LES HEPATITES VIRALES
INTRODUCTION
* Elles sont dues aux virus A, B, C, D, E, G 
* Problème de santé publique.

* En général bénigne mais peuvent entraîner des complications: cirrhose, hépatocarcinome.
EPIDEMIOLOGIE
A- Virus A
I) Prévalence l'HV A est répandu à travers le monde, sous formes sporadique, épidémique et endémique.

Au Maroc, l'infection a lieu au bas age. A vingt ans, 100% de la population porte  les marqueurs sérologiques.
2) Transaminases: Elle est féco orale, se fait par l'intermédiaire :

-des mains souillées par les selles contenants le virus.

-de l'eau souillée de deux manières :

* directement par l'eau contaminée (boissons, daignade) et coquillage ingérés crus.
* Indirectement par contamination des fruits et des légumes mavé par l'eau infectée.

Le virus pénètre dans l'organisme par voie digestive, se multiplie dans le sang et

éléminée dans la bile et le tube digestif.

* Il n'y a pas de portage chronique du virus A

B- Virus B

1) Prévalence :

Il est inégalement réparti dans le monde.

=) Zone de faible prévalence 0,1 à 0,2%.

* Australie
* Amérique du Nord.

* Europe de l'Ouest.

=) Zone de moyenne endémie I à 3%.

* Europe de l'Est.

* Russie.

* Pays méditerranéen.

* Proche orient.

=) Zones de haute endémie : 15 %

* Afrique subsaharienne.

* Asie du Sud Est.

* Chine Méridionale.

2) Transmission

=)Parentérale

* Post transfusion (sang et dérivé)

-Thémophiles, hémodialyses.

-La fréquence des hépatites post transfusionnelles.
diminué ces dernières années.
* Post -infection :

-Toxicomanie intraveineuse.

-Tatouage, acupuncture.

-Accidentelle par contact avec du sang infecté (personnel de santé) =)

maladie professionnelle.

= ) Sexuelle

-L 'HVB est une maladie sexuellement transmissible.

Le virus est présent dans le liquide séminal et les secrétions vaginales.

=) Verticale

-De la mère à son enfants.

-La contamination à lieu dans 95% des cas au moment de l'accouchement ou en

post partum.

-Le risque de transmission est lié au statut réplicatif et donc infectant de la mère.

=) Autres

-Salive, sueur, larmes et les urines.

-Le partage des objets usuels dans une même famille le contact interpersonnel

étroit et les conditions d'hygiène défavorables.
C- Virus C :

Ce virus est découvert grâce à une technique de biologie moléculaire,sans avoir été préalablement cultivé ni même observé.

1) Prévalence :

Il existe trois zones de prévalence de l'hépatite C dans le monde.

* Basse prévalence 0,5 %

-Scandinavie.

-Danemark

-Australie.

-Canada.

* Haute prévalence 1 %

-Europe du Sud

-Europe de l'Est.

-Japon

-Pays en voie de développement.

* Moyenne prévalence.

-France.

-Royaume Uni

-Allemagne.

-Pays Bas.

-U.S.A.

2 )Transmission

*Parentérale

= ) Post transfusion.

-90 % des hépatites post transfusionnelles sont dues au virus C.
.15% hémodialyses (50% au Maroc).

.70 % hémophiles)

-Prévalence importante chez les polytransfusés :

=) Post injection

-Toxicomanie par voie intraveineuse.

-Accidentelle: relativement faible

* Sexuelle
Existe, mais faible de 1 à 3 %.

* Interhumaine : Faible.

* Formes sporadiques 
existent dans un tiers des cas.
D- Virus D

Il s'agit d'un virus défectif à ARN, dont l'enveloppe externe est constitué d'un Ag HBS et

l'enveloppe interne par l'Ag delta.
1 ) Prévalence

La zone de haute endémie se trouve dans le pourtour méditerranéen.

2) Transmission

* Parentérale + + + 
-Toxicomanes.

-Hémophiles.

* Sexuelle chez les homosexuels et à parturaires multiples.

* Verticale.
E-Virus E

1 ) Prévalence

-Pays à bas niveau d'hygiène.

-Il est responsable d'épidémies en Inde. Ce virus est mortel chez la femme enceinte.

2) Transmission

Elle se fait selon le mode feco oral par contamination de l’eau de boisson.
F- Virus de l'héDatite G ou GB-C

I) Prévalence

Sa diffusion est mondiale. En Europe et aux U.SA, 1 à 2% des donneurs de sang

porte le virus.

2) Transmission

-Transfusion + +.
-Sexuelle possible.

-Verticale ?

-Intra familiale ? Suspectée.
ETUDE CLINIQUE

Diagnostic: Forme commune d'hépatite aigue virale ictérique.

Quelque soit l'agent responsable (A, B, C,...) les tableaux cliniques sont ictériques.

Clinique: Quatre phases :

1) Phase d'incubation :

* Virus A: 2 à 6 semaines.

* Virus B : 4 à 30 semaines.

* Virus D :

-Coinfection : idemique virus B;

-Surinfection D : 5 semaines.

* Virus C : 7 à 9 semaines.

* Virus E : 8 semaines

2) Phase pré ictérique :

* Elle dure 3 à 8 jours, manque dans un quent des cas.

* Cette phase se manifeste par :

-une asthénie intense, quasi constante.

-un syndrome pseudo grippal (50% ) associé à:

.une fièvre (38°, 39°), frissons.

.des céphalées.

.des myalgies, des arthralgies.

-Des troubles digestifs (50%) modérés à type, d’anorexie, de nausées, douleurs épigastriques de diarrhées ou de constipation.

-D'une éruption cutanée inconstante, à type d'érythème maculopapuleux ou d'urticaire.

3) Phase ictérique

* L'ictère s'installe progressivement et atteint le maximum en une à deux semaines.

Les symptômes de la phase pré ictérique s' estorupent en quelques jours après

apparition de l'ictère qui persiste souvent deux à six semaines. Il s'associe souvent à:

-Des urines foncées et rares (oligurie).

-des selles décolorés.

-Un prurit discret.

*L'examen clinique retrouve, en plus de l'ictère cutanéo-muqueux, une hépatomégalie dans 25% des cas.

4) Phase de convalescence:

Caractérisée par la disparition de l'ictère la réduction de l'asthénie et la reprise de la diurèse.

Examens biologiques usuels

A) Tests hépatiques :

* Les transaminases (ASAT, ALAT) sont augmentées :

10 à 100 fois la limite supérieure de la normale.

* Augmentation de la bilirubine (essentiellement conjuguée), dépassant rarement

200mg/l.

* Cholestase modéré :

-gamma GT : 5 à 10 fois la normale.

-Phosphatases alcalines à 2 fois la normale.

* Insuffisance hépatocellulaire absente ou modérée dans cette forme. Le taux de

prothrombine (TD) et le facteur V 50%.

2) Autres

La NFS : Leuco neutropénie.

Examens sérologiques :

permettent le diagnostic étiologique.
1 ) Hépatite A

-Le diagnostic repose sur la mise en évidence des anticorps anti HA de classe IgM, présents dès les premiers signes clinique. Les anticorps anti HA de type IgG sont le témoin d'une infection ancienne.
2) Hépatite B

-L ' Ag RBS est détectable dans le sérum 2 à 4 semaines avant l'élévation

des transaminases.

-L' AC anti RBC apparaît 1 à 2 semaines après l'AgHBS. Les AC antiHBC de classe IGM sont constamment présents à la phase aigue de l'hépatite B.

Leur négativité éliminer le diagnostic d’hépatite virale aigue B.

=) Le diagnostic de l'hépatite aigue B repose sur la présence

d'Ag RBS.

Ac anti RBC de classe IgM.
3) Hépatite D

La recherche d'une infection par le virus D n'a d'intérêt que chez les malades

porteurs de l'Ag RBS,surtout les toxicomane.

=) En cas de coinfection:

* L' Ag delta est rarement détectable acr il n' est présent quer quelques jours (1 à 4 semaines).

* L' AC anti IgM permet le diagnostic positif.

En pratique, le diagnostic repose sur la présence de :

-Ag RBS.

-Ac anti RB e IgM

-Ac anti IgM.

-) Du fait de l'inhibition de la repli cation du virus B par le virus, l'Ag RBS

peut être indétectable dans le sérum.

=)En cas de surinfection :

-Ag anti D IgM +.

-AgRBS +.

-Absence d ' Ac anti RBC IgM.
4) Hépatite C

Le diagnostic positif est basé sur la recherche d ' anticorps anti HCV par

méthode ELISA, avec nécessité de confirmer par Riba. Mais cette recherche

sérologique est peu contributive pour le diagnostic d'hépatite aigue car

d' apparition tardive jusqu' à 3 à 4 mois. On peut s’aider à ce stade par la

recherche d' ARN viral par PCR (polymérase drain réaction).
FORMES CLINIOUES

          1 ) Formes asvmptomatiques.

-Les plus fréquentes: 80- 90 des HV.
2) Formes anictériques


Comportent tous les signes clinique et biologiques de l'hépatite aigue en dehors de l'ictère. Elles sont plus rares que les formes asymptomatiques.
3) Formes cholestatiques
L'ictère est intense avec prurit et décoloration complète des selles. Sur le plan biologique, il y aune augmentation des gamma GT, des phosphatases alcalines, et de la bilirubine conjuguée. Elles évoluent lentement vers la guérison.
4) Formes avec manifestations extra hépatiques


Surtout pour les virus B et C.
=) Manifestation neuromusculaires.

Fréquentes, peuvent survenir à tout moment de l'évolution. Elles sont réversibles.

Il s'agit de syndrome de Guillain barré, neuropathie périphérique, d’attente des paires crâniennes, de méningite voire de méningo-encéphalite, et de myélite.

=) Manifestations hématologiques :

à type d'aplasie médullaire ou d'anémie hémolytique auto-immune.

=) Manifestation cardiorespiratoires.

Telles qu'une pleurésie péricardite, myocardite. Elles surviennent pendant la phase initiale, parfois avant même l'ictère.

=) Manifestations digestives et pancréatiques :

Epigastralgies, nausées et / ou vomissements, ou encore élévation modérée des enzymes pancréatiques.

=) Manifestations rénales

Glomérulonéphrite par dépôt de complexe immuno circulants contenant l'Ag HBS, peuvent être observés au cours des hépatites aigues .

=) Manifestations rhumatologiques et cutanées :

Telles que des poly arthralgies,un épanchement articulaire,une périartérite noueuse, une cryoglobulinémlie mixte,une éruption érythémateuse,et urticaire un lichen plan et un syndrome de Gorgerot Sjogren.

5) Hépatite fulminante

Il s'agit d'une forme rare qui se voit avec tous les virus.

Elle se définit par des signes cliniques d’encéphalopathie hépatique et un taux de

prothrombine inférieur à 50%ou syndrome d'insuffisance hépatocellulaire est présent avec un TP bas, une hypoalbuminémie, une insuffisance rénale et une élévation de l'alphafoetoproteine. Sur le plan anatomopathologique,la nécrose hépatocytaire étendue peut conduire à l'atrophie de la glande. Le décès survient dans 75% des cas.
6) Hépatite virale aigue de la femme enceinte et du nouveau né :

L 'HV aigue est la principale cause de l'ictère au cours de la grossesse.

La gravité est liée à l'état nutritionnel, au type du virus (E + + ) et au terme de grossesse (3er trimestre).

DIAGNOSTIC DIFFERENTIEL

I) Hépatites aigues dues à d'autres virus
* Epstein Barr .

* Herpès simplex.

* Cytomégalovirus.

* Virus du zona et de la varicelle-

* Virus exotique (fièvre jaune V. Ebola ).
2) Hépatite aigues infectieuses non virale

* Syphillis.

* Thyphoide.

* Leptospirose.

* Legionellose.

* Fièvre
* Septicémies à Bacille gram négatif.
3) Hépatites médicamenteuses

lntéret d'un interrogatoire misent
4) Foie cardiaque ai2ue foie de choc
5) Hépatite alcoolique :

* Anamnèse.

* ASAT ALAT

* Gamma GT

* Macrocytose et GB à PNN.
6) Pathologie biliaire :

Lithiase de la voie biliaire principale.
7) Aggravation aigue d'une hépatite chronique :

Le diagnostic peut être difficile.
EVOLUTION ET PRONOSTIC

I ) Habituelle

L'ictère régresse en deux à six semaines, l’appétit revient. L'asthénie peut persister, mais avant sis mois, tous les signes s'amendent.

2) Forme prolongée simple

L'ictère se prolonge plus de six semaines.

3) Forme à rechute

4) Formes chronique

Les virus A et E ne sont jamais responsables de cette évolution. Alors que le virus B évolue dans 10% des cas vers les formes chroniques. Et le virus C dans 80% des cas.

Il s'agit de persistance de signes cliniques (asthénie) et/ ou biologique (cytolyse) et/ou virologiques (ARN viral (+) / PCR) et /ou histologique (hépatite chronique active), au delà de 6 mois.

5) Formes inactives

Existent pour les virus B et C et sont marquées par la présence de marqueurs sérologiques sans activité clinique, biologique ni réplication virale.
TRAITEMENT

1) Hépatite aigue :

* Pas de traitement spécifique pour l'hépatite aigue.

* On préconise un repos en cas d'asthénie, un arrêt de tout médicament,et d'alcool. 

Il n'y a pas de régime particulier.

Une alimentation équilibrée est conseillée.

Si il existe un prurit invalidant, le questran est prescrit.

2) Hépatite fulminante:

Sa prise en charge se fait en milieu de réanimation. Elle fait appel à une rééquilibration hydroélectrolytique et glycémie. C'est une indication à la transplantation hépatique.

3) Hépatite chronique :

= ) Hépatite B
Le traitement fait appel à:

* Interféron: 5 à 10 millions d'unités 3 fois/semaines pendants 6 mois.

I année de traitement est nécessaire s'il s'agit du virus (méditerranéen).

* Larnivudine : * 100mg/ j peros  pendant I à 5 ans.

= ) Hépatite C
Le traitement repose sur une bithérapie.

* Interferon standard 3 Millions d 'VI !3 fois! semaines ou interferon régulée 180ug/j ou 1,5ug/kg !semaines associé à la ribavérine 1,6mg/kg/j.

* Durée du traitement 6 à 12 mois.

Des effets secondaires sont notés à type de troubles hématologiques (anémie,

thrombopénie,leucopénie) syndrome pseudo grippal, symptômes gastro-intestinaux, dermatologiques, psychiatriques .

* Ainsi une surveillance du traitement s'avère nécessaire.

* L'efficacité thérapeutique est jugée sur l'obtention d'une réponse virologique

soutenue (R VP), c' est à dire éradication du virus (PCR ( -) ), six mois après la fin du traitement. Elle est de l'ordre de 60% avec des nouveaux protocoles thérapeutiques.
PREVENTION

1 ) Hépatite A et E

=) Mesures d'hygiène basées sur l'amélioration des conditions sanitaires, l’hygiène individuelle. L'isolement du malade n'est pas nécessaire car la phase d'infectiosité maximale se situe à la fin de la période d'incubation.

=) Immunoglobulines

Spécifiques anti HA ou polyvalentes.

=)V accination HA VRIX * A V AXIM*

à raison de deux injections sous cutanées à un mois d'intervalle,puis rappel à une année. La prophylaxie se justifie par la fréquence des formes prolongées et l'hépatite fulminante.
2) Hépatite B

=) Mesures générales

Une hygiène pendant la phase réplicative est nécessaire (brosse à dent, rasoir, couverts personnels).
=) Immunoglobulines spécifiques anti HBS.
=) Vaccination.

-Deux types de vaccin sont disponibles :

* Vaccin dérivé du plasma :


Hevac B Pasteur

* Vaccin recombinant G endrevac B *




    Engerix B *

-Le protocole thérapeutique adapté est celui de deux injections à 1 mois d'intervalle, et une troisième six mois plus tard. Ce sont des injections lM au niveau du deltoïde de l'adulte, ou de la cuisse du nouveau né.

-L’immunité est obtenue à partir d'un taux d'anticorps HBS sérique supérieur à 10 unités internationales.

-Indications: * Il faut vacciner tout le monde.

* La grossesse n’est pas une contre indication.

-L 'HVB une maladie professionnelle à déclaration obligatoire.

-Chez le nouveau né de mère porteuse d' Ag HBS +, il faut administrer des gamma globulines à la naissance avec la vaccination en deux endroits différents.
3) Hépatite C

Il faut faire attention au sang et ses dérivés.

Jusqu' à ce jour, il n’existe pas de vaccin disponible.
4) Hépatite D

Les mêmes mesures contre l’hépatite B sont valables.
Néaumoins, il faut insister sur les vaccinations des hémophiles des toxicomanes et des homosexuels, ainsi que sur l'éducation sexuelles et l'usage des préservatifs.
CONCLUSION

Les hépatites virales sont fréquentes et posent un problème de santé publique. Elles peuvent générer un certain nombre de complications. Mais les progrès ont touché le domaine du traitement médical (association efficace INF-Riba,lamivudine), du traitement chirurgical (résection et transplantation hépatique) et surtout la prévention par le biais de la vaccination contre l'hépatite A et l'hépatite B.

Tableau I: Principales caractéristiques des virus
	Virus
	A
	B
	C
	D
	E
	G

	Famille
	Picorna
viridae
	HepAdna
Viridae
	Flaviviridae
	Apparenté
aux viroides
	Calcivirus
	Flavivirus



	Génome

	ARN
	ADN
	ARN
	ARN
	ARN
	ARN

	Enveloppe

	-
	+
	+
	+
	-
	+

	Contamination

	Antérale
	Parentérale
	Parentérale
	Parentérale
	Antérale
	Parentérale

	Chronicité

	-
	+
	+
	+
	-
	? ?

	Vaccination

	+
	+
	-
	+
	-
	-


* Constitué par le virus B (Ag HBS)

