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Les organes atteints

Causes du décès au cours de la mucoviscidose

Insuffisance respiratoire
Complications de la transplantation pulmonaire

Toujours vrai en 2023?



La mucoviscidose
Vieille maladie: baiser salé

Maladie de l’adulte qui sont majoritaires depuis 2013

Les adultes de plus de 40 ans représentaient 16,7 % de la population de patients atteints de mucoviscidose en 2021



La Mucoviscidose hépatique une maladie rare
(CFLD)

• La mucoviscidose en France 1/4500 naissance

• Diagnostic dans 65 % des cas fait lors du dépistage néonatal (trypsine 
immunoréactive) et dans 0,4 % des cas sur des symptômes hépatiques dans l’enfance.

• La maladie hépatique se développe surtout chez les enfants et le diagnostic est fait 
dans 90 % avant l’âge de 20 ans. 

• La présence d’une atteinte hépatique avec HTP chez les enfants augmente la 
mortalité à un âge jeune

• Pas de chiffre sur le nombre de cas de mucoviscidose diagnostiquée à l’âge adulte sur 
des symptômes hépatiques (mon expérience 2 cas)

• la prévalence de l’hépatopathie au cours de la mucoviscidose va dépendre des 
critères diagnostiques (HTP ou non)

• 5 % des patients atteints de mucoviscidose ont une HTP



Cohorte enfants/adultes

• Cohorte de 40 patients avec une maladie hépatique 
(2-16 ans à l’inclusion)

– Hépatomégalie (+/- splénomégalie)

– Elévation des ALAT >1.5 depuis 6 mois

– Echographie hépatique anormale (foie hyperéchogène, 
nodulaire)

Si au moins 2 critères sur 3

Lewindon et al. Hepatology 2011; 53: 193-201



20 % ont développé un HTP* (médiane 9.5 ans)

* HTP: VO et splénomégalie avec ou sans thrombopénie
Lewindon et al. Hepatology 2011; 53: 193-201; Leung D et al J Cystic fibrosis in press

Cohorte enfants/adulte

40 atteintes hépatiques de la mucoviscidose au diagnostic

9 ont une HTP* au diagnostic (22%)

17 ont une HTP à la fin de la prise en charge (42 %) 



2,1% 
>19 ans

6,3% 
>19 ans



L’hypertension portale au cours de la Mucoviscidose

Les marqueurs de risque de développement d’une mala die hépatique avec ou 
sans HTP

– Iléus méconial 1-2 32 % à 20 ans (vs 21 % sans iléus)
– Génotype Delta F 508 homozygote 1-2 (25% versus 20 %)
– Sexe masculin 1-2 (chez les enfants) (24 % H vs 21 % F)

– Colonisation à cepacia
– Nombre de cures d’antibiotiques
– Diabète
– Gènes modificateurs: Polymorphisme déficit alpha 1 antitrypsine 1 copie de 

l’allèle SERPINA-1 Z

1. Bartlett et al. JAMA 2009; 302: 1076-1083; 2. Boelle Hepatology 2019; 69:1648-56 



Définition Severe CFLD: 
Cirrhose ou HTP (scanner, IRM)
Plaquettes < 150 000; GB <3000
Shunts portosystemiques à l’échographie
Varices Oesophagiennes

Incidence de l’hépatopathie au cours de la 

mucoviscidose

Entre 2004-2017:

18 % CFLD
5 % CFLD avec HTP



Boelle Hepatology 2019; 69:1648-56 

Hommes, iléus méconial, deltaF508 homozygote

Femmes,  pas d’iléus méconial, non deltaF508 homozygote

Hépatopathie au cours de la Mucoviscidose
HS1



Diapositive 10

HS1 Hillaire Sophie; 24/02/2023



Prévalence de L’hypertension portale 

en fonction des mutations CFTR

Tous les patients sont hétérozygotes 

delta F508



L’hypertension portale au cours de la Mucoviscidose

Mortalité à 8 ans chez les patients cirrhotiques avec HTP est le double (10 %) de celle des 
patients sans hépatopathie (4%)

Similaire chez delta F 508 homozygotes (12%) et hétérozygotes composites (10 %)

La mortalité ne dépend pas de la classe  de la deuxième mutation mais de la présence de 
l’hépatopathie



Rowland M. J Cystic fibrosis 2015:14; 120-126

Survie à 10 ans de patients enfants et adultes

Atteints de Mucoviscidose

Causes de décès au cours de CFLD 
avec HTP

50 % Complications hépatiques

50 % Complications pulmonaires

50 % de diabète ID vs 19 % en absence 
de maladie hépatique



Survie de patients 

Atteints de Mucoviscidose hépatique au stade de cirrhose 

(cirrhose histologique ou splénomégalie)



Survie de patients Atteints de Mucoviscidose hépatique au 

stade de cirrhose (cirrhose histologique ou splénomégalie)

BMI et fonction 
pulmonaire identique 
dans les 2 groupes



 1 End stage liver disease (refus 
de greffe)

 3 acute one chronic liver
disease post chirurgie (1 greffe 
pulmonaire; chirurgie 
abdominale SIOD)

Survie de patients Atteints de Mucoviscidose hépatique au 

stade de cirrhose (cirrhose histologique ou splénomégalie)

• 1 ACLF post transplantation 
pulmonaire

• 1 Ascite réfractaire

+ 2 transplantations hépatiques

4 décès hépatopathie



• Hypertension portale est un facteur pronostic de la mucoviscidose

• Comment définir la sévérité de l’hypertension portale?

L’hypertension portale au cours de la Mucoviscidose



L’hypertension portale et le gradient de pression 
hépatique au cours de la cirrhose



L’hypertension portale et le gradient de pression 
hépatique au cours de la cirrhose



Friedman, Gastroenterology 2008

Pression porte et 
progression de la cirrhose

HVPG: hepatic venous pressure gradient
Mieux corrélé aux complications que la biopsie hépatique

Cirrhose compensée ou maladie chronique du foie 
avancée compensée

HTP modérée

HTP cliniquement significative (50%VO)

Risque Apparition 
VO 7-8% par an
Augmentation 

taille VO 12%/an

mmHg



L’hypertension portale et élasticité hépatique
Au cours de la cirrhose



• Cirrhose définition histologique

L’hypertension portale au cours de la Mucoviscidose



La biopsie du foie au cours de la Mucoviscidose

Au cours de la mucoviscidose, la biopsie du foie avait 
été abandonnée 

L’hypertension portale à l’imagerie n’était pas 
corrélée au degré de fibrose 1-2

Erreur d’échantillonnage, lésions très hétérogènes 3

1.Mueller-Abt P et al. J Cystic fibrosis 2008; 7 : 215-221
2. Bosch et al. Nat Rev Gastroenterol Hepatol 2009; 6: 573-582
3.Lewindon et al. Hepatology 2011; 53: 193-201

Examen inutile et invasif chez des patients très 
fragiles et très médicalisés



Etude des explants de patients atteints de mucoviscidose après 

transplantation hépatique Foch-Beaujon

2011-2023: 14 explants hépatiques/ 319 transplantations pulmonaires pour mucoviscidose

– Âge médian 28 ans, 

– 9 H / 5 F

– 11/14 delta F 508 homozygote; (2 hétérozygotes + mutation classe 1)

• 13/14 transplantations foie-bi-pulmonaire pour insuffisance respiratoire terminale et HTP 
cliniquement significative (Voies de dérivation et/ou VO, ascite)

• 1 transplantation hépatique isolée pour ascite réfractaire

Hillaire S, Cazals-Hatem D, Bruno O, et al Liver Transpl. 2017 Oct;23(10):1342-1347



Caractéristiques de l’HTP des 14 patients

médiane Ecart type

AST/PAL 33/195 20/60    108/696

TP 65 49-87

Plaquettes 68 000 25-168000

Child/Meld A5/ 10 A5-B7   8-15

VO ou voies de 
dérivation

14 2 TIPS; 12 ligatures 
de VO

Diamètre tronc 
porte

20 mm 13-28

Taille rate 23 cm 14-30

Ascite 2/14
1 réfractaire



Caractéristiques de la maladie hépatique

des 14 patients
médiane Ecart type

AST/PAL 33/195 20/60    108/696

TP 65 49-87

Bilirubinémie 14,8 µmol/l 3-36 µmol/l

Plaquettes 68 000 25-168000

Child/Meld A5/ 10 A5-B7   8-15

VO ou voies de 
dérivation

15 2 TIPS; 12 ligatures 
de VO

Diamètre tronc 
porte

20 mm 13-28

Taille rate 23 cm 14-30

Ascite 2/14
1 réfractaire



Caractéristiques des patients greffés hépatiques

Gradient de pression hépatique chez 4/14 patients
5; 6; 19, 22 mmHg

Elasticité médiane 25 Kpa -10 Kpa à 73Kpa-

Fib 4: 0,76 (0,22 à 4); Apri moy 1,62 mediane 1,59 (0,31- 3,6)



20% 
cirrhose 
biliaire

Histologie des patients greffés hépatiques



80 % Maladie vasculaire porto-sinusoïdale
HTP non cirrhotique, 50 %cirrhose septale incomplèt e

Histologie des patients greffés hépatiques



80 % HTP non cirrhotique, 30 % Veinopathie portale

Histologie des patients greffés hépatiques



Type Specific Condition
Blood diseases Aplastic anemia 

Myeloproliferative disorder
Hodgkin’s lymphoma
Multiple myeloma, Waldenstrom 

Prothrombotic 

conditions

Protein C/S deficiency
Factor II or V gene mutation
Antiphospholipid syndrome
ADAMTS13 deficiency

Immunological 

disorders

Common variable immune deficiency (significant 
hypogammaglobulinemia of unknown cause, failure to produce specific 
antibodies after immunizations and susceptibility to bacterial infections)
Autoimmune hepatitis 
Systemic lupus erythematosus
Scleroderma
Rheumatoid arthritis
HIV
Celiac disease
Inflammatory bowel disease

Infectious Repeated gastrointestinal infections

Drug-induced Didanosine
Azathioprine
6-Thioguanine
Oxaliplatin

Genetic Turner’s syndrome
Adams-Oliver syndrome
TERT mutations
Cystic fibrosis
Familial cases

La Mucoviscidose Hépatique

Une maladie vasculaire porto-sinusoidale



La Mucoviscidose Hépatique

Une maladie vasculaire portosinusoidale

• La Maladie vasculaire porto sinusoïdale est une entité clinique et pathologique

• Clinique
– Hypertension portale non cirrhotique

– Hypertension portale idiopathique

• Pathologie
– Fibrose portale non cirrhotique

– Hyperplasie nodulaire régénérative, veinopathie portale oblitérative, sclérose hépatoportale et 
cirrhose septale incomplète



Signes d’HTP Signes histologiques de MVPS 

vus par un expert

Spécifiques Varices oesophagiennes ou 
gastriques
Hémorragie digestives par 
rupture de VO
Voies de dérivations (clinique, 
imagerie injectée)

Veinopathie portale 
oblitérante
Hyperplasie nodulaire 
régénérative
Cirrhose septale incomplète 
(explants)

Non Spécifiques Ascite
Thrombopénie <150000
Splénomégalie>13 cm plus 
grand axe

Anomalies des espaces portes 
(vaisseaux aberrants, 
arterioles dilatées, 
augmentation du nombre de 
vaisseaux...)
Dilatation sinusoidales non 
zonales
Fibrose périsinusoidale

La Mucoviscidose Hépatique

Une maladie vasculaire portosinusoidale



L’absence d’HTP n’élimine pas le diagnostic de maladie vasculaire porto-sinusoidale

Maladie vasculaire porto-sinusoidale doit être suspectée dans les circonstances
suivantes:

1. Signes d’hypertension portale et éléments atypiques pour une cirrhose (HVPG < 10 
mmHg/Hg , élasticité hépatique < 10 Kpa, aspect lisse du foie à l’imagerie, pas 
d’atrophie ou hypertrophie du segment IV en imagerie sur coupe)

2. Anomalies inexpliquées des tests hépatiques avec /ou sans hypertension portale chez 
un patient ayant une pathologie possiblement associée à une MVPS

La Mucoviscidose Hépatique

Une maladie vasculaire portosinusoidale



Comment faire le diagnostic de Maladie vasculaire porto-sinusoidale

Une biopsie hépatique de plus de 20 mm interprétée par un anatomo-pathologiste expert qui élimine le diagnostic de 

cirrhose et avoir au moins 1 des 3 critères suivants

1. Un signe spécifique d’hypertension portale
Varices oesophagiennes ou gastriques; Voies de dérivations (clinique, imagerie injectée), et une élasticité 

hépatique basse

2. Un signe histologique spécifique de MVPS:
Veinopathie portale oblitérante; Hyperplasie nodulaire régénérative ou Cirrhose septale incomplète (explants)

3. Un signe non spécifique d’HTP
Ascite; Thrombopénie <150000; Splénomégalie>13 cm plus grand axe

Et  Un signe histologique non spécifique de MVPS
Anomalies des espaces portes (vaisseaux aberrants, arterioles dilatées, augmentation du nombre de vaisseaux...)

Dilatation sinusoidales non zonales, Fibrose périsinusoidale

La Mucoviscidose Hépatique

Une maladie vasculaire portosinusoidale



Mesure de l’élasticité hépatique au cours de la MVPS avec HTP

Elkrief, et al., Hepatology 2021

All patients with PSVD (n=155) and 
cirrhosis (n=273) had features 
suggesting of portal hypertension



100 patients adulte avec un CF 
une mesure de l’élasticité hépatique et un scanner hépatique injecté

28 patients e< 5,8 Kpa 67 patients e> 5,8 Kpa

Signes HTP 
radiologiques

SPM >12 cm, Tronc porte > 15 mm et 
voies de dérivation

3 patients

Élasticité >15 Kpa
17 patients

17 patients 
SPM >12 cm

Médiane (19,5cm)
Tronc porte > 15 mm 

(médiane 16,2)
Voies de dérivation

Plaquettes médiane 112 000

5,8<Élasticité <15 Kpa
50 patients

22patients
SPM >12 cm

Médiane (12,6cm) et
Tronc porte > 15 mm (médiane 

15,6)
5 Voies de dérivation

Plaquettes médiane 293 000

Elasticité du foie au cours de la mucoviscidose hépatique de 
l’adulte (expérience Foch)



43 Patients /100 ont une atteinte hépatique
12 transplantes pulmonaires avec hépatopathie avec HTP
13 transplantés foie-poumon
27 fonction pulmonaire correcte non transplantés 
pulmonaires avec HTP

a

• Maladie du foie a été définie par l’atteinte radiologique 
• Voies de dérivation 
• Ascite
• SPM > 13 cm, foie dysmorphique, taille du tronc porte > 15mm

• Tous les patients ont eu une mesure de l’élasticité hépatique

Evolution de l’hépatopathie dans un groupe de 100 patients 

adultes avec une Mucoviscidose



Courbe survie à Foch post transplantation pulmonaire pour 
mucoviscidose  versus transplantation foie poumon (2011-2022)

Bleu poumon seul
Rouge foie poumon

En 02/2023
9/13 patients vivants
Médiane survie 40 mois (1-120)

Causes de décès
1 Lymphome
1 suicide
2 rejets foie poumon (arrêt des traitements)



12 transplantés pulmonaires avec hépatopathie HTP lors de la greffe

5 voies de dérivations radiologiques (pas de VO, 1 patient avait été ligaturé)

Elasticité médiane: 13,6 Kpa (versus 25 Kpa chez les transplantés foie –poumons)

Plaquettes médiane 218 000 (120000-411000)

Médiane diamètre tronc porte: 16 mm

Médiane taille rate: 14,5 cm (versus 23 cm Kpa chez les transplantés foie –poumons)

3 gradients de pression : 2;2; 5 mmHg (1 biopsie veinopathie portale)

Age médian à la greffe pulmonaire 34 ans (versus 28-foie-poumon)

Evolution de l’hépatopathie
12 transplantés pulmonaires sans transplantation hépatique

avec hépatopathie



Evolution de l’hépatopathie
12 transplantés pulmonaires sans transplantation hépatique

avec hépatopathie

Médiane survie 6 ans (1j-11 ans)

Complications hépatiques de l’HTP  lors d’un épisode insuffisance rénale
3 patients Ascite  transitoire lors de le greffe pulmonaire
1 patiente Ascite répondant aux diurétiques à distance de la greffe (7 ans) , pas de VO

2 patients Empierrement choledocien avec angiocholites récidivantes 
Patient 1 a été 2 ans sur liste de de greffe hépatique pour angiocholites récidivantes ;
Patient 2: traitement endoscopique et médical a été semi-echec, début Kaftrio Janvier 2023

4 Décès Défaillance multiviscérale (J1 post greffe poumon-rein)
Ascite réfractaire et infectée (5 ans post greffe pulmonaire) Liste attente foie-rein
Ascite réfractaire, insuffisance rénale, leishmaniose viscérale
Sepsis et défaillance greffon pulmonaire (9 ans post-greffe pulmonaire)

Pas de rupture de VO, pas de CHC, pas de thrombose porte



Evolution de l’hépatopathie

27 patients muco non transplantés pulmonaires
Evolution de l’hépatopathie

27 patients adultes non transplantés pulmonaires

• 1 Transplantation hépatique pour ascite réfractaire (8 ans suivi)

• 1 aggravation de l’hépatopathie de la mucoviscidose à 33 ans 
(deltaF508 homozygote, iléus méconial) sans cause retrouvée (pas de 
thrombose, pas d’angiocholite, pas d’insuffisance rénale…)

• En 2015, élasticité à 6,7 Kpa, 2020 51Kpa, 2021 38 Kpa

• Apparition d’une ascite, pas de facteur déclenchant retrouvé

• Gradient de pression 23 mmHg, cirrhose biliaire à la biopsie

• Apparition VO grade 3 sous bétabloquant

• Ascite répondant aux diurétiques

• Début Kaftrio automne 2022

• 3 patients avec HTP cliniquement significative en bilan prégreffe
pulmonaire

• 1 patiente avec une anastomose porto-cave depuis 15 ans



L’hépatopathie de la mucoviscidose

• S’aggrave chez les patients adultes avec ou sans transplantation pulmonaire

• L’apparition d’une insuffisance rénale est le facteur favorisant

(attention à ne pas poser facilement le diagnostic de syndrome hépatorénal 
souvent insuffisance rénale organique multifactorielle)

• La complication la plus fréquente est l’ascite plus ou moins facile à traiter et 
pouvant se compliquer d’infection ascite, décès



Prévention de l’ascite au cours de la CFLD

Evaluer les situations à risque

Médicaments néphrotoxiques

Insuffisance rénale quelqu’en soit le mécanisme

Rétention hydrosodée (existe au cours de la maladie du baiser salé!)

Augmentation de l’hypovolémie relative

Aggravation HTP (thrombose porte, maladie hépatique active-Alcool, 
hépatite E,..)

Situations à haut risque

La transplantation pulmonaire , chirurgie hépatique, paroi abdominale, 
biliaire, oesophagienne

La grossesse

Garcia-Tsao G. Hepatology 2017: 65; 310-335



Evaluation du risque pré-opératoire de la maladie hépatique
Cirrhose / MVPS



Traitement de l’hépatopathie de la Mucoviscidose

L’acide ursodésoxycholique AUCUN BENEFICE
• 22 % des patients atteints de mucoviscidose sont sous UDCA (3 % d’hépatopathie)

• Aucune étude aucune méta analyse ne montre un bénéfice.

Traitement de l’hypertension portale SYMPTOMATIQUE

Comme les autres (bétabloquant quand le poumon le permet), ligature de 
Varices préventives si nécessaire

Prudence sur le TIPS Attention de ne pas traiter des images!, ascite 
refractaire TIPS dans MVPS pas très efficace, donc prudence dans muco le rein!

La Transplantation hépatique

Bissonnette et al. Hepatology 2016



Traitement de l’hépatopathie de la Mucoviscidose

Les modulateurs de CFTR et l’hépatopathie

Pas de données publiées concernant l’effet bénéfique sur 
l’hépatopathie
Les questions: 

Disparition de l’hépatopathie chez les patients déjà malades?
Pas d’apparition de l’hépatopathie chez les enfants traités par 

modulateurs de CFTR
Disparition des calculs???

Toxicité hépatique des modulateurs de CFTR 
Le mécanisme
Comment y remédier?





La grossesse chez les patientes mucoviscidose ayant un HTP

Trouble de l’ovulation
Dysménorrhée, Aménorrhée
hypofertilité

Interruption axe hypothalamo-hypophysaire
Trouble du métabolisme des oetrogènes

Prévalence de la cirrhose chez les femmes en 
âge de procréer 0,045%

Incidence de la cirrhose chez les femmes 
enceintes 1/4500



• Surmortalité maternelle, prédite par le score de MELD 

• Majoration de l’HTP

Cirrhose et Grossesse
Complications maternelles

• Westbrook RH et al: Clin Gastroenterol Hepatol 2011; 9: 694-699
• *Rasheed SM et al: Int j Gynec Obste 2013:121: 247-251
• **Van der Slink et al. BJOG 2022; 129: 1644-1652

2013 Egypte* 129 femmes cirrhotiques

grossesse

853 femmes 

cirrhotiques

décès 7,8 % 2,5%

Décompensation 
hépatopathie

63,6 % 13 %

2000-2017 Ontario**

Décès 0,3 %

Décompensation 1,6 % (1,2%-13, 2 %)



Les modifications circulatoires au cours de la grossesse 

aboutissent à 
une Hypercinésie circulatoire comme au cours de la 
cirrhose décompensée

Cirrhose et Grossesse
Complications maternelles: Rupture de Varices oesophagiennes



Cirrhose et Grossesse
Complications maternelles: Rupture de Varices oesophagiennes

Complications de l’hypertension portale

• Risque de rupture de varices oesophagiennes 4 %
• Surtout après le deuxième trimestre de grossesse (faire FOGD si non faite auparavant ou 

hépatopathie active)
• Lors de l’accouchement par voie basse (majoration pression abdominale lors des efforts de 

poussée), utilisation forceps, ventouse
• Responsable mortalité maternelle 12 %-50 %
• Plus de mortalité Fœtale périnatale

• Prophylaxie Béta-bloquants ou ligature de VO
• Si Rupture de VO, Réanimation, antibiotiques, sandostatine mais pas de 

terlipressine (diminution perfusion placentaire), ligature, TIPS (en urgences 
sauvetage)

• Ascite, insuffisance rénale, syndrome hépato-pulmonaire et hypertension artérielle 
pulmonaire

• Rupture anévrysme de l’artère splénique



Cirrhose et Grossesse
Complications maternelles non liées à l’hypertension portale



Maladie Vasculaire portosinusoidale et Grossesse

21 % de fausses 
couches avant 20 SA

Plus de prématurités 
(50 %)

Prophylaxie hémorragie 
digestives

3 Patientes avaient
des TIPS

10 des Betabloquants

4 des ligatures de VO



Maladie Vasculaire portosinusoidale et Grossesse



Grossesse, mucoviscidose avec hépatopathie et HTTP, PMA

Les risques liées à l’hépatopathie sont à ajouter à ceux liés à la 
mucoviscidose et / ou à la transplantation pulmonaire

Quelles limites doit on se donner collectivement?



Conclusions

• La mucoviscidose hépatique est associée histologiquement à une cirrhose 
ou à une Maladie vasculaire porto-sinusoidale dont le mécanisme n’est pas 
clair (biliaire, vasculaire, lien avec CFTR?)

• La maladie vasculaire portosinusoidale compliquée ou non d’HTP

• La présence d’une atteinte hépatique au stade d’HTP augmente la mortalité 
des patients atteints de mucoviscidose, mortalité surtout liée à la maladie 
pulmonaire

• L’évaluation du risque de décompensation de l’HTP n’est pas simple
• Gradient de pression hépatique peut être normal

• L’élasticité du foie peut être basse malgré une HTP cliniquement significative

• La sévérité de la thrombopénie, La fonction rénale, la présence de VO,  l’antécédent 
d’ascite sont certainement de bons facteurs de risque de décompensation dans des 
situations à risque (grossesse, chirurgie abdominale, transplantation pulmonaire…)



Conclusions (2)

• L’hépatopathie de la mucoviscidose peut s’aggraver chez les adultes avec ou 
sans transplantation pulmonaire

• L’évaluation de la présence et de la sévérité de l’HTP est primordiale dans 
des situations à risque de décompensation (transplantation pulmonaire, 
désir de grossesse) même si on doit utiliser des moyens invasifs

• La mucoviscidose est avant tout une maladie pulmonaire mais les 
hépatologues peuvent y penser devant une MVPS sans « cause habituelle » 
ou une maladie biliaire « bizarre ».



Avenir et perspectives

• Toxicité hépatique des modulateurs de CFTR? Leur utilisation au cours 
de l’Hypertension portale.

• Lithiase biliaire symptomatique et thérapie ciblée

• Traitement par thérapie ciblée des patients greffés pulmonaires avec 
CFLD +/- HTP

• Que vont nous apprendre les thérapies ciblées sur la mucoviscidose 
hépatiques? Réversibilité de la maladie???
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Survie de patients Atteints de Mucoviscidose hépatique au 

stade de cirrhose (cirrhose histologique ou splénomégalie)

BMI et fonction 
pulmonaire identique 
dans les 2 groupes



En 2021, 63 patients atteints de mucoviscidose sont 
vivants avec une greffe de foie, 50 % sont aussi greffés 
du poumon



La Mucoviscidose Hépatique

Une maladie vasculaire portosinusoidale



Panel [9] – “Porto-sinusoidal vascular disorder” 

• 9.12. Porto-sinusoidal vascular disorder (PSVD) is a broad clinico-
pathological entity encompassing non-cirrhotic portal fibrosis, 
idiopathic portal hypertension or non-cirrhotic intrahepatic portal 
hypertension, and various overlapping histological patterns including 
nodular regenerative hyperplasia, obliterative portal venopathy, 
hepatoportal sclerosis, incomplete septal fibrosis. (B,1)

1. De Gottardi A, et al. Porto-sinusoidal vascular disease: proposal and description of a novel entity. Lancet Gastroenterol Hepatol. 

2019 May;4(5):399-411.

2. Cazals-Hatem D, et al Obliterative portal venopathy: portal hypertension is not always present at diagnosis. J Hepatol . 2011 

Mar;54(3):455-61

92% 
agreement



Panel [9] – “Porto-sinusoidal vascular disorder” 

• 9.13. PSVD should be considered in the following situations: 

• (i) signs of portal hypertension contrasting with atypical features for cirrhosis (e.g.
HVPG < 10 mm Hg; liver stiffness measurement < 10 kPa; smooth liver surface and no 
atrophy of segment IV; hepatic vein-to-vein communications; although none of these 
features is systematically found in PSVD); or 

• (ii) liver blood test abnormalities or portal hypertension in a patient with a condition 
known to be associated with PSVD (Table); or 

• (iii) unexplained liver blood test abnormalities even without signs of portal 
hypertension. (B,1)

1. Elkrief L, et al, Liver Stiffness by Transient Elastography to Detect Porto-Sinusoidal Vascular Liver Disease With Portal Hypertension. Hepatology. 2021 Jul;74(1):364-378.

2. Seijo Set al. Dig Liver Dis. Role of hepatic vein catheterisation and transient elastography in the diagnosis of idiopathic portal hypertension2012 Oct;44(10):855-60

3. Guido et al. Obliterative portal venopathy without portal hypertension: an underestimated condition. Liver Int . 2016 Mar;36(3):454-60





Mécanisme de l’atteinte hépatique de la Mucoviscidose

Maladie biliaire

Cirrhose biliaire focale

Bouchons biliaires muqueux



Mécanisme de l’atteinte hépatique de la Mucoviscidose

Cirrhose biliaire focale

Bouchons biliaires muqueux

Y-a-t-il un lien de continuité entre les 2 types d’histologie?

Quel est le rôle de la mutation CFTR? (Cellules biliaires, cellules 
endothéliales?)



Présentation clinique :

Hypertension portale asymptomatique

• HTP asymptomatique le plus souvent
• Pas ou peu d’insuffisance hépatocellulaire
• Biologie hépatique normale
• Un gradient de pression hépatique normal 

ou élevé



Courbe survie MVPS après transplantation en fonction pathologie 

associée et Créatininémie

Magaz M et al. In press


