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Resume 

313 patients ont subi cansecutivement a l'Universite de Pittsburgh 393 
transplantations Mpatiques orthotopiques (THO) durant l'ere de la cyclospo
rine 1980-1984. Tous les patients ant ete suivis au mains durant trois ans apres 
la transplantation oujusqu'au moment de leur deces. 216 (69%) des 313 patients 
ont survecu au mains une annee apres la THO; 26 patients (12%) sont decedes 
apres la premiere annee postoperatoire. 

Les resultats de la transplantation Mpatique pour les diverses indications 
sont discutes. Les taux de survie actuarielle a cinq ans pour les maladies meta
boliques, les atresies des voies biliaires, la cirrhose biliaire primitive, la cholan
gite sclerosante primitive, la cirrhose posthepatitique et les tumeurs hepatobi
liaires primitives sont respectivement de 75%, 68%, 60%, 58,9%, 53,2%,23,8%. 
La recidive de la maladie primaire apres THO pour maladie hepatique benigne 
est, a l'exception de la cirrhose posthepatique B et Ie syndrome de Budd
Chiari, rare; elle est par contre elevee apres THO realisee pour maladie hepato
biliaire maligne. 27% (86) des 313 patients ant subi 112 retransplantations 
hepatiques durant la periode du follow-up. 45 (21 %) des 216 patients survivant 
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plus qu'une annee apres la THO ont du etre traitespour un rejet de leur greffo . 
18 patients ont du etre retransplantes pour un rejet chronique du greffon. L~~ 
complications extrahepatiques, survenant plus d'une annee apres la transplan_ 
tation hepatique, sont plutot rares (19/216 patients - 8,8%). Seulement trois 
patients ont du subir une modification de la therapie d'immunosuppression a 
cyclosporine pour cause d'insuffisance rena Ie incontr61able. 
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La qualite de vie des patients ayant une survie a long terme est excellente. 
37 patients de cette serie ont survecu au moins cinq ans apres la THO. 81% 
(17121) des enfants et dOLlze des seize adultes (75%) ont line reintegration 
familiale, ecoliere et professionnelle normale. Les bons resultats obtenus a long 
terme apres la transplantation hepatique orthotopique ont fait de cette inter
vention Ie traitement de choix de beaucoup de maladies hepatiques aigues et 
chroniques. 
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An der UniversiHit von Pittsburgh wurden in der Cyclosporin-Ara 1980-
1984 393 orthotope Lebertransplantationen bei 313 Patienten vorgenommen. 
Die Nachsorgedauer bei allen Patienten betrug mindestens drei Jahre seit der 
Transplantation oder bis zum Tode. 216 (69%) der 313 Patienten haben min
destens 1 Jahr nach OLT tiberlebt. 26 Patienten (12%) starben nach dem ersten 
postoperativen Jahr. 

Die Resultate der Lebertransplantation bei verschiedenen Indikationen 
werden diskutiert. Die korrigierten 5-Jahres-Uberlebensraten nach Lebertrans· 
plantation bei metabolischen Krankheiten, bei Gallengangsatresien, bei primar 
biliarer Zirrhose, bei primar sklerosierender Cholangitis, bei posthepatitischer 
Zirrhose und bei primaren hepatobiliaren Tumoren betragen 75%, 68%,60%, 
58,9%, 53,2% und 23,8%. Ein Rezidiv der Grunderkrankung nach OLT bei 
benigner Krankheit ist selten, mit Ausnahme der posthepatitischen Zirrhose, 
bei Hepatitis B und beim Budd-Chiari-Syndrom. 1m Gegensatz dazu ist sie 
erhoht nach OLT bei malignen hepatobiliaren Erkrankungen. Bei 27% (86) der 
313 Patienten wurden 112 Leber-Retransplantationen in der Nachsorgeperiode 
durchgeftihrt. 45 (21 %) der 216 Patienten, weIche mehr als ein Jahr nach OLT . 
tiberlebt haben, mussten wegen einer Transplantatsabstossung behandelt wer
den; 18 Patienten mussten wegen chronischer Transplantatsabstossung re
transplantiert werden. Extrahepatische Komplikationen, weIche spater als ein 
Jahr nach OLT auftraten, sind eher rar (191216-8,8%). Nurbei drei Patienten 
musste die immunsuppressive Behandlung mit Cyclosporin geandert werden 
wegen einer unkontrollierbaren Niereninsuffizienz. 

Die LebensqualiHit der Patienten, die ein Langzeitiiberleben haben, ist 
ausgezeichnet. 37 Patienten dieser Serie haben mindestens filnf Jahre nach 
OLT liberlebt. 81% (17/21) der Kinder und 12 der 16 Erwachsenen (75%) sind 
familiar, schulisch und beruflich vollstandig reintegriert. Die guten Langzeitre-
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suIt ate der orthotopen Lebertransplantation haben diese zur Behandlung der 
Wahl be; vielen akuten und chromschen Lebererkrankungen gemacht. 

Summary 

During the cyclosporine era 1980-1984, 393 consecutive orthotopic liver 
transplantations (OLT) were performed in 313 patients at the University of 
Pittsburgh. This paper analyses the long-term results in this group of patients 
who have been followed-up for a minimum of three years. 

The results of OL T for different indications are discussed. The five-year 
survival rates after OL T for metabolic diseases, biliary atresia, primary biliary 
cirrhosis, posthepatitic cirrhosis and primary hepatobiliary cancer are 75%, 
68%, 60%, 58,9%, 53,2% and 23,8%, respectively. Recurrence of the primary 
disease after OLT is rare for benign diseases but rather frequent for malignant 
ones. The incidence of retransplantation for delayed rejection and for extra
hepatic complications is discussed. 

The quality oflife for most of the long-term survivors is good. Because of its 
good long-term results, OLT should become the therapy of choice in a lot of 
acute and chronic hepatopathies. 

Introduction 

La premiere transplantation nepatique orthotopique humaine a ete reali
see en 1963 par STARZL. Jusqu'en 1984, cette intervention a seulement ete 
realisee dans quelques centres a travers Ie monde. Suite a l'amelioration des 
resultats a court terme de la transplantation hepatique, a l'introduction de 
techniques chirurgicales plus raffinees et a l'usage d'une immunosuppression 
plus adequate, cette tnerapie a connu une expansion universelle [1, 2, 16, 1 '1]. 

Beaucoup d'incertitude et d'hesitation persistent neanmoins dans la pro
fession medicale quant a l'indication et la valeur de la transplantation hepati
que orthotopique (THO) en hepatologie. Ceci est principalement dil au manque 
de resultats a long terme de cette therapie [9]. 

Cette etude presente les n~s\lltats-.a long terme de la THO obtenu chez 313 
patients consecutivement greffes durant la peri ode de cyclosporine mars 1980 - . 
decembre 1984. 

Materiel 

. Durant la periode mars 1980 - decembre 1984, 393 THO om ete realises chez 313 patients aux 
Universites de Denver et de Pittsburgh. Les differentesindications a la THO sont discutees sepan~
ment dans le texte. Tous 1es patients ont subi une immunosuppression II base de cyclosporine et de 
basses doses de corticoi:des. Les patients on! ell: suivi au moins 3 ans ou jusqu'au moment de leur 
deces. . 
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Resultats 

Survie apres la transplantation hepatique 

La survie actuarielle a 5 ans, du groupe global de patients transplantes sous 
regime immullosuppresseur cyclosporine-corticoYdes a bassc dose compare fa
vorablement a celie d'Llll groupe de 170 patients greffes auparavant sous regime 
immunosupprcsseur a azathioprine et a hautes doses de cortico"ides (59,4% 
versus 19,4%) (Fig. 1). 

216 de 313 patients (69%) survivent au moins une annee apres la trans
plantation hepatique. 

L' atresie biliaire et ses maladies associees representent l'indication majeure 
de la THO chez l'enfant. 46 des 67 enfants greffes sont en vie plus que 3 ans 
apres la THO; seulement 4 enfants decedes apres la premiere annee. La survie 
actuarielle corrigee de ce groupe de patients est de 76,2% et de 68,7% apres un et 
cinq ans (Fig. 2). 

Les maladies metaboliques, d'origine hepatique, constituent l'indication a 
la transplantation chez 29 enfants et 15 adults. 33 patients sont en vie plus que 3 
ans apres la THO; aucun de ces patients n'est decede apres la premiere annee. 
La survie actuarielle corrigee a 1 et a 5 ans de ces patients est de 75%. La survie 
des enfants est significativement meilleure que celIe des adultes (75% versus 
53% <0,02) (Fig. 3). 

27 patients ont ete greffes pour deficience en al-antitrypsine. La survie 
actuarielle a 1 et a 5 ans est de 74%. 20 patients ont survecu plus que 3 ans apres 
la greffe; to us pn!sentent une normalisation de leur taux d' al-antitrypsine. Il n'y 
a pas de deces apres la premiere annee. 

8 patients furent greffes pour une maladie de Wilson. Sept d'entre eux 
presentaient une insuffisance hepatique aigue, necessitant une transplantation 
urgente. 5 patients sont en vie, 3 it 7 ans apres Ia transplantation (survie actua
rielle it 5 ans - 62,5%). 

5 patients presentaient une cirrhose terminale suite a une tyrosinemie. 
Quatre patients sont en vie de 3 a 6 annees; iis presentent taus une correction de 
leur deficit enzymatique. Les cinq patients presentaient un carcinome hepato
cellulaire associe dans la piece de l'hepatectomie. II n'y a pas de recidive 
tumorale chez les survivants a long terme. 

2 patients ont ete greffes pous glycogenose l'un pour Ie type I et l'autre pour 
Ie type IV; ces deux patients sont en vie 3 et 6 ans apres la greffe. 

2 patients sont en vie 3 annees apres une transplantation realisee pour une 
hemochromatose et enfin un patient est en vie trois ans apres une greffe combi
nee hepatique et cardiaque realise pour une hypercholesterolemie familiale. 

40 patients, dont 34 femmes, ont sub is une greffe hepatique pour cirrhose ! 
biliaire primitive (Fig. 4). 24 patients sont en vie de 3 a 7 ans apres la greffe: 
seulement un patient est decede plusqu'une annee apres la premiere transplan
tation. Ce patient, retransplante trois ans apres la premiere greffe pour rejet 

408 



'10 SURVIE 
100.------------------....., 

80 

60 

40 

20 

o 2 

..... ------------ - 699 

4 

- - - - - - - 59 4 

-------51.= 

Total In=31ll & 
Adult. 10,1771 • 
Ped 10,1361. 

6 8 10 
ANS 

12 

In,1701 l:!. 
In,651 0 
In,851 0 154 

14 
153 

14 16 

Fig. I. Survie actuarielle du groupe global de 313 patients greffes dans l'ere de la cyclosporine 
(1980-1987). Ce groupe compare favorablement au groupe de patients greffes durant 1a peri ode 
«corticoYdes-azathioprine» (1964-1980). 
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Fig. 2. Survie actuarielle corrigee apres THO pour atresie des voies biliaires et maladies associees. 

chronique du greffon, est decede de complications septiques apres cette rein
tervention. 

La survie actuarielle corrigee it I et a 5 ans dans ce groupe de patients est 
respectivement de 62,5% et de 60%. Les patients ages de plus de 50 ans presen
tent les memes taux de survie que ceux ages de moins de 50 ans. 

Aucune recidive de la maladie n'a pu etre demontree chez les survivants it 
long terme. La majoritc de survivants a ncanmoins.gardc un taux d'anticorps 
antimitochondriques positifs. Six des 24 survivants presentent des tests hepati-
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Fig. 3. Survie actuarielle corrigee apres THO pour maladies metaboliques. 

%SURVIE 

100 ._-------------------, 

~\ 
60 -~. 
40 r-

20 -

__ GROUPE TOTAL 
In=401 

.-e-. ADULTES >50 
In=81 

ANS 

.0. -G-.<il---G--G--Q-.g..G---Gl 62.5 
60 

5 

Fig. 4. Survie actuarielle corrigee apres THO pour cirrhose biliaire primitive. 

ques perturbes; deux d'entre eux ont un taux d'anticorps augmente, un patient a 
un taux d'anticorps identique et 3 patients presentent un taux abaisse [5]. 

22 hommes et 9 femmes ont subi une transplantation hepatique pour 
cholangite sc/hosante primitive. 17 patients presentaient en meme temps de 
leur maladie hepatique une maladie intestinale inflammatoire evoluant depuis 
2 a 26 ans avant la transplantation. Douze patients presentaient une rectocolite 
ulcerohemorragique, deux patients une maladie de Crohn et un patient une 
maladie inflammatoire d'origine indeterminee. L'examen pathologique de 1a 
piece d'hepatectomie totale a revele une fois un cholangiocarcinome. Un seu1 
patient a dfi etre rehospitalise pour traitement de sa maladie inflammatoire. 
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Fig. 5. Survie actuarielle corrigee apres THO pour choiangite sclerosante primitive. 

Lars du follow-up, aucun des survivants a presente une lesion neoplasique 
gastro-intestinale. 

20 patients sont en vie plus que 3 ans apres la transplantationhepatique. 
Apres la premiere annee trois patients sont ctecedes: un patient est mort 14 mois 
apres la transplantation d'une rupture de varices resophagiennes et d'une in
suffisance hepatique dues a une rethrombose de la veine porte; un deuxieme 
patient est mort apres 21 mois de complications septiques apparues lors d'une . 
re-THO realisee pour rejet chronique du premier greffon et enfin un patient est 
decede apres 44 mois d'une insuffisance hepatique due a un rejet chronique du 
premier greffon. 

Un seul patient a presente, apres un suivi postoperatoire banale, une evo
lution clinique et biochimique compatible avec la maladie primaire. L'examen 
anatomopathologique, correspondant a l'augmentation importante des phos
phatases alkalines et de gamma-glutamine transferase, ne permet neanmoins 
pas d'exclure un phenomene de rejet chronique modifie. Cinq ans apres la 
transplantation Ie patient est en vie, presentant une condition generale excel
lente sous immunosuppression minimale. Ce dernier element serait plutot en 
faveur d'une recidive de la maladie primaire que d'un rejet chronique [11]. 

La survie actuarielle a 1 et a 5 ans dans ce groupe de patients est de 58,9% 
(Fig. 5). Huit des 20 survivants ont presente une reactivation ou exacerbation 
de gravite moyenne de leur maladie intestinale inflammatoire. 

13 enfants et 57 adultes ont subis une greffe hepatique pour cirrhose post
IIccrotique (Fig. 6). La cirrhosc etait en majorite due a une hepatite non-A 
non-B. La survie actuaricllc it un et a cinq ans cst de 64,3t)h ct de 53.1 %. La survic 
~es enfants est mei 11 cure (73.3% c1 66,7°1l) a un ct a cinq ans versus 63,2% et 
)4,6% chez les adultes [p < 0,35]). 
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Fig. 6. Survie actuarielle corrigee apres THO pour cirrhose postnecrotique. 

Les patients ages de plus de 40 ans ont une survie mains bonne (42,9 et 
28,6% de survie apres un et cinq ans versus 68,3% et 57,7% si l'age est de moins 

. i 
I 

de 40 ans [p<O,04]). j \ 
Le risque de recidive de la maladie primaire dans Ie greffon est difficile it I t 

jugerfaute de marqueur adequat. Trois patients ont possiblement presentes une g 
episode d'hepatite suivie d'une reconvalescence complete. 

Tous les porteurs chroniques de l'hepatite B ant gardes ou reobtenus une g 
serologie positive apres la THO. Un seul patient est reste seronegatif apft!s une I ~ 
transplantation urgente pour hepatite fulminante [18]. i ~ 

Trois patients porteurs de l'hepatii"e B sont en vie avec une recidive de leur r 

maladie 11,48 et 70 mois apres la THO. Un patient est decede de complications I r 
septiques suite a une re-THO realisee pour recidive de la maladie, et deux I t 
patients sont mort suite a une necrose du greffon 5 et 15 mois apres la THO [3]. ' 

Un patient hemophilique, transplante pour cirrhose posthepatitique B, a I It' 
corrige apres la THO sa deficience en facteur VIII mais a par contre garde une 
serologie positive pour l'hepatite B. s 

Seulement trois patients ant ete greffes pour une cirrhose alcoolique; aucun I r 
patient n'a survecu plus qu'une annee. I c 

Six patients ont ete greffes pour syndrome de Budd-Chiari: trois sont en vie. 
Deux patients sont decedes suite a une recidive de la maladie. Un patient a : [ 
presente une thrombose veineuse vingt mois apres la THO apres arret de 
l'anticoagu!otherapie afin de pouvoir realiser une biopsie hepatique; Ie I 'ac 

deuxieme patient presentait egalement une recidive de thrombose veineuse 
intestinale diffuse 34 mois apres la THO malgre une anticoagulation adequate I i 
[20]. Entin un patient est decede de complications septiques suivant une re- , 
THO, realisee seize mois apres la premiere transplantation pour rejet chron1· :;' 
que. i r 
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Fig. 7. Survie actuarielJe corrigee apres THO pour tumeurs hepatobiliaires primitives. 

Trois patients ont re9u une greffe combinee renale et hepatique respecti
vement pour une deficience ul-antitrypsine, fibrose hepatique et une polycys
(ose hepatorenale. Ils sont tous en vie respectivement 5,3 112 et 3 ans apres cette 
greffe combinee [6]. , 

21 patients ont ete greffes pour une tumeur hepatobiliaire, leur survie 
glob ale a cinq ans est de 23,8% (Fig. 7). 16 patients ont subi une greffe hepatique 
pour une tumeur hepatique primaire. Quatre. patients sont en vie, respective" 
ment 4, 4, 5 et 61f2 ans apres. La survie reelle apres 3 et 5 ans de ce groupe de 

ur i patients est de 25%. Un patient est en vie 6112 ans apres la transplantation malgre 
us. la presence de metastases pulmonaires, traitees a deux reprises par une resec
ux 1 tion chirurgicale. 
lj,. 

ne 

un 

4 de 5 patients presentant une carcinome hepatocellulaire fibrolamellaire 
etaient en vie plus d'une annee apres la transplantation sans recidive tumorale. 
La survie moyenne de ce groupe de patients est de 42 mois ± 26,2. Deux patients' 
sont en vie 68 et 78 mois apres la THO. Le premier patient presente des 
metastases pulmonaires traitees chirurgicalement. Deux patients sont decedes 
d'une recidive tumorale 7 et 33 mois apres la THO et un patient decede de 

'ie, i complications septiq ues apres re-THO, realisee 33 mois apres la premiere greffe 
pour rejet chronique. L'autopsie n'avait pas deceh~e une recidive tumorale. 

de 
Je 

(f 

Huit patients ont subi une transplantation hepatique pour carcinome he
palocellulaire. Un seul patient est en vie, sans recidive tumorale, plus qu'une 
annee apres la THO. La survie moyenne de 'ce groupe de patients est de 19,8 
mois± 16. Un patient est en vie 48 mois apres la THO. Un patient est decede 14 
mois apres la THO d'tm infarctus de myocarde; I'autopsie revel a des metastases 
osseuses. Tous les aulres patients sont decedes de recidive tumorale dans l'an-
nee suivant la THO. 
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Deux patients ont subi une transplantation hepatique pour hemangio-en_ 
dotheliome epitheliolde; un patient est en vie apres 48 mois, l'autre est deced6 
d'une recidive tumorale 16 mois apres la THO. 

Neuf des 16 patients greffes pour une tumeur hepatique primitive sont 
decedes d'une recidive tumorale dans les deux ans suivant I'intervention; six 
d'entre eux prescntaient une recidive tumoralc dans Ie greffon. 

Ncuf des 10 patients ayant une lumcur, dCtcctee accidentdlement dans la 
piece d'hepatectomie towle., sont en vie 3 a 6 ans apres leur THO. Seulement un 
d'entre eux est decede 2 ans apres la THO suite de metastases osseuses et 
pulmonaires [8]. 

Quatre patients ont ete greffes pour une tumeur biliaire primitive; un seul 
patient a survecu plus qu'une annee, il est enfin decede 20 mois apres la 
transplantation d'une recidive tumorale. 

Onze patients ont ete greffes pour une cholestase familiale; 8 sont en vie 
jusqu'a 61/z ans apres la THO. Un patient est de cede apres la premiere annee 
suite a une septicemie a varicelles. 

Un patient a ete transplante pour une hepatite ch%statique neonatale; 
6 ans apres il se presente dans une condition excellente. 

Causes de deces plus qu'une an nee apres la THO 

69% (216/313 patients) des patients transplantes ont survecu au moins un 
an apres la greffe ht':patique. Vingt-six (12%) d'entre eux decedent plus tard 
(Tab. 1). 

Douze patients sont decedes d'une recidive de leur maladie primaire; 
8 patients sont decectes suite a des complications de rejet chronique et enfin 
6 patients sont decectes de causes differentes (thrombose veineuse portale, ma
ladie lympho-proliferative, septicemie a herpes, pancreatite, infarctus cen!bral 
et cancer pulmonaire). ' 

Deux patients sont decedes apres quatre et un patient apres cinq ans. Apres 
5 ans il n'y a plus de deces a noter (37 patients a risque). La mortalite des 
survivants apres un an est de 3% par an. 88% des patients qui sont en vie apres la 
premiere annee sont en vie 5 ans apres la transplantation. 

Retransplantation hepatique (fe-THO) 

86 (27,4%) des 313 patients ont subi 112 retransplantations durant la 
periode du follow-up. La survie actuarielle a un et a cinq ans pour Ie groupe de 
patients retransplantes est respectivement de 79% et de 65%. 

33 patients (10,5%) ont subi 2 transplantations: 20 (6,4%) ant subi 3 trans
plantations et enfin 3 patients (0,9%) ont subi 4 transplantations hepatiques. 
Vingt-sept, dix et deux de ces patients sont respectivement en vie au moment de 
la fin de cette etude. En tout 39 patients regreffes etaient en vie (45,3%). Le 
moment de la retransplantation n'a pas influence la survie: l'indication ala 
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retransplantation par contre joue un role preponderant dans Ie resultat de ia 
re-THO. En cas de re-THO pour un non-fonctionnement primaire de Ia greffe la 
survie n'est que de 23,6% (5119 patients): 45,6% (41146) des patients regreffes 
pour rejet chronique sont en vie apres re-THO et 43,3% (13/30) des patients 
greffcs pour complications chirurgicales sont en vic apres re-THO. Deux tiers 
des IT-THO's rcalisecs pour complications chirurgicales etail"lt dues it une 
thrombosc de l'artere hcpatiq LIC [10]. 

Rejet plus qu'une anm!e apres la THO 

45 (21 %) des 216 patients survivant plus qu'une annee apres la transplan
tation ont presente 58 episodes de rejet mod ere ou severe. Le nombre de rejets 
decroit avec Ia duree du follow-up. Seize patients presentent un rejet durant la 
deuxieme annee, 19 durant la troisieme annee; 15 durant la quatrieme an nee; 
6 patients durant Ia cinquieme annee et enfin deux plus que 5 ans apres THO. 

24 de ces 45 patients ont pu garder leur greffon original suite a une adapta
tion. du traitement immunosuppresseur. 18 patients ont subi 21 retransplanta
tions pour rejet chronique du greffon. Trois patients sont de cedes d'une insuf
fisance hepatique faute d'organes disponibles. Neuf retransplantations ont ete 
realisees durant la deuxieme an nee post-transplant, sept durant la troisieme, 
quatre durant la quatrieme et un durant la cinquieme annee. Six patients, 
c'est-a.-dire un tiers des patients regreffes pour rejet chronique du greffon, sont 
de cedes de complications septiques suivant cette reintervention. 

Complications extrahepatiques plus qu'une annee apres la THO 

19 (8,8%) de 216 patients, survivant plus qu'une annee apres la greffe 
hepatique, ont presente 21 complications extrahepatiques majeures: huit com
plications infectieuses, deux complications respectivement orthopediques et 
gastrointestinales, une crise d'hypertension aigue, une nephrolithiase, une 
thrombocytopenie, trois insuffisances renales et en fin un patient a presente 
deux recidives d'une maladie lymphoproliferative. 

Les trois patients presentant une insuffisance renale ont dil subir un chan
gement de leur therapie immunosuppressive par substitution de la cyclosporine 
par l'azathioprine. 

Les deux patients presentant une hemmorragie gastrointestinale, 2 et 3 ans 
apres la greffe hepatique, presentaient une thrombose de la veine porte respon
sable de varices cesophagiennes. Un patient a subi un shunt splenorenal, l'autre 
a ete traite par scierotherapie. 

Le patient presentant 4 annees apres la greffe une thrombocytopenie per
sistante filt gueri par splenectomie. 

Qualite de survie de 37 patients sUl'l'ivant cinq au plus d'ans apres THO 

Dix-sept (81 %) de 21 entallrs survivant plus que 5 ans apres la greffe ont une 
fonction hepatique ainsi qu'une vie sociale et ecoliere normale. 
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Un patient presente un deficit neurologique important suite it une recidive 
de sa maladie primaire ("Blue histiocyte syndrome»). Un patient est aveugle du 
a une pseudotumeur cef(~brale et un autre a du subir une sc\erotherapie pour 
varices cesophagiennes suite it une thrombose de la veine porte. Ces deux 
enfants ont actuellement une fonction hepatique normale. Enfin un patient 
presente une transaminasemie elevee. 

Douze (75%) de 16 patients adultes survivant plus que 5 ans apres la greffe 
hepatique presentent une fanction hepatique narmale et sont completement 
reintegres du point de vue sociale et professionnelle. 

Un patient a dil subir deux thoracotomies pour metastases pulmonaires 
d'un carcinome hepatocellulaire; un patient a developpe une insuffisance renale 
chronique necessitant la substitution de cyclosporine par l'azathioprine; un 
patient a presente un deficit neurologique important apparu durant la trans
plantation et enfin un patient a presente, plus que 5 ans apres la greffe, un rejet 
du greffon traite par triple therapie a steroldes, azathioprine et cyclosporine. 

Discussion 
La transplantation hepatique est Ie traitement de choix des patients pre

sentant une maladie hepatique avarrcee aigue ou chronique [1,2, 18]. L'etude de 
cette serie de ~ 16 patients survivant plus qu'une annee apres la THO confirme 
les bons resultats precoces obtenus suite a l'introduction de la cyclosporine et de 
la corticotherapie it basse dose. La majorite des complications et des deces 
apparaissent durant la premiere annee postoperatoire. Environ 90% des pa
tients qui ont survecu la premiere annee ont une esperance de vie it 5 ans [9]. 

La recidive de la maladie primaire et Ie rejet chronique du greffon repre
sentent les deux causes majeures de deces ou de perte de l'allogreffe apres la 
premiere annee post-transplant. 

La survie apres transplantation pour tumeurs hepatique et biliaire primi
tives a ete decevante dil it une incidence importante de recidive dans les deux 
ans suivant la transplantation. La valeur oncologique de la transplantation 
hepatique pourrait etre amelioree dans l'avenir en suivant une selection plus 
rigoureuse des patients et en ajoutant une chimiotherapie precoce apres la 
transplantation hepatique [8, 14]. 

U ne majorite de patients, porteurs chroniques de I' hepatite B recidive leur 
maladie dans un delai assez bref apres Ia THO [3, 20]. L'utilisation de doses 
Importantes d'immunoglobuline contre Ie virus de l'hepatite B n'ont pas pu 
rectuire Ie nombre de recidives de Ia maladie dans Ie greffon. L'utilisation 
d'anticorps monoc1onauxantiviraux ouvrira probablement des nouvelles per
spectives dans Ie traitement compiementaire de cette maladie. 

La recidive aprcs THO pour heparile nOll-A l1ol1-B existe mais est difficile a 
appreeier par manque de marqueurs spccifiques [3]. 

Le syndroll/e de Budd-Chiari DC semble pas constituer une bonne indica-
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tion a la greffe hepatique. Deux des 6 patients rapportes sont ctecedes d'unoe 
recidive tardive apres la transplantation. Cette recidive est meme apparu chez 
un patient traite par anticoagulation adequate. Au cas de traitement du syn
drome de Budd-Chiari aigu par transplantation hepatique une anticoagulation 
meticuleuse est imperati ve [20]. 

La recidive d'aulres maladies hcpatiques ben ignes dans Ie greffon hepati
que semble etre extremement rare [20). Aucune recidive de !.'ilThose biliaire 
primitive n'a pu etre demontree chez les survivants a long terme bien qu'une 
majorite d'entre eux gardent des taux d'anticorps antimitochondriques positifs 
[ 5). 

La recidive d'une cholangite sclerosante primitive dans Ie greffon semble 
etre extremement rare [13]. Un patient de cette serie presente probablement 
une recidive de sa maladie primaire dans Ie greffon, bienque les modifications 
des voies biliaires intra- et extrahepatiques chez ce patient pourraient etre 
expliquees par une forme mitigee de rejet chronique [11]. 

Cette etude confirme egalement que la THO est Ie traitement de choix des 
maladies metaboliques hepatiques. Le phenotype du nouvel organe garantit 
une guerison definitive du receveur, qui lui, reste neanmoins porteur du phe
notype deficient [4, 20]. 

Les maladies metaboliques hepatiques et l'atresie des voies biliaires sont les 
deux indications majeures de la THO chez l'enfant [4]. 

La retransplantation joue un grand role dans l'amelioration des resuitats de 
Ia THO [15, 16]. En effet, a peu pres Ia moitie des patients necessitant cette 
therapie sont en vie. L'indication a Ia retransplantation determine en grande 
partie son n!sultat. Seulement un patient sur quatre survit Ia retransplantation 
realisee pour non-fonctionnement primaire de Ia greffe hepatique tandis qu'il 
peu pres la moitie des patients ayant subi une retransplantation pour rejet 
chronique ou complications chirurgicales survivent [7]. Le manque d'organes 
explique la mortalite et morbidite import antes de la retransplantation realisee 
pour non-fonctionnement primaire du greffon hepatique et pour thrombose de 
I'artere hepatique. Vne retransplantation tardive doit en effet souvent etrefaite 
chez les patients presentant deja un etat septique avance. 

Un tiers de patients regreffes pour rejet chronique tardif du greffon dece
dent de complications septiques suivant la retransplantation. Ce chiffre de 
mortalite reflete que cette reintervention majeure est sou vent realisee chez un 
patient ayant re,,;u une immunosuppression trop importante. Au cas d'un rejet 
difficilement contr6lable, une re-THO devrait etre envisagee beaucoup plus 
rapidement afin d'eviter les effets secondaires nefastes d'une immunosuppres
sion agressive. 

L'etude a long terme de ce groupe de patients montre egalement que Ie rejet 
apparait, de fa,,;on decroissante, jusqu'a plus de cinq ans apres une greffe hepa
tique reussie [9]. Cette constatation doit done inciter a une surveillance roedl
cale et chirurgicale reguliere et consequente de ces patients. La pertubation des 
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tests hepatiques devrait etre recherchee d'une maniere adequate, par biopsie et 
par cholangiographie, afin d'eviter l'evolution vers un rejet chronique irrever-

sible. 
Une immunosuppression adequate et individualisee est responsable pour 

un faible taux de complications tardives extra-hepatiques [17]. La nephrotoxi
cite, associee a I'utilisation prolongee de cyclosporine, est minimalisee en 
adaptant les doses a 1a fonction renale et en substituant, au besoin, la cyclospo
rine par l'azathioprine. Seulement 3 patients ont necessite un arret de la prise de 
cyclosporine a cause d'une insuffisance renale. Un seul patient presente une 
maladie lymphoproliferative liee a I'immunosuppression. Une reduction im
portante, voir meme l'arret complet de la cyclosporine a diminue l'incidence de 
la maladie lymphoproliferative chez les transplantes hepatiques [12]. 

La qua lite de survie a long terme est excellente. Quatre-vingts pourcents des 
patients survivant 5 ans apres la THO ont une vie sociale, et/ou professionnelle 
et ecoliere normale [9, 19]. 

Cette etude d'un groupe important de patients survivant plus qu'une annee 
apres la greffe hepatique demontre que les bons resultats precoces se stabilisent 
durant Ie suivi a long terme et souligne la valeur de la transplantation hepatique 
dans l'hepatologie actuelle. De ce fait la transplantation bepatique orthotopi
que merite d'etre appliquee plus frequemment et plus t6t durant Ie de court 
d'une maladie hepatique aigue ou chronique avancee. 
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