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INTRODUCTION (1)
Cytopénies auto-immunes (CAI)

• Purpura thrombopénique immunologique (PTI)

• Anémie hémolytique auto-immune (AHAI)

• Neutropénie auto-immune (NAI)

• Syndrome d’Evans (SE) toute bi ou tri-cytopénie AI simultanée ou séquentielle

Maladies rares

Incidence estimée 0,8 à 2,83 cas / 100 000 personnes de < 18 ans / an en France 

Évolution hétérogène, poussées récurrentes, association avec des manifestations 
immunopathologiques non hématologiques (MIP)

Dysrégulations immunitaires causales sous-jacentes (primaire / secondaire)

Moulis et al, Blood 2014; Aladjidi et al, Haematologica, 2011



INTRODUCTION (2)
Atteintes hépatiques auto-immunes (AILD en anglais)

• Hépatites auto-immunes (HAI)
• Type 1
• Type 2

• Hépatites à cellules géantes (HCG)   Entité spécifique du jeune enfant

• Hépatites granulomateuses (HG)

• Cholangite sclérosante primitive (CSP)

• Cirrhose biliaire primitive (CBP)

Maladies rares

Incidence estimée 0,23 cas / 100 000 enfants / an en France

Traitements immunosuppresseurs intensifs, cirrhose, transplantation hépatique

Jimenez-Rivera et al, Pediatrics, 2015



CONTEXTE (1)

Association HCG et AHAI : 

1981 : première description

2011 : 16 cas rapportés

2021 : 54 cas rapportés

20-year OS 66%



CONTEXTE (2)

CAI et AILD:

2013 – 2025 < 20 case reports

Pas de cohorte descriptive 

avec suivi au long terme



OBJECTIFS

• Décrire le pronostic de cette double association CAI et AILD

• Décrire les dysrégulations immunitaires sous jacentes



PATIENTS ET METHODES
• Étude nationale, prospective, observationnelle, descriptive, en vie réelle

• A partir de la cohorte prospective nationale des cytopénies auto-immunes 
OBS’CEREVANCE, coordonnée depuis 2004 au CHU de Bordeaux

• Analyse au 30 novembre 2025.
• Critères d’inclusion : 

• Enfants et adolescents, âgés de 0 à 18 ans
• Être atteint d’une double atteinte auto-immune 

hématologique et hépatique 

• Critères d’exclusion : 
• Données manquantes 
• Autres causes d’atteinte hépatique, hépatites 

séronégatives



RESULTATS (1)



RESULTATS (2)

Tableau 1. 

Caractéristiques 

générales des 31 

patients en fonction 

de leur type 

d’atteinte hépatique

Sexe féminin 18/31 (58%)

Consanguinité 2/31 (6%)

Antécédents familiaux MIP apparentés 1er degré 11/31 (35%)

Age médian au diagnostic CAI 5 (1-16)

Age médian au diagnostic d’AILD 3.7 (1-24)

Nbre de patients avec un dg simultané AIC AILD 8



RESULTATS (3)

Figure 2. Age au diagnostic AILD

Dates de diagnostic 1992-2020



RESULTATS (4)

Age médian au diagnostic d’AILD 3.7 (1-24)

ASAT/ALAT (U/L) 67/277 U/L

GGT 117 U/L

Score Metavir > A2/F2 (%) 8 (26%)

Tableau 2. 
Atteinte 
hépatique au 
diagnostic 



RESULTATS (5) Dysregulation génétique sous jacente

• GOF STAT3

• RAG1

• RAG2

• TNFAIP3

• GINS1

• STK4

• RTEL1 …

Nb pts avec MIP clinique ou biologique associée 22 / 31 (71%)

Nb pts avec variant pathogène causal 7 variants génétiques

JF 6 ans, auto-immunité familiale

Evans, HAI-1, FAN 1/1280, anti-ML+, anti-actine+ , ANCA+, et fibrose hépatique…



RESULTATS (6) Suivi évolutif des 31 patients

Suivi médian depuis le diagnostic de CAI, ans 13 (3-33)

Age médian à la dernière visite 19 (3-37)

Nb de pts encore sous traitement 18 (78%)

Nb médian de traitements de seconds ligne 2 (1 – 7)

Un seul traitement 2nde ligne

Nb de pts avec transplantation hépatique

AZA en premier traitement de 2nde ligne

12 (39%)

0 (Planned 2)

19 (62%)

Nb pts avec CAI en RC / AILD en RC 27 (82%) / 28 (67%)

Nb de pts avec cirrhose

Nb de patients décédés (Y)

7/31 (23%)

4/31(13%)

4,15,15,32
1 décès  en 1999, petite fille de 3 ans,  AHAI et HCG (hépatite fulminante)
RC : rémission complète



RESULTATS (7) (courbe de survie)

Courbe de survie globale 
par rapport au diagnostic 
de la cytopénie



RESULTATS (8) Comparaison avec le reste de la cohorte (n = 2196) 

Pour 31 patients avec la double atteinte

• % femmes idem  (58% ici vs 53% cohorte hors AILD)

• Diagnostic d’AHAI significativement plus fréquent (55% ici vs 26% 

cohorte hors AILD)

• Significativement plus de MIP associées à AIC+AILD (71% vs 43% AIC 

sans AILD)

• Significativement plus de traitements de seconde ligne (100% vs 47%)

• Avec un suivi significativement plus long (13 ans) que pour l’ensemble de 

la cohorte (5.4 ans), cette association semble de bon pronostic pour 

l’AIC, mais l’enjeu est de surveiller et éviter la survenue de cirrhose (7/31)



DISCUSSION (1)
• 40% des patients atteints d’AILD ont des affections auto-immunes extra-hépatiques 

concomitantes, mais il existait jusque là très peu de descriptions des atteintes 
hématologiques associées (<10% des cas)

• Rhumatologiques

• Maladie cœliaque

• MICI

• Tissu conjonctif 

• Cette association CAI et AILD peut révéler une dysrégulation génétique sous-jacente :
surtout en cas d’une ou plusieurs autres dysimmunités associées

•

• 7 diagnostics étiologiques différents 



DISCUSSION (2)

• Cette association ne semble pas s’associer à une gravité surajoutée de chaque atteinte, 
au prix d’un traitement immunosupresseur précoce et prolongé

• Cette expérience observationnelle sur 12 centres en 25 ans ne permet  pas d’évaluer 
avec rigueur chaque traitement, mais pour 83% des patients, azathioprine et 
corticothérapie initiale semblent conserver un bon équilibre bénéfice / risque

• Une rémission hématologique complète durable et l’absence de cirrhose sont possibles

• Cirrhose 7/31 (23%)  vs  80/117 HAI 1 et 2 de l’enfant (68%)

Maggiore et al, Journal of Hepatology, 2023



CONCLUSION
• Penser au dépistage précoce et régulier des autres atteintes auto-immunes en cas 

d’auto-immunité, et maintenir un suivi spécialisé coordonné au long terme
• pour les hématologues, suivi transaminases

• pour les hépatologues,  suivi NFS complète, réticulocytes, frottis, haptoglobine, LDH, Coombs

• En cas d’association CAI + AILD, un traitement précoce et prolongé incluant  
l’azathioprine semble bénéfique à long terme pour obtenir une rémission complète 
hématologique et diminuer le risque de cirrhose

• Intérêt d’une étude génétique WES / WGS de tous les patients, pour identifier les 
voies physiopathologiques impliquées, proposer un traitement ciblé (mécanisme non 
univoque), et améliorer le pronostic à l’âge adulte.
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