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Heépatites virales

. Histoire naturelle commune
(« cosmopolite »)

, Particularités liées a:
. Géographie
. Démographie
. Climat ...

| Hépatites virales

| { \

aigues - chroniques * QUELQUES RAPPELS ...
guérison con;plications
FORMES CLINIQUES BIOLOGIE
[ I
, Asymptomatique (80 %) . Cytolyse

. Signes généraux, signes fonctionnels

, Ictére

. Aminotransférases (ASAT, ALAT)

., Cholestase
. GGT; phosphatases alcalines
. Bilirubine Totale + conj.
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PLAN

[
. Hépatite aigué
. Cytolyse > 20 N
Virus alphabétiques
. Cytolyse < 20 N
. Les mémes + autres virus cosmopolites
Virus exotiques

. Complications
. Hépatite fulminante
. Hépatite chronique/cirrhose/cancer

. Prévention

* | - HEPATITE AIGUE

* CYTOLYSE > 20 N
I

PENSER D’ABORD AUX
VIRUS ALPHABETIQUES

Les virus alphabétiques

. VHA : transmission entérale (féco-orale)
. VHB : transmission parentérale
. VHD : virus défectif, co-(sur)-infection VHB

. VHC : virus nonA-nonB jusqu'en 1989,
transmission parentérale

. VHE : 1990
. VHG : 1995

* 1. Hépatites A et E
|

Hépatites A et E

VHA (= entérovirus) VHE

N <

transmission féco-orale
par aliments ou boissons souillés

Y infection aigué
pas de forme chronigue
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Heépatites A et E
* e

| Hépatite A

# haut

+ maoyen 3 haut

e

- faible 3 mayen

faible

rizque de contamination :

Génome ARN ARN * 1.1 Hépaz‘/te A
Transmission
Orale oui oui I
Sexuellg non non
Verticale non non
Incubation 1545 j 1540
Hépatite 0,1-02% | 2-20%*
fulminante (* grossesse)
Hépatite
chronique ; non non
CHC
Hepatite A

Un risque 40 fois supérieur a la fievre typhoide
et 800 fois supérieur au choléra

Risque pour un voyageur non immunisé :
336 p. mile

Risque pour les randonneurs : 20 p. mille

Hépatite A

[
Epidémiologie du VHA : cause d 'hépatite ++

Endémie dans les pays en voie de développement
Prédominance dans I'enfance

Epidémie cyclique tous les 5 a 10 ans

Hépatite A

[ Virus dans les selles
G —

Transaminases

convalescence

Phase pré-ictérique Phase

ictérique
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Hépatite A Heépatite A
I [
, Diagnostic
. transmission verticale in utero exceptionnelle
sérologie

., Transmission oro-fécale +++
= Ac anti VHA totaux + )
. contact direct / selles

% Ac anti VHA loM + (contagieuses 2 a 3 semaines
9 avant | ‘ictére, jusqu’a une
semaine apres le début de | ‘ictére)

Hépatite A

[
. liée aux conditions d’hygiéne

* 1.2 Hépatite E
. séroprévalence recrues SN (France):
50% (1976) —  21% (1990) '

. femmes enceintes :
35% (F ou Europe)
86% (Asie du SE)
100% (Afrique)

Hepatite E Hépatite E

[
Epidémiologie du VHE : ., Majorité des hépatites nonA-nonB a transmission

entérale : voie féco-orale (« A-like »)
. Pays développés : cas sporadiques +/- faible endémicité

. Etat endémique dans les pays au niveau d'hygiéne
* Loiis s s : collective insuffisant
épidémies tres breves avec pic

. \ . conflits, saison des pluies, catastrophes naturelles
d'incidence tres pointu ! PIUICS, P

2 types d 'épidémies:

* épidémies plus prolongées avec pics
d‘incidence multiples

\ —,-.' Rl

Niger sept. 2009
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| Hépatite E Hépatite E

|
Epidémiologie du VHE :
ASIE 1956 : New Dehli

autres épidémies en Asie Centrale, Asie du Sud-Est

1986-88 : nord-ouest de la Chine => 120 000 cas

Hépatite E Hépatite E

| |
Hépatite E et Forces Armées . Darfour : le manque d'accés a I'eau potable fait craindre
des épidémies (d'aprés 'OMS) [18 ao(t 2004 ]

L] . / L'épidémie d'hépatite E continue a sévir dans I'Ouest du Darfour
" Algerle (1956 59) ol " sur les 623 cas suspects d'hépatite E signalés, il y a eu déja 22
déces", a déclaré Fadela Chaib, porte-parole de I'Organisation
Mondiale de la Santé (OMS).
. Tchad (1983'84) " Les premiéres analyses ont été effectuées

a la suite de l'apparition de cas de jaunisse,
un symptéme de I'hépatite E. Les femmes

enceintes sont les plus touchées par la maladie, §
a-t-elle ajouté.

, Somalie (1993)

Hépatites B et Delta

* 2. Hépatites B et D VHB =
|

virus a ADN enveloppé ™~

VHD = virus défectif — nécessité d ‘une
infection préalable par le virus B, d'ol des
facteurs de risque similaires
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* 2.1 Hépatite B
I

Hepatite B

200 a 350 millions de porteurs chroniques

Incidence inversement proportionnelle au
niveau socio-économique

gradient Nord-Sud en Europe

Hépatite B

3 situations épidémiologiques d’aprés le taux de portage

chronique de | 'AgHBs

. faible endémie (< 2%): Australie, Amérique du Nord,

Europe de | 'Ouest

. moyenne endémie (2 a 7%): Europe de | ‘Est, Russle,

pays méditerranéens, Proche-Orient

. haute endémie: (8 a 20%): Afrique sub-saharienne, Asie

du sud-Est, Chine méridionale

| Hépatite B

Répartition géographique de la prévalence de
I’hépatite B

B > % - dlave

2.7% - moyen
«2% - basse ‘ﬁ.
Hepatite B Hepatite B
I B Incidence Mortality I
T — [ . Modalités de transmission du VHB
el m— 1Y
Caribbean n.l‘:-un

Gontral America wl . .

bt pp— L Verticale Horizontale

out Amerca [E— [ 3

Widae Atica w Mére-enfant Enfant-enfant

So::::n:hh ml‘!‘:-mm Famille
South-Exstom Asia «q:-.aj Personnes a personnes

Eastem Europe wl___ Il

Northern Africa e [
Southorn Europe P )
Wostom Europo 0ol [lee
Nortom Europe o Wl P

sopan o Parentérale Sexuelle
e et = Transfusion Homosexuelle
China N Produits dérivés du sang Hétérosexuelle

Westorn Asla sz

Age standardized per 100,000

Activité professionnelle
toxicomanie
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Heépatite B

. Groupes de patients a risque d'infection par le VHB
. Immigrés (pourtour méditerranéen, Afrique, Asie du SE)
. Toxicomanes
. Homosexuels
. Nouveau-nés de mére porteuse du VHB (90 %)
. Personnels de santé
. Patients en institution pour handicapés mentaux
. Patients transfusésavec des dérivés sanguins
. Traitement pour IR, cancer, transplantation d ‘organe

Hepatite B

Diagnostic sérologique

sl €1

Ag HBs / Ac antiHBs

Ac antiHBc

Ag HBe / Ac antiHBe

Hepatits B
virus

ADN viral (PCR)

Hépatites B

I Infection aigué VHB

Ac anti HBc

Hépatite B

Ac anti HBe

- — i —

Ag HBS

Ag HBe

Ac anti HBs

ADN + o ADN -

Porteur sain ?

- transaminases strictement normales sur plusieurs
bilans successifs

- absence de réplication virale (ADN-VHB négatif)

Hépatite B

Virus mutant B

mutation pré-C : bassin méditerranéen, Afrique, Sud de
I'Europe et Asie

mutation S : nourrissons d'origine asiatique

* 2.2 Hépatite Delta
|
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Hépatite Delta

. Co-infection

d 'une infection a VHB

. Sur-infection

Hépatite Delta

. Europe du Nord et de | "Ouest, Etats-unis :
infection par voie parentérale ++
(toxicomanes)

. pourtour méditerranéen : 10 a 20 %

. Afrique, Asie, Amérique du sud : fréquence
trés variable (1 a 50 %)

Hépatite Delta

g

HDV Provalence Qﬁ)

= High
Intermediate
Low

W Very Low
No Data

| Hépatite Delta

I
VHB + VHD

—

infections aigués Chronicité
plus séveres pour les 2 virus :
plus sévere

plus fréquente (15 -20%)
(Formes fulminantes)

* 3. Hépatite C
|

Hépatite C

. Jusqu’en 1989 = virus non A-non B

. En France, plus d ‘un demi-million de sujets
sont Ac anti VHC + (1 %), dont 80 % sont
virémiques

. Régions du globe plus affectées que d ‘autres
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Heépatite C Hépatite C

I . Prévalence mondiale |

Basse prévalence(0,5 %): pays scandinaves, Australie,
Canada, Suisse

‘ y < g N Amériques 1,7%
Prévalence intermédiaire(0,5 a 1 %): Europe de !

| ‘Ouest, Etats-unis - Gradient Nord - Sud

Forte prévalence (1,6 a 6 %): Asie du Sud-est (2 % au

Méditerranee

japon), Afrique sub-saharienne { orientale 4,6%

Hépatite C Hépatite C
I I . . r
. Modes de contamination 1. Contamination parentérale:
1.1 transfusionnelle
Parentérale: . nature des produits sanguins
transfusionnelle . quantité de produits transfusés

. . qualité des produits administrés
non transfusionnelle
1.2 non transfusionnelle

Interhumaine 2. Interhumaine
. 3. Sporadigue
Sporadique
Hépatite C Hépatite C
| . [ . .
1. Contamination parentérale: 1. Contamination parenterale:

1.1 transfusionnelle 1.1 transfusionnelle
. J'aime beaucoup tol

prévention 1.2 non transfusionnelle  pieingt )"

dialyse et transplantation
toxicomanie I.V.
personnels soignants =

. manceuvres instrumentales (tatouage, acupuncture,
soins dentaires, endoscopie???)

information des donneurs
marqueurs indirects (ALAT)
dépistage Ac antiVHOFrance : 01.03.1990)

1.2 non transfusionnelle

2. Interhumaine 2. Interhumaine

3. Sporadique

3. Sporadigue
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Heépatite C

1. Contamination parentérale

2. Contamination interhumaine
sexuelle
maternofoetale
intrafamiliale

3. Sporadigue

Hépatite C

1. Contamination parentérale

2. Interhumaine

3. Formes sporadiques

50 % en 1992 @
< 20 % en 2002

* 4. Hépatite G
|

Hépatite G

iaie

. Prévalence : 8 % (E-U, Europe du Nord)
15 % (Afrique de I'Ouest)

. Prévalence des Ac anti-VHG :
1 a 3 % des donneurs de sang

Heépatite G

. Modes de transmission :

* toxicomanie IV
(co-infection VHB : 10% ; VHC: 20%)

* transmission directe (hémodialysés,
polytransfusés)

* transmission sexuelle (homosexuels)
* transmission verticale (25 a 30 %)

Hépatite G

, Rares  hépatites  ajgués spontanément
résolutives

. Co-infection fréquente avec le VHC :
signes cliniques et histologiques non modifiés

. Hépatites fulminantes ?
. Formes chroniques rares ( persistance d'une

virémie pendant des années avec parfois cytolyse trés
modérée)

10
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* CYTOLYSE < 20 N * A/LES VIRUS ALPHABETIQUES
| |

Y penser aussi...

LES AUTRES VIRUS COSMOPOLITES
[

B /LES AUTRES VIRUS

* COSMOPOLITES Contexte immuno-dépression ++
] . CYTOMEGALOVIRUS
. ictere =3 %
. HERPES
. hépatite cytolytique anictérique Sérologies ++
associée a une fiévre et a une leucopénie
. HIV

. Co-infection VHB et VHC

LES VIRUS EXOTIQUES
|
, FIEVRE JAUNE
. 206 000 cas recensés en 2005
dans douze pays africains
. Arbovirose; vecteur = moustique Aedes

. Les symptémes de la forme urbaine et chez les personnes
d'origine étrangere sont habituellement plus sérieux

* C/LES VIRUS EXOTIQUES
|

. FIEVRES HEMORRAGIQUES AFRICAINES

. Crimée-Congo; Ebola (Soudan); Lassa; Marburg (Angola)

11
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* I COMPLICATIONS

LE RISQUE EVOLUTIF A COURT TERME

|
Avec toutes les hépatites virales ...
. Clinique :
. Troubles neurologiques (asterixis >>>>coma)
. Troubles hémorragiques

. Biologie = signes d'insuffisance hépato-cellulaire
TPl ++

Hépatite E

Risque ++ d’hépatite fulminante chez la
femme enceinte

80 % au cours du 3° trimestre

risque de décés : 12 a 20 %

Traitement

. Symptomatique

. Probléme de la
transplantation
hépatique !

* 2.2 HEPATITE CHRONIQUE
|

12
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DEFINITION

. Cytolyse > 6 mois

. Deux virus
. VHB
. VHC

, Complications a long terme

Hepatite B

. Infection chronique en France = 0,3 %

. Définie par la persistance de | ‘AgHBs
pendant plus de 6 mois aprés l'infection
virale

. Asymptomatique =" découverte fortuite
(don de sang : recherche systématique)
ou si transaminases /' ou groupe a risque

Hépatite B

Ag H

Ag

Infection chronique VHB

Hépatite B

. Quels risques avec | 'hépatite B ?

hépatites aigués B ‘

5 a 10 % hépatites chroniques

20 % cirrhoses

cancer du foie

Cirrhose et VHB

en France :

800 000 naissances / an

8000 enfants contaminés en périnatal

|

forme chronique

13
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Cirrhose et VHB

en région d’hyper endémie , transmission du
virus a la naissance ou dans I'enfance

mére : infection chronique
90% > nouveau-né
90% - portage chronique

Cirrhose et VHB

Impact global de I'hépatite B

2 billion avec une infection VHB

25-40 % (75-160 millio n)
décédent de cirrhose ou

.ﬂe cancer du foie

3400 million avec
FPopuistion mondise chronigue B (HCE)

6 billion

Hépatite C

. Génotype du VHC —— pronostic ?

Seraient de meilleur pronostic : 2, 3
Serait de moins bon pronostic :1

1,2,34,5
123 1b,2a
4
1h,3
I

102

1b,1¢,2a
13 1ap
5,1b 1,235
143

‘ Cirrhose et VHC

80% 20% _ 4%

f —CANCEF
dm!.l 3

Personnes|
infectée

Cirrhose et VHC

200 000 contaminés ignorent leur statut
sérologique

100 000 évoluent vers une cirrhose

50 000 ne sont pas traités
pour I'hépatite C ou la cirrhose

Hépatite C

. Autres facteurs pronostiques
A facteurs de risque identiques ~—
co-infection ou sur-infection par VIH ou VHB

== progression plus rapide vers la cirrhose

14
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| Cirrhose et VHC

|
. Co-infection VHC et VIH

|
- 19 ans 14 ans

Cancer du foie Cancer du foie
| |
. tumeur maligne primitive _ du foie . 8° cause de cancer a travers le monde
! autre; noms, : ) . Monde: 437000 nouveaux cas en 1990
. Carcinome Hépatocellulaire (CHC)
. hépatocarcinome 625 000 en 2009

, Age :
. vers 60 ans (Europe; Amérique du Nord)
. vers 35 ans (Afrique; Asie)

. enFrance : 10 cas/ 10°

. répartition inégale : 80 % des CHC sont liés au VHB
. H>F régions a haut risque = Asie du Sud Est et de | ‘Est,
. Complication tardive majeure de la cirrhose Afrique sub-saharienne
Cancer du foie Cancer du foie
[ I
CHC et virus B . Risque relatif de développer un CHC chez les

sujets ayant une infection chronique a VHC
. risque =202 30 % en 5a 10 ans

Japon 52

. cirrhose présente dans 90 % des cas Italie 21
Etats-Unis 10

Thailande 1

15
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Il PREVENTION

3.1 Mesures liées a I'hygiéne de I'eau

Pourcentage de la population mondiale bénéficiant
d'approvisionnement en eau potable source OMS, 2002

De50%a75%
De76%2a00%
EDe 01%a100 %

[ Données insuffisantes

Hmomunwx

3.2 Vaccination

. Hépatite A

v v ! 7

0 7 52 300 Zmos3 [] 12mais  3ans S

. Hépatite B

VACCIN GENHEVACB

HBVAXPRC
PASTEUR

MO, M1, et M6
MO, M1 et M2 >>> M12

Countries having introduced HepB vaccine
and infant HepB3 coverage, 2006

HepB3 < 80% (30 counties or 15% )
1 HepB vaceine intreduced but no coverage data reported (3 countries or 2%)

—J Hepa" vaccine not ntroduc
3 rine o 8 Hepd m S

World Health
Organization

421 Global and Regional Immunization Coverage, 1980-

16
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S et g DIN 02230578

Tivinrix
Azgir
e R

MO, M1 et M6
J0, J7 et 321 >>> M12

3.3 Préservatif

| nfection
Sexuellement
Transmissible

CONCLUSION

, Caractere cosmopolite
. Evolution « naturelle »
. Différences liées a :
. Géographie / pb de l'eau ++
. Géopolitique / conditions sanitaires
. Espoir dans les vaccins ...

17



