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Stéatopathies métaboliques

Aspects cliniques et explorations diagnostiques

Les stéatopathies métaboliques (St.Met ou NAFLD), conséquence au niveau hépatique de
Pinsulinorésistance (IR) et du syndrome métabolique, sont devenues une des principales
causes d’hépatopathie chronique dans les pays occidentaux (1).
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Terrain, épidémiologie,
histoire naturelle et
facteurs de risque

La majorité des patients présente
au moins un des parametres du syn-
drome métabolique.

Dans la population générale adulte,
la prévalence de la stéatose est de
20 % en Europe et de pres de 45 %
aux Etats-Unis (2). La prévalence de
la stéatohépatite aux Etats-Unis est
de 12 % (2) et représente la troisieme
cause de transplantation hépatique
et de cancer du foie. Laugmenta-
tion croissante de la prévalence des
St.Met suit celle de 'obésité et du
diabete.

Les St.Met regroupent un spectre
histologique dont le dénomina-
teur commun est une stéatose, en
I'absence de consommation exces-
sive d’alcool et de toute autre cause
de stéatose (3). La stéatose pure
(NAFL : non-alcoholic fatty liver),
accumulation de triglycérides dans
plus de 5 % des hépatocytes, est po-
tentiellement réversible et consi-
dérée comme bénigne car sans
incidence sur la survie. A I'inverse,
la stéatohépatite (NASH : non-alco-
holic steato-hepatitis), caractérisée
par une inflammation lobulaire et
des lésions hépatocytaires, expose
au risque de fibrose hépatique, de
cirrhose et de carcinome hépato-
cellulaire (4). Son pronostic est lié
a une surmortalité principalement
par maladie cardio-vasculaire (5),
puis par cancer et enfin du fait des
complications de la cirrhose (6).
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Les StMet ont aussi des consé- Explorations
quences extra-hépatiques, avec un diagnostiques

risque d’induire ou d’aggraver une
IR ou un DT2 par diminution de la
clairance de l'insuline (7), de méme
qu'un surrisque de néphropathie
chronique, rétinopathie diabétique,
hypothyroidie et cancer colorectal

8.

Les facteurs de risque de St.Met
identifiés sont : 'age > 45-50 ans (4,
9), le sexe masculin, I'obésité (10),
le diabéte de type II (DT2) (2), 'eth-
nie hispanique ou asiatique (2). La
présence d'une NASH et 'aggra-
vation de la fibrose surviendraient
surtout apres 50 ans (4, 9), et en cas
d’aggravation du syndrome méta-
bolique, en particulier de I'IR ou du
DT2 (9, 11).
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Avant d’atteindre le stade de cir-
rhose, la maladie est le plus souvent
asymptomatique. Elle est découverte
fortuitement devant une cytolyse
chronique modérée ou une stéatose
a l'imagerie. Ces deux marqueurs
sont de mauvais témoins du stade
(stéatose ou NASH) et de la sévé-
rité de la maladie. Un bilan initial
exhaustif doit étre réalisé afin d’éli-
miner les diagnostics différentiels de
cytolyse chronique (alcool, virus B et
C, bilan auto-immun, hémochroma-
tose, etc.) et de stéatose secondaire
(médicaments, dénutrition, etc.).

Le diagnostic de St.Met est histolo-
gique. La ponction biopsie hépatique
(PBH) est actuellement I'examen
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de référence. Elle seule permet de
distinguer une stéatose pure d'une
stéatohépatite. Le score de Kleiner
apporte une évaluation qualitative
et semi-quantitative sur la stéatose,
I'activité inflammatoire et la fibrose
(FO-F2 : absente a modérée, F3 : sé-
vere, F4 : cirrhose) (12). Ce geste pré-
sente toutefois des limites (morbi-
dité, hétérogénéité de la répartition
des lésions), qui rendent difficiles
la généralisation du dépistage et le
suivi de I'évolution de la maladie par
des prélevements répétés.

®» Les marqueurs non invasifs
Pour ces raisons, des méthodes non
invasives de diagnostic sont dévelop-
pées. Actuellement, les marqueurs
utilisés en pratique clinique quoti-
dienne sont :

¢ pour la stéatose : 'échographie, qui
détecte une stéatose > a 30 % ;

e pour la fibrose : l'association du
FibroScan® a un ou plusieurs biomar-
queurs. Le FibroScan® est le reflet de
I'élasticité hépatique (13). Une valeur
= 7,9 kPa témoigne d'une fibrose
avancée. Des biomarqueurs simples
tels que le NAFLD Fibrosis Score et
le FIB4, accessibles gratuitement
sur Internet, sont de bons moyens
pour affirmer ou écarter la présence
d’'une fibrose sévere mais sont peu
spécifiques pour une fibrose modé-
rée. Ils méritent donc souvent d’étre
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complétés par le Fibrotest® ou le Fi-
brometre S®, plus précis sur le stade
de fibrose (FO a F4) mais dont le coftit
reste a la charge du patient (environ
50 euros).

» Stratégie diagnostique
L'association de ces marqueurs non
invasifs permet de sélectionner les
patients candidats a la biopsie hépa-
tique (14-15). Elle sera proposée a
ceux qui sont le plus a risque de com-
plications, c’est-a-dire ceux qui ont
une fibrose avancée, ou lors d'une
discordance entre les marqueurs
non invasifs, ou en cas de doute sur
une possible cause associée d’hépa-
topathie. Le second intérét de ces
marqueurs est d’assurer une surveil-
lance réguliere de la progression de
la maladie chez ceux qui ne sont pas
encore au stade de cirrhose, puisqu’il
est recommandé de ne pas répéter la
biopsie avant cinq ans (14). Il est pro-
posé de répéter ces marqueurs non
invasifs d’évaluation de la fibrose, en
association a un bilan biologique hé-
patique, un dosage des parameétres
métaboliques, et une échographie
tous les six a douze mois en fonction
du stade de la maladie (14-15).

Lintérét du dépistage systématique
dans la population générale n’est pas
encore démontré. Néanmoins, un dé-
pistage ciblé chez les patients a haut

risque (obésité ou DT2) par l'asso-
ciation d'un bilan biologique hépa-
tique et d’'une échographie peut étre
proposé. De méme, il est également
recommandé de réaliser une biopsie
hépatique aux patients obéses mor-
bides au cours des chirurgies baria-
triques ou des cholécystectomies
(14).

Conclusion
Les stéatopathies métaboliques,
principale cause d’hépatopathie

chronique dans les pays occidentaux,
ont une prévalence en augmentation
croissante. La stéatose pure est de
bon pronostic, contrairement a la
stéatohépatite qui peut évoluer vers
la cirrhose et le cancer du foie. Le dia-
gnostic est histologique mais les mé-
thodes non invasives permettent de
sélectionner les patients candidats a
la biopsie et d’assurer la surveillance
de I'évolution de la maladie. La prise
en charge est multidisciplinaire, ba-
sée sur les regles hygiéno-diététiques
et le contrdle des parametres du syn-
drome métabolique en attendant le
développement de traitements plus
spécifiques. [ ]
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