une à deux semaines de
traitement, un relais par anticoagulants oraux (anti-vitamines K) avec une cible d’INR
(International Normalized Ratio) compris entre 2 et 3 peut être fait. La durée
recommandée de traitement est de 6 mois [12]. Le traitement sera poursuivi au long
cours s’il existe un état prothrombotique sous-jacent avec un risque élevé de récidive de
thrombose. Des manifestations initiales d’ischémie mésentérique ou la persistance d’une
thrombose veineuse mésentérique constituent des arguments pour le maintien du
traitement anticoagulant au long cours. Actuellement il n’existe pas de données
concernant l’utilisation chez ces malades des nouveaux anticoagulants oraux. Un
programme hospitalier de recherche clinique (PHRC) est en cours afin d’évaluer
l’efficacité préventive du Xarelto

1

en termes de récidive de thrombose veineuse profonde
chez des patients avec un antécédent de thrombose porte aiguë ou ayant une thrombose
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portale chronique mais sans facteur de risque élevé de récidive de thrombose. Une étude
italienne suggère que l’incidence de la thrombopénie induite à l’héparine (TIH) est plus
élevée chez les patients avec une thrombose de localisation portale comparativement aux
thromboses d’autres localisations [14]. Cette incidence de TIH semble plus faible chez les
patients traités par héparine de bas poids moléculaire [14].
Chez l’enfant, le traitement anticoagulant est extrapolé des recommandations établies
chez l’adulte bien que cette approche ne soit pas optimale compte tenu des spécificités
diagnostiques, physiopathologiques et thérapeutiques propres à l’enfant, en particulier
chez le nouveau-né. Ces spécificités tiennent à un équilibre coagulolytique précaire
propre à la période néonatale. L’utilisation des anticoagulants oraux (anti-vitamines K)
est évitée avant l’âge de deux mois. La préférence est accordée à l’héparine de bas poids
moléculaire qui est associée à un moindre risque hémorragique et de thrombopénie
secondaire [15]. Certaines études chez le nouveau-né ont observé 70 % de recanalisation
spontanée lorsque le thrombus est partiellement occlusif et 30 % lorsque le thrombus est
complètement occlusif [16]. Le rôle du traitement anticoagulant reste assez controversé
chez le nouveau-né et sa prescription relève d’une expertise médico-radiologique.

* Radiologie interventionnelle et exploration chirurgicale

La thrombolyse pourrait être discutée chez les malades dont les symptômes persistent
malgré l’instauration précoce des anticoagulants, ou en cas de thrombose porto
mésentérique étendue avec ascite radiologique ayant peu de perspectives de
reperméabilisation, ou malades non opérables et présentant des signes avant-coureurs
d’un infarctus mésentérique. Cependant aucune recommandation ne peut être formulée
car l’ensemble de la littérature ayant évalué cette technique représente moins d’une
centaine de malades. Dans une étude rétrospective de 20 malades avec une thrombose
récente porto-mésentérique, la réponse au traitement thrombolytique était bonne, quelle
que soit la voie d’abord mais au prix d’un taux élevé de complications, en particulier des
hémorragies sévères. Le plus souvent, il s’agissait d’accidents hémorragiques nécessitant
une transfusion sanguine [17]. La voie transjugulaire pourrait être privilégiée pour
aborder la veine porte du fait d’une possible diminution des risques de complications de
la thrombolyse. Les données sont trop limitées pour évaluer cette approche [18].
Dans le contexte particulier des thromboses portales aiguës et mésentériques supérieures
post-opératoires, l’angioplastie par ballon (avec ou sans insertion de stent) sans
thrombolyse a récemment été rapportée pour avoir un faible taux de complication et une
bonne efficacité pour la recanalisation [19]. Enfin, une exploration chirurgicale urgente
doit être réservée aux malades présentant des signes de péritonite, d’infarctus intestinal
ou de perforation, ou lorsque les facteurs suivants sont associés : anse intestinale dilatée,
taux de lactates > 2 mmol/L, ou une défaillance d’organe.

* Antibiothérapie

En cas de pyléphlébite septique (thrombose septique de la veine porte se constituant au
contact d’un foyer infectieux et se présentant cliniquement par un syndrome infectieux
sévère, et en particulier des frissons), un traitement antibiotique initialement à large
spectre même en l’absence de bactériémie positive doit être instauré. En cas d’abcès
hépatique qui peut assez souvent accompagner une pyléphlébite septique, il est proposé
de maintenir l’antibiothérapie pendant six semaines [20].

* Pronostic

Chez les patients sous anticoagulants, la recanalisation de la veine porte peut survenir
jusqu’à 6 mois après la thrombose aiguë [3]. Cependant, dans la majorité des cas les
vaisseaux non reperméabilisés à 3 mois resteront thrombosés par la suite. En cas de non-
recanalisation, des signes d’hypertension portale (varices œsophagiennes, hypersplé-
nisme) ou des complications tardives plus rares peuvent survenir comme une biliopathie
portale secondaire à une compression par le cavernome porte [11], un syndrome hépato-
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pulmonaire, une hypertension porto-pulmonaire, une entéropathie exsudative. La survie
à 5 ans de ces malades est généralement bonne, supérieure à 70 %. Les données de survie
manquent chez l’enfant mais le pronostic à court terme semble plus favorable que chez
l’adulte. &

Recommandations

& Évoquer le diagnostic de thrombose de la veine porte (TVP) chez tout patient
présentant des douleurs abdominales (B1).
& Dépister une thrombose de la veine porte chez les nouveau-nés à risque : sepsis
sur cathétérisme de la veine ombilicale, omphalite et en cas de diagnostic anténatal
de malformation vasculaire hépatique.
& Faire une échographie-doppler en première intention pour le diagnostic de
thrombose récente de la veine porte. Confirmer le diagnostic de TVP récente par un
scanner en urgence, évaluer l’étendue de la TVP et rechercher une cause locale et des
signes d’infarctus intestinal (A1).
& Éliminer une cirrhose, un envahissement tumoral.
& Chercher une maladie vasculaire porto-sinusoïdale (C1).
& Chercher les facteurs de risque de thrombose splanchnique (cf. chapitre Facteurs
de risque des maladies vasculaires du foie chez l’adulte et l’enfant).
& Suspecter un infarctus intestinal, en cas d’aggravation de l’état clinique, de
douleurs abdominales sévères et persistantes, de rectorragies, d’ascite modérée à
sévère ou de dysfonctionnement d’organe multiple et lorsque les facteurs suivants
sont associés : anse intestinale dilatée, taux de lactates > 2 mmol/L, ou une
défaillance d’organe (B1).
& Faire une laparotomie exploratrice pour résection éventuelle d’intestin nécrosé en
cas d’infarctus mésentérique (B1).
& Initier un traitement anticoagulant dès confirmation du diagnostic de thrombose
portale récente (A1). Les héparines de bas poids moléculaires doivent être préférées.
& Chez l’adulte, poursuivre le traitement anticoagulant 6 mois (A1).
& Chez l’enfant, la durée du traitement ne fait pas l’objet d’un consensus. Chez le
nouveau-né, il est habituel de prescrire un traitement de 6 semaines à 3mois selon les
données de la surveillance échographique.
& L’anticoagulation au long cours est recommandée en cas d’antécédent d’infarctus
intestinal, d’antécédents personnels ou familial au premier degré de maladie
thromboembolique, d’état pro-thrombotique fort ou de thrombose récidivante (B1).
Pour les autres situations, le dossier doit être discuté de façon multidisciplinaire avec
un centre expert et en particulier chez l’enfant.
& Proposer un suivi dans une clinique des anticoagulants ou avec une équipe
d’hémostase, lorsque c’est possible. Rechercher, et prendre en charge les autres
facteurs de risque cardiovasculaires associés.
& L’inclusion dans un essai thérapeutique multicentrique doit être envisagée (B1).
& Informer les patients de l’existence des associations de patients dès l’annonce du
diagnostic.
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Cavernome porte ou thrombose porte

chronique

Introduction

Après une thrombose aiguë de la veine porte (obstruction de la veine porte par un caillot)
et en l’absence de recanalisation, un réseau de veines collatérales porto-porte, appelé
« cavernome », se développe. Le cavernome est considéré comme la séquelle de la
thrombose. Le terme cavernome est synonyme de thrombose chronique de la veine
porte. Chez l’enfant, il existe des formes dans un contexte malformatif, après cathéter
veineux ombilical ou omphalite. Environ 50 % restent idiopathiques [1].

Diagnostic et évaluation initiale

Manifestations

* Chez l’adulte

Le diagnostic est fait au cours du suivi d’une thrombose porte aiguë ou, dans 30 % des
cas, de manière fortuite par un examen d’imagerie effectué pour une autre raison [2].
Les manifestations liées à l’hypertension portale (HTP) sont les plus fréquentes. Les
varices œsophagiennes (VO) sont présentes chez un patient sur deux [2]. Les autres
signes comprennent des varices rectales, une splénomégalie. La fonction hépatique reste
préservée ce qui contraste avec des manifestations évidentes d’hypertension portale. Une
bicytopénie est fréquente liée à l’hypersplénisme.
La cholangiopathie portale est caractérisée par des anomalies des voies biliaires intra- et
extrahépatiques, en l’absence d’autre cause de cholangiopathie. Elle correspond à la
compression extrinsèque des voies biliaires intra- ou extrahépatiques par les veines du
cavernome et/ou une ischémie des voies biliaires par thrombose de veinules dédiées à
l’arbre biliaire [3]. Des anomalies des voies biliaires sont présentes chez 77 % à 100 %
des malades avec un cavernome [4, 5]. Le plus souvent, la cholangiopathie portale est
asymptomatique ou se manifeste par des anomalies isolées des enzymes hépatiques. Les
manifestations biliaires sévères (colique hépatique, cholécystite, ictère obstructif,
angiocholite, pancréatite) sont rares, survenant dans seulement 5 à 30 % des cas [4, 5].

* Chez l’enfant

Les modes de révélation principaux sont la thrombopénie, la splénomégalie, les
hémorragies inaugurales.

Les complications
Les complications les plus fréquentes sont l’hémorragie digestive liée à l’HTP, la récidive
d’une thrombose (préférentiellement dans le territoire splanchnique) et les complica-
tions biliaires.
Comme dans la cirrhose, le risque d’hémorragie est surtout présent en cas de VO de
moyenne ou grande taille [6].
La récidive de thrombose est souvent asymptomatique, donc sous-estimée et de
conséquence mal évaluée. Ceci n’est pas observé chez l’enfant.
L’ascite, l’encéphalopathie hépatique, les infections bactériennes sont rares et le plus
souvent transitoires. Elles surviennent préférentiellement au décours d’une hémorragie
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digestive [7]. La fréquence de l’encéphalopathie hépatique minime serait néanmoins de
35 % [8], non évaluée chez l’enfant.
Des nodules hépatiques de type « HNF-like » sont fréquemment retrouvés à l’IRM chez
l’adulte. En revanche, le risque de carcinome hépatocellulaire ne semble pas augmenter
chez les malades atteints de cavernome [6].
Les complications cardiovasculaires à type de shunts intra-pulmonaires et d’hyperten-
sion artérielle pulmonaire ont été rapportées [1].

Diagnostic
L’échographie-doppler hépatique, la tomodensitométrie et l’imagerie par résonance
magnétique (IRM) avec injection de produit contraste vasculaire permettent de poser le
diagnostic. Le diagnostic repose sur l’absence de flux dans la veine porte et la visualisation
d’un réseau veineux collatéral correspondant au cavernome. Une dysmorphie hépatique
qui associe une hypertrophie des segments I et IV et une atrophie du secteur latéral gauche
est un signe indirect [9]. La découverte d’un cavernome en échographie-doppler doit faire
réaliser un examen en coupes. En effet, la tomodensitométrie et l’IRM avec injection de
produit de contraste vasculaire permettent d’apprécier l’extension de la thrombose et les
signes d’HTP.
La cholangio-IRM est l’examen de référence pour le diagnostic de cholangiopathie d’HTP
[3].
Une biopsie hépatique ne doit être envisagée que si une maladie hépatique chronique est
suspectée (en particulier une cirrhose ou une veinopathie portale oblitérante) Une
élasticité hépatique inférieure à 10 kPa permet d’exclure une cirrhose chez l’adulte [10].

Prise en charge thérapeutique

Prévention de l’extension et de la récidive de TVP
Les recommandations sur l’intérêt du traitement anticoagulant au long cours chez les
malades atteints de thrombose de la veine porte (TVP) chronique reposent sur des séries
rétrospectives chez l’adulte [11-14]. Les anticoagulants ont été associés à une diminution
du risque d’extension ou de récidive de thrombose dans trois études [12-14], et à une
amélioration de la survie dans une [15]. Les facteurs associés à la récidive de la
thrombose était la présence d’un état pro-thrombotique [5, 13, 14]. Enfin, chez les
malades avec un antécédent d’infarctus intestinal, le traitement anticoagulant au long
cours était associé à une diminution du risque de récidive de thrombose [13]. Chez
l’enfant, aucun traitement anticoagulant au long cours n’est institué.
Le traitement anticoagulant n’était associé à un risque augmenté d’hémorragie digestive
par rupture de varices que dans une étude [14]. Les anticoagulants n’étaient jamais
associés à la sévérité des hémorragies digestives.
Les anticoagulants les plus fréquemment utilisés sont les héparines (héparines non
fractionnées(HNF)ouhéparinesdebaspoidsmoléculaires (HBPM))et lesanti-vitaminesK
(AVK). Chez les malades atteints de TVP associée à un syndrome myélo-prolifératif
(SMP) qui avaient reçu de l’HNF, la fréquence de la thrombopénie induite par l’héparine
était accrue, allant jusqu’à 20 % [16]. L’utilisation des anticoagulants oraux directs (rivaro-
xaban, apixaban et dabigatran) a été très peu évaluée : une série descriptive rétrospective
de moins de 30 malades atteints de TVP non cirrhotique ne rapporte pas de surrisque
hémorragique [17], mais ces résultats doivent être confirmés dans une étude contrôlée.

Prise en charge des complications de l’hypertension
portale

* Chez l’adulte

Dans une étude récente ayant inclus 178 malades avec TVP, l’histoire naturelle des
varices œsophagiennes semblait similaire à celle observée chez les malades atteints de
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cirrhose [2].Chez lesmalades sansVO initialement, le risque d’endévelopper était de 2 %à
1 an, et 22 % à 5 ans. Chez les malades avec de petites VO initialement, le risque de
développer des VO moyennes ou grosses était de 13 % à 1 an et 54 % à 5 ans. Chez les
patients avec des VOmoyennes ou grosses, et qui recevaient une prophylaxie, le risque de
saignement était de 9 % à 1 an, et 32 % à 5 ans. Les bêta-bloquants non cardiosélectifs
étaient associés à une diminution du risque hémorragique dans une étude [12] et à une
amélioration de la survie dans une autre [15]. La fréquence des hémorragies était similaire
chez lesmalades traités par bêta-bloquants ou par ligatures (32 % et 25 % respectivement)
[2].Dans une étude randomisée, l’efficacité des bêta-bloquants et de la ligature desVOétait
similaire pour prévenir la récidive hémorragique, chez des malades ne recevant pas
d’anticoagulants [18]. Enfin, une étude évaluant 471 séances de ligature endoscopique,
rapporte que la ligature de varicesœsophagiennes (LVO) peut être effectuée sans surrisque
hémorragique chez les patients traités par anticoagulant au cours du cavernome [19].
La pose d’un TIPS (Transjugular Intrahepatic Portosystemic Shunt) chez les malades
avec cavernome est possible sous certaines conditions mais la place du TIPS reste à
préciser [20]. La recanalisation portale par voie radiologique associée ou non à un TIPS
peut être discutée lorsque le traitement médical et endoscopique ne permet pas de traiter
les complications symptomatiques de l’HTP [21].

* Chez l’enfant

Chez l’enfant aucune étude n’encourage l’utilisation des bêta-bloquants dans la
prévention de l’hémorragie digestive [1]. En revanche, l’efficacité de la prophylaxie
primaire endoscopique a été montrée [22].

Prise en charge de la cholangiopathie portale
Les recommandations sur le traitement de la cholangiopathie portale reposent sur des
avis d’experts. Chez l’adulte, un traitement spécifique ne devrait être envisagé qu’en cas
d’ictère, prurit, ou d’angiocholite [3]. Un traitement endoscopique est envisageable en
cas de calculs de la voie biliaire principale ou de sténose biliaire. Le risque de saignement,
lié à la présence de varices endobiliaires, doit être pris en compte. L’administration
d’acide ursodéoxycholique après traitement endoscopique était associée à une absence
de récidive des symptômes dans 50 % des cas [4, 5, 23]. Aucune n’étude n’a comparé le
traitement par acide ursodéoxicholique au traitement endoscopique. Un shunt
chirurgical porto-systémique de décompression peut également être envisagé [24]. Le
pronostic des malades avec une cholangiopathie portale est excellent après traitement
endoscopique et/ou décompression portale [3]. Les anastomoses bilio-digestives ne sont
pas recommandées en première intention, en raison du risque de complications sévères
dans 30 % des cas (angiocholite et hémorragie peropératoire) et de récidive des
symptômes dans 70 % des cas [25].
Chez l’enfant, la cholangiopathie portale survient dans environ 6 % des cas. Certains
enfants restent asymptomatiques mais développent des anomalies radiologiques et/ou
de la biologie hépatique. L’évolution vers la fibrose hépatique est quasi systématique et
des cas de cirrhose biliaire secondaire sont décrits (1 cas sur 8 dans la série de Bicêtre). La
survenue d’une cholangiopathie portale doit donc faire discuter un traitement
chirurgical de l’HTP en raison du risque de cirrhose biliaire secondaire [26]

Traitement chirurgical
Les recommandations concernant les indications du traitement chirurgical reposent sur
des avis d’experts.

* Chez l’adulte

Le shunt porto-cave reste une possibilité dans les rares cas de complications réfractaires de
l’hypertension portale ou chez les patients présentant une cholangiopathie portale sévère.
L’expérience de l’anastomose méso-Rex chez l’adulte est limitée à quelques cas cliniques.
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* Chez l’enfant

La reperfusion portale par anastomoseméso-Rex, quand elle est envisageable, est indiquée
chez l’enfant dans la prophylaxie primaire et secondairede l’hémorragie digestive, en cas de
cholangiopathie portale ou de complication cardio-pulmonaire [27]. La reperfusion
portale peut être envisagée avec un bon taux de succès (93 %) quand le recessus de Rex est
perméable et en l’absence d’extension de la thrombose au réseau splénique etmésentérique
[28]. Elle est le traitement physiologique de référence. La reperfusion portale est contre-
indiquée en cas de non perméabilité du réseau porte gauche et en cas de suspicion de
veinopathie portale oblitérante associée au cavernome En l’absence de visualisation du
système porte intrahépatique sur l’imagerie standard, la réalisation d’une phlébographie
sus-hépatique bloquée est recommandée pour mettre en évidence des branches portes
intrahépatiques hypoplasiques permettant la reperfusion portale [28].
La dérivation porto-systémique est indiquée en cas de persistance de complications
hémorragiques malgré le traitement endoscopique, ou en cas de cholangiopathie
symptomatique [29]. La dérivation n’est pas indiquée en cas de complications cardio-
pulmonaires ou d’encéphalopathie hépatique. Dans ce dernier cas, la transplantation
hépatique peut être envisagée [29]. Il existe plusieurs types de dérivations porto-
systémiques chirurgicales, totales ou plus ou moins partielles [29]. Selon les études, on
retrouve entre 53 % et 100 % de succès de ce type de chirurgie avec le risque de
développer des complications cardio-pulmonaires, une encéphalopathie hépatique ou
des nodules hépatiques [30, 31]. &

Recommandations
& Évoquer le diagnostic de cavernome chez un patient présentant des signes
d’hypertension portale ou des symptômes biliaires (A1).
& Faire le diagnostic par la réalisation d’au moins une imagerie en coupe injectée 4
temps (A1).
& Faire une biopsie hépatique en cas de suspicion de maladie hépatique associée ou
avant reperfusion portale chez l’enfant (B1).
& Traiter par anticoagulation au long cours en cas d’antécédent d’infarctus
intestinal, d’antécédents personnels ou familial au premier degré de maladie
thromboembolique, d’état pro-thrombotique fort (B1). Dans les autres cas, les
données disponibles ne permettent pas de faire de recommandations pour ou contre
le traitement anticoagulant : la discussion du dossier peut être soumise à un centre
de compétence pour concertation multidisciplinaire (C).
& La cholangio-IRM est l’examen de référence pour le diagnostic de cholangiopa-
thie portale (B1).
& Effectuer une endoscopie de dépistage des varices œsogastriques chez tous les
patients atteints de cavernome (B1). Ne pas faire de relai systématique chez les
patients sous anticoagulants, pour le traitement endoscopique. Il n’y a pas de sur-
risque hémorragique de la LVO sous AVK, lorsque l’INR (International Normalized
Ratio) est dans les valeurs cibles.
& Chez l’adulte, appliquer les recommandations de la cirrhose à la prise en charge
des complications de l’hypertension portale.
& Chez l’enfant, les bêta-bloquants ne sont pas recommandés (C2). Le traitement
endoscopique est recommandé en prophylaxie secondaire et a montré son efficacité
en prophylaxie primaire (B2).
& La reperfusion portale, quand elle est possible, est indiquée en cas de
manifestations d’hypertension portale (B1).
& Le traitement endoscopique ou chirurgical de la cholangiopathie portale ne doit
être envisagé qu’en cas d’obstruction biliaire symptomatique (B1).
& Informer les patients de l’existence des associations de patients dès l’annonce du
diagnostic.
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Thrombose de la veine porte

au cours de la cirrhose

Introduction

La thrombose de la veine porte (TVP) correspond à la présence d’un thrombus,
dans la lumière de la veine porte et/ou dans celle des branches portales droite et/ou
gauche. L’obstruction du flux sanguin portal qui en résulte peut être partielle ou
complète. Le thrombus peut s’étendre aux autres vaisseaux splanchniques, les veines
mésentériques inférieure et supérieure et la veine splénique [1]. On distingue
classiquement les TVP associées à une cirrhose, les TVP associées à une
« thrombophilie » et les envahissements tumoraux de la veine porte, souvent appelés
à tort « TVP tumorales » [1].

Facteurs de risque de survenue d’une TVP chez les
patients cirrhotiques

Selon la théorie de Virchow, la survenue d’une thrombose vasculaire implique la
présence d’un ou plusieurs élément(s) de la triade suivante : hypercoagulabilité, stase
veineuse, lésions endothéliales. Ces trois éléments peuvent être impactés chez le patient
cirrhotique.

État d’hypercoagulabilité
L’allongement du temps de Quick (TQ) (ou la baisse du taux de prothrombine, TP)) a
longtemps conduit à considérer le patient cirrhotique comme à risque hémorragique et
« naturellement anticoagulé » [2]. Ces dernières années, des études cliniques et
biologiques ont remis en cause ce dogme. Les travaux récents ont démontré que dans
certaines conditions expérimentales, il existait même un état d’hypercoagulabilité
plasmatique chez le patient cirrhotique [2, 3]. Les principaux mécanismes incriminés
sont une diminution acquise de la protéine C, un inhibiteur naturel de la coagulation,
associé à une élévation du taux de FVIII. Le lien entre cet état d’hypercoagulabilité et le
risque de survenue d’une thrombose a été peu étudié. Une étude cas-témoin a montré
que l’augmentation du risque de thrombose veineuse profonde et d’embolie pulmonaire
était modeste de l’ordre de 1,7 (1,54-1,95) par rapport à un groupe contrôle sans cirrhose
[5]. Une étude rétrospective a par contre montré que la résistance à la thrombomoduline
augmentait de façon indépendante (HR = 8,4) le risque de survenue d’une TVP [6]. Une
étude prospective est évidemment nécessaire pour conforter ces résultats.
La prévalence des facteurs biologiques de risque de thrombose (innés ou acquis) chez les
patients cirrhotiques avec TVP est très variable d’une étude à l’autre [7, 8]. Elle ne semble
toutefois pas plus importante que celle observée dans la population générale. La
recherche systématique d’anomalies prothrombotiques ne peut pas être recommandée
chez les patients cirrhotiques ayant une TVP.

Stase veineuse
Il semblerait que le principal mécanisme favorisant la constitution d’une TVP soit les
modifications du flux portal : ralentissement du flux, existence d’un flux en va-et-vient
ou son inversion. Les variations du flux portal sont la conséquence des modifications
architecturales et de tonus vasculaire associées à la cirrhose [9-14]. Toutefois, le flux est
difficile à mesurer en routine, la reproductibilité de la mesure entre les différents
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appareils ainsi qu’entre opérateurs est faible et doit être améliorée avant de devenir la
référence. Enfin, il a été montré que les bêta-bloquants utilisés au cours de l’hypertension
portale pourraient provoquer un ralentissement du flux portal et augmenter le risque de
TVP [15].

Lésions endothéliales
Il a été suggéré que des lésions endothéliales pré-existantes pourraient favoriser la
survenue d’une TVP en favorisant localement l’activation de la coagulation. Les
traitements des varicesœsophagiennes par sclérothérapie [16], par cyanoacrylate [17] ou
du carcinome hépato-cellulaire par injection percutanée d’éthanol [18] ou par
radiofréquence [19] pourraient favoriser la survenue d’une TVP.

Épidémiologie, histoire naturelle et classification

La prévalence de la TVP au cours de la cirrhose est très variable dans la littérature. Les
séries prospectives les plus récentes suggèrent que la TVP augmente avec la durée
d’évolution de la cirrhose et que son incidence à 5 ans est de l’ordre de 10 à 20 % lorsque
la TVP est recherchée de façon systématique par une échographie-doppler [2-4]. Les
facteurs de risque associent une maladie sévère (cirrhose Child B ou C), un âge avancé et
des antécédents d’hémorragie digestive par rupture de varices œso-gastriques [20].
La TVP chez les patients atteints de cirrhose est un événement le plus souvent
asymptomatique. Dans plus de deux tiers des cas, la veine porte se reperméabilise
spontanément, d’autant plus fréquemment que la thrombose est partielle [21]. À
l’inverse, l’extension de la thrombose aux autres vaisseaux splanchniques survient, selon
les séries, dans 6 à 48 % des cas. Alors que la TVP a longtemps été considérée comme un
élément péjoratif au cours de l’histoire naturelle de la cirrhose, les études les plus récentes
suggèrent que la TVP n’augmente pas le risque de décompensation et n’a pas d’influence
sur la survie [2, 5, 6].
La classification de la TVP la plus utilisée est la classification anatomique de Yerdel. [22]
Plus récemment, Sarin et al. ont proposé une nouvelle classification [1], qui prend en
compte non seulement la localisation et l’extension du thrombus, mais également
l’ancienneté de la thrombose, son mode de présentation et la maladie hépatique sous-
jacente. L’objectif de cette classification (tableau 1) est d’harmoniser la prise en charge et
de pouvoir comparer les études à venir entre elles.

Tableau 1. Classification anatomo-fonctionnelle de la TVP au cours de la
cirrhose, de Sarin et al. [1].

Localisation de la TVP – (Type 1, 2a, 2b, 3).

– Type 1 : Au niveau du tronc uniquement
– Type 2 : Au niveau de(s) branche(s) uniquement :

2a : une branche
2b : les deux branches

– Type 3 : Au niveau du tronc et des branches

Degré d’occlusion du système veineux portal (O, NO)

– O : Occlusive : aucun flux visible dans la lumière de la veine porte à l’imagerie Doppler
– NO : Non occlusive : flux visible dans la lumière de la veine porte par imagerie Doppler

Ancienneté et presentation (R, C)

– R : Récente (détectée pour la première fois sur une veine porte au préalable
perméable (non thrombosé), présence d’un thrombus hyperdense à l’imagerie,
circulation collatérale absente ou limitée, VP dilatée au niveau de l’occlusion) :

- Asymptomatique (As)
- Symptomatique (S) : Caractéristiques de la TVP aiguës (avec ou sans ischémie

intestinale aiguë)
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Tableau 1. (Suite )

– Ch : Chronique (pas de thrombus hyperdense, préalablement diagnostiquée lors du
suivi d’une TVP, cavernome portal et manifestations cliniques de l’hypertension portale
(HTP)) :

- Asymptomatique
- Symptomatique : caractéristiques de l’hypertension portale (avec ou sans HTP)

Extension du thrombus (S, M, SM)

– Veine splénique (S),
– Veine mésentérique (M)
– ou les deux (SM)

Type et présence de maladie hépatique sous-jacente

– Cirrhotique
– Maladie hépatique non cirrhotique,
– Après une transplantation hépatique
– Carcinome hépatocellulaire (CHC)
– Tumeurs malignes locales
– Et affections associées

Diagnostic

La TVP au cours de la cirrhose est le plus souvent découverte de façon fortuite. Les signes
cliniques qui peuvent conduire au diagnostic sont non spécifiques et incluent une fièvre,
des douleurs abdominales, des nausées et/ou des vomissements, une diarrhée parfois
sanglante pouvant alors correspondre à une ischémie veineuse mésentérique associée. La
TVP peut également être révélée à l’occasion d’une rupture de varices gastriques ou
œsophagiennes [8]. Il n’existe aucune corrélation entre la présence de symptômes et
l’extension de la thrombose [9]. Aucun examen biologique n’oriente vers le diagnostic de
TVP. L’examen de première intention réalisé devant toute suspicion de TVP est
l’échographie-doppler. Sa sensibilité est très bonne en cas de TVP complète mais
beaucoup plus faible (50 %) lorsque la thrombose est partielle ou lorsqu’il s’agit d’une
thrombose n’atteignant que la veine splénique ou la veine mésentérique supérieure [23,
24]. L’échographie-doppler doit obligatoirement être complétée par une tomo-
densitométrie (TDM) ou une IRM avec injection de produit de contraste (excellentes
sensibilité et spécificité pour le diagnostic de TVP) [25]. Ces examens permettent (1) de
préciser les arguments en faveur d’une cirrhose ainsi que de ses complications (foie à
contours bosselés, dysmorphie hépatique avec atrophie du segment IV, ascite, voies de
dérivations porto-systémiques), (2) de confirmer la nature fibrinocruorique du
thrombus et (3) de préciser l’extension du thrombus dans les différents vaisseaux
splanchniques ainsi que les conséquences ischémiques éventuelles que la thrombose
peut avoir sur le tube digestif. Le diagnostic différentiel entre thrombus fibrinocruorique
et obstruction portale tumorale est parfois difficile et nécessite une relecture spécialisée.
Les arguments pour une obstruction tumorale sont un élargissement vasculaire et une
prise de contraste endovasculaire à la phase artérielle. L’existence d’un nodule évocateur
de carcinome hépatocellulaire à proximité de la thrombose ainsi que l’élévation de
l’alpha-fœtoprotéine sérique sont en faveur d’une obstruction tumorale. Dans les cas
difficiles, l’échographie de contraste peut aider (prise de contraste intraluminale
évocatrice d’obstruction tumorale) et, en dernier recours, une biopsie peut être réalisée.
De même, lorsque le diagnostic de cirrhose n’est pas certain, il est important de colliger
les arguments pour ou contre une cirrhose en présence d’une thrombose porte. Dans une
étude espagnole, la mesure de l’élasticité hépatique était significativement plus basse au
cours de la thrombose porte sans cirrhose, (6,4 � 2,2 kPa), par rapport à un groupe
contrôle de patients avec cirrhose (40,9 � 20,5 kPa) [26]. Les signes orientant vers une
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souffrance digestive [23-25] sur le scanner sont, en association à une occlusion distale de
la veine mésentérique supérieure, des anomalies pariétales intestinales incluant un
épaississement pariétal étendu avec œdème sous-muqueux, une infiltration du
mésentère et un épanchement intra-abdominal [27].

Traitement

Les antagonistes de la vitamine K (AVK) ou une héparine de bas poids moléculaires
peuvent être utilisés. Il faut toutefois souligner que les indicateurs habituels d’efficacité
thérapeutique (INR (International Normalized Ratio) ou dosage de l’activité anti-Xa)
chez les patients sans maladie du foie sont difficilement interprétables chez les patients
avec une insuffisance hépatique.
L’efficacité des anticoagulants d’une part, et le risque hémorragique d’autre part, au
cours de la TVP du cirrhotique ont été évalués dans de nombreuses séries. Les résultats
d’une méta-analyse récente ont montré que le taux de recanalisation était de l’ordre de
70 % sous anticoagulants, comparé à 40 % sans traitement et que les anticoagulants
diminuaient le risque d’extension de la thrombose (10 % chez les patients traités, contre
33 % chez les malades non traités). De plus, les anticoagulants n’exposaient pas les
patients à un sur-risque hémorragique [28].
Le traitement anticoagulant est clairement indiqué chez les patients cirrhotiques avec
TVP et candidats à une transplantation hépatique, l’objectif étant de recanaliser tout ou
partie de la veine porte. En effet, l’existence d’une thrombose porte complique la
transplantation hépatique en rendant difficile l’anastomose de la veine porte du greffon
sur le territoire splanchnique du receveur. Les techniques alternatives sont plus
complexes, et augmentent la morbidité et la mortalité après transplantation. En cas
d’obstruction complète du système porte, la transplantation hépatique peut parfois être
contre-indiquée [30].
Chez les patients non candidats à une transplantation hépatique, il n’y a pas d’indication
d’anticoagulation en dehors de l’ischémie mésentérique [29]. Néanmoins, il a été
également suggéré que l’administration prolongée d’anticoagulants pourrait diminuer le
risque de décompensation et améliorer la survie chez des patients ayant une cirrhose
sans TVP [31].
Dans deux études récentes chez des patients cirrhotiques, les anticoagulants oraux directs
(rivaboxaban et apixaban) étaient aussi efficaces pour prévenir la récidive d’un accident
vasculaire cérébral que les AVK et les héparines de bas poids moléculaire (HBPM), sans
majorer le risque hémorragique, ni celui de défaillance hépatique [32, 33]. Comme en
population générale, le taux d’hémorragies graves était moins important sous
anticoagulants oraux directs (AOD) que sous anticoagulation standard. Chez les patients
porteurs d’une cirrhose peu sévère (Child-Pugh A), il y a suffisamment de littérature pour
recommander les AOD dans l’AC/FA (arythmie cardiaque par fibrillation auriculaire) et
les thromboses veineuses profondes (phlébite, embolie pulmonaire). Le niveau de preuve
est cependant insuffisant pour formuler des recommandations concernant les AOD chez
les patients avec une insuffisance hépatique (Child-Pugh B et C).
Le TIPS (Transjugular Intrahepatic Portosystemic Shunt) a longtemps été contre-indiqué
chez les patients cirrhotiques avec TVP. Toutefois, il a été montré récemment que le
TIPS, pouvait aider à recanaliser tout ou partie de la veine porte et rétablir un flux portal
satisfaisant. [34]. Une étude contrôlée randomisée a montré que dans une population
très sélectionnée de patients cirrhotiques avec TVP ayant fait une hémorragie digestive
par rupture de varices, le TIPS augmentait les chances de recanalisation de la veine porte
sans augmenter le risque d’encéphalopathie ni de décès, comparé au traitement de
référence : endoscopique + bêta-bloquants [35]. Ces résultats doivent toutefois être
confirmés dans de plus grandes populations. À l’heure actuelle, il n’y a pas d’indication
de TIPS pour une TVP isolée. Le TIPS peut être proposé chez les patients ayant une
ascite réfractaire ou une hémorragie digestive non contrôlée par les traitements habituels
[29], et en cas d’echec de reperméabilisation sous traitement anticoagulant ou en cas
d’accident hémorragique sous anticoagulant.
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Le TIPS est un traitement à réserver et à discuter en deuxième ligne après avis auprès
d’un centre de compétence/référence dans les maladies vasulaires du foie et avec
l’expertise du TIPS dans cette situation.

Conclusion

De nombreux progrès ont été faits au cours des dernières années concernant les
connaissances sur la TVP au cours de la cirrhose. À l’heure actuelle, peu d’études
prospectives ou de travaux multicentriques ont été réalisés. Ceux-ci pourraient
permettre, dans un avenir proche, d’améliorer nos connaissances sur le sujet, en
particulier de mieux identifier les patients à risque de développer une TVP, d’affiner les
indications de traitement anticoagulant ainsi que de déterminer la place des
anticoagulants oraux directs. &

Recommandations

& Faire une échographie-doppler en première intention pour dépister une
thrombose de la veine porte chez un patient atteint de cirrhose (C1).
& Faire un scanner 4 temps, pour confirmer le diagnostic, évaluer l’extension, et
éliminer un envahissement tumoral (A1).
& À chaque échographie semestrielle de dépistage du CHC, une thrombose de la
veine porte doit être recherchée par un examen doppler (A1).
& Traiter avec une prophylaxie adaptée l’HTP, en cas de thrombose porte (B2).
& L’intérêt du bilan de « thrombophilie » chez le patient cirrhotique porteur d’une
TVP n’est pas établi (C2).
& Traiter tout patient avec une ischémie mésentérique (A1) par anticoagulant
pendant au moins 6 mois.
& Traiter les patients cirrhotiques avec TVP en liste d’attente pour la greffe
hépatique par HBPM ou AVK jusqu’à la greffe hépatique (B2).
& Discuter un traitement anticoagulant chez les patients cirrhotiques avec TVP et
sans contre-indication définitive à la greffe (C2).
& Le niveau de preuve est trop faible pour recommander un anticoagulant par
rapport à un autre (C2).
& Envisager un TIPS en cas de complication de l’HTP chez un patient ayant une
cirrhose porteur d’une thrombose porte (B1).
& Informer les patients de l’existence des associations de patients dès l’annonce du
diagnostic.
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Maladie vasculaire porto-sinusoïdale

Introduction

Le terme maladie vasculaire porto-sinusoïdale (MVPS) regroupe diverses maladies
caractérisées par des anomalies des petits vaisseaux du foie précédemment nommées
d’un point de vue histologique « hyperplasie nodulaire régénérative », « veinopathie
portale oblitérante », « sclérose hépatoportale », « fibrose septale incomplète », « fibrose
portale non cirrhotique » ou d’un point de vue clinique « hypertension portale
idiopathique », « hypertension portale intrahépatique non cirrhotique ». En effet, il y a
un fort chevauchement entre toutes ces entités et à ce jour pas de conséquence pratique à
les discriminer (tableau 1) [1].

Tableau 1. Définitions des différentes entités maintenant regroupées
sous le terme de maladie vasculaire porto-sinusoïdale [1].

Entité Définition

Hypertension portale intra-
hépatique non cirrhotique

Augmentation de la pression porte due à des lésions
hépatiques autres qu’une cirrhose, avec des veines porte
et hépatiques perméables

Hypertension portale
non cirrhotique

Augmentation de la pression porte due à des lésions
hépatiques autres qu’une cirrhose due à des lésions intra
ou pré-hépatiques

Hypertension portale
idiopathique

Maladie de cause inconnue caractérisée par une spléno-
mégalie, une anémie et une hypertension portale, en
l’absence de cirrhose, de maladie hématologique, de
parasite, d’occlusion des veines hépatiques ou de la
veine porte, de granulome, ou de fibrose hépatique
congénitale

Fibrose portale
non cirrhotique

Hypertension portale idiopathique associée à des quanti-
tés variables de fibrose intrahépatique localisée essentiel-
lement autour des espaces portes

Hyperplasie nodulaire
régénérative

Transformation diffuse micronodulaire du parenchyme
hépatique sans fibrose entre les nodules

Veinopathie portale
oblitérante

Épaississement de l’intima avec rétrécissement de la
lumière des branches portes intrahépatiques de gros,
moyen ou petit calibre, en l’absence de cirrhose et de
thrombose porte extrahépatique

Sclérose hépatoportale Épaississement fibreux de la veine porte et de ses
branches chez des malades avec hypertension portale
non cirrhotique

Cirrhose septale incom-
plète

Cirrhose macronodulaire avec des septa fins et souvent
incomplets qui délimitent des nodules de grande taille
difficilement visibles

Il est en revanche utile de bien différencier la MVPS du syndrome d’obstruction
sinusoïdal (SOS) et de maladie veino-occlusive (MVO). Ces lésions sont primitivement
sinusoïdales s’étendant vers la veine centrolobulaire. Elles ont des causes différentes
(toxicité des dérivés des alcaloïdes de la pyrozilidine, conditionnement de greffe de
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moelle, oxaplatine) et une présentation clinique distincte avec notamment une plus
grande fréquence de l’insuffisance hépatique. Le syndrome d’obstruction sinusoïdal et la
maladie veino-occlusive ne seront pas abordés ici.
Le diagnostic de MVPS est défini selon le Réseau européen des maladies vasculaires du
foie VALDIG [2], par une des trois associations suivantes (tableau 2) :
a) absence de cirrhose prouvée sur une biopsie hépatique adéquate et au moins un signe
spécifique d’hypertension portale ;
b) absence de cirrhose prouvée sur une biopsie hépatique adéquate et au moins un signe
histologique spécifique de MVPS ;
c) absence de cirrhose prouvée sur une biopsie hépatique adéquate, et au moins un signe
non spécifique d’hypertension portale et au moins un signe histologique non spécifique
de MVPS.

Tableau 2. Critères à prendre en compte pour le diagnostic de MVPS.

Signes d’hypertension portale Signes histologiques spécifiques
de MVPS

Spécifiques – Varices gastriques, œsopha-
giennes ou ectopiques
– Hémorragie digestive par
hypertension portale
– Collatérales porto-systémi-
ques en imagerie

– Veinopathie portale oblité-
rante (épaississement de la paroi
veineuse portale, occlusion de la
lumière veineuse portale, dispari-
tion des veinules portes)
– Hyperplasie nodulaire régéné-
rative
– Fibrose/cirrhose septale
incomplète

Non spécifiques – Ascite
– Taux de plaquettes
< 150 000/mm3

– Taille de rate � 13 cm
dans le plus grand axe

– Anomalies des espaces portes
(multiplication, dilatation des
artérioles, vaisseaux périportaux,
vaisseaux aberrants)
– Architectural désorganisée :
distribution irrégulière des espa-
ces portes et des veines centro-
lobulaires
– Dilatation sinusoïdale non
zonale
– Fibrose périsinusoïdale légère

Diagnostic

Quand évoquer le diagnostic de MVPS ?
Les deux modes de découvertes principaux de la MVPS sont des anomalies inexpliquées
des tests hépatiques et une hypertension portale sans cirrhose. Dans les deux cas,
l’attention doit être attirée par l’absence de cause reconnue d’hépatopathie chronique,
telles qu’une consommation excessive de boissons alcoolisées, un syndrome
métabolique, une infection par le virus de l’hépatite B ou de l’hépatite C, une hépatite
auto-immune ou une obstruction des veines hépatiques.
Les altérations des tests hépatiques associées à la MVPS sont variées. Il s’agit chez les
deux tiers des malades d’une élévation des transaminases le plus souvent modéréé, chez
la moitié des malades d’une élévation des phosphatases alcalines, parfois supérieures à 2
fois la limite supérieure de la normale, et chez les trois quarts des malades d’une élévation
des g-GT [3, 4]. Dans deux études récentes ayant inclus plus de 1 200 malades avec
anomalies inexpliquées du bilan hépatique, des lésions de MVPS étaient présentes dans
15 à 20 % des cas [5, 6]. Ces lésions de MVPS étaient fréquemment isolées, sans
hypertension portale.
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L’autre manifestation de la MVPS est l’hypertension portale (tableau 2).
Outre l’absence de cause d’hépatopathie, les autres signes qui doivent alerter et pousser
les investigations sont un contraste entre une hypertension portale franche et des tests de
fonction hépatique normaux ou quasi normaux. Ainsi, le taux de prothrombine est
généralement supérieur à 50 % chez les malades avec MVPS. L’autre tableau qui doit
alerter est le contraste entre les signes d’hypertension portale et une élasticité hépatique
basse (typiquement FibroScan

1

hépatique< 10 kPa mais aucun seuil validé à ce jour) [7].
Il faut noter que la thrombose de la veine porte est une conséquence de la MVPS
possiblement en raison du ralentissement du flux porte induit par le bloc intrahépatique.
Cependant, une obstruction porte chronique peut aussi causer des remaniements du
parenchyme hépatique proche d’une MVPS. Ainsi, en pratique, devant un malade ayant
une thrombose porte ancienne, il n’est pas possible de déterminer si la MVPS est la cause
ou la conséquence de la thrombose porte.

Comment confirmer le diagnostic de MVPS ?
Une confrontation des données cliniques avec les résultats anatomopathologiques et
radiologiques est nécessaire. La biopsie hépatique peut être réalisé par voie transpariétale
ou transjugulaire pour confirmer le diagnostic de maladie porto-sinusoïdale.
Une biopsie hépatique est considérée comme adéquate si elle mesure plus de 20 mm de
long et contient plus de 10 espaces portes et est peu/pas fragmentée ou bien est
considérée adéquate par un anatomopathologiste expert.
Si la biopsie est effectuée par voie transjugulaire, le gradient de pressions veineuses
hépatiques peut être mesuré. En raison du bloc présinusoïdal, en cas de MVPS, le
gradient de pressions veineuses hépatiques mesuré par voie transjugulaire n’est pas
corrélé au gradient porto-systémique [8], ce qui a deux conséquences : (a) un gradient de
pressions veineuses hépatiques à moins de 10mmHg n’élimine pas la présence de varices
gastro-œsophagiennes ; (b) un gradient de pressions hépatiques à moins de 10 mmHg
chez un malade ayant des signes évidents d’hypertension portale constitue un argument
de plus en faveur d’une MVPS. Des voies de dérivations veino-veineuses hépatiques
doivent être systématiquement recherchées puisqu’elles sont souvent présentes et
qu’elles faussent l’interprétation de la mesure de pression de la veine hépatique bloquée.
Les signes histologiques spécifiques et non spécifiques sont rapportés dans le tableau 2.

Associations étiologiques
De nombreuses affections ont été rapportées associées à l’existence d’une MVPS. Elles
sont résumées dans le tableau 3.

Tableau 3. États associés aux MVPS [3, 4, 13].

Infections :
– VIH
– Angiocholites à répétition (anastomose bilio-digestive)

Maladies dysimmunitaires ou de système :
– Déficit immun commun variable
– Maladie de Basedow
– Polyarthrite rhumatoïde
– Syndrome POEMS
– Lupus érythémateux disséminé
– Maladie de Wegener
– Syndrome de Sharp

Maladies hématologiques :
– Myélome multiple
– Maladie de Waldenstrom
– Syndrome myélodysplasique
– Syndrome myéloprolifératif
– Maladie de Hodgkin
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Tableau 3. (Suite )

– Lymphome B marginal
– Purpura idiopathique thrombocytopénique

États prothrombotiques :
– Mutation du gène du facteur II
– Mutation du gène du facteur V
– Syndrome des anticorps antiphospholipdes
– Déficit en protéine S
– Déficit en protéine C

Médicaments (tous débatus) :
– Didanosine
– Azathioprine,
– 6-thioguanine,
– Arsenic

Maladies génétiques :
– Syndrome d’Adams-Oliver
– Syndrome de Turner
– Mutation des gènes des télomérases (TERT/TERC)
– Formes familiales
– Mucovicidose

Histoire naturelle

L’histoire naturelle des formes de MVPS sans hypertension portale n’est pas connue. Il
est possible qu’une proportion importante de ces malades ne développe jamais de signes
d’hypertension portale. Ainsi, deux séries autopsiques ont trouvé une prévalence de
l’hyperplasie nodulaire régénérative de 2 à 3 % en population générale et la grande
majorité de ces malades n’avaient pas de signes d’hypertension portale [6].
L’histoire naturelle des formes avec hypertension portale est mieux connue.
L’hémorragie digestive par rupture de varices est l’événement clinique le plus fréquent,
touchant près de la moitié des malades qui ne reçoivent pas de prophylaxie. Même
lorsqu’une prophylaxie de la rupture de varices œsophagiennes est mise en place, le
risque à 5 ans d’hémorragie digestive est de 25 %. La mortalité causée par une
hémorragie digestive par rupture de varices demeure faible, soit 3 % à 6 semaines [4, 9].
L’ascite n’est habituellement pas présente et survient le plus souvent au cours
d’événements intercurrents tels qu’une infection ou une hémorragie digestive. Sa
présence témoigne d’un stade plus avancé de la maladie puisqu’elle était associée à un
risque accru de décès [9].
L’encéphalopathie hépatique est une manifestation encore plus rare et elle est
habituellement causée par des dérivations porto-systémiques de large calibre.
Le syndrome hépato-pulmonaire pourrait toucher jusqu’à 10 % des malades.
L’évolution vers une insuffisance hépatique avancée n’est pas habituelle, mais est
possible.
La thrombose porte est fréquente en cas de MVPS avec hypertension portale, touchant
un tiers des malades à 5 ans. Ceux qui ont une infection VIH (virus de
l’immunodéficience humaine) ou dont le diagnostic de maladie du foie a été révélé
par une rupture de varices sont particulièrement à risque [4]. Étant donné cette
incidence, une surveillance radiologique de la perméabilité de la veine porte peut être
proposée même s’il n’existe pas de littérature appuyant directement cette pratique.
Contrairement à la cirrhose, la survenue d’un carcinome hépato-cellulaire est
exceptionnelle en cas de MVPS.
Au long terme, la survie à 10 ans des malades avec MVPS et hypertension portale va de
56 à 82 %. La mortalité est liée aux maladies extrahépatiques associées à la MVPS plutôt
qu’aux complications de la maladie hépatique [9].
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Prise en charge thérapeutique

Dans les formes de MVPS sans hypertension portale, l’évolution n’étant pas connue, une
simple surveillance peut être proposée. Cette surveillance biologique, par imagerie, voire
par endoscopie, a pour but de dépister la survenue de signes d’hypertension portale qui
modifieraient alors le suivi et la prise en charge.
Chez les malades avec hypertension portale, en l’absence d’étude concernant
spécifiquement cette maladie, on propose que les varices gastro-œsophagiennes soient
prises en charge comme chez les malades avec cirrhose [10, 11].
La mise en place d’une prothèse de dérivation porto-cave par voie trans-jugulaire (TIPS)
peut être envisagée pour les malades avec hémorragie digestive non contrôlée par les
traitements médicaux et endoscopiques. Les résultats sont alors favorables [8]. Lorsqu’il
existe une ascite réfractaire, les résultats du TIPS sont moins bons, surtout lorsque la
créatininémie est supérieure à 100 mmol/L et/ou qu’il y a des comorbidités importantes
[8].
La transplantation hépatique est une option pour les malades avec ascite réfractaire ou
insuffisance hépato-cellulaire avancée en l’absence de contre-indication. La survie à long
terme rapportée après transplantation hépatique est bonne [12].
Étant donné la présence fréquente d’un état prothrombotique et la survenue d’une
thrombose porte dans l’histoire naturelle de la maladie, un traitement systématique par
anticoagulation a été évoqué, surtout lorsqu’un état procoagulant est mis en évidence.
Cette stratégie mérite d’être évaluée dans des études prospectives. &

Recommandations

& Le terme « maladie vasculaire porto-sinusoïdale » recouvre les entités
précédemment nommées hyperplasie nodulaire régénérative, veinopathie portale
oblitérante, sclérose hépatoportale, fibrose septale incomplète, fibrose portale non
cirrhotique, hypertension portale idiopathique, hypertension portale intrahépatique
non cirrhotique (C2).
& Évoquer une maladie vasculaire porto-sinusoïdale dans les situations suivantes :
hypertension portale avec tests de fonction hépatique normaux ou quasi normaux ;
hypertension portale avec élasticité hépatique basse ; anomalies inexpliquées des
tests hépatiques même sans hypertension portale (B1).
& Une élasticité hépatique basse ou un gradient de pressions hépatiques< 10mmHg
n’éliminent pas la présence de varices gastro-œsophagiennes en cas de maladie
vasculaire porto-sinusoïdale (B2).
& Une biopsie hépatique de bonne qualité (> 20 mm) montrant l’absence de
cirrhose est essentielle au diagnostic (C2).
& Chercher les affections qui ont été décrites comme associées à la maladie
vasculaire porto-sinusoïdale (B1).
& Dépister les varices gastro-œsophagiennes par endoscopie digestive haute au
diagnostic de maladie vasculaire porto-sinusoïdale. Au cours du suivi, la fréquence
des endoscopies digestives hautes de dépistage des varices n’est pas codifiée (B1).
& Dans le suivi de la maladie vasculaire porto-sinusoïdale avec signes
d’hypertension portale, dépister la survenue de thrombose porte par une
échographie couplée au doppler hépatique tous les six mois (B1).
& Aucune recommandation ne peut être donnée concernant l’anticoagulation en
prophylaxie de la thrombose porte (C2).
& Informer les patients de l’existence des associations de patients dès l’annonce du
diagnostic.
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Syndrome d’obstruction sinusoïdale

Introduction

Le syndrome d’obstruction sinusoïdale (SOS), autrefois appelé « maladie veino-
occlusive », est la perte de l’intégrité de la paroi sinusoïdale, caractérisée par l’obstruction
concentrique, non thrombotique, des sinusoïdes et de la lumière des veinules hépatiques,
en l’absence de lésion primitive ou de thrombose des veines hépatiques. Initialement, les
cellules endothéliales sinusoïdales altérées se détachent de la paroi (dénudation de
l’endothélium) et migrent vers les zones centrales des lobules hépatiques induisant une
obstruction congestive sinusoïdale. La nécrose hépatocellulaire centrolobulaire dépend du
niveau d’obstruction. Le SOS peut être associé à d’autres lésions comme une fibrose
périsinusoïdale centrolobulaire, une péliose ou une hyperplasie nodulaire régénérative
(HNR).
Les premiers cas décrits en 1920 en Afrique du Sud étaient secondaires à l’ingestion de
plantes contenant des alcaloïdes de la pyrrozilidine (ergot de Seigle). Le SOS est une
complication bien connue des transplantations de cellules souches hématopoïétiques
(TCSH). De nombreux médicaments et toxiques ont aussi été associés à la survenue d’un
SOS comme par exemple les chimiothérapies ou les traitements immunosuppresseurs
(tableau 1). Enfin, l’irradiation corporelle totale ouhépatique et la transfusiondeplaquettes
ABO incompatible sont aussi associées au SOS. La pathogénie du SOS n’est pas connue.

Tableau 1. Principaux facteurs de risque de SOS.

Facteurs liés à la greffe

– Allogreffe plus à risque que autogreffe
– Conditionnement myéloablatif ou séquentiel plus à risque que conditionnement
atténué
– Deuxième greffe
– Irradiation corporelle totale à fortes doses
– Donneur haplo-identique
– Réactivation du cytomégalovirus (CMV)

Facteurs liés aux médicaments (non exhaustif)

– Alcaloïdes pyrrolizidiniques
– Azathioprine
– Busulfan oral ou à fortes doses IV
– Carmustine
– Cytosine arabinoside
– Cyclophosphamide
– Dacarbazine
– Gemtuzumab ozogamicine
– Mitomycine
– Oxaliplatine
– Phytothérapie
– Uréthane
– Terbinafine
– 6-mercaptopurine
– 6-thioguanine

Facteurs liés au patient et à sa maladie

– Patients âgés
– Score de Karnofsky < 90 %
– Syndrome métabolique
– Maladie réfractaire ou en rechute
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Tableau 1. (Suite )

– Thalassémie
– Facteurs génétiques (polymorphisme GSTM1, allèle C282Y, haplotype MTHFR)

Facteurs hépatiques

– Transaminases pré-greffe > 2,5 N
– Bilirubine totale pré-greffe > 1,5 N
– Cirrhose
– Hépatite virale active
– Irradiation hépatique
– Surcharge martiale

L’incidence du SOS est très variable selon les études et diffère selon les facteurs de risque
des patients, les médicaments, le nombre de cures de chimiothérapie, le type de
conditionnement pré-greffe. L’incidence du SOS est estimée à 14 % après transplanta-
tion de moelle ou d’organe, mais avec de grandes différences selon les études et le
conditionnement utilisé (0 % à 50 %).

Diagnostic

Manifestations
Les symptômes majeurs du SOS sont non spécifiques et comprennent la prise de poids
(rétention hydro-sodée) avec ou sans ascite, l’hépatomégalie, l’hépatalgie et/ou l’ictère.
Cependant, la présentation clinique peut être aussi bien peu symptomatique que conduire
à une défaillancemultiviscérale pouvant entraîner le décès du patient. Après TCSH, le SOS
survient généralement durant les trois à quatre premières semaines post-greffe.
On décrit trois formes cliniques de SOS [1] :
1) Forme minime : forme limitée ne nécessitant aucun traitement.
2) Forme modérée : forme résolutive grâce aux diurétiques.
3) Forme sévère : forme ne régressant pas après 100 jours malgré le traitement et
pouvant conduire au décès du patient. Les facteurs de mauvais pronostic sont l’élévation
du taux de bilirubine, la prise de poids, la cytolyse, l’élévation du gradient de pression
hépatique, l’insuffisance rénale et la défaillance multiviscérale.

La mortalité à 100 jours est de 9 % pour les formes minimes et de 100 % pour les formes
sévères. La sévérité peut être difficile à appréhender initialement. L’évolution est souvent
évocatrice de la gravité lorsque 1) le SOS apparaît rapidement après la greffe, 2) qu’il
existe une aggravation rapide devant notamment un temps de doublement de la
bilirubine < 24 h, 3) qu’apparait une défaillance multiviscérale.

SOS à l’oxaliplatine
Le risque opératoire a été évalué dans plusieurs études après chimiothérapie à
l’oxaliplatine, en particulier pour les métastases hépatiques de cancer du côlon. Dans ce
contexte, le SOS est associé à une diminution de la détection des métastases hépatiques,
un risque hémorragique opératoire plus élevé, une insuffisance hépatique post-
opératoire, ou un retard à la régénération hépatique [2]. L’évolution à long terme du SOS
dans ce contexte, après l’arrêt de la chimiothérapie n’est pas bien connue. Des résultats
récents montrent que 10 % des patients traités par oxaliplatine, avaient à 6 mois, après
en moyenne 5 cycles, une augmentation significative du volume de la rate et du diamètre
de la veine porte, en faveur d’une hypertension portale, et 1 % avaient des varices
oesophagiennes ou gastriques [3].

Les outils diagnostiques
L’absence d’outils diagnostiques spécifiques peut rendre l’identification d’un SOS
difficile. Sa suspicion clinique reste basée sur les critères composites rétrospectifs de
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Seattle modifié [4] et de Baltimore [5]. En 2016, l’EBMT (European society for Blood and
Marrow Transplantation) a proposé de nouveaux critères diagnostiques (tableau 2) en
proposant notamment d’inclure la définition de SOS retardé au-delà du 21e jour post-
greffe. L’élévation du taux de bilirubine est un marqueur sensible mais peu spécifique de
SOS. D’autres marqueurs biologiques ont été proposés mais n’ont pas été validés
(procollagène sérique, thrombopénie< 167 G/L, élévation du score APRI ou FIB-4). Les
diagnostics différentiels à rechercher et corriger sont une infection, la toxicité hépatique
d’un médicament (ciclosporine, azolés, bactrim, autres), les autres causes d’épan-
chements comme l’insuffisance cardiaque, la pancréatite, les infiltrations hépatiques, les
hépatopathies virales (en particulier l’hépatite E. . .).

Tableau 2. Nouveaux critères EBMT pour le diagnostic du SOS chez l’adulte.

SOS classique
dans les 21 premiers jours après TCSH

SOS retardé
> 21 jours après TSCH

Bilirubine � 34 mmol/L ET la présence
de deux des critères suivants :
– Hépatomégalie douloureuse
– Gain pondéral > 5 %
– Ascite

Critères du SOS classique au-delà du 21e jour
Ou
SOS prouvé histologiquement
Ou
La présence de deux des critères suivants :
– Bilirubine � 34 mmol/L
– Hépatomégalie douloureuse
– Gain pondéral > 5 %
– Ascite
ET
Arguments hémodynamiques ou
échographiques de SOS

EBMT : European Society for Blood and Marrow Transplantation ; SOS : syndrome d’obstruction
sinusoïdale ; TCSH : transplantation de cellules souches hématopoïétiques.

L’échographie couplée au doppler hépatique peut être utile pour mettre en évidence une
hypertension portale en lien avec le SOS et éliminer les diagnostics différentiels [6]. Les
arguments en faveur du SOS comprennent : hépatosplénomégalie, ascite, reperméa-
bilisation de la veine para-ombilicale, épaississement de la paroi de la vésicule biliaire,
modification de l’index de résistance de l’artère hépatique, démodulation du flux dans les
veines hépatiques, inversion du flux portal. Il est également important de rechercher des
arguments pour des diagnostics différentiels comme une insuffisance cardiaque droite,
une cirrhose, une thrombose, un obstacle sur les voies biliaires, des lésions infiltrantes du
foie. Une échographie-doppler normale n’exclut pas le diagnostic de SOS.
L’imagerie par résonance magnétique (IRM) et le scanner ne sont pas recommandés, ils
peuvent cependant parfois être utiles pour rechercher d’autres diagnostics différentiels
notamment comme par exemple des foyers profonds de cause infectieuse lorsque
l’échographie n’est pas contributive. L’injection de produit de contraste permet alors de
voir des troubles de perfusion, avec une image assez caractéristique mais non spécifique,
de foie en mosaïque, souvent hypodense sans injection, hyperdense à la phase artérielle
et tardive [7].
La ponction biopsie hépatique par voie transjugulaire associée à la mesure du gradient
veineux hépatique est l’élément clef du diagnostic de SOS. Elle est souvent préférée à
l’abord transcapsulaire compte tenu de la thrombopénie et/ou de l’ascite : elle permet la
mesure hémodynamique du gradient de pression hépatique. Elle est cependant rarement
réalisée, par crainte de complications hémorragiques et difficultés pratiques. Après
transplantation demoelle, le gradient veineux hépatique> 10mmHg a une sensibilité de
52 %, une spécificité de 91 % et une valeur prédictive positive> 85 % pour le diagnostic
de SOS. Une étude rétrospective récente a analysé les résultats de 54 biopsies (dont 47
par voie transjugulaire) chez 45 patients après TCSH. Aucun effet secondaire de la
biopsie n’est rapporté. Il y avait 5 % de SOS et 30 % de GVH (réaction du greffon contre
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l’hôte). L’association entre les symptômes cliniques, biologiques, et de l’imagerie et le
diagnostic final de la biopsie étaient mauvais. Seuls 34 % des hypothèses avant biopsie
étaient confirmées par la biopsie [8]. Une étude ancienne renforce ces résultats et montre
que la biopsie hépatique ne confirme le diagnostic évoqué de SOS que dans 58 % des cas,
et à l’inverse qu’un SOS est présent dans 6 % des cas alors que le diagnostic n’était pas
évoqué [9].
Les premières lésions sont présentes 6 à 8 jours après l’exposition à l’agent toxique. Il
existe un élargissement oedémateux de l’espace sous-endothéliale, contenant des débris
cellulaires et des erythrocytes fragmentés, entre la membrane basale et l’adventice des
veines centro et médiolobulaires. Les sinusoïdes sont congestifs et dilatés, et la nécrose
hépatocytaire centrolobulaire associée sont souvent plus étendues que l’atteinte de la
veinule. Plus tardivement apparaît une fibrose autour des sinusoïdes puis un
épaississement et une occlusion des veinules centrolobulaires. Au cours des SOS liés
à l’oxaliplatine, la prévalence de cette occlusion est de 48% [10].
La sévérité clinique du SOS est proportionnelle à la présence, à l’extension et à
l’association :
– de la nécrose hépatocytaire,
– de la fibrose sinusoïdale,
– de l’épaississement excentré de l’espace sous-endothéliale de la veinule,
– de la phlébosclérose,
– de l’obstruction veinulaire hépatique [11].

La plupart des études après TCSH décrivent une occlusion des veines centro-lobulaires
observée chez 50 % des patients avec SOS minime ou modéré et 75 % des patients avec
SOS sévère.
Enfin, plus tardivement une hyperplasie nodulaire régénérative est possible. L’absence de
signes histologiques spécifiques de SOS n’exclut pas le diagnostic. Les anomalies
histologiques peuvent être hétérogènes en fonction du site de ponction. Ces résultats
méritent d’être confirmés et corrélés à l’évolution clinique car les critères diagnostiques
de SOS dans ces études sont souvent des critères cliniques et non histologiques.

Prévention et traitement du SOS

La prévention du SOS
La recherche de facteurs de risque est essentielle pour la prévention du SOS.
Les facteurs de risque de SOS sont une maladie hépatique préexistante, un antécédent de
SOS, un antécédent d’irradiation abdominale, de traitement parMylotarg

1

, une deuxième
greffe, un âge adulte ou < 2 ans et en pédiatrie : lymphohistiocytose familiale et autres
syndromes d’activationmacrophagique, ostéopétrose, leucodystrophie métachromatique.
En cas de tumeur solide (en particulier les métastases hépatiques d’un cancer colorectal),
une élévation de la gamma glutamyl-peptidase avant chirurgie, l’âge, le sexe féminin, le
taux de rétention du vert d’indocyanine à 15 minutes, le nombre de cycles de
chimiothérapie, et une période courte entre la fin de la chimiothérapie et la chirurgie
digestive sont autant de facteurs de risque de SOS. Lemeilleur traitement préventif du SOS
dans ces situations est de réduire au maximum l’intensité de la chimiothérapie et de la
radiothérapie. D’autres mesures peuvent être instituées avant la greffe ou les traitements
toxiques pour les sinusoïdes, comme la chélation du fer en cas de surcharge martiale, les
traitements antiviraux de l’hépatite B et de l’hépatite C réplicative.

Les traitements du SOS
La prophylaxie par héparine n’a pas de bénéfice sur le SOS [12].
L’acide ursodésoxycholique en prophylaxie primaire jusqu’à J90 post-TCSH permet une
diminution de la mortalité non liée à la rechute et une augmentation de la survie globale
[13]. L’étude ne montre pas clairement une diminution de l’incidence de SOS mais une
baisse du nombre de patients présentant une bilirubine élevée.
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Le défibrotide (oligodésoxyribonucléotides simple brin extraits d’ADN de la muqueuse
intestinale de porc) a de multiples propriétés antithrombotiques, fibronolytiques et
angiogéniques. Son mécanisme d’action dans le SOS n’est pas complètement élucidé [14].
Son intérêt pour la prophylaxie primaire n’a été démontré que chez l’enfant dans un essai
contrôlé randomisé de phase III après TCSH en présence de facteurs de haut risque [15].
En traitement curatif, le défibrotide (posologie : 25 mg/kg/j en 4 injections) a été évalué
chez l’adulte présentant un SOS avec défaillance multiviscérale au cours d’une phase III
contrôlée non randomisée comparant 102 patients traités par défibrotide de 2006 à 2008
versus 32 patients non traités d’un groupe historique de 1995 à 2007. L’analyse statistique
soulignait un avantage en survie à J100 post-greffe en faveur du défibrotide (32 % versus
25 %, p < 0,01) sans données après cette période. L’autorisation de mise sur le marché
(AMM) a été obtenue en 2014 (service médical rendu modéré, ASMR IV) dans les
formes sévères à la posologie de 25 mg/kg/j en 4 injections pendant au moins 21 jours,
éventuellement raccourci à 14 jours en cas de résolution rapide des symptômes [16]. Son
utilisation dans les SOS modérés reste encore discutée étant donné le risque d’évolution
rapide vers une forme sévère et la possibilité de réduire la mortalité à J100 post-greffe en
cas d’initiation précoce du traitement [17, 18]. Les recommandations de la société
britannique de greffe de moelle (BSBMT) réserve l’utilisation du défibrotide dans les SOS
modérés en cas de situations à risque [19] (hépatopathie pré-existante, seconde
allogreffe, conditionnement myélo-ablatif comprenant du busulfan, utilisation en pré-
greffe de gemtuzumab-ozogamicin).
Le risque hémorragique sous défibrotide est estimé à 15 % chez les 419 patients des quatre
études réalisées au cours de son développement. La commission de transparence de la
HauteAutorité de Santé (HAS) recommandedemaintenir si possible un tauxdeplaquettes
entre 35-50 G/L en cas de traitement curatif. Enfin, le défibrotide reste un médicament
orphelin dans cette indication dont l’impact pharmaco-économique reste à déterminer.
Le traitement du SOS repose sur des soins de support des symptômes : traitement de la
rétention hydrosodée par des diurétiques, maintien d’une pression artérielle suffisante
(transfusion et albumine en cas d’anasarque), arrêt des lipides en cas d’alimentation
parentérale, limiter les hépatotoxiques. Le shunt porto-systémique intrahépatique
(TIPS), les dérivations chirurgicales ou la transplantation hépatique ont été décrits dans
quelques cas. La transplantation hépatique peut être discutée en cas de SOS sévère en
fonction du pronostic de la pathologie hématologique ou en cas de SOS sévère toxique
(intoxication aux alcaloïdes de la pyrozilidine). &

Recommandations

& Rechercher un SOS en cas d’anomalie du bilan sanguin hépatique après
transplantation de cellules souches hématopoïétiques, chimiothérapie, traitement
immunosuppresseur après transplantation d’organe, ou maladie inflammatoire de
l’intestin (B).
& Rechercher un SOS en cas de prise de poids, avec ou sans ascite, hépatomégalie et
ictère après exclusion d’autres causes (sepsis, toxicités médicamenteuses, GVH) (C).
& En cas de suspicion diagnostique, réaliser une ponction-biopsie hépatique par
voie trans-jugulaire avec évaluation hémodynamique (C).
& Assurer le monitorage des facteurs de risque de SOS (B).
& Utiliser l’acide ursodésoxycholique en prophylaxie primaire dans les greffes de
cellules souches hématopoïétiques jusqu’à J90 (B).
& Utiliser le défibrotide en traitement curatif du SOS dans les formes sévères chez
les patients adultes (C) et au cas par cas dans les formes modérées chez les patients à
haut risque de SOS, si possible authentifié par une histologie, au cours des
transplantations de cellules souches hématopoïétiques (C).
& Informer les patients de l’existence des associations de patients dès l’annonce du
diagnostic.
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