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Résumé

La malnutrition est généralement qualifiée de malnutrition protéino-énergétique chez les patients
atteints de maladie hépatique chronique a cause de la déplétion de la masse musculaire et de la
masse grasse associée au déficit protéique.

Les carences en vitamines et en oligoéléments coexistent souvent. La malnutrition protéino-énergé-
tique représente une complication fréquente des hépatopathies a un stade avancé, qu’elle soit
d’origine alcoolique ou non. Elle est liée davantage a la sévérité de la maladie gu’a son étiologie.

La malnutrition influence négativement la fonction hépatique, les complications inhérentes et la sur-
vie des patients. Les malades dénutris ont un risque chirurgical accru et une survie diminuée aprés
transplantation hépatique. L'évaluation de I’état nutritionnel des patients avec hépatopathie chro-
nique peut étre utile pour prédire le pronostic et mieux définir le support nutritionnel adéquat.
© 1999 Editions scientifiques et médicales Elsevier SAS

anthropométrie / cirrhose hépatique / hépatopathie / survie

Summary - Nutritional status in patients with liver disease: epidemiology and prognosis.
Malnutrition is generally defined as protein-energy malinutrition (PEM) in patients with chronic liver
disease, because the depletion of muscle mass and body fat is associated with protein depletion.
Deficiencies of vitamins and minerals often coexist. PEM represents a common complication of ad-
vanced liver disease, both of alcoholic and nonalcoholic etiology. It is related to the severity of the
liver disease more than to its etiology.

Malnutrition negatively affects liver function, complications of the liver disease, and survival.
Malnourished patients have an increased surgical risk and decreased survival after liver transplan-
tation. The assessment of nutritional status in patients with chronic liver disease may be helpful in
providing better prognostic information and more precise targeting of potential nutrition interven-
tion. © 1999 Editions scientifiques et médicales Elsevier SAS
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La malnutrition est une manifestation fréquente
chez les patients souftrant d’hépatopathies chro-
niques. Alors que la survenue d’anomalies nutrition-
nelles est reconnue depuis longtemps, ce n’est que
plus récemment qu’on s’est intéressé a I'impact cli-
nique de la malnutrition [1-5]. Par ailleurs, un certain
nombre d’études ont démontré qu’une intervention
nutritionnelle pouvait améliorer ’état nutritionnel
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ainsi que la fonction hépatique [6-8]. Une améliora-
tion en termes de survie n’a cependant été rapportée
que dans quelques études [8-11]. La reconnaissance
de signes minimes ou modérés de malnutrition est
d’importance cruciale puisqu’il a été démontré que
seuls les patients avec une malnutrition modérée, a
Pinverse de ceux séverement dénutris, pouvaient
bénéficier d’un support nutritionnel. Une meilleure
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caractérisation des altérations nutritionnelles permet
également de mieux préciser la stratégie d’interven-
tion nutritionnelle.

PATHOGENIE DE LA MALNUTRITION

Les problémes nutritionnels et métaboliques sont
associés a toutes les maladies hépatiques chroniques.
De multiples facteurs y participent directement ou
indirectement.

Une diminution des ingesta alimentaires, liée a
I’anorexie, aux nausées, & I'altération du gofit ou a
des causes iatrogénes, représente un facteur impor-
tant mais potenticllement réversible chez de nom-
breux patients. Des régimes restreints en sels ou
en protéines peuvent aggraver l'anorexie. L’abus
d’alcool réduit 'apport d’énergie non alcoolique
lorsque 'énergie « de faible rendement » dérivée de
Palcool en constitue la source principale. Malab-
sorption et maldigestion liées & une diminution des
sels biliaires intraluminaux, a la pullulation bacté-
rienne ou a l'entéropathie concomitante peuvent
accroitre les pertes nutritionnelles.

Alors que I'importance d’une ingestion réduite ou
d’une malabsorption peut étre sous-estimée, il est de
plus en plus probable que des modifications métabo-
liques inhérentes a I’hépatopathie chronique jouent
un role déterminant dans la pathogénie de la mal-
nutrition [12]. D'oxydation glucidique diminuée et
lipidique augmentée sont les altérations majeures de
la phase post-absorptive. Le profil métabolique du
jetine nocturne du cirrhotique ressemble a celui
observé au cours de la dénutrition chronique ou du
jeine prolongé [13]. Les lipides sont oxydés comme
substrat énergétique préférentiel, et la lipolyse est
accrue avec une mobilisation active des graisses a
partir des dépots graisseux. Cet état de dénutrition
accélérée entraine une utilisation précoce des sub-
strats alternatifs, avec mobilisation des protéines et
du glycogéne.

L’hyperinsulinémie et la résistance périphérique &
I'insuline sont les principales perturbations du méta-
bolisme glucidique. Les travaux utilisant la tech-
nique du clamp glycémique ont montré que I'utili-
sation non oxydative des sucres était modifiée suite
a une réduction du transport glucidique et de sa cap-
tation dans les muscles squelettiques [14, 15].

Le renouvellement protéique est décrit comme
normal ou accéléré chez le patient cirrhotique. Bien
que la majorité des cirrhotiques en état stable aient
une balance azotée normale, un état hypercatabo-
lique peut survenir durant des périodes d’ingestion
alimentaire insuffisante, de maladies intercurrentes
ou de complications [16]. Les besoins protéiques pour
atteindre une balance azotée équilibrée sont élevés,
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en dépit d’une utilisation protéique adéquate au
cours de la renutrition [17, 18]. L’effet d’épargne azo-
tée du glucose, de méme que I'effet du glucose sur la
clairance hépatique de 1’azote, sont altérés [19].

Des résultats trés variables ont été rapportés
concernant les dépenses énergétiques. On a rapporté
une dépense énergétique de repos normale chez la
plupart des patients ayant une hépatopathie clinique-
ment stable [20]. Néanmoins, un hypermétabolisme
est fréquemment observé dans les stades avancés de
la maladie. Dans une étude récente, 31 % des
patients avec une maladie hépatique terminale subis-
sant une transplantation du foie étaient hyperméta-
boliques [21]. L’hypermétabolisme constitue une
manifestation systémique de la maladie hépatique,
essentiellement attribuée a une augmentation de
Pactivité du systeme nerveux sympathique. La pré-
sence d’ascite augmente par elle-mé&me la consom-
mation énergétique de repos d’environ 10 % [22].
Des infections intercurrentes ou des situations de
stress augmentent également les besoins énergé-
tiques.

CARACTERISTIQUES
DE LA MALNUTRITION

La malnutrition est généralement qualifiée de malnu-
trition protéino-énergétique chez les patients souf-
frant de maladies du foie de par la coexistence d’une
malnutrition protéique (de type kwashiorkor) et
d’une malnutrition énergétique (de type marasme)
(2,23].

Les déficits en micronutriments (vitamines et oligo-
éléments) sont souvent associés & la malnutrition pro-
téino-énergétique. Les caractéristiques et la sévérité
de la malnutrition sont cependant difficiles a définir
parce que la plupart des parametres traditionnelle-
ment utilisés pour diagnostiquer une malnutrition ont
d’importantes limites en cas de maladie hépatique.

Les limitations les plus importantes concernent
ceux utilisés pour I’évaluation de la malnutrition
protéique. Chez des patients sans affection hépa-
tique, une concentration réduite en protéines viscé-
rales reflete une diminution des apports de substrats.
Les concentrations d’albumine, de transthyrétine, de
transferrine et de RBP (retinol binding protein) sont
les marqueurs du compartiment des protéines viscé-
rales les plus utilisés [24]. Chez les patients atteints
de maladies du foie, leur signification d’ordre nutri-
tionnel est perturbée par un certain nombre de fac-
teurs incluant le dysfonctionnement des synthéses
hépatiques, les altérations de la balance hydrosodée,
la réponse inflammatoire aigué. Ainsi, le statut en
protéines viscérales reflete davantage la sévérité de
la maladie hépatique que I’état nutritionnel.
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Chez des patients dénutris, la déplétion protéique
est généralement associée a des perturbations
importantes des fonctions immunitaires [25]. Cepen-
dant, chez les patients avec maladie du foie, aucune
corrélation n’a été trouvée entre les parameétres
nutritionnels et les altérations immunologiques [2],
suggérant que les déficits immunologiques refletent
davantage les altérations non nutritionnelles que
nutritionnelles. De ce fait, les concentrations de pro-
téines sériques au méme titre que les parametres
immunologiques sont inadéquats en tant que mar-
queurs nutritionnels dans les maladies chroniques du
foie.

Le statut nutritionnel peut &tre mieux évalué par
des mesures anthropométriques et d’autres métho-
des indirectes d’analyse de la composition corpo-
relle.

Le rapport créatinine—taille (c’est-a-dire le rapport
entre I'excrétion urinaire de créatinine mesurée sur
24 heures par rapport a ’excrétion attendue au sein
d’'une population appariée pour I'dge et le sexe,
exprimé en pourcentage) est un bon indicateur de la
masse musculaire dans la mesure ou la fonction
rénale n’est pas perturbée. Il est vrai que cette
complication est fréquente dans les hépatopathies
avancées, méme en présence de concentrations
normales de créatininie parce que la créatinémie
sérique surestime de pres de 50 % la fonction glomé-
rulaire chez ces patients [26]. De plus, un recueil uri-
naire complet est difficile & obtenir surtout chez des
patients oliguriques.

La mesure anthropométrique du pli cutané est
considérée comme une méthode cliniquement utile
pour I’évaluation de la composition corporelle chez
les patients atteints de maladies hépatiques chro-
niques [27, 28]. Cette méthode simple et peu coli-
teuse n’est pas affectée par des facteurs non
nutritionnels qui peuvent perturber linterprétation
d’autres parametres comme le poids corporel, la
concentration sérique des protéines et les tests
immunologiques. Cette méthode est efficace pour
détecter des signes minimes ou modérés de mal-
nutrition, qui sont difficiles & reconnaitre clinique-
ment [2]. Les paramétres anthropométriques fondés
sur la circonférence du biceps médian (CMB) et
I'épaisseur du pli cutané tricipital (PCT) peuvent
étre mesurés de maniére correcte méme en cas de
rétention hydrosodée, qui se manifeste moins au
niveau des membres supérieurs. La mesure du PCT
procure une estimation de la masse grasse corporelle
alors que la mesure de la circonférence bicipitale
estime la masse musculaire squelettique. L’erreur
intra- ou inter-observateur — qui représente la prin-
cipale limite des mesures basées sur le PCT — peut
étre minimisée si la méthode est standardisée et
I’observateur expérimenté.
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Lanalyse de I'impédance bioélectrique fournit une
évaluation plus précise de la composition corporelle
chez le sujet sain, mais sa validité a été remise en
question chez des patients avec une maladie du foie
et une rétention hydrique. La plupart des auteurs
s’accordent pour dire que l’analyse de I'impédance
bioélectrique est de valeur limitée pour déterminer
les masses maigre et grasse ainsi que ’eau corporelle
totale chez des patients avec ascite [29, 30]. Les ins-
truments a fréquences multiples ou les mesures de
I'impédance segmentaire pourraient devenir 4 Pave-
nir des mesures plus adéquates, mais sont actuelle-
ment considérées comme des techniques expérimen-
tales.

Les méthodes les plus précises d’évaluation de la
composition corporelle incluant Pactivation neutro-
nique, les méthodes de dilution isotopique ou
Pabsorptiométrie biphotonique ne sont générale-
ment pas disponibles pour une utilisation en pra-
tique courante [28].

La prévalence et la sévérité de la malnutrition chez
des patients atteints d’hépatopathies chroniques sont
difficiles & définir a cause des différents criteres uti-
lisés pour diagnostiquer une malnutrition. Un taux
tres élevé de malnutrition, allant de 80 4 100 %, est
rapporté dans les études ol les concentrations de
protéines viscérales et les mesures immunologiques
sont utilisées dans I’évaluation nutritionnelle.

Dans le travail initial de Mendenhall et al. [23],
portant sur 363 hommes ayant une hépatite alcoo-
lique, la malnutrition protéino-énergétique était éva-
luée a partir de paramétres anthropométriques, de la
concentration des protéines viscérales et de para-
metres immunologiques [23]. L’état nutritionnel
était anormal chez tous les patients avec une maladie
hépatique. Certains signes associés au marasme
étaient observés dans 86 % des cas, des manifes-
tations de type kwashiorkor I’étant dans 100 %. Des
résultats similaires ont été rapportés dans une autre
étude publiée par Mendenhall et al. [31] dans
laquelle I’état nutritionnel était évalué par un score
de malnutrition protéino-énergétique établi a partir
de 16 parametres nutritionnels différents. Les défi-
cits les plus sévéres concernaient la masse protéique,
en particulier les protéines viscérales a demi-vie
courte (RBP et transthyrétine) [31].

D’autres études ont rapporté une incidence plus
faible de malnutrition lorsque I’état nutritionnel a
€té évalué par la mesure du pli cutané. Plusieurs étu-
des récentes portant sur des effectifs importants de
patients cirrhotiques font état d’une prévalence
d’anomalies anthropométriques allant de 30 % a
35 % [2, 32, 33]. Thuluvat et Triger [33] ont étudié
132 patients consécutifs non sélectionnés avec mala-
dies chroniques du foie (hépathopathie alcoolique,
cirrhose cryptogénique, cirrhose biliaire primitive et
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Figure 1. Prévalence de la perte de masses maigre (colonnes noires) et grasse (colonnes blanches) chez des
hommes et des femmes cirrhotiques en fonction de la sévérité de la maladie (score de Child-Pugh).

Masse grasse et masse maigre ont été évaluées par anthropométrie [2]. La prévalence de perte de masse
maigre ou grasse est significativement différente entre hommes et femmes aux stades Child B et C (p < 0,001).

hépatite chronique active); 35 % de la population
étudiée avaient une masse musculaire au niveau du
bras inféricure au 5¢ percentile, et 19 % une masse
grasse en dessous du 5° percentile.

Le projet coopératif multicentrique italien sur la
nutrition dans la cirrhose du foie inclut plus de
1400 patients avec cirrhoses d’origine différente ;
75 % furent étudiés en cours d’hospitalisation et
25 % de maniere ambulatoire [32]. Les masses
maigre et grasse mesurées au niveau du bras étaient
inférieures au 5¢ percentile pour 30 % de la popu-
lation étudiée. Notre équipe a rapporté des résultats
semblables dans un groupe de 120 patients consé-
cutifs hospitalisés avec cirrhose alcoolique ou d’ori-
gine virale [2]. Dans notre série aussi bien que dans
d’autres [32, 33], les valeurs moyennes de mesures
anthropométriques ont montré une faible sensibilité
pour détecter une malnutrition & cause de larges
variations des données au sein de la population. Un
nombre important de patients ont montré des
valeurs de CMB ou de PCT supérieures au 50¢ per-
centile, et certains d’entre eux ont été considérés
en surcharge pondérale ou méme obeses. Il est
aussi intéressant de noter que les femmes avec cir-
rhose présentaient une déplétion préférentielle du
compartiment graisseux 4 I'inverse des hommes qui
avaient surtout une déplétion de la masse musculaire
[2, 32]. Les différences de sexe pour la masse grasse
¢t la masse musculaire ont été confirmées dans une
étude récente portant sur 304 patients hospitalisés
(communication personnelle) (figure 1). Cette obser-
vation, méme si elle n’est pas facile a expliquer, doit
€tre prise en compte a cause de 'implication clinique
différente d’une déplétion de la masse grasse ou
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musculaire. Alors que le profil de la malnutrition
chez les femmes ressemble a celui observé au cours
d’autres maladies chroniques, les sujets maéles se
comportent comme des patients en situation critique
aigué.

Aussi bien dans les maladies chroniques qu’au
cours d’un jeline prolongé, les adaptations métaboli-
ques qui surviennent entrainent une utilisation pré-
férentielle des graisses a la place des acides aminés,
en vue de permettre une épargne de protéines mus-
culaires. Ces mécanismes sont défectueux en cas de
maladies séveres ou de situations de stress. Dans
cette circonstance, une perte préférentielle de la
masse maigre survient, en relation avec des modifi-
cations neuro-hormonales complexes [34, 35].

De maniére intéressante, des altérations nutrition-
nelles spécifiques en fonction du sexe ont été démon-
trées dans des modeles expérimentaux de maladie
hépatique. Un retard de croissance et une malnu-
trition sont survenus uniquement chez des rats méles
aprés anastomose portocave [36]. Ces déficits sont
associés en fonction du sexe a des modifications spé-
cifiques de 'hormone de croissance, de 1’cestradiol
sérique et du rapport cestradiol sur testostérone.
Dans cette optique, on peut supposer que les alté-
rations hormonales liées au sexe peuvent &tre, du
moins en partie, responsables des différences de pro-
fils de malnutrition observées entre hommes et
femmes atteints de cirrhose du foie. D’autres expli-
cations incluent une composition corporelle diffé-
rente entre les deux sexes ou une différence entre les
valeurs standards au sein des populations italiennes
ou américaines. Or, & cause du manque de valeurs
de référence italiennes comparables, les tables de
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Frisancho [37] ont été utilisées comme standards
pour la CMB et le PCT dans ces études. Méme si on
ne peut exclure totalement cette hypothése, elle
parait toutefois peu probable puisque dans une étude
italienne multicentrique chez des sujets 4gés, on n’a
pas trouvé de différences entre les valeurs standards
de PCT dans les populations américaine ou italienne,
a la fois chez I’lhomme et chez la femme [38].

ETAT NUTRITIONNEL EN RELATION
AVEC LETIOLOGIE ET LA SEVERITE
DE LA MALADIE HEPATIQUE

Une information considérable a été collectée sur la
prévalence et la sévérité de la malnutrition dans la
maladie chronique du foie.[39]. Parmi les alcooli-
ques, la plus forte prévalence d’anomalies nutrition-
nelles a été observée chez des patients hospitalisés
avec cirrhose du foie ou hépatite alcoolique [23].
Alors que l'alcoolisme chronique entraine souvent
des déficits nutritionnels, surtout en vitamines et en
minéraux, I’alcoolisme seul a été rarement associé a
une malnutrition protéino-énergétique.

La malnutrition est aussi une complication fré-
quente chez les patients avec maladies hépatiques
non alcooliques [2, 32, 33, 40]. Thiluvat et Triger
ont évalué les parametres anthropométriques chez
132 patients avec maladies hépatiques chroniques, a
la fois d’origine alcoolique ou non alcoolique (cir-
rhose biliaire primitive, hépatite chronique auto-
immune, hépatite virale et cirrhose cryptogénique).
Les patients dénutris étaient également distribués
entre les deux groupes de patients [33]. Dans I’étude
émanant de notre laboratoire citée précédemment
[32], nous avons comparé 1’état nutritionnel dans
deux groupes de patients avec une cirrhose alcoo-
lique ou virale. Les patients avec cirrhose biliaire
primitive ont été exclus, et la plupart des patients
avec cirrhose alcoolique (environ 80 %) étaient abs-
tinents d’alcool depuis au moins deux mois (période
moyenne d’abstinence : 19,7 £ 14,8 mois). Les mar-
queurs immunologiques, anthropométriques et vis-
céraux, ainsi que la prévalence de malnutrition
énergétique et protéique, étaient comparables dans
les deux groupes [2]. Le fait que les anomalies nutri-
tionnelles étaient identiques chez des patients
atteints de cirrhose éthylique ou virale suggere un
mécanisme commun A la malnutrition, qui semble
davantage 1ié aux conséquences de I’atteinte hépati-
que qu’a I’étiologie de I’hépatopathie. Bien que des
degrés comparables de malnutrition ont été décrits
chez des patients avec des maladies hépatiques d’ori-
gine différente, I’effet aggravant de la malabsorption
des graisses dans la cirrhose biliaire avancée ou chez
les gros buveurs du fait de la consommation chro-
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nique d’alcool doit cependant étre pris en considéra-
tion. Morgan et al. [40] ont évalué 1’état nutritionnel
dans un groupe de patients avec cirrhose biliaire pri-
mitive et hépatite chronique active. Quarante-cinq
pour cent des patients avec cirrhose biliaire primi-
tive et 12 % de ceux avec hépatite chronique active
ont été considérés dénutris [40]. Dans une autre
étude, des patients avec une cirrhose biliaire primi-
tive avancée ont montré une perte de muscle et de
graisses plus prononcée que des patients atteints
d’hépatite aigué ou d’hépatite chronique active [41].
Dans le projet coopératif multicentrique italien sur
la nutrition dans la cirrhose du foie, une prévalence
plus élevée d’anomalies anthropométriques a été
observée chez des patients avec cirrhose alcoolique
par rapport a des patients avec cirrhose virale ou
cryptogénique, I'état nutritionnel étant beaucoup
plus altéré chez les buveurs actifs [32]. Malheureuse-
ment, les données sur la consommation d’alcool
manquaient dans la majorité des autres études
comparant les patients avec maladies de foie alcoo-
lique et non alcoolique [3, 33], de telle sorte que le
role précis de la consommation chronique d’alcool
ne peut pas étre bien déterminé.

Les déficiences en micronutriments sont souvent
associées a une malnutrition protéino-énergétique,
surtout dans les stades les plus avancés de maladies
hépatiques [39]. Alors que les déficits en vitamines
hydrosolubles sont vus plus fréquemment chez les
alcooliques et les déficits en vitamines liposolubles
sont caractéristiques des maladies cholestatiques,
tous les patients avec une maladie de foie avancée
peuvent développer des déficits en micronutriments.
Les concentrations tissulaires de plusieurs micro-
nutriments comme le zinc, le phosphore, le magné-
sium, les caroténoides, le tocophérol et les autres
vitamines ont été trouvées fortement abaissées alors
que la concentration sérique était normale [42, 43].
De ce fait, la survenue et la sévérité des déficiences
en micronutriments sont sous-estimées dans les
études fondées sur la concentration sanguine.

Dans la majorité des études mentionnées précé-
demment, la malnutrition était étroitement corrélée a
la sévérité clinique de la maladie hépatique [2,23,32],
confirmant le concept que la malnutrition est liée a la
progression clinique de la maladie, indépendamment
de sa cause.

ETAT NUTRITIONNEL ET SURVIE

Les cirrhotiques dénutris sont considérés depuis
longtemps comme présentant un risque élevé de
développer des complications postopératoires et une
mortalité accrue. Une évaluation nutritionnelle sub-
jective €tait I'une des cinq variables utilisées pour
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estimer la survie aprés shunt vasculaire chirurgical,
dans la classification initiale de Child et Turcotte
[44]. L’évaluation nutritionnelle a été finalement
remplacée par le temps de prothrombine dans le
score de Child modifié par Pugh [45]. La relation
entre I’état nutritionnel et le risque chirurgical a été
confirmée pour des patients cirrhotiques ayant subi
un shunt portocave [45] ou une autre laparotomie
[47]. 11 existait une liaison statistique entre I’évalua-
tion subjective de I’état nutritionnel et la survie a
6 mois apres transplantation hépatique dans I’étude
de Shaw et al. [48] qui ont revu rétrospectivement
160 patients transplantés du foie. Une faiblesse
de ces études est l'utilisation de parametres sub-
jectifs et non objectifs pour I’évaluation de I'état
nutritionnel.

Un score composite qui inclut différents parame-
tres nutritionnels a été utilisé¢ dans deux études de
Mendenbhall et al. [1, 31] pour évaluer la signification
pronostique de la malnutrition. Dans I’étude coopé-
rative de ’administration des vétérans sur I’hépa-
tite alcoolique, un score nutritionnel incluant
huit parametres était significativement corrélé a la
survie des patients a4 1, 6 et 12 mois [1]. La validité
pronostique d’un score élargi de malnutrition pro-
téino-énergétique incluant 16 valeurs nutritionnelles
a été confirmée par le méme auteur dans un autre
groupe de 271 patients avec hépatite alcoolique
sévere. Les auteurs ont montré qu’il existait une dif-
férence nette de mortalité a 6 mois entre les patients
avec malnutrition modérée (score de MPE entre
60-79 % de la normale) et ceux avec malnutrition
sévere (score MPE < 60 %), p < 0,012 [31].

Un certain nombre de paramétres nutritionnels ou
métaboliques, incluant des mesures anthropomé-
triques {2, 31, 49], ’hypermétabolisme [21], I'Tnsulin-
like growth factor-1 [50, 51}, la force musculaire [31]
et les changements des hormones thyroidiennes liés
a la nutrition [52], se sont avérés posséder une valeur
pronostique chez des patients avec maladie chro-
nique du foie. Dans une étude prospective récente
portant sur 1 053 patients cirrhotiques, suivis pendant
une période de 33 mois, la présence d’une déplétion
de la masse musculaire et/ou grasse, évaluées par la
mesure de la CMB et du PCT, était associée a un ris-
que accru de mortalité. Lorsque les patients étaient
stratifiés en fonction des critéres de Child-Pugh, la
survie cumulée était abaissée chez des patients avec
une masse musculaire diminuée, dans les catégories
A et B de Child-Pugh [32]. Dans une autre étude
prospective, les patients cirrhotiques avec PCT et/ou
CMB inférieurs au 5° percentile avaient un taux de
survie plus faible au 3¢, 62, 12¢ et 24° mois par rapport
aux autres patients [2]. Deux paramétres nutrition-
nels, I’hypermétabolisme et la diminution de la masse
cellulaire corporelle (évaluée par BIA), semblent
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Figure 2. Courbes de survie en fonction de la CMB (inférieure ou
supérieure au 5¢ percentile).

posséder une valeur pronostique de la survie apres
transplantation hépatique. Selberg et al. [21] ont ana-
lysé différents marqueurs nutritionnels, cliniques et
biologiques dans un groupe de 150 patients ayant
une hépatopathie avancée avant transplantation du
foie. La survie aprés transplantation tendait a &tre
plus faible chez les patients hypermétaboliques et
ceux ayant une masse cellulaire corporelle réduite.
Un indice de risque basé sur ’hypermétabolisme et
la réduction de la masse cellulaire permettait d’iden-
tifier les patients a haut risque.

Méme si I'impact de la nutrition sur la survie a été
démontré dans un certain nombre d’études, il est dif-
ficile de définir si la malnutrition représente un fac-
teur de risque indépendant. La malnutrition est
étroitement associée a la sévérité du dysfonctionne-
ment hépatique, et la plupart des parametres utilisés
pour I’évaluation nutritionnelle sont dépendants de
la capacité de synthése du foie. Pour vérifier la
valeur prédictive indépendante de I’état nutritionnel
sur la survie, nous avons étudié une cohorte de
212 patients cirrhotiques, suivis pendant une
période moyenne de deux ans [53]. Comme cela a
été décrit antérieurement par notre équipe et par
d’autres groupes, les patients avec des valeurs de
masse musculaire et/ou de masse grasse inférieures
au 5¢ percentile montraient des taux de survie &
court et a long terme inférieurs & ceux des patients
situés au-dessus du 5¢ percentile. Cependant, lorsque
nous avons étudié les données selon l'analyse de
régression multivariée de Cox, seule la CMB, et non
le PCT, était un prédicteur indépendant de la survie
(figure 2). Alors que d’autres études sont nécessaires
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Tableau L.CMB et capacité pronostique du:score de Child-Pugh. Résultats-de I'analyse de régression multivariée de Cox:

Uk  Coefficient de régression.
Score de ChildPught o v oy ve B0

pour confirmer cette observation, nos résultats sug-
gérent que la déplétion de la masse musculaire sque-
lettique influence négativement la survie et ceci de
maniére indépendante par rapport & la dysfonction
hépatique. De plus, ces données mettent davantage
en exergue I'importance clinique d’une déperdition
de la masse musculaire. Par rapport a de nombreux
autres parametres, l'indice créatinine/taille, mar-
queur de la masse musculaire squelettique, et la
force de contraction de la main, indice de la fonction
musculaire squelettique, ont été décrits comme les
meilleurs indicateurs de survie chez des patients
avec hépatite alcoolique, ce qui confirme notre inter-
prétation. Une autre information importante de
notre étude était que I'inclusion de la CMB dans le
score de Child-Pugh augmentait sa capacité pronos-
tique (communications personnelles) (tableau I). La
validité de I'indice pronostique modifié, basé sur le
score de Child et la CMB, a été confirmée dans un
groupe de validation étudié par un autre centre ita-
lien. Alors que la classification de Child-Pugh est a
présent le score pronostique le plus souvent utilisé
dans les affections hépatiques, sa pertinence est sou-
vent en défaut, en particulier en vue de sélectionner
les patients pour une transplantation hépatique. Une
mesure anthropométrique simple et peu cofiteuse
comme la CMB peut, mieux que des analyses de
laboratoire difficiles et cofiteuses, étre aisément
ajoutée a I’évaluation de ces patientes pour donner
une meilleure information pronostique.

De nombreuses raisons peuvent rendre compte de
Iimpact de la malnutrition sur la survie [52]. La mal-
nutrition et les déficits nutritionnels perturbent les
fonctions immunitaires, en particulier I'immunité
retardée, le nombre de leucocytes et leur fonction,
ainsi que l'intégrité des barrieres anatomiques. Une
perméabilité accrue de la barriere intestinale est
considérée comme un important facteur de translo-
cation bactérienne [53]. De plus, la déplétion de la
masse musculaire altere la fonction musculaire respi-
ratoire, favorisant de ce fait les infections du tractus
respiratoire. Les muscles respiratoires se comportent
comme d’autres muscles squelettiques, et on a pu
prouver que des déficiences nutritionnelles pou-
vaient compromettre leur fonction. Toutes ces
altérations peuvent contribuer a une susceptibilité

Erreur standard - Améliorationdu 32 b
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accrue aux infections des patients atteints de mala-
die hépatique chronique. Les déficiences nuftritives
peuvent aussi altérer la capacité de régénération du
foie et la récupération fonctionnelle en réduisant la
syntheése des protéines, celle d’enzymes dépendant
de micronutriments pour leur activité, et celle des
facteurs de croissance. On a montré que la malnutri-
tion était un facteur de risque pour l’encéphalo-
pathie hépatique [54]. Chez des patients hypercata-
boliques, des acides aminés aromatiques sont libérés
par les muscles squelettiques aggravant le rapport
défavorable entre les acides aminés aromatiques et
ramifiés. Enfin, on a suggéré qu’un déficit en zinc,
une carence fréquente chez les patients dénutris
avec maladie hépatique, était susceptible de contri-
buer aux altérations neurologiques caractéristiques
de I’encéphalopathie hépatique [55]. Le zinc est un
cofacteur d’enzymes du cycle de I'urée, qui détoxifie
Pammoniaque, et représente une substance clé dans
le métabolisme de plusieurs neuromédiateurs. Des
déficits en d’autres micronutriments (vitamines ou
oligoéléments) sont impliqués dans I'apparition de
syndromes spécifiques, tels que neuropathie périphé-
rique, cardiomyopathie, ostéodystrophie, anomalies
de coagulation et anémie, qui peuvent contribuer a
la détérioration de I’état clinique.

En conclusion, une surveillance étroite de 1’état
nutritionnel est d’'une importance cruciale chez les
patients atteints de maladies hépatiques chroniques
afin de fournir une information pronostique plus pré-
cise et de sélectionner les patients pour le traitement.

Une meilleure définition des anomalies nutrition-
nelles pourrait contribuer a optimiser le support
nutritionnel et a individualiser de nouveaux types
d’approches nutritionnelles dans des situations cli-
niques différentes.
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