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FAIT CLINIQUE

Hépatite fulminante associée a un traitement antitu ~ berculeux:

entité clinique grave mais pas toujours fatale

Fulminant hepatitis linked to antituberculous drug: a severe but not always fatal condition
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RESUME

L’hépatite fulminante est définie par I'associatidm signes d’encéphalopathie hépatique a une doutaux de prothrombine inférieur & 50% sur-

venant moins de deux semaines aprés I'apparition ittére. Elle est grave et mortelle en absenceatsplantation hépatique. Cependant, nous
rapportons un cas d’hépatite fulminante d’évolutiavorable sous traitement médical seul. Il s’ajtsd’'un cas secondaire a un traitement antitu-
berculeux qui a été arrété tout de suite et rerdptec un lavement au lactulose dés I'apparitionsigses d’encéphalopathie hépatique. L'évolu-

tion était marqué par un retour progressif de t'deconscience a la normale et une amélioratitte de bilan hépatique.

Mots clés: Antituberculeux, Hépatite fulminante, Encéphalibye hépatique, Lactulose, Surveillance.

SUMMARY

Fulminant hepatitis is defined as the associatiohepatic encephalopathy with low prothrombin indmder 50%, arising less than two weeks
after jaundice. This phenomenon is known as fattilout liver transplantation. However, we reportase of fulminant hepatitis with favourable
outcome without liver transplantation. This cases waused by antituberculous drugs which were imatelyi stopped and replaced by lactulose
enema. The consciousness and the hepatic bioldgstalwere progressively recovered to normal.

Keywords: Antituberculous drug, Fulminant hepatitis, Hepaicephalopathy, Lactulose, Surveillance.

INTRODUCTION

VDL N o - leuse. Elle n'avait aucun antécédent pathologigae m
L’hépatite fulminante est définie par I'appanitides

guant, notamment aucune tare viscérale, elle b'étai

signes d’encéphalopathie hépatique associée a une
chute du taux de prothrombine en dessous de 50%,
survenant moins de deux semaines apres I'apparition
d’'un ictére [1- 3]. L’hépatite fulminante est halgtle-
ment d’origine virale [1- 3]. L’hépatite fulminante
secondaire au paracétamol est la forme d’origindimé
camenteuse classiquement décrite. Néanmoins, une
hépatite fulminante d'origine médicamenteuse autre
gue le paracétamol est observée dans 10 a 15%.[1- 4
Elle reste fatale en absence de transplantatioatihép
que dans 60 a 95% des cas [1- 5]. Notre objedtides
rapporter un cas d’hépatite fulminante secondaine a
traitement antituberculeux, d’évolution favorabtus
traitement médical seul.

OBSERVATION

Une femme de 39 ans était admise dans le sedeice
gastroentérologie du CHU Jospeh Raseta Befelatanana
en 2008 pour un ictére. Elle avait bénéficié d'aite-
ment antituberculeux associant I'éthambutol, lamif
picine, I'isoniazide et le pyrazinamide en raisoune
pneumopathie interstitielle étiquetée d’originedrdu-

pas alcoolo-tabagique et ne prenait habituellement
aucun autre médicament. Au bout de six semaines de
traitement antituberculeux, un ictéere franc génséal
était apparu. Les urines et les selles étaientéescA
I'examen clinique a I'admission, la températuraté&ia
37,2°C, la pression artérielle a 120/70mmHg. La pa-
tiente avait objectivé un ictére cutanéo- muqueux,
avait présenté un astérixis et un syndrome confitsio
nel, sans signe neurologique de focalisation, mi sy
drome méningéll existait une cytolyse hépatique im-
portante avec ALAT a 1136UIl/L (35N) et ASAT a
1523UI/L (30N), et un ictére avec une bilirubinémie
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totale & 192mmoL/L dont 176mmoL/L de bilirubine
libre. Le taux de prothrombine était effondré a 10%
La recherche de I'antigene HBs et de I'anticorpt-an
VHA IgM revenait négative. Le taux d’hémoglobine
était a 12,2g/dL, la créatininémie a 64mmolL/L et la
natrémie a 136mmoL/LL’examen cyto-chimique et
bactériologique du liquide céphalo-rachidien (LCR)
était normal. L'arrét immédiat du traitement artio-
culeux a été décidé. Elle avait bénéficié d'un lave
ment quotidien au Lactulose 10g a raison de 10 sa-
chets/j relayé par une prise orale de 60g répartis
trois prises par jour, permettant I'obtention dande
selles molles quotidiennes. L’évolution était faalae
avec un retour progressif de I'état de conscient a
normale au bout de deux jours et la disparitiofiide

tere au bout d’'une semaine. La biologie avait n#ontr
une régression des transaminases respectivement a
73UI/L (2N) et a 138UI/L (4N). Le taux de prothrem
bine était a 56,5%. La patiente était perdue de vue

DISCUSSION

Nous avons rapporté un cas d’hépatite fulminante
secondaire a un traitement antituberculeux donbFé
lution était favorable sous traitement médical
seul. L’hépatite fulminante est I'effet indésirable
plus redoutable des médicaments, et sa prévalence
pour les médicaments autre que le paracétamokgout
classes médicamenteuses confondues, reste rare, ren
contrée dans 10 a 15% [1- 3, 5, 6]. Dans les pays e
voie de développement, I'hépatotoxicité des angitub
culeux serait plus fréquente en raison de la mainut
tion, des infections bactériennes et parasitainesni-
ques, de l'alcoolisme et de facteurs ethniquesuet/o
génétiques [7]. L'absence de données épidémiologi-
ques concernant I'hépatite fulminante secondaive au
antituberculeux illustre la méconnaissance de cette
entité [1- 5]. Dans notre cas, le diagnostic d’liépa
fulminante était retenu en présence de criteremadt-
ques et extrinséques et en I'absence d'autres gause
d’hépatite [5, 7, 8]. En effet, chez le sujet jeune-
tamment dans les pays a haute endémicité, il convie
de rechercher obligatoirement les hépatites virles
B devant une cytolyse aigue survenant sous traiteme
anti- tuberculeux [7, 9]. Nous avons pu élimines ce

infections virales chez notre patiente

L’hépatite fulminante constitue une véritable ur-
gence thérapeutique [1- 4, 10, 11]. Quand ellénast
putée a un traitement anti- tuberculeux, elle éss p
souvent attribuée a l'isoniazide ou au pyrazinangtle
plus rarement a la rifampicine. Notre patiente @avai
présenté des signes neurologiques dés I'appaxigon
l'ictére. L'apparition d’'un astérixis, d’une invéos du
rythme nycthéméral ou d’'un ralentissement psycho-
moteur moins de 2 semaines aprés la survenue d'un
ictére doit faire suspecter une hépatite fulmingbte,
4- 6]. Classiquement, la seule option thérapeutigie
la réalisation en urgence d’'une transplantatioratiép
que [1- 4,11], aprés arrét du médicament imput&]3-
Notre cas dérogeait a cette régle. Le seul traiteéme
médical associé a un arrét des antituberculeuxt avai

permis d’obtenir une amélioration de I'état de econs
cience et une régression de la cytolyse hépatifne.
effet, un lavement au Lactulose a une dose de 400g
permis I'’émission de deux selles molles, entretqrare
une dose de 60g répartie en trois prises par uoire
patiente recouvrait un état de conscience norneti C
pourrait s’expliquer par le fait que le Lactulogslwit
I’lhyperammoniémie, une des principales causes de
mortalité au cours de I'encéphalopathie hépatique
[12]. En effet, il réduirait le pH intestinal etéerait

un environnement hostile aux bactéries sécrétrices
d’ammonium. Par ailleurs, il favoriserait la cra@isse
des lactobacilles qui réduirait la production ititeee
d’ammonium [12]. De plus, I'absence de criteres de
mauvais pronostic pourrait expliquer cette évohutio
favorable par le seul traitement médical. En effetre
patiente était agée de moins de 40ans ; elle wavai
présenté ni insuffisance rénale ni hyponatrémie. En
outre, la survenue de cette hépatite fulminanteusur
foie sain est un facteur de bon pronostic. Notre pa
tiente n'avait aucune co-morbidité comme une intoxi
cation alcoolique ou une hépatite virale. D’autre
part, une prise en charge précoce, pourrait ctarfor
cette évolution favorable. Il est classiquement iadm
gu'une prise en charge précoce réalisée des I'appar
tion de l'ictére et du trouble de conscience omarlies
chances de guérison [1, 3, 13].

CONCLUSION

L’hépatite fulminante est grave et mortelle. ictére
associé a un trouble de conscience chez un patest
antituberculeux doit faire évoquer une hépatitenful
nante et impose l'arrét du traitement antitubenoxle
Un traitement médical seul et bien conduit peufirguf
a endiguer la mort. Devant l'impossibilité actuelle
d'accéder a une transplantation dans un pays &faib
ressource comme le nétre, il faut étre vigilantdbn
prescription des médicaments notamment les antitu-
berculeux Ce qui implique une bonne connaissance
des effets indésirables de ces médicaments et un
rythme de surveillance régulier.
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