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ICTERESCHOLESTATIQUESCHEZ L'ENFANT

A. DABADIE

OBJECTIFS

Citer les causes d'ictere cholestatique chez le nourrisson et chez | enfant.
Décrire la conduite atenir devant un nourrisson présentant un tableau de cholestase complete.
Décrire les Sgnes cliniques et paracliniques de I'atrésie des voies biliaires.

Décrire les signes cliniques et paracliniques du kyste du cholédoque.
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ICTERESCHOLESTATIQUESCHEZ LE NOURRISSON ET
L'"ENFANT

1° L'é&ape initiale est de confirmer la cholestase :

Cliniguement : devant un ictére avec urines foncées (augmentation de 'urobilinurie),
des sdlles décolorées, un prurit (surtout gpres 4 a5 mois) et des depdts lipidiques (xanthomes,
xanthélasma).

Biologiquement : sur l'augmentetion de la bilirubine totae et de la bilirubine
conjuguée, une augmentation des phosphatases dcaines et de 5' nucléotidases, une augmentation
des gamma GT, une augmentation du cholestérol, une augmentation des sals et pigments biliaires
dans les urines, des acides biliaires dans le plasma

2° Lediagnogtic étiologique :
Cdui-ci est dominé par une question, la cholestase est-élle extra ou intra hépatique ?

Cette question n'est pas smplement théorique, mais ele débouche sur un traitement
chirurgicd lorsgu'il sagit d'une cholestase extra hépatique.

LE NOUVEAU-NE ET LE NOURRISSON

L e tableau ci-dessous résume les causes de cholestases chez le nourrisson

Extrahépatique Extra et intrahépatique I ntrahépatique

Echographie : anomdiesdela | Echographie « normae » ou pas| Echogrgphie normae

voie biliaire de vésicule.

- Kyste du cholédoque - ATRESIE DESVOIES - Ductopénie

- Lithiase BILIAIRES 50% des cas - Infections

- Perforation - Cholangite sclérosante - Causes genétiques

- Sténose - Cholestase néonatde bénigne

A - LESCHOLESTASES EXTRA et INTRA-HEPATIQUES

| - L'ATRESIE DES VOIESBILIAIRES (AVB) : (Atteinte extra et intra hépatique)
Cause laplus fréquente, elle doit étre évoquée systématiquement pour éviter tout retard
diagnogtique.




- La pathogénie reste obscure. Peut-étre sagit'il dune infection virade anténatale ? Une éiologie
purement malformative est évoquée dans les cas associant Situsinversus, veine porte préduodénde,
polysplénie et AVB (10% des cas).
- L'atrésie des voies hiliaires touche un enfant sur 10 a15 000 naissances. Elle est cing fois plus
fréquente dans le Pacifique.
- Cliniquement, le tableau associe un ictére, une décoloration totale des selles qui sont blanches et
une hépatomégalie survenant chez un enfant aterme évoluant d'un seul tenant sans fluctuation avec
une aggravation progressive congtante. L'observation attentive de la couleur des sdlles est I'dément
prédominant de la démarche diagnostique. Elle judtifie adle seule | hospitaisation.
- Biologiquement, il existe un tableau de cholestase compléte,
- Les examens complémentaires donnent des résultats peu spécifiques:

I'échographie peut retrouver |'absence de vésicule,

la biopsie hépatique peut retrouver une prolifération néo-ductulaire et des thrombis biliaires.

- Dans de rares cas un doute persste et lalaparotomie exploratrice est dors judtifiée, elle permet de
faire une exploration des voies biliaires extra hépatiques et de sassurer de leur liberté. En cas
datrésie des voies biliaires, les voies biliaires extra hépatiques se résument aun smple "cheveu" sans
aucune lumiére candaire. La vésicule peut étre touchée par le processus atrésiant.

L'atrése éant affirmée, le traitement chirurgical consiste en une dérivetion hilio-digestive de Kasai
(hépato- porto-entérostomie).

- Le pronostic dépend en grande partie de la précocité du traitement. 70 % de "déjaunissement” S
I'intervention alieu avant 2 mois contre 30 % gpres 3 mois.

- Du fait de I'atteinte mixte intra et extra hépatique, I'évolution de I'atrésie des voies biliares, magré le
tratement chirurgicd et grave :

. quand le flux biliaire est rétabli, il existe un risque d'évolution vers I'hypertension portae et un risque
d'angiocholites.

. 9 letraitement chirurgica est un échec (plus ou moins rgpide) évolution verslacirrhose biliaire
nécessitant une greffe hépatique.

Dars I'atente de cette greffe, un support nutritionne et une vitamino thérapie sont indispensables.

I1 Pour mémoire on citerales exceptionndles cholangites sclérosantes chez le nouveaurné avec
atteinte mixte intra et extra hépatique.

B LESCHOLESTASES (purement) EXTRA HEPATIQUES
| LEKYSTE DU CHOLEDOQUE

Il se manifeste chez le nourrisson plus &gé et le grand enfant. Les premiers symptémes
gpparai ssent cependant avant un an dans 50 % des cas.

I touche 2 ou 3filles pour 1 garcon.

Cliniquement, la triade classique est : douleurs, ictere et masse de I'hypochondre
correspondant ala palpation du kyste. Elle n’ est cependant retrouvée que dans 30 % des cas.
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Le diagnostic repose sur I'échographie et la cholangiographie transpariétae ou endoscopique
qui retrouve le plus souvent une anomdie de lajonction bilio- pancréatique (cand commun).
Le traitement et chirurgica avec kystectomie et dérivation bilio-digestive.

- LESAUTRESATTEINTES DE LA VOIE BILIAIRE SONT EXCEPTIONNELLES

- sténose congénitale du cholédoque,

- duplication du tractus biliaire,

- perforation spontanée de la voie hiliaire donnant une ascite bilieuse,
- tumeur des voies hiliaires ou comprimant lavoie biliare

Il - LESOBSTACLESINTRINSEQUES DE LA VOIE BILIAIRE :

- lalithiase biliaire non exceptionnelle doit faire rechercher une cause favorisante : notemment une
mucoviscidose, le syndrome de bile épai sse secondaire aune hémolyse pathologique, et une
maformation sous-jacente de lavoie hiliare,

B - LESCHOLESTASES INTRA HEPATIQUES
| - LESATTEINTES DES VOIES BILIAIRES INTRA-HEPATIQUES

Elles sont essentiellement représentées chez I'enfant par |a paucité ou hypoplasie ductulaire
ou ductopénie.

Il sagit d'une anomalie de tout le tractus biliare intra- hépatique et notamment des plus petits
canaux (les ductules).

Cliniquement, il sassocie un ictére plus ou moins précoce, une décoloration des sdles qui et
fluctuante d'un moment al'autre.

L'hypoplasie ductulaire peut Sassocier aun syndrome polymaformatif rédisant le syndrome
dAlagille : on'y trouve une dysmorphie facide, une sénose de |'artére pulmonaire, des maformations
vertébrales, un hypogonadisme, un retard staturo-pondéra et psychomoteur, un embryontoxon.

L'évolution sefait rarement versla cirrhose. Dans la mgjorité des cas le dé aunissement
survient spontanément. Une cholestase anictérique persgste. On peut retrouver plus ou moins
rapidement des xanthomes. Le symptdme le plus génant agérer est le prurit pouvant amener a
prescrire de la Rifadine, du Questran.

Il - LESCHOLESTASES INTRA-HEPATIQUES SANSATTEINTE DES VOIES BILIAIRES
sont dues aune ateinte de I'hépatocyte lui-méme.

1.1 - Les"hépatites’
a) Les hépatites infectieuses bactériennes

Bllesfont habituellement partie dun tableau dinfection néonatae (jigiéria, colibadille,

streptocoque, staphylocoque...). Les signes habituels en sont un éat général tres profondément
atéré, unictére précoce avec hépato-golénomeégdie. Les examens biologiques montrent une



hyperleucocytose souvent associée aune anémie, une thrombopénie, des signes dinsuffisance
hépato-cdllulaire grave. L'évolution en est redoutable s |e diagnostic précoce n'a pas permis
l'indtitution immédiate d'un traitement antibiotique, seu capable de guérir la septico- pyohémie et les
|ésions hépatiques.

L'infection urinaire est une situation clinique un peu particuliére arechercher de
principe devant un ictere du nouveau-né. Le mécanisme exact de ces ictéres accompagnant les
infections urinaires reste obscur.

Pour mémoaire on citera deux infections devenues exceptionnelles :
La syphilis congénitale précoce, pouvant se révéler par ictere, hépato-splénomégdie.
Latuberculose congénitale de forme hépatique, par inhdation du liquide amnictique riche en
BK provenant d'une endométrite maternelle.

b) La toxoplasmose congénitale, peut égdement se manifester par un ictére avec

hépato-splénomégdie.

Dans ces formes la nature toxoplasmique peut étre évoquée sur tout ou partie des déments
de latérade traditionndle:

modification du périmétre cranien, hydrocéphdie,

choriorétinite pigmentaire,

cddificaionsintra craniennes,

modificationsdu LCR

C) Les hépatites virales
I sagit surtout des foetopathies:

- Rubéole : I'hépatite rubéolique se voit surtout dans la rubéole congénitae:
Biologiquement on trouve :

- une anémie hémoalytique,

- une thrombopénie,

- une cholestase biologique,

- un syndrome inflammetoire, sans atteinte hépatocd lulaire mgeure.
Le diagnogtic est affirmé par éude sérologique spécifique chez l'enfant et lamere.

- Madadies desinclusons cytomégdiques
Elle peut rédliser un tableau de foetopathie superposable au précédent. Le diagnostic
peut sefaire par larecherche de cdlules aincluson dansles urines, l'isolement du virus dans les
urines, ou mieux maintenant par I'éude sérologique.

- Herpeés
La contamination est |e plus souvent per-natae.
Aprés une incubation de 4 a8 jours, survient un ictére grave néo- natal avec
hépatosplénomégalie et syndrome hémorragique.
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Le diagnostic peut étre orienté par I'existence de |€si0ns cutanéo mugueuses,
I'existence d'une méningo encéphdlite.L'évolution est le plus souvent mortelle.

Le diagnogtic sefait par I'isolement du virus et par la sérologie chez la mére et
I'enfant.

I1.2 - Les cholestases génétiques.
a) Les maladies métaboliques

- Défidten a 1 antitrypsne

Mal adie autosomique récessive liée ala présence dune synthese d'a 1 antitrypsine
anormae intra-hépatocytaire.

Il réadlise un tableau de cholestase néonata prolongé mais trangitoire dont I'évolution
ultérieure est souvent cirrhogeéne. Suspecté sur I'absence de pic d'a 1 globulines, le diagnogtic sefait
par dosage du taux d' 1 antitrypsine sérique, I'étude phénotypique (maadie ZZ ; norma MM) et la
présence de globules caractéristiques sur la biopsie hépatique.

L'évolution cirrhogene peut étre grave conduisant ala greffe hépatique.

- Gaactosgmie congénitae : mal adie héréditaire autosomique récessive du

métabolisme du galactose due aun déficit en galactose 1-P-Uridyl transférase.

Les sgnes diniques les plus fréquents sont : ictere, hépatomégalie, syndrome hémorragique,
troubles digedtifs, cataracte et parfois hypoglycémie.

Biologiquement le diagnogtic pourra étre évoqué devant une tubulopathie (méiturie).

Le diagnostic de certitude serafait par le dosage de I'activité enzymetique dans le foie

L'évolution est redoutable en I'absence de traitement : encéphal opathie, retard
psychomoteur, cataracte, néphropathie, cirrhose.

Le traitement consste asupprimer définitivement le galactose de I'dimentation.

Dans les familles ou existe dgaun cas, le diagnogtic anténata est possible.

- Intolérance héréditaire au fructose : Mdadie familide autosomique récessive liée a
un déficit en fructose 1 phosphate addolase.
Les troubles surviennent gpres introduction du fructose dans I'dimentation.
Les 9gnes diniques habituds sont : grosfoig, ictére, syndrome hémorragique, hypoglycémie,
troubles digestifs.
Le diagnostic est apporté par épreuve prudente de charge en fructose qui entraine une
hypoglycémie et par |e dosage de I'activité enzymatique sur biopsie hépatique.
Le traitement consiste asupprimer le fructose définitivement de I'dimentation.
- Latyrosnémie
- Lamaladie de Niemann Pick

b) La mucoviscidose (cf cours)
L e tableau clinique peut comporter une cholestase néonatale.
Le diagnogtic sera effectué par le test de la sueur.

c) La maladie de Byler et les deficits de synthése des acides bliaires sont des
cholestases familiales fibrogénes trés rares.
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Elle donne un ictere avant 3 mois dans 50 % des cas. || existe parfois une notion de
consanguinité ou de cas familid. Le tableau biologique se caractérise par des g GT et un cholestérol
paradoxa ement normauix voire bas.

11.3 - Les"hépatites’ néonataes ou cholestase néonatale bénigne.

Elle sassocie aune Elle rédise un ictére précoce avec décoloration des sdlles trangitoire
et partielle et hépatomégdie modérée. Les GT sont augmentées.

Il sagit d'une pathologie multifactorielle de mécanisme ma ducidé (souffrance pé&rinatde
(foie de choc ?), prématurité, infection). Le probleme principal est de ne pas la confondre avec une
arése desvoieshiliaires. Le diagnogtic est souvent retenu sur son évolution spontanément
favorable.

NB - Lesicteres abilirubine conjuguée par défaut congénital d'excrétion de la bilirubine conjuguée :
(ne sont pas aproprement parler des cholestases).

- Le syndrome de Dubin Jonhsnon :

ictére chronique évoluant par poussées et de révéation souvent tardive. Dans 10 % des cas,
existe cependant un ictére néonatal.

ictére abilirubine conjuguée sans autre atération de la fonction hépatocytaire, marqué par
une épreuve ala BSP caractéristique qui apres une décroissance ala 45éme minute remonte
secondairemen.

Lefoie est de coloration noire, ardoisée avec accumulation hépatocytaire de

pigments bruns prédominant en zone lobulaire.

- Le syndrome de Rotor : donne un tableau clinique un peu analogue mais avec une épreuve
alaBSP normale et I'absence de dépbts pigmentaires en biopsie hépatique.

L'ENFANT

Elles se révelent par : | ctére inconstant
Prurit +++
Décoloration des selles

Hépatomégalie

Cholestase biologique

Hypovitaminose K
Les causes peuvent étre séparéesen :

1/Maladies néonatales diagnostiquées avec retard :

Paucité ductulaire.



Maladie de Byler.

Déficit en alpha 1 antitrypsine.
Mucoviscidose

2/Maladies arévélation plus tardive.

Elles sont résumées dans le tableau ci-dessous

Extra hépatique Extra et intrahépatique Intra hépatique
Kystes du cholédoque et Cholangite sclérosante Hépatievirde (A)
anomdies de lajonction hilio- MICI

pancréetique Higtiocytose X

Lithiase Toxiques

Tumeur

Métabolisme de la bilirubine et &iologie desicteres




