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Résume :

Les hepatites virales correspondent a des inflammations hépatiques plus ou moins séveres liées
a une infection virale.De nombreuses études de prévalence ont été réalisées, en particulier au cours
de ces 40 dernieres années, en zones tropicales. Elles ont montré que 1’hépatite a virus A (VHA) est
trés commune, mais pose peu de probléemes de morbidité, et que les hépatites a virus B (VHB) et a
virus C (VHC) constituent un probléme majeur de santé publique et depuis Mai 2010, les hépatites
sont considérées comme la quatrieme priorité de santé publique a I'échelle mondiale par 'OMS,

apres l'infection a VIH/Sida, le paludisme et la tuberculose.

L’objectif de ce travail est, I’analyse des données épidémiologiques sur les cas d’Hépatites A,
B et C déclarés au niveau du service d’épidémiologie au I’hdpital Mohamed BOUDIAF de la wilaya
de Médéa durant la période 2013-2018 et au niveau de laboratoire privé ZITOUNI durant la période
2011-2018 pour les hépatites B et C et 2014-2018 pour I’hépatite A.

Le nombre des atteintes d’hépatite A selon le sexe 18 hommes et 17 femmes chez 1’hopital et
200 hommes et 163 femmes chez laboratoire ZITOUNI. La tranche d’age la plus
Touchee est [20-30[ans chez I’hopital et [10-20[chez le laboratoire ZITOUNI. Une valeur maximale

en 2016 au niveau d’hopital et une valeur maximale en 2017 au niveau de laboratoire ZITOUNI.

Le nombre des atteintes d’hépatite B selon le sexe 102 hommes et 44 femmes chez I’hdpital et
133 hommes et 138 femmes chez laboratoire ZITOUNI. Le tranche d’age le plus Touché plus de 70
ans chez 1’hopital et [20-30[chez laboratoire ZITOUNI. une valeur maximale en 2014 au niveau

d’hopital et une valeur maximale en 2015 au niveau de laboratoire ZITOUNI.

Le nombre des atteintes d’hépatite C selon le sexe 83 hommes et 25 femmes chez I’hopital et 23
hommes et 21 femmes chez laboratoire ZITOUNI. Le tranche d’age le plus Touché plus de 70 ans
chez I’hopital et le méme chez laboratoire ZITOUNI. une valeur maximale en 2016 au niveau

d’hopital et une valeur maximale en 2015 au niveau de laboratoire ZITOUNI.

Mots clés : Hépatite Virale, VHA, VHB, VHC, Epidémiologie, Prévalence



Abstract :

Viral hepatitis relates to a relatively severe hepatic inflammation related to a viral infection. In
the last 40 years, many prevalence studies have been conducted in tropical areas that have shown that
hepatitis A virus (HAV) is very common but with low morbidity, and that hepatitis B virus (HBV)
and virus C (HCV) is a major public health problem and since May 2010, viral hepatitis is
considered the fourth highest global public health priority by the World Health Organization (WHO),
after HIV / AIDS, malaria and tuberculosis.

This work’s objective is to make an analysis of the epidemiological data of Hepatitis A, B and C
cases declared at the epidemiology service of Mohamed BOUDIAF hospital of Medea during the
period between 2013 and 2018 and at ZITOUNI private laboratory in the period between 2011 and
2018 for hepatitis B and C and between 2014 and 2018 for hepatitis A.

Results of data collected from the hospital showed that 18 men and 17 women were HAV-
infected, the most affected age group is [20-30 [ and a maximum value was registered in 2016.
Moreover, the Zitouni Lab data analysis showed that 200 men and 163 women were hepatitis A

positive, the most affected age group is [10-20 [ and a maximum value that was registered in 2017.

Regarding HBV infection, results from the hospital revealed 102 men and 44 women were
innfected, the most affected age group is that of elderly people (more than 70 years old) and a
maximum value was registered in 2014. The Zitouni Lab data analysis showed that 133 men and 138
women were HBV-positive, the most affected age group is [20-30[ and a maximum value was

registered in 2015.

Analysis of the Hospital data revealed that 83 men and 25 women were infected by HCV the
most affected age group is that of elderly people (more than 70 years old) and a maximum value was
registered in 2016. The Zitouni Lab data analysis showed that23 men and 21 women were HCV-
positive, the most affected age group is the elderly people and a maximum value was registered in
2015.

Keywords : Viral Hepatitis, HAV, HBV, HCV, Epidemiology, Prevalence.
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Introduction :

Les hépatites virales regroupent des infections aux manifestations cliniquestres différentes
suivant le virus en cause. Depuis l'identification il y a un peuplus de 30 ans du premier virus
hépatotrope, le virus B, cing autres virus - A,C, D, E et G - ont été caractérisés et la liste pourrait
s'allonger. Bien que, dans une majorité de cas, la primo-infection passe inapercue, elle peut donner
lieu & une hépatite aigué, parfois méme fulminante, et nécessiter une transplantation hépatique.
L'évolution vers la chronicité de l'infection par les virus B et C, pouvant conduire au développement
d'un carcinome hépatocellulaire, constitue un probléme de santé publique majeur, d'autant que les
traitements actuellement disponibles sont d'une efficacité limitée. La prévention vaccinale, arme
idéale pour lutter contre les maladies infectieuses, ne concerne aujourd'hui que les hépatites A et B.

Le VHC est présent dans toutes les régions du monde mais avec des variations geographiques
entre Afrique (5.3%), Amérique (1.7%), Méditerranée Orientale (4.6%), Europe (1%), Asie du Sud-
est (2.2%) et Pacifique Occidentale (3,9%). L’OMS a méme défini des niveaux de prévalence
regroupés comme suit: <1%; 1-2,49 %; 2,5-4,99 %; 5-9,99%et > 10 % [1].

L’infection par VHB constitue un véritable probléme de santé¢ publique dans plusieurs régions
du globe terrestre, par sa fréquence, ses complications et ses conseéquences socio-économiques. En
effet,5% de la population mondiale sont porteurs chroniques du virus de 1’hépatite B (VHB) avec un
million de décés par an selon Bougoudogo et al [2-3].

Dans ce travail on va se baser sur la réalisation dune synthése des
connaissancesepidémiologiques des hépatites virales A, B et C.

Ce mémoire présente 1’analyse des données épidémiologiques sur les cas des hépatites A, B et C
déclares au niveau de I'hdpital Mohamed BOUDIAF de la Wilaya de Médéa, durant la période 2013-
2018, et le Laboratoire privé ZITOUNI, durant la période 2011-2018.
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CHAPITRE I : ETUDE VIROLOGIQUE

I.1Virus de I'hépatite A:

L’hépatite A est une infection hépatique virale provoquée par le virus de I’hépatite A (VHA)
et est transmise principalement par voie féco-orale le plus fréquemment via des aliments
contaminés.

Elle sévit sous forme sporadique ou épidémique. L hépatite A est dans 99% des cas bénigne ;
dans 1 % des cas, chez des personnes plus agées, elle peut étre plus grave, voire

fulminante[4].

.1.1Germe :
Le virus de I'hépatite A (VHA) appartient au genre hépatovirus de la famille des

picornaviridae. 11 est constitu¢é d’'un ARN entouré d’une capside protéique et est non

enveloppé (figure 1). Il existe un seul sérotype du virus[4].

Hepatitis A virus

Capnd

Figure 1: Structure du VHA[5].

I.1.2 Cycle infectieux du VHA:

Le VHA pénctre habituellement dans I’organisme par la voie orale. Sa résistance au pH acide
lui permet de traverser 1’estomac, apres il se répliquerait dans les cellules de I’intestin gréle
avant de gagner le foie, ou il se multiplie dans le cytoplasme des hépatocytes apres son
adsorption sur des récepteurs mucine-like HAVcr-1. Les particules virales nouvellement
synthétisées sont entrainées dans la circulation géenérale par le sang des sinusoides hépatiques

et des veines centrolobulaires, et vers I’intestin par la bile.




CHAPITRE I : ETUDE VIROLOGIQUE

L’excrétion du virus dans les selles débute quinze jours environ aprés 1’ingestion du virus,
augmente jusqu’a la phase de prodromes, puis diminue rapidement aprés I’apparition de
I’ictére. La phase de virémie a lieu en méme temps que 1’excrétion fécale et persisterait en

moyenne 79 jours apres[6].

I.2Virus de I'hépatite B

Le virus de I’hépatite B (VHB) infecte plus de 350 millions de personnes dans le monde
et environ 20% des personnes infectées développent une hépatite chronique, pouvant mener a
la cirrhose et au carcinome hépatocellulaire[4], ce qui représente un probléme majeur de santé

publique[8].

¢ C’est en 1963 que Baruch S. Blum berg et son équipe mirent en évidence, un nouvel
antigene nommeé : antigéne Australie qui réagissait spécifiguement avec des sérums de
patients hémophiles américains polytransfusés [9-10].

% Cet antigene, sera ultérieurement associé de facon specifique a une hépatite post-

transfusionnelle dite hépatite B en 1967-1968.

X/
°e

En 1970 Dane et ses collaborateurs, grace a la microscopie électronique, identifient
des particules, agglutinables par des anticorps spécifiques de l’antigéne Australie

(particules de Dane)[11].

7/

% L’antigéne Australie sera ensuite identifié comme étant la protéine de surface du virus
de I’hépatite B, AgHBs.

X/
°e

En 1976, I’équipe de P. Maupas, de Tours, publie les premiers résultats d’une
vaccination contre le VHB utilisant comme source vaccinale I’antigéne Australie [12-
13].

% En 1985, le premier vaccin mondial obtenu par génie génétique et commercialisé est le

o
25

vaccin contre 1’hépatite B [14-15].
1.2.1 Germe:
Le VHB est un virus & ADN partiellement double brin de la famille des hepadnaviridae

capable d’infecter les hépatocytes humains [16]. Les virions du VHB sont des particules

formées d’une enveloppe extérieure de lipoprotéines contenant des antigénes du virus, a

v
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I’intérieur de I’enveloppe se trouve la nucléocapside virale contenant I’ADN du VHB et la

polymérase[17-18] (figure 2).

On retrouve cing antigenes majeurs composant le VHB :

1- HBs retrouvé au niveau de 1’enveloppe et codé a partir de la région préS-S[18-19].
2- HBc retrouveé dans la capside et codé a partir de la région préC-C[19].

3- HBe qui est principalement sécrete, est codé a partir de la région préC-C[20].

4- La polymérase retrouvée dans la nucléocapside , codée a partir de la région P.

5- HBx dont le r6le n’est pas complétement défini, codé a partir de la région X[2].

Hepatitis B virus genome organisation

Smallsurface protein(S)
Medium surface protein (S+pres

s Lacge surface protein
[S+preS1+pres2)

DNA

Palymerase [P)

Hepatitis B
virus

G002 Javes A Padirn

Figure 2 : Structure et organisation du VHB[22].
1.2.2 Cycle infectieux du VHB:
Le cycle de réplication virale du VHB est trés complexe (figure 3). Ainsi le VHB est I’un des
rares non rétrovirus a utiliser une reverse transcriptase lors de sa réplication. Les particules
virales en circulation sont capables de se lier a certains récepteurs cellulaires afin d’étre

internalisées dans les hépatocytes.

La nucléocapside se retrouve alors dans le cytoplasme et est transportée vers le noyau ou elle
libére I’ADN viral qui prend alors une forme d’ADN super enroulé (ADNccc), ce qui
représente 1’une des particularités du cycle du VHB [23-24]. L’ ADN viral est alors transcrit
en ARN et transporté dans le cytoplasme ou il est traduit pour former les différentes protéines

virales. Au cours de la formation du virion, I’ARN est incorporé dans la nucléocapside puis

X
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retro-transcrit en ADN viral [25]. Un certain nombre de ces particules sont capables de

retourner dans le noyau pour maintenir un pool conséquent d’ADNccc [26].

Néanmoins, la majorité de ces particules de core vont acquérir une enveloppe et étre
reléguées dans la circulation afin de pouvoir infecter d’autres cellules. En plus des particules
virales, les cellules infectées produisent des particules non infectieuses exprimant 1’'un des
antigénes majeurs (Ag HBs) et composées uniquement de 1’enveloppe de glycoprotéines [18].
Ces particules représentent la majorité des particules virales produites.

/ Core particle minus
strand synthesis

Translation

Core assehbly and
RNA packaging

Core particle - i}

Cytoplasm

Figure3 : Cycle de réplication du VHB [27].
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1.3 Virus de I'hépatite C :

L’hépatite C est une affection hépatique provoquée par un virus a ARN, cette infection
constitue un probléme majeur de santé publique puisqu’elle touche environ 3% de la

population mondiale, soit plus de 170% millions de personnes infectés [28].

s En 1947 les termes hépatite A et hépatite B ont été introduits pour distinguer les
hépatites infectieuse (épidémiques) des hépatites sériques (jaunisses) [29].

% Au milieu des années 1970, le Dr Alter a démontré que la plupart des cas d’hépatite
post-transfusionnelles n’étaient pas dus au virus de [’hépatite A ni a celui de 1’hépatite
B [30-31].

s Des lors, I’existence d’une troisieme forme d’hépatite liée a une infection virale a été
suspectée, initialement baptisée hépatite non A non B, sont restés sans résultat pendant
une décennie.

%+ Au début des années 80, cet agent a été caractérisé comme un microorganisme de
50nm de diamétre, possedant probablement une enveloppe lipidique [32-33].

% En 1989 il aura fallu attendre les progrés de la biologie moléculaire pour que le
génome du virus responsable des hépatites non-A non-B, devenu depuis le virus de

I’hépatite C (VHC), soit entierement connu [34].

1.3.1 Germe :
Le VHC appartient a la famille des Flaviviridae, genre Hepacivirus. L’analyse phylogénique

de séquences partielles ou compléetes de souches virales isolées dans les cing continents a
permis d’identifier 6 groupes principaux, appelés (génotypes), numérotés de 1 a 6 et plus
d’une centaine de (sous types) identifies au sein de chaque génotype par une lettre minuscule
(1a,1b,1c, etc.) . Les génotypes different les uns des autres par 31 a 34% de leur séquence
nucléotidique et environ 30 % de leur séquence aminoacidique (figure 4).

Les sous-types different les uns des autres par 20 a 23 % de leur séquence nucléotidique, avec

des différences importantes selon la région du génome considérée [35].

-



CHAPITRE I : ETUDE VIROLOGIQUE

Core

RNA

£ protein

Figure 4 : Structure du VHC[36].

1.3.2 Cycle infectieux du VHC:

1.3.2.1Etapes précoces du cycle cellulaire :

Les étapes précoces du cycle cellulaire du VHC mettent en jeu deux groupes d’acteurs : les
protéines de surface du virus et les molécules de surface cellulaire impliquées dans le
complexe du récepteur. Les deux glycoprotéines d’enveloppe du VHC, El et E2, sont
localisées a la surface cellulaire et organisées en complexes hétérodimériques non covalents
(figure 4).

Elles jouent un réle important dans I’entrée virale et la fusion, qui libére le génome viral dans
le cytoplasme cellulaire [37-38].

Des régions hypervariables ont été identifiées au sein de ces protéines, dont la région
hypervariable 1(HVR1), localisée a 1’extrémité N-terminale de la glycoprotéine d’enveloppe

E2, qui est une des cibles principales de la réponse neutralisante anti-VHC [39].

La traduction du cadre de lecture ouvert du VHC est sous la dépendance d’une structure ARN
repliée localisée dans la région 5’ non codante du génome viral, le site interne d’entrée du
ribosome (Internal Ribosome Entry Site, ou IRES) (figureb).

Le cadre de lecture ouvert contient 9024 a 9111nucléotides en fonction du génotype viral. Sa
traduction aboutit a la production d’une glycoprotéine unique qui est en suite clivée pour
donner naissance aux différentes protéines virales, structurales (protéine de capside,
glycoprotéines d’enveloppe Elet E2) et non structurales (p7, NS2, NS3, NS4A, NS4B, NS5A,
NS5B).
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5UTR Open reading frame 3 UTR
CUIREST —
CD81 binding NS2/3 autoprotease NS3 cofactor Phosph‘oprolom
191 383 ‘ 746 ’ 1657| 1711 1972 ‘ 2420
L (]
T T
Coe | E1[ E2 [p7[Ns2] Ns3
' | ‘ J | | s
l ‘ [809 1026 ' NS4A
lon ) Membrane RNA dependent
Capeid Envelope channel Prote case rearrangement RNA polymerase

Figure 5 :La polyprotéine du VHC[40].

1.3.2.2 Réplication :

La réplication du VHC (synthése des ARN viraux génomiques) est assurée par ’ARN
polymérase dépendante de I’ARN virale (protéine NS5B) au sein du complexe de réplication,
dont la formation résulte de réarrangements des membranes intracellulaires et qui associe
protéines virales non structurales, protéines cellulaires et molécules d’ARN en formation[41]
(figure 6).

1.3.2.3 Assemblage et excrétion des virions :
Les étapes tardives du cycle viral sont mal connues. La formation des particules virales est

initiée par I’interaction de la protéine de capside avec I’ARN génomique [42-43].

L’assemblage semble avoir lieu au sein du réticulum endoplasmique[44], tandis que les étapes
ultérieures de maturation surviendraient a la fois dans le réticulum endoplasmique et dans
I’appareil de Golgi[45] (figure 6) . Les mécanismes d’excrétion des particules virales

néoformées ne sont pas connus et font sans doute appel a I’appareil sécrétoire cellulaire.
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Figure 6 : Représentation schématique du cycle deréplicationduVHC[Moradpouretal.,2007, Nature
ReviewsMicrobiology].
LecyclederéplicationduVHCsedérouleenplusieursétapes.AttachementdesprotéinesE 1E2duVHCaveclescandidatsr
écepteurs(SRB1,CD81,LDLR...)delacellulecible(a);Décapsidation(b); Traductiondelapolyprotéine(c);Réplication

dugénomeviral(d);Assemblage(e);Maturationetlibérationdesvirions(f).
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I1.1 Hépatite A:

11.1.1 Manifestations cliniques :

L’hépatite A est une affection aigué en régle bénigne.
La fréquence et la sévérité des signes cliniques augmentent avec 1’age. Alors que plus de 90%
des enfants infectés avant 1’age de 5 ans sont completement asymptomatiques, 70 a 80 % des
adultes infectés présentent une hépatite aigué avec :

o Fievre.

e Troubles digestifs.

e Ictere.

e Urines foncees.

o Selles décoloreées.

e Augmentation des ALAT (figure7).
L’évolution est le plus souvent spontanément favorable notamment chez I’enfant. La mortalité
globale liée a I’infection par le VHA est estimée entre 0,2% et 0,4% des cas symptomatiques
mais elle dépasse 2% aprés 40 ans. Elle est le fait des formes graves subfulminantes ou
fulminantes qui s’observent plus fréquemment chez ’adulte et en particulier ceux porteurs
d’une hépatopathie chronique sous-jacente. Ces formes graves, qui surviennent aussi au cours
de la grossesse, peuvent nécessiter une transplantation hépatique en urgence.
L’hépatite A peut étre grave, voire fulminante, particulierement chez les personnes souffrant
d’une maladie hépatique chronique préexistante et les personnes immunosupprimées .
Si I’hépatite A n’évolue jamais vers la chronicité des rechutes apparaissent aprés une hépatite

asymptomatique. [3]
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Figure 7 : Histoire naturelle de I'infection VHA aigue[46].

» Complications :
Des cas occasionnels de:

e Encéphalite.

e Syndrome de Guillain-Barré.

e Cholécystite.

e Pancréatite aigué.

e Anémie hémolytique.

e Purpura thrombocytopénique.

e Arthrite.

e Vasculite.

e Cryoglobulinémie .

e insuffisance rénale aigué ont été rapportés.
Le taux de 1étalit¢ de I’hépatite A varie selon I’age : il est tres faible (0,1 %) chez les enfants
de moins de 15 ans et s’éléve a 12,5 % chez les patients agés de 60 ans et plus hospitalisés

pour I’hépatite A [47].

11.1.2 Transmission :
Le VHA se transmet principalement de personne a personne par voie féco-orale.

Ce mode de transmission est responsable des cas sporadiques et des épidémies

communautaires.
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La consommation de boissons ou d’aliments souillés, tels que les fruits de mer ou les
crudités, est incriminée.

Des transmissions transplacentaires, transfusionnelles et par des rapports sexuels de type
génito-anal ont été décrites.

Le VHA peut facilement se transmettre en service de garde et dans les familles,
particulicrement en présence d’enfants de moins de 6 ans.

La transmission en milieu scolaire est peu fréquente.

Certaines personnes sont plus susceptibles de contracter I’hépatite A :

e Les personnes qui s¢journent dans des régions ou 1’hépatite A est endémique.
e Les hommes ayant des relations sexuelles avec d’autres hommes.
e Les utilisateurs de drogues illicites par voie orale, par inhalation ou par injection.

e Les personnes faisant partie des communautés dans lesquelles surviennent des

éclosions d’hépatite A ou dans lesquelles I’hépatite A est endémique [47].

Le VHA est excrété dans les selles d'une personne infectée une adeux semaines avant le
début des premiers symptémes et sa concentrationdiminue rapidement apreés leur apparition.
Le pic d'excrétion du VHA se situe dans la semaine précédant le début des symptémes et
correspond a la période de contagiosité maximale.

La baisse de I'incidence chez I'enfant et I'adolescent, liée a la réduction de la circulation du
virus, a entrainé une baisse de l'immunité a I'dge adulte, ce qui favorisera théoriquement

I'éclosion d'épidémies chez les adultes [47].

11.1.2.1 Incubation :
La période d’incubation est de 15 a 50 jours (de 28 a 30 jours en moyenne). La durée

d’incubation varie en fonction de la quantité de virus a laquelle le sujet a été exposé : plus la

quantité de virus est grande, plus la période d’incubation est courte.

11.1.2.2 Période de contagiosite :
Le virus est excrété dans les selles deux semaines avant le début de I’ictére jusqu’a au moins 1

semaine aprés. L’excrétion fécale est bréve mais intense mais peut étre plus prolongée
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(jusqu’a 6 mois) en particulier chez les nourrissons. Le virus est ¢galement présent dans le

sang durant la méme période [4].

I1.1.3. Epidémiologie de I’hépatite A :
11.1.3.1 Prévalence de I'hépatite A dans le monde :

Dans le monde, I’hépatite A est associée au manque d’eau potable et au manque de moyens
d’assainissement, c’est pourquoi dans certains pays 1’hépatite A est endémique.

L'Organisation Mondiale de la Santé (OMS) estime a 1,5 millions le nombre annuel de cas
d'hépatite A a I'échelle mondiale. Les taux de séroprévalence les plus élevés sont rapportés en
Amérique centrale, en Amérique du Sud, en Afrique, en Inde, au Moyen-Orient et en Asie.

Toute personne n’ayant jamais été infectée ni vaccinée peut contracter I’hépatite A. Des
éclosions en service de garde ont été rapportées occasionnellement depuis 1970, mais sont en
diminution important [47].

Wl High prevalence (> 90% have immunity by age 10) »
M Intermediate prevalence (> 50% have immunity by age 15) /
Low prevalence (~ S0% have immunity by age 30)
Very low prevalence (< 50% have nmunity by age 30)

Source: Jacobsen KH. Globalization and the Changing Epidemiology of Hepatitis A Virus, Cold Spring Harb Perspect Med 2018 Mar 2 PMID: 29500305
Prevalence of hepatitis A

Figure 08: Prévalence de I'hépatite A dans le monde.

11.2 Hépatite B:

11.2.1 Manifestations cliniques :

L’hépatite B est une maladie a long terme. Son évolution est lente et progressive. La sévérité
de latteinte hépatique observée lors d'une infection par VHB varie fortement selon les

individus et notamment en fonction de 1’age au moment de la contamination.
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Lors d'une contamination a 1’age adulte, dans plus de 90% des cas, les personnes infectées
développent une hépatite aigue trés rapidement résolutive grace au contrble du systeme
immunitaire. Dans 5% des cas chez l'adulte et 90% des cas chez I'enfant, I'hépatite aigue

évolue vers la chronicité [48-49].

En absence de traitement, cette chronicité peut par la suite évoluer en cirrhose hépatique
voire hepatocellulaire. En fait, I'évolution vers la chronicité est plus fréquente chez les sujets
immunodéprimés (infection VIH, transplantés ou hémodialysés) que chez les sujets

immunocompétents.

Etant peu cytolytique, c’est I’intensité variable du conflit entre ce virus et les défenses
immunitaires qui détermine la gravit¢ de l’infection et le polymorphisme clinique de

I’hépatite B. Les défenses immunitaires mettent en jeu deux mécanismes :

e Leslymphocytes T qui attaquent et détruisent les cellules malades.
e Les lymphocytes B qui synthétisent les anticorps spécifiques neutralisant les virus
circulants.

11.2.1.1 Hépatite B aigue :
[1.2.1.1.1Incubation :
Apres la contamination, 1’incubation est longue et peut durer de 30 a 120 jours (en moyenne
10 semaines). En fin de période, des manifestions pseudo-grippales (fievre, frissons,
céphalées, myalgies, douleurs articulaires) et, dans la moitié des cas, de troubles digestifs

peuvent étre observes.

[1.2.1.1.2Phase d’¢état :
Chez 20 a 30% des patients, la phase d’état est symptomatique, avec un ictére d’intensité

variable, des urines peu abondantes et foncées, des selles normales ou décolorées, un prurit

inconstant. Le foie est de volume normal ou légérement augmenté.

L’ictére décroit progressivement, en deux a six semaines. Fait important pour le diagnostic

d’hépatite aigué, il existe une augmentation marquée des transaminases sériques.

11.2.1.1.3Guérison :
Chez 90 a 95 % des adultes, 1’hépatite aigué guérit sans séquelle en laissant une immunité

protectrice.
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11.2.1.1.4 Les formes cliniques de I'népatite B aigue :
A.Hépatite asymptomatique :

On distingue des formes anictériques dans 70 a 80% des cas. La symptomatologie est
directement liée a 1’age, et I’infection est le plus souvent asymptomatique chez le jeune

enfant.
B. Hépatite fulminante :

Les formes avec insuffisance hépatocellulaire grave : hépatites fulminantes ou subfulminantes
(0,1% des cas), avec nécrose hépatique massive qui s’accompagne d’un ictére a bilirubine
conjuguée, d’une atrophie hépatique avec une transaminasémie tres élevée (figure 9) et
syndrome heémorragique dd, en partie, au defaut de synthese des facteurs de coagulation

fabriqués par le foie, et en partie a des phénomenes de coagulation intravasculaire.

La mortalité¢ globale est de 1’ordre de 80% en I’absence de greffe hépatique. Le VHB est a
I’origine de 70% des hépatites fulminantes virales [50].

HBsAg-specific antibody

cccDNA persists
in hepatocytes

HBV-specific

\ . Tcellresponse

Relative level (% max)

| I
0 1 2 3 < 5 6

Months post-infection

Figure 09: Histoire naturelle de I'infection VHB aigue [46].

11.2.1.2  Hépatite B chronique :
Elle se développe au cours d’une hépatite aigu€¢ symptomatique ou asymptomatique. Elle se

définit par la persistance des anomalies cliniques, biochimiques et la présence de I’AgHBs au-

dela de six mois aprées le début d’une hépatite aigué. Le risque d’évolution vers la chronicité
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dépend de I’age du patient et de son systéme immunitaire. Elle survient avec une fréquence
allant de 5 a 10% chez I’adulte immunocompétent jusqu’a 90% chez les nouveaux-nés

infectés ou chez les sujets immunodéprimés ou souffrant de maladies débilitantes.

11.2.1.2.1 Les formes cliniques de I"hépatite B chronique :
a. Immunotolérance :

la phase réplicative ou phase de "tolérance immune" survient le plus souvent suite a une
transmission verticale du virus. Elle est caractérisée par 1’absence de réaction immunitaire
efficace de 1’organisme contre le VHB. Elle correspond a une forte multiplication du VHB
dans le foie, confirmée par la persistance de 1’antigéne HBe et HBs et la présence d’une
grande quantité d’ADN viral dans le sang. Cette phase de tolérance immune dure plusieurs
années. La mise en place de I’hépatite chronique demeure faible, comme témoigne 1’¢lévation
modérée des transaminases, lesquelles sont parfois normales. Les lésions hépatiques sont

minimes, voire absentes.
b. clairance virale (phase immunoactive) :

Au cours de cette phase la réponse immunitaire adaptative se met en place ce qui conduit a la
lyse des hépatocytes infectés. Ce processus peut durer de plusieurs mois a plusieurs années.
Une diminution progressive et fluctuante du taux des marqueurs de la réplication virale, est
donc observée. Le taux sérique des ALAT augmente et on observe le développement d’une
hépatite active avec des Iésions histologiques nécrotiques et inflammatoires, puis 1’apparition

d’une fibrose cicatricielle(figure 9).
c. Stade de porteurs inactifs HBSAg :

La réplication virale est efficacement contrélée par le systéme immunitaire de 1’hote de fagons
spontanée ou sous l’effet conjoint d’un traitement antiviral. La réplication au sein des

hépatocytes est donc minime.

Les antigénes viraux sont également tres faiblement exprimes, réduisant ainsi la lyse des
cellules infectées par les lymphocytes cytotoxiques. Le taux sérique des ALAT se normalise
traduisant une absence d’activité¢ inflammatoire hépatique. Le risque de développer une

cirrhose ou une CHC est moindre pendant cette phase (figure 9).
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d. Réactivation :

Une réactivation virale a partir de copies d’ADNccc persistant dans les noyaux des
hépatocytes est toujours possible dans un contexte d’immunosuppression constitutionnelle ou
acquise. Cette phase est généralement asymptomatique avec la réapparition d’une nécro
inflammation du foie. Elle peut se produire chez des sujets porteurs chroniques en phase de
rémission et correspond a la disparition des Ac anti-HBe et a la réapparition de I’AgHBeet de
I’ADN VHB dans le sérum. Elles peuvent aussi avoir lieu chez des sujets présent entant un
profil sérologique d’hépatite B ancienne résolus. La reprise de la réplication virale peut avoir
comme conséquence le développement d’une hépatite chronique "AgHBe négative", ainsi que

le developpement de Iésions hépatiques [50].

11.2.1.2.2Complications de I’hépatite B chronique :
La chronicité de I’infection favorise le développement de maladies sévére du foie comme la

cirrhose ou le carcinome hépatocellulaire CHC.
a. Fibrose/cirrhose :

Le risque global de développer une cirrhose au cours d’une hépatite chronique a été¢ évalué
entre 15 et 40% . Les complications de la cirrhose sont I’hypertension portale , I’insuffisance

hépatocellulaire et le CHC.

Les lésions hépatiques sont en partie dues a la réponse immunitaire mediée par lymphocytes T
cytotoxiques (LTc) et les cellules NK. En effet, le VHB n’est pas cytopathique. Une réponse
cellulaire dirigée contre les antigénes du VHB se met en place et les lymphocytes T vont
éliminer les hépatocytes infectés entrainant ainsi une inflammation puis une nécrose des
tissus. Les activités inflammatoire et nécrotique hépatiques prolongées évoluent ensuite vers
le développement d’un tissu cicatriciel ou fibrose. Annuellement, 2 a 10% des patients

chroniquement par VHB développent une cirrhose (figure 10).
b. Carcinome hépatocellulaire :

Le carcinome hépatocellulaire (CHC) est une tumeur épithéliale développée a partir des

hépatocytes. 1l représente la forme majoritaire de cancer primitif du foie.

Le CHC est un processus complexe qui comporte probablement plusieurs étapes et un temps

de latence important entre I’infection primaire et 1’apparition de la tumeur (20 a 50 ans).
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Le CHC survient généralement (mais pas toujours) sur une cirrhose préexistante,

complication évolutive de I'hépatite chronique active.

L’infection virale chronique pourrait jouer un role indirect en induisant une réponse
immunitaire et une maladie nécro-inflammatoire, favorisant la libération de radicaux
oxygenés, de cytokines et de facteurs de croissance. Dans ce contexte, la régénération
hépatique serait accompagnée d’un risque accru de lésions de I’ADN et d’altérations
génétiques. La survenue d'un certain nombre de CHC sur un foie non pathologique est un
argument fort pour affirmer un réle direct du VHB dans le processus tumoral. Cependant, le
ou les mécanisme(s) exact(s) de survenue de cette carcinogenése liée au VHB reste (nt) a
déterminer. Méme si 1’évolution vers le CHC est multifactorielle, le réle du virus reste
déterminant [50] (figure 10).

Elimination
30% 95% g’
HBV/HCV ’
infection N

C Npr-pe- P

Persistence

Necroinflammatory Liver Liver
liver disease cirrhosis cancer
Virus-triggered Chronic
immunopathology immunopathology

Figure 10 : Pathogenése des infections VHB, VHC [43].

11.2.2 Transmission .
La contagiosité du VHB est liée a sa présence dans la plupart des liquides biologiques des

sujets infectés : le sang (108 a 109 virions par millilitre), le sperme et les sécrétions vaginales
(106 a 107 par millilitre), la salive (105 a 107 par millilitre), et a un titre plus faible dans le
lait maternel et les urines.

Cette contagiosité est également liée a la résistance du virus dans le milieu extérieur et a sa
capacité de garder son pouvoir infectieux pendant plus de 7 jours a température ambiante
[51].
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Selon ’OMS, le virus de I’hépatite B est 50 a 100 fois plus contaminant que le VIH.
Quatre modes de transmission sont classiqguement identifiés : la voie sexuelle, la voie

parentérale, la voie horizontale et la voie périnatale ou verticale [52].

11.2.2.1 La transmission sexuelle :
Le VHB se transmet tres facilement par des rapports non protégés avec une personne porteuse

de I’Ag HBs du VHB.
Le risque de contamination par voie sexuelle peut varier de 30 a 80%.
Le risque augmente avec le nombre de partenaires sexuels, les années d’activité sexuelle, et le

type de rapports notamment les rapports anaux réceptifs [53].

11.2.2.2La transmission parentérale :
Le VHB peut se transmettre chez les usagers de drogue, par voie intraveineuse ou per-nasale,

lors de 1I’échange de matériel infecté.
Il peut également étre transmis lors de soins, notamment par :
> des injections administrées avec des aiguilles ou des seringues réutilisées sans
stérilisation.
» contact des muqueuses avec du matériel souillé insuffisamment décontaminé
» 1’administration de produits sanguins dans les pays ou aucun dépistage de I’AgHBs
n’est pratiqué sur les dons de sang. Dans les pays développés, malgré les tests, il y a 2
a 16 cas de transmission par million d’unités de sang.
» lachirurgie
» 1’hémodialyse [53].

11.2.2.3 La transmission horizontale:
Elle se produit par des contacts étroits avec des porteurs chroniques au sein de la famille ou en

collectivite. Elle résulte le plus souvent du contact de lésions cutanées ou muqueuses avec du

sang contaming, ou le partage d’objets tels que brosse a dents, rasoir, etc...

11.2.2.4La transmission périnatale:
La transmission périnatale de meére atteinte d’une infection chronique a son nouveau-né se

produit habituellement au moment de la naissance [54].

11.2.2.5Selon les zones géographiques:
Tout comme I’incidence et la prévalence, les modes de transmissions prédominants sont

variables selon les regions du monde en fonction de leur développement socioéconomique.
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a. En zone de forte endémie:

La contamination par le VHB est acquise tres précocement, par transmission périnatale ou

horizontale dans 1’enfance [55-56].

La transmission est plut6t périnatale en Asie, et horizontale en Afrique [51][57].
L’age au moment de I’infection est le principal facteur qui détermine I’issue de la maladie.
90% des nouveaux-nés, 30% des enfants infectés entre 1 et 5 ans, et 6% de ceux infectés entre
5 et 15 ans évoluent vers la chronicité[57-58]. Alors que I’infection par le VHB guérit dans
plus de 95% des cas chez les adultes immunocompétents [53].
Dans les pays en voie de développement, la transmission parentérale liée aux soins est un
mode de contamination important [53] [59].
La transmission sexuelle ne représente pas un pourcentage important des cas, la plupart des
gens ayant été déja infectés dans leur enfance.

b.En zone de moyenne endémie:
La contamination a lieu a tous les ages de la vie (prédominant chez les nourrissons et les

enfants), par transmission périnatale, horizontale ou sexuelle [60].
c.En zone de faible endémie:

La contamination survient surtout a 1’age adulte, par voie sexuelle ou chez les usagers de
drogue par voie parentérale [59-60].

d.Les populations exposées :

e Nouveau-nés de femmes séropositives pour le VHB;
e Usagers de drogues par voie parentérale (intraveineux ou per-nasal);
e Personnes, hétérosexuelles ou homosexuelles, ayant des partenaires sexuels multiples

et - ou une maladie sexuelle transmissible récente;
e Personnes en contact avec un sujet porteur de I’Ag HBs (en famille ou en collectivité);
e Population migrante ou voyageur en provenance de pays de forte endémie;
e Professionnels de santé ;
e Patients hémodialysés ou transfusés chroniques ;
e Personnes infectées par le VIH ou le VHC ;
e Candidats a une greffe ;

e Détenus ;
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e Personnes adeptes du tatouage ou du piercing [60].
11.2.3. Epidémiologie de I’hépatite B :

11.2.3.1 Prévalence de I'hépatite B dans le monde :

L'organisation mondiale de la santé a estimé environ 350 a 400 millions d’individus porteurs
chroniques du VHB. L'Afrique du nord, est considéré comme une zone d’endémicité
intermédiaire avec une prévalence de 2 a 7 %, tandis que 1’Afrique sub-saharienne est
considéré comme une zone de haute endémicité avec une prévalence de 8 et 18 % de la
population générale.

La prévalence de I'AgHBs dans la population maghrébine, est de 2,7 millions de porteurs
chroniques avec 2,15% la prévalence nationale selon l'enquéte nationale de séroprévalence
réalisée en 1998, sur un échantillon de 8126 personnes [61].

- Hgh: = 8% P
e High Intermediate: 5%-7% /
mm Low ntermediate: 29%-4%

Low: < 2%

No data available

Sowrce: Schweeltzer A, Horn J, Mikolajczyk R, Krause G, Ott . Estimations of worldwide prevalence of chronic heptitis B virus infection: a systematic review
of data published between 1965 and 2013, The Lancel, 2015 Jud 28; 386(10003); 1546-1555

Hepatitis B prevalence

Figure 11 : Prévalence de I'hépatite B dans le monde.
11.2.3.2 La prévalence de I'hépatite B en Algérie :

Les études sur I'épidémiologie du portage de I'AgHBs en Algérie sont tres peu ; on peut les
résumer en :

e Une premiere enquéte nationale dirigée par l'institut national de santé publique (INSP)
remontant a Novembre 1998. Cette étude a confirmé l'appartenance de I'Algérie aux
pays de moyenne endémicité pour le VHB, en déterminant une prévalence de 2,15%
[62].

e Une enquéte séro-épidémiologique régionale sous I'égide du ministere de la santé de la
population et de la réforme hospitaliere, ayant concerné 6027 personnes répartis sur 6
wilayas de I'Est du pays ( Batna, Tébéssa, khenchela, M'sila, Soukahras et Oum el
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bouaghi ), a estimé a 1,4% la prévalence de I'AgHBs entre les différentes wilayas
concerneées [63].
e La prevalence du VHB chez les hémodialysés a été estimé a 10,5% selon une étude
nationale réalisée en 2008 portant sur une population de 7503 patients [64].
La premiere conférence nationale de consensus sur la prise en charge de I'hépatite B a été
organisée en mai 2012 a Alger.

Il .3.Hépatite C :
11.3.1Manifestations cliniques :

11.3.1.1Hépatite C aigue :

L’hépatite C aigue est définie comme « une inflammation aigue des cellules du foie survenant
dans les 6 premiers mois aprés une contamination par le VHC ». Cette définition est proposee
empiriquement, par analogie avec I’infection aigue par le VHB [65].

Le tableau clinique de I’hépatite aigué C a surtout été décrit chez les patients transfusés.

11.3.1.1.1Forme commune ictérique :
a. La phase d’incubation :

La période d’incubation et la sévérité de 1’hépatite aigué pourraient étre liées a 1I’importance
de I’inoculum. L’incubation moyenne, d’apres les études prospectives post-transfusionnelles,

est de 7 semaines, mais elle peut étre tres variable (2 a 12 semaines),(figure 12).

b. La phase pré ictérique :
Elle dure environs 3 a 8 jours, et manque dans 1/4 des cas. Elle peut se manifester par :
» Asthénie, souvent intense et quasi constante.
» Syndrome pseudo grippale dans environs 50% des cas, associant de la fievre,
céphalées et myalgies.
» Troubles digestifs (50%) habituellement modérés, a type d’anorexie, nausées, douleurs

épigastriques ou de 1’hypochondre droit, diarrhée ou constipation.

c.La phase ictérique :
Sa durée est variable allant de 2 a 6 semaines, 1’ictére s’installe progressivement et atteint son
maximum en 1 a 2 semaines (figure 12).
Les symptémes de la phase pré-ictérique s’effacent quelques jours aprés 1’apparition de
I’ictere, avec apparition d’un syndrome de cholestase associant :

> Prurit modéré (25%);
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»  Urines rares, fonceées;
» Selles incomplétement décolorées;

» L’asthénie et les troubles digestifs sont tenaces.

d. La phase de convalescence :
Annoncée par la recoloration des selles puis crise polyurique franche. Tous les signes
cliniques régressent sauf 1’asthénie qui peut persister pendant quelques semaines.

En dehors de 1’asthénie persistante, la forme classique guérit sans séquelles.

11.3.1.1.2 Formes symptomatiques :

a. Anictériques :
Elles sont fréquentes, et ne se différencient de la forme classique ictérigene commune que par
I’absence de I’ictére. Leur diagnostic doit étre évoqué devant toute asthénie inexpliquée ou
des manifestations extra hépatiques. Elles sont confirmées devant une existence d’un
syndrome de cytolyse et des marqueurs VHC positifs.

Beaucoup plus souvent elles sont asymptomatiques et passent inapergues.

b. Cholestatiques :
Formes au cours desquelles le syndrome cholestatique est largement prédominant voire
exclusif. Elles sont trés rares.
Cliniquement, elles associent un ictere intense, prurit important et tenace, des urines foncées

et selles décolorées « blanc mastic » et une hépatomégalie sensible.

c. Douloureuses pseudo chirurgicales :
Elle se caractérise au début de la maladie par l’existence d’un syndrome douloureux
abdominal souvent localis¢ a I’hypochondre droit, a 1’épigastre.

Ce syndrome peut s’accompagner de fievre et de vomissements, puis apparition de I’ictere.

d. Fulminantes :
Cette forme est trés rare justifie par sa gravité la surveillance systématique de I’état de
conscience et du taux de prothrombine toutes les semaines, au cours de toute 1’hépatite

cytolytique. Elle évolue en quelques jours (hépatite fulminante) ou quelques semaines
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(hépatite  sub-fulminante ou ictére secondairement aggravé) vers I’insuffisance

hépatocellulaire, avec une chute du taux de prothrombine [66].

HCV-specific antibody

Serum

HCY RNA

HCV-specific
. T cell response

Relative level (% max)

Months post-infection
Figure 12: Histoire naturelle de infection VHC aigue [46].
11.3.1.2 Hépatite C chronique:

On peut distinguer différents tableaux d’hépatite chronique C.

11.3.1.2.1 L’hépatite chronique avec transaminases normales :
Un certain nombre de patients ayant une infection chronique par le VHC ont des

transaminases normales en permanence, malgré la présence d’une virémie détectable (ARN
viral détectable par PCR dans le sérum, positivité des anticorps anti-VHC) [67-68].
Ces patients n’ont habituellement aucun symptome, mais environ 90 % d’entre eux ont des

1ésions d’hépatite chronique a la biopsie hépatique [67].

11.3.1.2.2 L’hépatite chronique minime:
Un autre groupe de patients atteints d’hépatite chronique C est caractérisé par une maladie du

foie minime avec de I’ARN viral détectable dans le sérum par PCR et des transaminases trés
modérement élevées, parfois fluctuantes et transitoirement normales (figure 13).

La biopsie hépatique montre des Iésions d’activité et de fibrose minimes [69].
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11.3.1.2.3 L’hépatite chronique modérée ou sévere:
Le troisiéme groupe de patients concerne ceux atteints d’une hépatite chronique modérée ou

sévere et représente environ 25 % des patients atteints d’hépatite chronique C. Ces patients
sont difficiles a distinguer de ceux atteints d’une hépatite chronique minime. Cliniquement, ,

la plupart des patients sont asymptomatiques [70-71].
11.3.1.2.4 Avec manifestations extra hépatiques :

» Cryoglobulinémie ;

» Néphropathies glomérulaires ;

» Néphropathies glomérulaires membrano-prolifératives ;
> Les néphropathies glomérulaires extra membraneuses ;
» Porphyries cutanées tardives ;

» Syndrome sec ;

» Vascularites systémiques ;

» Thrombopénie auto-immune ;

> Prurit;

>

Manifestations articulaires et musculaires ; [72]

HCV-specific antibody
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Figure 13:Histoire naturelle de infection VHC chronique [46].
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11.3.2 Transmission :
La contamination par le virus de 1’hépatite C (VHC) se produit principalement lorsque le sang

d’une personne infectée par le VHC entre encontact avec le sang d’une personne indemne.

C’est le cas dans les situations Suivantes.

— Avant 1992, par I’administration de produits sanguins souvent les personnes ignorent
qu’elles ont recu des produits sanguins (transfusions de sang, injections de ses dérivés comme
le plasma ; facteurs de coagulation ; fractions coagulantes, par exemple facteurs

antihémophiliques...).
On considere que des produits sanguins ont pu étre administrés au cours :

e d’une greffe ;

e d’une intervention chirurgicale importante ;

e d’une hospitalisation en réanimation ;

e d’une hémorragie digestive ;

e d’un accouchement compliqué ;

¢ de soins en néonatalogie, en pédiatrie pour une maladie grave.
Depuis 1992, un test de dépistage du VHC performant sur les dons de sang,associé¢ a d’autres
mesures, a permis de réduire considérablement le risque. En 2001, I’introduction d’un
nouveau test plus performant sur les dons de sang (larecherche du génome du virus) rend ce

risque de contamination exceptionnel.

11.3.2.1 Transmission par contact avec du sang infecté :
e Lors d’actes invasifs et d’effractions cutanéesDes instruments ou des aiguilles souillés

de sang infecté et insuffisammentdésinfectés.
e au cours d’actes dits « invasifs », tels que I’endoscopie lors d’une

hospitalisation, surtout avant 1997, et de ’hémodialyse. On parle, dans ces
cas, de contamination « nosocomiale » ;

e Jors de séances d’acupuncture, si les aiguilles ne sont pas jetables ou a
usage personnel ;
e lors de la mésothérapie si le matériel n’est pas a usage unique ;
e au cours d’actes non médicaux (tatouage, piercing, dermographie, rasage...) ;
e Partage, avec une personne atteinte, d’objets de toilettecoupants ou pouvant faire

saigner.
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Tout matériel médical ou non médical pouvant étre en contact avec le sang, réutilisable et mal

stérilisé peut transmettre le VHC.

11.3.2.2Transmission de la mére a ’enfant :
Le risque de transmission du virus de I’hépatite C de la mere a I’enfant estestimé a moins de 5

% en I’absence de coinfection par le VIH (virus du sida).
Il est beaucoup plus élevé (20 %) quand la mére est infectée en méme tempspar le VIH.

La transmission a lieu trés probablement lors de 1’accouchement. L’allaitement maternel n’est
pas contre-indiqué. Il est cependant déconseillé lorsque 1’hépatite maternelle est
symptomatique et si la mere est égalementatteinte par le VIH (en raison des risques de
transmission a I’enfant du VIH etdu VHC).

11.3.2.3Transmission par voie sexuelle :
Le risque de transmission du VHC par voie sexuelle est trés faible, qu’ils’agisse de rapports

hétérosexuels ou homosexuels. Elle est toutefois possible, en particulier a 1’occasion de
rapports pendant les régles, en cas d’infectionsgénitales (herpes...) ou de lésions des organes
sexuels. Certaines pratiques sexuelles traumatiques et sanglantes peuvent étre responsables de

latransmission du VHC.

11.3.2.4Transmission lors de ’usage de drogues :
Quelle que soit la date, lors d’un usage de drogues par voie intraveineuseL.’usage de drogues

par voie intraveineuse, passe ou actuel, méme une seulefois, est source de contamination du
fait du partage des seringues et/ou dupartage du matériel de préparationCette pratique est
actuellement le mode le plus fréquent de contaminationpar le VHC. L’usage de drogues par

voie nasale est probablement aussi unmode de contamination du fait du partage d’'une méme

paille [73].

11.3.3. Epidémiologie de I’hépatite C :
11.3.3.1 Prévalence de I'"hépatite C dans le monde :

Il existe 7 génotypes viraux, identifies de 1 a 7, et de nombreux sous-types. Le taux
d’infection et le génotype prévalent sont dépendant de chaque zone géographique. Ainsi,
I’Amérique du nord, I’Europe de I’ouest et du nord ainsi que I’Australie ont la prévalence

virale la plus faible et sont principalement concernées par le génotype 1, tandis que 1’Asie du
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sud-est, 1’Asie centrale et 1I’Afrique du nord sont des zones fortement touchées par les
génotypes 1, 3 et 4, respectivement. La prévalence virale la plus forte est enregistrée en
Egypte ou 22% de la population est infectée102. On considére que 120 a 130 millions de
personnes, soit 3% de la population mondiale, sont actuellement infectés par le virus101, dont
71 millions de porteurs chroniques, et que 3 990 000 personnes meurent chaque année de

cette infection et ses conséquences|[74].
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Figure 14 : Prévalence relative de chaque génotype du VHC par région GBD (Global Burden of Disease
region, définie par ’OMS).

11.3.3.2 Prévalence de I'hépatite C en Algérie :

En Algérie, faute d’études épidémiologiques récentes concernant la population générale
algérienne, on ne dispose que des estimations selon lesquelles la séroprévalence du VHC
varierait de 1,09 % a 7,63%, dans I’EST du pays (prévalence : 3,43%) selon une enquéte
régionale dans 6 wilaya de ’EST de 1’ Algérie et de certaines fréquences qui varient selon les
groupes :

Les donneurs de sang (agence nationale du sang : 300 000 dons/An)
0,46% (2004)
0,38% (2005)
0,43% (2006)
0,41% (2007)

e Chez les femmes enceintes d’ Alger (n=6500) : 0,3% (IPA, 1997)

28
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e Chez les hemodialysés : 25%(CHU Béni-Messous, Alger 2005) - 53% (CHU de Bab
El-Oued, Alger 2005)
e Chez les hémophiles :(n 956) : 31,6 % HCV + (B.Bencheikh, these de DEMS 2006).
e Coinfection VHC-VIH : 6% (26 HCV +/ 440 SIDA) 9 HOPITAL EL Kettar, Alger
(2008).
Dans notre pays, c’est le GENOTYPE 1 qui est prédominant[75].
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I11.1. Hépatite A :
111.1.1 Diagnostic :

111.1.1.1 Diagnostic biologique :

Le virus est présent dans le sang, la salive et dans les selles durant la phase pré-ictérique et
durant la phase ictérique. Il persiste en moyenne 1 semaine dans les selles aprés le début de
I’ictere. Dans la salive, il est détectable jusqu’a plusieurs semaines apres le début de
I’hépatite.

L’apparition des anticorps est quasi simultanée avec les manifestations cliniques [4].

111.1.1.1.1Sérologie:

Repose sur la mise en évidence d’IgM et IgG spécifiques (IgM anti VHA).

Les IgG persistent toute la vie et permettent de connaitre le statut immunitaire vis-a-vis de
I’hépatite A.

La recherche d’anticorps anti-VHA dans la salive qui permet de détecter des infections
récentes (présence d’IgM spécifiques) ou anciennes (présences d’anticorps totaux spécifiques,
19G).

Un test positif signifie que le patient a déja été infecté dans le passé et est immunisé. Un test
négatif signifie que le patient n’a jamais ¢été en contact avec I’infection ou bien a été vacciné
(le taux d’IgG n’est pas assez €levé pour étre détecté comme positif).

11.1.1.1.2PCR :

Le genome viral peut étre également détecté dans la salive au debut des signes cliniques .
Quant a I’amplification génique : dans un but diagnostique, ce sont les s€quences du génome
les plus conservées qui sont amplifiées par RT-PCR : région 5’ non codante, VP1/VP3, région
3D codante pour I’ARN polymérase. L’indication est le cas des hépatites persistantes, dans ce
contexte, le génome peut étre détecté plusieurs mois apres la disparition de I’ictére.

Dans un but d’épidémiologie moléculaire, c’est la région VP1/P2A plus variable qui est
choisie préférentiellement. Cette technique est largement utilisée pour rechercher le VHA
dans I’environnement ou les aliments contamings.

111.1.1.1.3 Confirmation du diagnostic :

Echantillons a prélever :
» Serum pour détection des anticorps spécifiques (test ELISA)
» Sérum et salive pour la détection des ARN viraux par PCR.

I11.1.2 Traitement :
Il n’existe pas de traitement spécifique de 1’hépatite A. Les formes graves, fulminantes

peuvent nécessiter une transplantation hépatique en urgence. Le traitement est avant tout

préventif. [6]
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% vaccination:
L’immunité vaccinale (immunité humorale) est considérée comme protectrice. Avec une seule
injection, la protection est estimee a 85% apres deux semaines et a plus de 98% apres un mois
et ce pour une durée d’une année.
Une seconde injection (de 6 a 12 mois d'intervalle) est indispensable pour assurer une

protection durable [101].

I11.2 Hépatite B :

111.2.1 Diagnostic :

Le diagnostic d’hépatite est posé sur le bilan de la fonction hépatique.

Le bilan initial doit inclure : transaminases (ASAT, ALAT), gammaGT, phosphatases

alcalines, bilirubine totale, libre et conjuguée, taux de prothrombine.

Le diagnostic d’hépatite virale B est confirmé par la recherche de certains antigénes, anticorps

et de I’ADN du VHB.

% L’Ag HBsest I’antigéne de surface du virus, il indique la présence du virus et donc la
contagiosité.

s L’Ag HBedu virus montre une corrélation entre réplication virale et degré d’infection.

% L’Ac Anti HBsremplace 1’Ag HBs lorsque 1’hépatite B aigué évolue vers la guérison,
il traduit également la réponse immunologique a la vaccination.

% L’Ac Anti HBemontre par sa présence un contact avec le VHB sans presager de
I’évolution vers la chronicité ou la guérison. Les IgM témoignent d’une hépatite aigué
et les 1gG persistent a vie apres le contact.

% L’Ac Anti HBepermet par sa présence de différentier le VHB « sauvage » du «
mutant de la région pré-C », il indique un degré d’infection faible.

% L’ADN du VHB indique la présence du virus, il traduit la multiplication virale [52]

[76].

Actuellement, le remboursement de la sérologie de I’hépatite B est de 65%, a la différence des

sérologies VHC et VIH remboursés a 100% [78].

111.2.1.1 Les profils sérologiques des différents tableaux cliniques :

111.2.1.1.1 Hépatite B aigue :
Le diagnostic d’hépatite aigué€ repose sur le dosage des transaminases qui sont habituellement

tres élevées (entre 10 et 100 fois la normale).
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Devant toute suspicion d’hépatite aigué virale B, il est recommandé de prescrire en premiére
intention : I’Ag HBs, les Ac Anti HBc totaux, les IgM Anti HBc, et les Ac Anti HBs.

Le diagnostic d’hépatite aigué virale B repose sur la présence simultanée de I’Ag HBs et des
IgM Anti HBc.

Toutefois, avec des tests sensibles, des IgM Anti HBc sont parfois décelables au cours de
poussées aigués chez des sujets ayant une infection chronique par le VHB.

La surveillance d’une hépatite aigué B repose sur le contrdle mensuel de ’Ag HBs.

La disparition de I’Ag HBs est le critére sérologique de guérison d’une hépatite B aigué. Elle
est habituellement suivie, aprés 2 a 4 mois, par D'apparition des Ac Anti HBs
(séroconversionHBS).

En cas de persistance de I’Ag HBs au-dela de 3 mois, la recherche de I’ADN du VHB et de

1I’Ag HBe est indiquée pour dépister un risque d’évolution chronique [78-79].

Plusieurs phases ont été décrites:

a. La phase de tolérance immunitaire :
Ag HBepositif, replication virale importante (ADN VHB) et lésions hépatiques minimes

(transaminases normales). Pendant cette phase, le taux de séroconversion HBs est trés faible.

b. La phase de clairance immunitaire:
Ag HBe positif, diminution de la réplication virale, augmentation de la réponse immunitaire,
avec augmentation des transaminases et des lésions inflammatoires. Le taux de

séroconversion Ag HBs-Ac Anti HBs augmente.

c. La phase de portage inactif de I’Ag HBs :
Suit la séroconversion Ag HBe-Ac Anti HBe.
Elle se caractérise par un taux d’ADN VHB trés faible ou indétectable, des transaminases
normales. L’évolution est bonne avec un trés faible risque de cirrhose et de CHC. La

négativation de 1’Ag HBs survient spontanément chez 1 & 3 % des patients par an.
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d.L’hépatite B chronique Ag HBe négative:
Suit la séroconversion Ag HBe-Ac Anti HBe durant la phase de clairance immunitaire. Elle
est caractérisée par des périodes de réactivation avec fluctuation du taux d’ADN VHB et des
transaminases ; un taux faible de rémission spontanée prolongée. 1l y a un haut risque de

progression vers la fibrose hépatique, la cirrhose, et le CHC.

e.La phase Ag HBs négatif :
Aprées la négativation de I’Ag HBs. En général L’ADN VHB est indétectable, les Ac Anti
HBc sont positifs, avec ou sans Ac anti HBs. Cette phase est associée avec une amélioration
de I’évolution.
En cas de suspicion d’hépatite chronique B, il est recommandé de prescrire en premicre
intention, la recherche de I’Ag HBs, des Ac Anti HBs, des Ac Anti HBc.
En cas de découverte de I’Ag HBs, les IgM anti-HBc doivent étre recherchés : leur absence

affirme I’infection chronique. En revanche leur présence n’écarte pas totalement ce diagnostic

[80].

I11.2.1.1.2 L’hépatite chronique active:
Peut étre definie par :

e Des transaminases élevées

e Un ADN viral présent & un titre significatif
Les malades ayant un Ag HBe présent en I’absence d’Ac Anti HBe sont infectés par le virus
VHB « sauvage ».
Lorsque I’Ag HBe est absent en présence de I’Ac Anti HBe, le virus a muté dans la région
pré-C. L’infection chronique par le VHB « mutant de la région pré-C » est caractérisée par un
niveau d’ADN viral plus bas, elle occasionne plus de cirrhoses car la durée de la maladie est

plus longue [81].

111.2.1.1.3 L"infection occulte :
est définie par :

e Ag HBs indétectable mais un
e ADN viral positif [53] [72].




CHAPITREIII : DIAGNOSTIQUE ET TRAITMENT

111.2.1.1.4 L'infection par VHB guérie :

L’Ac Anti HBs et I’IgG Anti HBc sont positifs, ’Ag HBs est négatif (I’Ac Anti HBs devient

parfois négatif apres plusieurs années).

111.2.2Traitement :

Un traitement efficace contre le VHB devrait permettre 1’élimination du virus et empécher le
développement de lésions hépatiques. Si les traitements actuels sont capables de bloquer la
réplication virale et de réduire le risque d’hépatite, ils ne sont pas capables d’éliminer

complétement le virus et de résoudre I’infection.

111.2.2.1Traitement prophylactique:

Il existe depuis plusieurs années un vaccin prophylactique, composé de 1’antigéne HBs et
d’adjuvants immuno-activateurs (hydroxyde d’aluminium), qui permet de protéger les sujets
contre I’infection par le VHB. Malgré de nombreux essais, ce vaccin n’a pas démontré d’effet
thérapeutique chez les patients en phase chronique que ces soit seules ou combiné a d’autres

thérapeutiques antivirales [83-84].

111.2.2.2Traitement par IFNa :

L’IFNa a été pendant des années le traitement de référence dans le traitement contre 1’hépatite
B jusqu'a I’arrivée des antiviraux. Il permet de réduire la charge virale en bloquant la
réplication du virus et en stimulant I’immunité principalement cellulaire contre les
hépatocytes infectés (figurel5) [85-86].

Néanmoins les nombreux effets indésirables (fievre, myalgies, hépatites aigues) et sa faible
efficacité (30% des patients répondent au traitement, peu d’effet sur 1’évolution vers
I’hepatocarcinome) ont réduit son utilisation avec 1’apparition des antiviraux classiques [87-
88] .

II existe depuis quelques années une forme pégylée de I’'IFNa qui a permis de simplifier le

traitement et de limiter ses effets indésirables.
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111.2.2.3 Traitements antiviraux :

Les traitements antiviraux visent a bloquer le cycle de réplication virale en inhibant des étapes
clefs.

IIs entrainent une réduction a la fois de la charge virale et des risques de lésions hépatiques et
peuvent entrainer une séroconversion HBe chez un grand nombre de patients (disparition de la
charge virale chez 60 a 80% des patients), mais ils ne sont pas capables d’éliminer
completement le virus qui reste latent dans les hépatocytes (résolution de I’infection chez
<3% des patients traités) [80-81].

Il existe de plus en plus de cas de développement de résistance du virus a ces traitements,

pouvant en limiter I’utilisation sur le long terme [91-92].

111.2.2.4 Immunothérapies en développement:

Les vaccins a ADN ont pour but de générer plusieurs épitopes antigéniques afin d’amplifier
une réponse immune poly-spécifique.

Ils se présentent sous forme de plasmide codant pour I’ensemble des épitopes d’intérét du
virus.

Un vaccin peptidique sous forme de lipopeptides contenant le peptide HBc et ayant pour but
d’induire une réponse Lymphocytaire TCDS8 spécifique anti-HBc a été testé au cours d’un
essai clinique chez ’homme et a montré chez environ 30% des patients atteints d’hépatite B
chronique une amplification de la réponse lymphocytaire T CD8, fonctionnelle et capable de
lyser in vitro des cellules présentant ’antigéne HBc a des niveaux comparables a ceux
observés chez les patients ayant résolu I’infection.

Ce faible pourcentage de patient ayant une réponse thérapeutique semble étre expliqué par
une activation altérée des lymphocytes TCD4 chez les patients atteints d’hépatite B
chronique.

D’autres immunothérapies ont ét¢ développées comme les thérapies adoptives a base de
lymphocytes TCD8 exprimant un TCR transduit ou chimérique, spécifique des antigenes du
VHB [93-94].

Le modéle de TCD8 exprimant un TCR transduit a été testé in vitro sur des lymphocytes T

issus de patients atteints d’hépatite B chronique.
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Figure 15:L'immunothérapie antivirale: les mécanismes induisant le dysfonctionnement des cellules

TCD8+ [95].

111.2.2.5 La vaccination :

111.2.2.5.1 Historique :

Le premier vaccin contre 1’hépatite B a été mis au point par une équipe frangaise, vaccin
d’origine plasmatique, dont I’autorisation de mise sur le marché a été obtenue en 1981.

111.2.2.5.2 Caractéristiques :

Il existe deux types de vaccin contre le VHB :
«+ Les vaccins recombinés, issus du génie génétique.
IIs sont fabriqués en utilisant de I’Ag HBs synthétisé par des levures ou des cellules de
mammiferes dans lesquelles un géne codant pour I’Ag HBs a ¢été introduit.
% Les vaccins dérivés du plasma, obtenus a partir d’Ag HBs purifié extrait du plasma de
porteurs chroniques du VHB.
Les vaccins dérivés du plasma ont laissé progressivement leur place aux vaccins recombinés,
qui sont les seuls autorisés en France aujourd’hui. Cependant, ces 2 types de vaccins ne

different ni sur leur efficacité, ni sur leur durée de protection [96].

E
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111.2.2.5.3 Les indications :

L’OMS recommande d’intégrer la vaccination systématique de tous les nourrissons contre
I’infection a VHB dans les calendriers nationaux de vaccination dans le monde entier, avec
des stratégies de rattrapage pour les enfants, les adolescents, et les groupes a risques [96].

111.2.2.5.4 Les contre-indications :

Le vaccin contre le VHB est contre-indiqué dans les cas suivants :

%+ Température supérieure a 38,5°C,

¢ Allergie connue a 1’un des constituants du vaccin ou

% Antécédent de réaction allergique grave (urticaire généralisé, difficultés respiratoires,

cedéme de Quincke, choc anaphylactique) apparue aprés une injection du vaccin.

Trop souvent, les vaccinations sont différées ou refusées parce que les agents de santé
estiment a tort que certaines affections constituent des contre-indications a 1’administration du
vaccin [54].

111.2.2.5.5 Mode d'administration :

Les vaccins sont administrés par voie intramusculaire, dans la cuisse chez les nourrissons et
dans le muscle deltoide chez les adultes et les enfants.

Chez les enfants nés de mere Ag HBs positif, la vaccination doit étre pratiquée
impérativement a la naissance dans les 24 premiéres heures, associée a I’administration
d’immunoglobulines Anti HBs dans 2 sites différents [97-99].

111.2.2.5.6 La réponse au vaccin :

La séroprotection contre le VHB est définie par un titre d’Ac Anti HBs supérieur ou égal a
10mUl/ml 1 a 3 mois apres un schéma complet de vaccination [53-54].
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Figure 16 : Les différentes stratégies thérapeutiques a base immunitaire qui contrélent I'infection
par le VHB [100].

111.3 Hépatite C :
111.3.1 Diagnostic :

111.3.1.1 Le test de dépistage :
A partir d’une prise de sang, ce test dépiste des anticorpstémoins d’un contact avec le virus de

I’hépatite C. Un test positif doit étreconfirmé par une seconde prise de sang.Ce test de

dépistage, prescrit par un medecin, est remboursé a 100 % par la sécurité sociale.

Il peut aussi étre réalisé dans une consultation de dépistageanonyme et gratuit (CDAG) sans
avance de frais.La positivité du test n’implique pas forcément 1’existence d’une hépatitevirale

C chronique.




CHAPITREIII : DIAGNOSTIQUE ET TRAITMENT

111.3.1.2 Le dosage des transaminases :
Les transaminases (ALAT/SGPT) sont desenzymes libérées dans le sang par le foie en cas

d’agression. Leur dosagenécessite une prise de sang. L’augmentation des transaminases

suggere engénéral qu’il y a une hépatite, ¢’est-a-dire une inflammation du foie.

Il n’y a pas de relation directe entre 1’augmentation des transaminases et lessymptoémes de

I’hépatite, ni entre le niveau des transaminases et 1I’importancedes Iésions du foie (fibrose).

111.3.1.3 La recherche du virus C dans le sang :
il s’agit, a partir d’une prise de sang, dedétecter le génome (ARN) du virus, qui se trouve ainsi

directement mis enévidence par une technique dite de « PCR ». Cet examen est recommandé

pourtous les patients pour lesquels un dépistage anticorps anti-VHC est positif.

* Si la recherche du virus C par PCR, pratiquée a plusieurs reprises, esttoujours négative, la
personne n’est pas porteuse du virus. Elle aspontanément ¢éliminé le virus et est considérée

comme guérie.

* Si la recherche du virus C par PCR est positive, la personne est porteuse duVHC et nécessite

un suivi médical [73].

111.3.2 Traitement :
Les traitements pour les personnes atteintes du VHC sont :

e Le traitement antiviral :
Est destiné a éliminer ou aneutraliser le virus C et a ralentir I’éventuelle progression de la
fibrosehépatique , Le traitement antiviral comporte 1’association de deux médicaments
:Iinterféron et la ribavirine. Cette association est également appelée« bithérapie » ou «
thérapie combinée ». La bithérapie dure de six mois aun an, en fonction du génotype et de la
charge virale. Ce traitement permet d’obtenir soit 1’élimination du virus, qui est
considéréecomme une guérison, soit, malgré la persistance du virus, une améliorationou une

stabilisation de la maladie du foie.

e Les médicaments traitant les symptomes:
sont destinésa lutter contre les troubles digestifs, les douleurs musculaires, etc...

e Les médicaments destinés a prévenir I’apparition des complications: réduire les
risques d’évolution vers une cirrhose ou un cancer du foie, de diminuer ou, en cas de
guérison, d’éviter le risque de transmission [73].
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V.1 Réponse immunitaire contre I'hépatite B :

IV.1.1 Réponse immunitaire innée :

Au cours des infections virales, I’un des ¢éléments majeur de I’immunité correspond a la
production d’IFN de type I. En effet, I'IFN de type I posséde une activité antivirale forte et un
effet immunorégulateur intéressant en permettant I’induction des fonctions cytotoxiques des

cellules NK [102].

L’une des principales cellules de I’immunité antivirale capable de produire de I’'IFN de type I

est la pDC (cellule dendritique plasmacytoide) [103].

IV.1.1.1 Role des cellules NK :
Les cellules NK jouent un role dans I’'immunité anti-VHB, de par leur capacité a reconnaitre

et lyser les cellules infectées par le virus et a produire certaines cytokines (IFNy). Plusieurs
cytokines produites au cours des infections virales (IFN de type I, IL-12, IL-18) ainsi que des
molécules de co-stimulation (Ox40L, 4-1BBL, GITR-L, ICOS-L) sont capables d’activer les
cellules NK, alors que la perte de la majorité des molécules de CMH de classe | par les
cellules infectées par le virus ainsi que I’expression de certaines molécules de co-stimulation

optimisent la reconnaissance de ces cellules par les cellules NK activées[104].

Lors de I’infection par le VHB et bien que la production de cytokines pro-inflammatoires soit
réduite par le virus, le role des cellules NK reste essentiel. En effet, les hépatocytes expriment
physiologiquement un faible niveau de molécules CMH de classe I, ce qui entraine, lors de
I’infection par le VHB, I’expression de molécules de co-stimulations par les hépatocytes
infectés qui devraient étre capables d’induire localement ’activation des cellules NK [105-

106].

De plus les cellules NK intra-hépatique sont trés abondantes, représentant 30 a 40% des

lymphocytes hépatiques [107].

Chez des patients en phase aigiie de I’hépatite B, on retrouve une élévation de la proportion de
cellules NK circulantes. En phase chronique, le role des cellules NK semble étre plus délétere,

associe au développement de la cytolyse hépatique lors de réactivations du VHB.

En effet, les cellules NK lors de la phase chronique de ’infection présentent un phénotype

particulier avec une diminution de la production de cytokines et une activité cytotoxique
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maintenue, favorisant la lyse des hépatocytes et le développement d’une hépatite chronique

[108].

IV.1.1.2 Role des cellules dendritiques plasmacitoides (pDCs):

La pDC suite a une stimulation virale est capable de produire de grandes quantités d’IFN de
type 1, elles sont capables de produire 1 a 2 U d’IFN par cellules, ce qui correspond a une
production 100 a 1000 fois plus importante que pour les autres cellules du systéme
immunitaire [100]. Cette production immédiate d’une grande quantité d’IFN de type I
s’accompagne d’autres molécules pro-inflammatoires comme le TNFa ou I’IL6 [101] (figure
17).

Ces IFN jouent un rdéle majeur dans I’immunité antivirale, que ce soit directement en
bloguant le cycle de réplication virale ou indirectement en activant les voies de signalisation
intracellulaires des cellules infectées et en activant les autres cellules du systéme immunitaire.
L’IFN de type I est capable d’induire 1’expression de nombreuses molécules de surfaces
comme le CMH de classe | ou des antigenes de surfaces associés aux tumeurs afin
d’augmenter la reconnaissance des cellules infectées par le systéme immunitaire. Ainsi I'IFN
de type I en association avec 1’'IL-12 agit sur de nombreuses fonctions des cellules T tel que
I’induction des cellules T mémoires et le maintien de leur survie, la polarisation des
lymphocytes T CD4 vers la voie THI1, I’augmentation de [’activité cytotoxique et de la
production d’IFNy des lymphocytes T CDS.

L’IFN de type I est aussi capable d’induire ou d’activer des génes et des protéines pro-
apoptotiques (comme les caspases, Bak, Bax) et de réprimer des genes anti-apoptotiques

(comme Bcl-2) afin de faciliter I’¢limination des cellules infectées [111] (figure 17).
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Figure 17 : Le fonctionnement des pDC hépatique[112].

IV.1.2 Réponse immunitaire adaptative :

Deux réponses immunitaires adaptatives se mettent en place lors de I’infection.

La réponse humorale par les anticorps contribue a éliminer les virions circulants et empéche
I'infection de nouvelles cellules, il s'agit d'une immunité protectrice.

Quant a la réponse cellulaire médiée par les lymphocytes T, elle élimine les cellules infectées
et les cytokines produites éliminent les intermédiaires de réplication [113].

IV.1.2.1 Réponse des lymphocytes T CD4+ :

Les lymphocytes T CD4+ reconnaissent les épitopes VHB présentés par des macrophages sur
des CMH de classe Il. Ces lymphocytes sont alors activés, sécretent des cytokines, activent

les lymphocytes B producteurs d'anticorps et régulent l'activité des cellules T CD8+.
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Les lymphocytesTCD4+ dirigés spécifiquement contre I' AgHBc secrétent des cytokines de
type TH1 :IFNy, TNFa, IL-12 qui inhibent directement ou non la réplication du VHB et
participent a I'élimination du virus de fagcon non cytolytique[105].

La réponse T CD4+ est aussi responsable de l'induction et du maintien de la réponse B
specifique avec production des Anticorps neutralisants contre les protéines de 1’enveloppe
virale [115-116] (figurel8).

1V.1.2.2 Réponse des lymphocytes TCD8+ :

Les lymphocytes T CD8+ reconnaissent un épitope de VHB présenté par un CMH de classe I
a la surface des hépatocytes infectés, sont activés et détruisent la cellule infectée grace au
perforine et au granzyme [117-118].

Des cytokines, comme I'I[FNy et le TNFa, agissant directement au niveau des intermédiaires
de réplication sont aussi produites par ces cellules.

Les lymphocytes T CD8+ cytotoxiques ont un role central dans la clairance virale en
détruisant les hépatocytes infectés. Ils sont donc responsables des lésions hépatiques. La lyse
cellulaire directe n'est pas suffisante pour expliquer la clairance et les LT CD8+ sont aussi a
l'origine de mécanismes non cytopathiques comme la sécrétion d'IFNy ou de TNFa capables
d'inhiber la réplication virale et I'expression des géenes viraux.

Les cellules T CD8+ exercent leur fonction anti-VHB a travers divers mécanismes : elles
lysent directement ou induisent l'apoptose des hépatocytes infectés par la sécrétion de

granules lytiques (perforine / granzyme A et B) ou par des mécanismes medies par Fas/Fas

ligand [119] (figurel8).
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Figure 18:Les différent types cellulaires du systeme immunitaires qui sont inclus dans I'élimination de

I'infection par le VHB[120].
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IV.1.2.3 Réponse a médiation humorale des lymphocytes B:
Les réponses humorales caractérisées par la production d'anticorps peuvent étre élicités

contre les différentes protéines virales (core HBc, précore HBe, enveloppe HBs, polymérase
ou protéine X) et la présence/absence de ces anticorps notamment ceux spécifiques a
I'enveloppe (anti- HBs) et a la nucléocapside virale (anti-HBc et anti-HBe) ont été utilisés
pour distinguer entre les différentes phases cliniques lors d'une infection chronique par le
VHB [121].

L'lgG anti-HBc représente la seule caractéristique fiable d'une exposition antérieure au VHB
[122].

Les anticorps anti-HBs jouent un r6le crucial dans I'¢limination virale et la prévention de
I'infection, en bloquant I'attachement et la fixation du virus a la surface des hépatocytes[ 123-
124-125].

L'apparition d'anticorps anti-HBe témoigne en générale de I'arrét de la réplication du VHB.

Les cellules B peuvent avoir un réle important, quoique indirect, dans le contrdle de
I'infection par le VHB, en agissant comme cellules présentatrices de I'antigéne (CPA) pour les
lymphocytes T CD4 + antiviraux [126-127]. Cette présentation préférentielle par les cellules
B explique en partie I'immunogénicité d’Ag [HBc, ce qui est essentiel pour le développement
d'une réponse CD4 anti-HBc surtout que la réponse anti-HBc joue un réle crucial dans les

infections aigués et chroniques [128-129].

Finalement, les lymphocytes B jouent aussi le r6le de régulateur de la réponse immunitaire via
I'IL10. En fait, les cellules B productrices d'IL-10 sont enrichies, en particulier lors des
éruptions hépatiques de I'népatite B chronique, et il a été montré qu'elles modulent non
seulement les événements inflammatoires mais aussi peuvent diminuer les réponses des
lymphocytes T CD8+ anti-VHB [130-131].

V.2 Réponse immunitaire contre I'hépatite C :
L’¢tablissement de lignes de défense efficaces contre les infections virales nécessite la mise
en jeu d'un grand nombre de cellules. La premiére ligne de défense est non spécifique et
repose sur l'action des cellules "Natural Killer" (NK), des neutrophiles et des macrophages.
D'importantes quantités de cytokines sont produites au cours de cette phase. L'immunité

spécifique d'antigénes apparait plus tard. Les cellules présentatrices d’antigenes, situées dans
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les ganglions lymphatiques régionaux, présentent les antigénes viraux d'une part aux cellules
T CD4 positives (cellules T "helper "), d'autre part aux cellules T cytotoxiques CD8 positives
(CTL). Les cellules TCD4 positives sont responsables de [l'activation des cellules
dendritiques, via la stimulation du récepteur CD40 situé a leur surface, qui induit la
production d'interleukine (IL)-12 et régule I'expression du complexe majeur

d'histocompatibilité et d'un certain nombre de molécules co-stimulantes [132].

IV.2.1 Réponse humorale :

L'infection par le VHC est a I'origine de la production de trés nombreux anticorps, dirigés a la
fois contre des épitopes des protéines structurales et non structurales du virus .Le rdle de ces
anticorps dans le controle de l'infection est mal connu. La production d'anticorps neutralisants
est indispensable a la neutralisation des particules virales libres et a l'inhibition de leur
pénétration dans les cellules permissives. Lorsque le virus a pénétré ces cellules, les réponses
humorales peuvent contribuer a limiter la transmission virale de cellules a cellule. Leur effet
sur les virus intra-cellulaires est lié a la cytotoxicité dépendante du complément et a la
cytotoxicite cellulaire dépendante d'anticorps (antibody- dependant cellular cytotoxicity |,
ADCC).

De nombreux anticorps sont produits au cours de I'népatite C. Une des cibles principales
des anticorps neutralisants semble étre la région hypervariable 1 (HVR1), région de 27 acides
aminés située a la partie N-terminale de la glycoprotéine d'enveloppe E2 et relativement

tolérante aux mutations amino acidique [132].

IV.2.2 Réponses cellulaires :

IV.2.2.1 Réponse cellulaire TCD4 -positive :
Une réponse cellulaire TCD4-positive spécifique, restreinte par le systéme HLA de classe I1,
est observee au niveau des lymphocytes périphériques au cours de 1’infection. Les protéines
de capside, NS3 et NS4A semblent les plus antigéniques. Des cellules TCD4 - positives sont

également présentes au niveau du foie.

Des clones spécifiques de certains antigénes du VHC, comme ceux de la capside, de la
glycoprotéine d'enveloppe E1 ou de NS4, sont présents, bien qu'ils ne semblent pas
majoritaires. la réponse CD4-positive apparait compartimentée, les réactivités des cellules
TCD4-positive intra-hépatiques et périphérique étant qualitativement et quantitativement

différentes.
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La clairance virale spontanée semble associée a une réponse CD4-positive forte et maintenue,
surtout dirigée contre des épitopes des protéines virales non structurales. En particulier, la
reconnaissance d'un épitope immunodominant de la protéine NS3, situé entre les acides

aminés 1251 et 1259, semble associée a une évolution favorable de 1’infection.

La clairance virale spontanée est d'autant plus probable que la réponse CD4-positive est de
type Thl, c'est- a-dire que sont produits de I'IL-2 et de l'interféron-y, cytokines capables
d'activer & la fois la réponse CTL et les cellules NK. A Il'inverse, lorsque l'infection évolue
vers la persistance il y aura une réponse CDA4-positive quantitativement plus faible,
principalement de type Th2, caractérisée par la production préférentielle d'IL-4 et d'IL10, ou
ThO. Au stade chronique de I’infection, la réponse CD4 -positive est forte, en particulier au
niveau du foie, et principalement de type Thl. Elle n'empéche pas la persistance de l'infection

et concourt a I'évolution des lésions hépatiques.

IV.2.2.2 Réponse cellulaire T cytotoxique (CD8-positive):
Des réponses LTC spécifiques du VHC, restreintes par le complexe majeur
d'histocompatibilité de classe I, sont présentes en périphérie et dans le foie des malades ayant
une hépatite C. Les LTC spécifiques des épitopes du VHC semblent se compartimenter au
niveau du foie, ou ils seraient beaucoup plus nombreux qu'en périphérie et ou ils constituent

la majorité des LTC activés.

A ce niveau, les épitopes immunodominants semblent principalement localisés sur les
protéines virales structurales, capside et enveloppe. La vigueur de la réponse cytotoxique
semble inversement corrélée a la charge virale au cours de I’infection. L'action des LTC sur la
clairance virale pourrait étre le résultat de la lyse des cellules infectées par apoptose et /ou de
I'action de certaines cytokines, telles que l'interféron-y ou le TNF-a, capable d'inhiber la
réplication intra-cellulaire du virus, le granulocyte -macrophage colony-stimulating factor
(GM-CSF), ou I'lLS8.

Au stade d'hépatite chronique C, une réponse LTC spécifique adaptée est présente au niveau
du foie, bien que relativement faible. Elle n'empéche pas la persistance de l'infection virale et

participe au développement et a I'évolution des Iésions hépatiques [132].
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Figurel9: La réponse immunitaire hépatique contre I'infection par le VHC [133].
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RESULTATS ET DISCUSSION

II.1 MATERIELS ET METHODES :
Période, lieu et Population d’étude :

La collecte des données est effectuée a partir des dossiers médicaux des patients ayant
consulté pour les hépatites virales A, B et C pendant la période 2013 a 2018 a 1'hopital
Mohamed BOUDIAF de Médéa, et de la période 2011 a 2018 au laboratoire d’analyses
médicales privé ZITOUNI situ€ au centre de la Wilaya.

I1.1.1 Matériel

Matériel biologique :

Le sang a été obtenu a partir des patients ayant consulté pour les hépatites virales.
Matériel non biologique :

Réactifs : kits ELISA , bandelettes : test de diagnostique rapide.

I1.1.2 Méthodes :

Dosage :

Il s’agit d’un dosage sanguin, réalisé apres centrifugation.

Principe :

Le sérum obtenu est mis dans des bandelettes (test de diagnostic rapide du virus de 1’hépatite
B « HBs Ag » ; test de diagnostic rapide du virus de I’hépatite C « HCV »).

Test de confirmation : ELISA qui utilise des protéines recombinantes ou des peptides
synthétiques viraux, codés a la fois par les régions structurales (capside, enveloppe) et les
régions non structurales du génome virale.

Mode Opératoire :

e Prélevement du sang veineux.

e Centrifugation pour la séparation du sérum.

e Utilisation du test de diagnostic rapide (bandelettes) pour le VHB et VHC, le test est
positif s’il y a apparition de deux bandes rouges, passage au test de confirmation
ELISA ; il est négatif s’il y a apparition d’une seule bande rouge.

e Utilisation du test ARCHITECT (C 4000) et ARCHITECT (vitros 3600) pour la
détection des anticorps IgG anti VHA, le test est positif si la valeur est supérieure a
0,8.

E
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RESULTATS ET DISCUSSION

1. Résultats:

1.1 Répartition selon les années :

» L’hépital de Médéa :
Durant les 6 ans qui s’¢talent du Janvier 2013 a Décembre 2018, nous avons examiné3S cas
ayant consulté pour unc hépatite A.

Tableau n°1 : Répartition des porteurs de VHA selon les années.

Les années Nombre des cas Pourcentage %

2013 02 5,71
2014 01 2,85
2015 02 5,71
2016 12 34,28
2017 11 31,42
2018 07 20

TOTAL 35 100

Le graphique suivant résume ces données

Répartition des cas de 1'hépatite A selon les années
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Figure 20 : Répartition des patients de VHA selon les années.

Nous avons recueilli 35 cas de VHA a partir des résultats statistiques obtenus de I’hopital
Mohamed BOUDIAF de Médéa avec une valeur maximale en 2016 (12 cas, soit 34,28%) et
une valeur minimale en 2014 (01 cas, soit 2,85%).

» Laboratoire ZITOUNI :
Durant les 5 ans d’¢tudes qui s’étalent du Janvier 2014 a Décembre 2018, nous avons registré
996 des cas ayant consulté pour 1I’hépatite B, dont 361 des cas étaient VHA positifs.
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RESULTATS ET DISCUSSION

Tableau 02 : répartition relative des patients ayant analysé¢ pour le VHA selon les années :

Les années Nombre total | Nombre des cas

des cas positive relative
2014 30 12 1.25
2015 200 51 5,34
2016 338 84 8,80
2017 277 164 17,19
2018 109 52 5,41
TOTAL 954 361 37,84

Pourcentage %

Pourcentage%
absolu
3,32
14,12
23,26
45,42
14,40
100
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Figure 21: Répartition des patients de VHA en fonction des années.

Dans cette série, en 1’espace de 5 ans, nous avons recueilli 361 cas positifs de I’hépatite A
parmi 996 personnes a partir des résultats statistiques de Laboratoire ZITOUNI, avec une

valeur maximale en 2017(164 cas parmi 277, soit 17,19%).
1.2 Répartition en fonction du sexe :

» L’hopital de Médéa :
Tableau 03: Répartition des porteurs de VHA selon le sexe

sexe Nombre des cas
Masculin 18 51,43
Féminin 17 48,57
Total 35 100

Pourcentages %
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RESULTATS ET DISCUSSION

Répartition des cas de I'hépatite A en fonction du sexe

#@ Masculin & Féminin

Figure22 : Répartition des patients de VHA en fonction du sexe.

Dans une population de 35 patients, la répartition selon le sexe rapporte une prédominance
masculine avec un pourcentage de 51,43% pour les hommes (n=18) et un pourcentage de
48,57% pour les femmes (n=17), le sexe ratio est de 1,06.

» Laboratoire ZITOUNI
Tableau 04 : Répartition des patients ayant analysé pour le VHA selon le sexe :

sexe Nombre total des | Nombre des cas Pourcentage % | Pourcentage%
cas positive relatif absolu
Homme 466 200 4291 55,40
Femme 488 163 33,40 45,15
TOTAL 954 361 37,84 100

Répartition des malades de HA selon le sexe

B homme

= femme

Figure23 :Répartition des patients de VHAen fonction du sexe
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RESULTATS ET DISCUSSION

Dans une population de 954 personnes on trouve 361 cas de HA positifs, la répartition selon
le sexe rapporte une prédominance masculine avec un pourcentage de 42,91% pour les
hommes (n=200 parmi 466) et un pourcentage de 33,40% pour les femmes (n=163 parmi
488), le sexe ratio est del, 2.

1.3 Répartition selon les tranches d’age :

» L’hopital de Médéa :

Tableau 05 : Répartition des porteurs de HAV selon les tranches d’age :

Tranche d’age Nombre des cas Pourcentage %
[00-10] 08 23
[10-20] 07 20
[20-30] 09 26
[30-40] 06 17
[40-50] 05 14
[S0-60] 00 00
[60-70] 00 00

Plus de 70 00 00
TOTAL 35 100

Répartition des cas de 1'hépatite A selon les tranches
d'age
0% _ 0% g
BT m [0-10]
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W [30-40]
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[60-70]

Plus de 70

Figure 24 : Répartition des patients de VHA selon les tranches d’age.

L'é¢tude de la fréquence de VHA dans les 2 sexes selon les tranches d'age montre que la
classe d'age la plus touchée (classe modale) par le VHA est celle des 20-30 ans avec un
pourcentage de 26 % (09patients), suivie de la classe d'age des 00-10 ans (23 %).
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RESULTATS ET DISCUSSION

> Laboratoire ZITOUNI :

Tableau 06 : Répartition des patients ayant analysé pour le VHA selon les tranches d’age :

Tranches d’age Nombre total Nombre des cas Pourcentage% Pourcentage%
des cas positive relative absolu
[00-10[ 211 111 11,63 30,74
[10-20] 236 151 15,82 41,82
[20-30[ 183 64 6.70 17,72
[30-40] 113 20 2.09 5,54
[40-50[ 82 07 0,73 1,93
[50-60[ 59 03 0,31 0,83
[60-70] 35 02 0,20 0,55
Plus de 70 35 03 0,31 0,83
TOTAL 954 361 37,84 100
Répartition des malades de HA selon les tranches d'age
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Figure 25 : Répartition des patients de VHAselon les tranches d’age

L'é¢tude du pourcentage de VHA dans les 2 sexes selon les tranches d'age montre que la
classe d'age la plus touchée (classe modale) par le VHA est celle des 10-20 ans avec un
pourcentage de 15,82 % (151patients parmi 954), suivie de la classe d'age des 00-10
ans(11,63%).
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RESULTATS ET DISCUSSION

1.4 Répartition en fonction de I’age/sexe :

» L’hopital de Médéa :

Tableau 07 : Répartition des porteurs de HAV selon 1’age/sexe

Tranche d’age Nombre des cas Pourcentage %
Homme Femme Homme Femme
[00-10] 04 04 22,22 23,52
[10-20] 02 05 11,11 29,41
[20-30] 05 04 27,77 23,52
[30-40] 03 03 16,66 17,64
[40-50] 04 01 22,22 5,88
[S0-60] 00 00 00 00
[60-70] 00 00 00 00
Plus de 70 00 00 00 00
TOTAL 18 17 100 100

Répartition des malades de HA selon 1'dge/sexe
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Figure 26 : Répartition des patients de VHA en fonction de I’age/sexe.

L’étude de la fréquence de VHA dans les 2 sexes selon les tranches d’dge montre que la
classe d’age la plus touchée pour les femmes est celle des 10-20 ans avec un pourcentage de
29,41% (05 patientes) et pour les hommes est celle des 20-30 ans avec un pourcentage de
27,77%(05 patients).
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RESULTATS ET DISCUSSION

> Laboratoire ZITOUNI :

Tableau 08 : Répartition des patients ayant analysé pour le VHA en fonction d’age/sexe.

Tranche Nombre total des Nombre des cas Pourcentages %
d’age cas VHA VHA positifs relatif
Homme | Femme | Homme femme homme Femme
[00-10] 115 96 61 49 13,09 10,04
[10-20] 131 105 89 64 19,09 13,11
[20-30] 70 113 32 32 6,36 6,86
[30-40] 55 58 11 09 2,36 1,84
[40-50] 37 45 04 03 0,85 0,61
[S0-60] 24 35 01 02 0,21 0,40
[60-70] 19 16 00 01 00 0,20
Plus de 70 15 20 01 02 0,21 0,40
TOTAL 466 488 200 161 42,91 32,99
Répartition des malades de HA selon 1'age/sexe
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Figure 27 : Répartition des patients de VHA selon ’année/sexe
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L’étude de la fréquence de VHA dans les 2 sexes selon les tranches d’age montre que la
classe d’age la plus touchée pour les femmes est celle des 10-20 ans avec un pourcentage de
13,11% (64 patientes parmi 488) ct pour les hommes est celle des 10-20 ans avec un

pourcentage de 19,09% (89 patients parmi 466).
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RESULTATS ET DISCUSSION

1-5 Répartition en fonction d’année/sexe :

» L’hopital de Médéa :

Tableau 09 : répartition des cas de HA selon ’année/sexe :

Année/sexe Nombre des cas Pourcentage %
Homme Femme Homme Femme

2013 02 00 11,11 00
2014 00 01 00 5,88
2015 00 02 00 11,76
2016 07 05 38,88 29,41
2017 06 05 33,33 2941
2018 03 04 16,66 23,52

TOTAL 18 17 100 100

Répartition des malades de HA selon 1'année/sexe
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Figure 28 : Répartition des patients de VHA selon ’année/sexe

On observe une prédominance masculine dans les années 2013, 2016, 2017 avec des
pourcentages différents (11,11%, 38,88%, 33,33%) et une prédominance féminine dans les
années 2014,2015, 2018 avec des pourcentages différents (5,88%, 11,76 %, 23,52%).
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RESULTATS ET DISCUSSION

> Laboratoire ZITOUNI :

Tableau 10 : Répartition des patients ayant analysé pour le VHA en fonction de
I’année/sexe :

Années | Nbre total des cas Nbre des cas Pourcentages %
VHA VHA positifs
Masculin | Féminin ' Masculin | Féminin | Masculin | Féminin
2014 10 20 06 06 1,28 1,22
2015 77 123 21 29 4,50 5,94
2016 171 167 49 35 10,51 7,17
2017 152 125 96 68 20,60 13,93
2018 56 53 27 25 5,79 5,12
TOTAL 466 488 200 163 42,91 33,40
Répartition des malades de HA selon 1'année/sexe
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Figure 29 : Répartition des patients de VHA selon ’année/sexe .

Il existe une prédominance masculine dans tous les années (2014, 2016, 2017, 2018) avec des
pourcentages différents sauf dans I’année 2015 ou il y a une prédominance féminine avec une
pourcentage de 5,94%.




RESULTATS ET DISCUSSION

1-6 Répartition en fonction de I’année/age :

» L’hopital de Médéa :

Tableau 11 : Répartition des malades de HA selon I’année/age :

L’age
2013
2014
2015
2016
2017
2018

TOTAL

La fréquence de VHB

[00-10] | [10-20] | [20-30] | [30-40] | [40-50] | [50-60] | [60-70]
02,85% | 00% | 02,85% 00% 00% 00% 00%
02,85% | 00% 00% 00% 00% 00% 00%
05,71% | 00% 00 00% 00% 00% 00%
00% 00% 11,42% | 11,42% | 11,42% | 00% 00%
05,71% | 14,28% | 05,71% | 05,71% | 00% 00% 00%
05,71% | 05,71% | 05,71% | 00% | 02,85% | 00% 00%
22,85% | 20% | 25,71% | 17,14% | 14,28% | 00% 00%
Répartition des malades de Ha selon 1'age/année
016%
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Figure 30 : Répartition des patients de VHA selon I’ige/année.

pourcentage (5,71%).

selon les tranches

Plus 70
00%
00%
00%
00%
00%
00%
00%

d'age et les années se répartis d'une manicre
différente, on observe dans I’année 2013 une égalit¢ des pourcentages entre les tranches d’age
[00-10[et [20-30] (2,85%) et entre les autre tranches d’age (00%). En 2014 et 2015 la seule
classe touchée est celle de[ 00-10[. En 2016 les classes touchés ([20-30[,[30-40[,[40-50]) ont
un méme pourcentage (11,42%). En 2017 la classe d’age le plus touché est celle de [10-
20[(14,28%). En 2018 les classes d’age touché ([0-10[,[10-20[,[20-30]) ont le méme
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RESULTATS ET DISCUSSION

> Laboratoire ZITOUNI :

Tableau 12 : Répartition des patients ayant analysé pour le VHA selon I’année/age :

age/
année
2014
2015
2016
2017
2018
TOTAL

[00-10] | [10-20] | [20-30[ | [30-40[ | [40-50] | [S0-60[ | [60-70] | Plus de 70
0,52% | 0,52% | 0,20% 00% 00% 00% 00% 00%
2,09% | 2,51% | 0,31% | 0,20% 00% 0,10% 00% 0,10%
2,30% | 4,61% | 1,46% | 0,31% @ 0,10% 00% 00% 00%
4,71% | 6,49% | 3,98% | 1,15% | 0,52% | 0,10% 00% 0,20%
1,99% | 1,88% | 0,73% | 0,41% @ 0,10% | 0,10% & 0,20% 00%
11,63% | 15,82% | 6,70% | 2,09% | 0,73% | 0,31% | 0,20% 0,31%
Répartition des malades de HA selon 1'dge/année
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Figure 31 : Répartition des patients de VHA selon I’4ge/année.

La tranche d’age la plus touchée durant la période de 2014 a 2017 est celle de [10-20] avec
des pourcentages différents (0,52%, 2,51%, 4,61%, 6,49%) et celle de [00-10] en 2018 avec
un pourcentage de 1,99%.
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RESULTATS ET DISCUSSION

2. Discussion :

L’hépatite aigué A est fréquente dans les pays en voie de développement ou elle affecte le
plus souvent les enfants. Dans les pays ou les conditions d’hygiéne sont bonnes et I’incidence
plus faible, I’hépatite A survient surtout chez les adultes chez lesquels elle est plus souvent

symptomatique et grave.

L'organisation mondiale de la santé a estimé environ 1,4 million de nouvelles infections par le

VHA chaque année.

Pres de 600 cas d’hépatite A enregistrés a Jijel en 2018 selon le journal de Liberté a cause

d’une source d’eau impropre.

Notre population est représentée par 954 échantillons testés pour le virus de I'hépatite A,
durant les 5 ans d'étude qui se déroulent entre 2014 et 2018. Les résultats de dépistage ont

donné 361 patients positifs.

On a noté une prédominance masculine discrete avec une fréquence de 42,91% pour les

hommes et 33,40% pour les femmes avec un sexe ratio est de 1,2.

La prédominance masculine est évidente dans toutes les études réalisées a 1'échelle nationale

et internationale.

Santé public France en 2017 a mentionné 3391 cas d’hépatite aigué A ont été¢ déclarés dont
3320 en métropole. Le taux annuel de déclaration des cas d’hépatite aigué¢ A pour la France
entiere était de 5,1 pour 100 000 habitants. Cette forte augmentation (taux 5 fois supérieur a
celui de 2016) est liée a 1’épidémie ayant sévi a partir de la fin de I’année 2016, toujours en
cours en 2018 et touchant particulicrement les hommes ayant des rapports sexuels avec

un(des) autre(s) homme(s) (HSH).

Les classes d'age les plus touchées sont ceux de 20-30 ans pour les hommes et de 10-20 ans

pour les femmes.

Selon Pr.Frangois Bourdillon, directeur général de Santé publique France observe que les 25-
64 ans constituent la classe d’age la plus touchée (81% des cas), dans laquelle les hommes,

agés de 25 4 44 ans, représentent 92% des cas.
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RESULTATS ET DISCUSSION

1. Résultats:

1.1 La répartition selon les années :

> L’hopital de Médéa :
Durant les 6 ans d'¢tude qui se déroulent entre Janvier 2013 a Décembre 2018, nous avons
registré 146 des cas ayant consulté pour I’hépatite B.

Tableaul3 : Répartition des porteurs de VHB selon les années :

Les années Nombre des cas Pourcentage absolu %

2013 27 18,49
2014 36 24,65
2015 28 19,17
2016 24 16,43
2017 22 15,06
2018 09 6,16

Total 146 100

Le graphique suivant résume ces données :

Répartition des cas de VHB selon les années
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Figure 32 : Répartition des patients de VHB selon les années.

Nous avons recueilli 146 cas de VHB a partir des résultats statistiques obtenus de ’hopital
Mohamed BOUDIAF de Médéa avec une valeur maximale en 2014 (36 cas, soit 24,65 %) ct
une valeur minimale en 2018 ( 09 cas, soit 6,16 %).
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RESULTATS ET DISCUSSION

» Laboratoire ZITOUNI :
Durant les 8 ans d’étude qui s’étalent du Janvier 2011 a Décembre 2018, nous avons
registré 27941 des cas ayant consulté pour 1’hépatite B, dont 271 des cas ¢taient VHB positifs.

Tableau 14 : Répartition des patients ayant analysé pour le VHB selon les années.

Les années g;:z:::z;gist s:ﬁ; des cas Pourcezntz(l)ges Pourcentilges
analysé positifs relatifs % absolu %
2011 1264 29 0,103 10,70
2012 3086 32 0,114 11,80
2013 3504 29 0,103 10,70
2014 4293 38 0,136 14,02
2015 4818 44 0,157 16,23
2016 4730 37 0,132 14,02
2017 4571 27 0,096 9,96
2018 1675 35 0,125 12,91
TOTAL 27941 271 0,966 100

Répartition des cas de VHB selon les années

0,2

Pourcentages
o
e
S (5

o
o
a

o

2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018

Les années

Figure 33 : Répartition des patients de VHB selon les années.

Dans cette série, en I’espace de 8 ans, nous avons recueilli 271 cas d’hépatite B positifs a
partir des résultats statistiques de laboratoire ZITOUNI, avec une valeur maximale en 2015
(44 cas parmi 27941, soit 0,157%) et une valeur minimale en 2017 (27cas parmi 27941).
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RESULTATS ET DISCUSSION

1.2 La répartition selon le sexe :

» L’hopital de Médéa :
Tableau 15 : Répartition des porteurs de VHB selon le sexe.

sexe Nombre des cas Pourcentages absolu %
Masculin 102 69,86
Féminin 44 30,14
TOTAL 146 100

Le graphique suivant résume ces données :

Répartition des cas de VHB selon le sexe
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Figure 34 : Répartition des patients de VHB en fonction du sexe.

Dans une population de 146 patients, la répartition selon le sexe rapporte une prédominance
masculine avec un pourcentage de 69,86% pour les hommes (n=102) et un pourcentage de
30,14% pour les femmes (n=44), le sexe ratio est de 2,31.

» Laboratoire ZITOUNI :
Tableau 16 : Répartition des patients ayant analysé pour le VHB selon le sexe .

sexe Nbre total des Nbre des cas Pourcentages Pourcentages
patients ayant | yHB positifs relatif % absolu %
analysé
Masculin 10659 133 1,25 49,07
Féminin 17282 138 0,79 50,92
TOTAL 27941 271 2,04 100
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RESULTATS ET DISCUSSION

Le graphique suivant résume ces données:

Répartition des cas de VHB selon le sexe
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Figure 35 :Répartition des patients de VHB selon le sexe.

Dans une population de 27941 patients ayant consultés pour I'hépatite B, on a marqué 10659
patients de sexe masculin, et 17282 patients de sexe féminin.

La répartition selon le sexe rapporte une prédominance masculine avec un pourcentage de
1,25% pour les hommes (n=138 parmi 10659) et un pourcentage de 0,79% pour les femmes
(n=133 parmi 17282).

1.3 La répartition selon les tranches d’age :

» L’hopital de Médéa :
Tableau 17 : Répartition des porteurs de VHB selon I’age :

Tranche d’age Nombre des cas Pourcentage absolu %

[0-10[ 00 00
[10-20] 13 8,90
[20-30] 21 14,38
[30-40[ 10 6,84
[40-50( 19 13,01
[50-60[ 06 4,10
[60-70[ 05 3,42

Plus de 70 72 49,31

TOTAL 146 100




RESULTATS ET DISCUSSION

Répartition des cas de VHB selon 1'age
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Figure 36 : Répartition des patients de VHB selon les tranches d’age.

L'étude de la fréquence de VHB dans les 2 sexes selon les tranches d'dge montre que la
classe d'age la plus touchée (classe modale) par le VHB est celle des plus de 70 ans avec un
pourcentage de 49,31% (72patients), suivie de la classe d'age des 20-30 ans (14,38 %).

» Laboratoire ZITOUNI :
Tableau 18: Répartition des patients ayant analysé pour le VHB selon les tranches d’age.

Tranche d’age | Nbre total des Nbr des cas Pourcentages Pourcentages
patients ayant | yHB 1 ositifs relatif % absolu%
analysé
[00-10] 1229 08 0,03 2,95
[10-20] 1799 11 0,04 4,06
[20-30] 9673 87 0,31 32,10
[30-40] 5825 76 0,27 28,04
[40-50] 3395 31 0,11 11,44
[50-60] 2338 13 0,05 4,79
[60-70] 2112 27 0,09 9,96
Plus de 70 1570 18 0,06 6,64
TOTAL 27941 271 0,96 100

E



RESULTATS ET DISCUSSION

Répartition des cas de VHB selon les tranches d'age
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Figure 37 :Répartition des patients de VHB selon les tranches d'age .

L'étude de la fréquence de VHB dans les 2 sexes selon les tranches d'age montre que la
classe d'age la plus touchée (classe modale) par le VHB est celle des 20-30 ans avec un
pourcentage de 0,31% (87patients parmi 27941), suivie de la classe d'age des 30-40 ans avec
un pourcentage de 0,27%(76 patients parmi 27941).

2.4 La répartition en fonction de I'age et le sexe :

» L’hopital de Médéa :
Tableau 19:Répartition des malades de 1'hépatite B en fonction de 1'age/sexe :

Tranche d’age Nombre des cas pourcentage%o
Homme Femme Homme Femme

[00-10[ 00 00 00 00
[10-20] 03 10 2,94 22,72
[20-30] 21 00 20,58 00
[30-40[ 07 03 6,36 6,81
[40-50[ 16 03 15,68 6,81
[50-60[ 03 03 2,94 6,81
[60-70[ 00 05 00 11,36

Plus de 70 52 20 50,98 45,45
TOTAL 102 44 100 100

E



RESULTATS ET DISCUSSION

Le graphique suivant résume ces données:

Répartition des cas de VHB selon 1'4ge /sexe
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Figure 38 : Répartition des patients de VHB selon les tranches d'dge/sexe .
L’étude de la fréquence de VHB dans les 2 sexes selon les tranches d’age montre que la

classe d’age la plus touchée pour les 2 sexes est celle de plus de 70 ans avec un pourcentage

de 36 % pour les hommes (52 patients) et 14 % pour les femmes (20 patientes).

> Laboratoire ZITOUNI :

Tableau 20 : Répartition des patients ayant analysé pour leVHB en fonction de 1’age /sexe :

Tranche d’age Nbre total des Nombre des cas Pourcentages
patients ayant VHB positifs relatif%
analysé
Masculin | Féminin Masculin Féminin Masculin Féminin

[00-10] 677 552 08 00 0,07 00
[10-20] 627 1172 01 10 0,009 0,05
[20-30[ 2989 6684 45 42 0,42 0,24
[30-40] 2197 3628 33 43 0,31 0,25
[40-50] 1296 2099 18 13 0,17 0,10
[50-60[ 918 1420 08 05 0,07 0,03
[60-70] 1042 1050 09 18 0,08 0,10
Plus de 70 913 677 11 07 0,10 0,04
TOTAL 10659 17282 133 138 1,23 0,81
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Figure 39 :Répartition des patients de VHB selon les tranches d'age/sexe .

L’étude de la fréquence de VHB dans les 2 sexes selon les tranches d’age montre que la
classe d’age la plus touchée pour les hommes est celle des20-30 ans avec un pourcentage de
0,42% (45 patients parmi 10659) et pour les femmes est celle des 30-40 ans avec un

pourcentage de 0,25% (43 patientes parmil7282).

2.5 La Répartition selon les tranches d’age et les années :

» L’hopital de Médéa :

Tableau 21:Répartition des pourcentages des cas d'hépatite B positifs en fonction de

I’4ge /années :

L'age [00-10] | [10-20[ | [20-30[ | [30-40[ & [40-50[ | [S0-60[
2013 00 30,76 52,38 20 15,79 16,66
2014 00 23,07 28,57 50 15,79 50
2015 00 23,07 4,76 20 10,52 16,66
2016 00 7,69 9,52 10 36,84 00
2017 00 15,38 4,76 00 21,05 16,66
2018 00 00 00 00 00 00

[60-70]

00
00
60
00
40

00

Plus
de 70

8,33

22,22
22,22
18,05
16,66

12,5
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La figure suivante résume ces données:

Répartition des cas de VHB selon 1'dge /années
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Figure 40 : Répartition des patients de VHB selon les tranches d'dge/années.

La fréquence de VHB selon les tranches d'age et les années se répartis d'une manieére
différente, on observe dans I’année 2013que les classes d'age les plus touchées sont celles de
10-20 et de 20-30 ans. En 2014, les classes les plus touchées sont celles de 30-40 et de S0-
60ans. Dans les années 2015 et 2017 la classe modale est celle de 60-70.

> Laboratoire ZITOUNI :

Tableau 22:Répartition des pourcentages des cas d'hépatite B positifs en fonction de

L’age /années :

L'age [00-10] | [10-20] | [20-30[ | [30-40[ | [40-50[ | [50-60[ | [60-70[ | Plus

de 70
2011 00 0,06 0,14 0,05 0,12 0,13 0,19 00
2012 00 00 0,15 0,15 0,03 0,08 0,05 0,25
2013 0,24 0,17 0,10 0,17 00 0,04 00 0,13
2014 00 00 0,12 0,27 0,15 0,13 00 0,13
2015 0,32 0,06 0,15 0,22 0,18 00 0,19 0,06
2016 0,08 0,17 0,06 0,18 0,15 0,04 0,28 0,25
2017 00 0,06 0,05 0,08 0,12 0,04 0,43 0,13
2018 00 0,11 0,10 0,15 0,18 0,08 0,14 0,19
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Le graphique suivant résume ces données:

Répartition des cas de VHB selon 1'4ge /années
0,06
0,05 - m 2011
§° 0,04 m 2012
g W 201
§ 003 013
= H 2014
(=]
0,02 A
= = 2015
0,01 + W 2016
0 - ] 2017
[00-10[ [10-20[ ([20-30[ [30-40[ [40-50[ ([50-60[ [60-70[ Plusde 2018
70
Tranches d'age

Figure 41 :Répartition des patients de VHB selon les tranches d'dge/années .

L'étude de la fréquence de VHB selon les tranches d'age et les années montre qu'il existe une
différence significative dans la répartition des tranches d'dge durant la période de 2011 a
2018.

On observe que les classes d'age les plus touchées durant les 8 ans sont celles des 20-30 ans
ct de 30-40 ans, sauf dans 1'année 2017 ou la classe la plus touchée est celle de 60-70 ans.

2.6 La répartition selon les années/sexe :

» L’hopital de Médéa :

Tableau 23: Répartition des patients ayant analys¢€ pour le VHB en fonction d'années /sexe :

Années Nbre des cas VHB Pourcentages
positifs
Masculin | Féminin | Masculin | Féminin

2013 22 05 21,57 11,36
2014 26 10 25,49 22,72
2015 17 11 14,16 25
2016 15 09 14,70 20,45
2017 14 08 13,72 18,18
2018 08 01 7,84 2,27

TOTAL 102 44 100 100
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Répartition des cas de VHB en fonction année /sexe
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Figure 42 : Répartition des patients de VHB selon les années/sexe .

La répartition des cas de VHB en fonction de l'année/ sexe indique une haute fréquence pour
le sexe masculin par rapport au féminin dans les années 2013, 2014 et 2018 avec une valeur
maximale en 2014, contrairement aux années 2015, 2016 et 2017 ou le sexe féminin est

prédominant et atteint sa valeur maximale en 2015.

> Laboratoire ZITOUNI :

Tableau 24:Répartition des patients ayant analysé pour le VHB en fonction d'années /sexe :

Années Nbre total des cas | Nbre des cas VHB | Pourcentages %
ayant analysé positifs
Masculin | Féminin | Masculin | Féminin | Masculin | Féminin

2011 557 707 14 15 0,13 0,09
2012 1187 1899 20 12 0,19 0,07
2013 1440 2064 18 11 0,17 0,06
2014 1533 2760 19 19 0,18 0,11
2015 1659 3159 25 19 0,23 0,11
2016 1853 2877 16 21 0,15 0,12
2017 1875 2696 11 16 0,10 0,09
2018 555 1120 10 25 0,09 0,14

TOTAL 10659 17282 133 138 1,24 0,79
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Le graphique suivant résume ces données:

Répartition des cas de VHB en fonction années/sexe
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Figure 43 : Répartition des patients de VHB selon les années/sexe.

La répartition des cas de VHB en fonction de l'année/ sexe indique une haute fréquence pour
le sexe masculin par rapport au féminin durant les années 2011 a 2017 avec une valeur
maximale en 2015, par contre en 2018 ou le sexe féminin est prédominant et atteint sa valeur
maximale.
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2. Discussion :

Notre population est représentée par 27941 Céchantillons testés pour le virus de 1'hépatite B,
durant les 8 ans d'¢tude qui se déroulent entre 2011 et 2018. Les résultats de dépistage ont

donné 271 patients (AgHBs) positif.

On a noté une prédominance masculine discrete avec une fréquence de 1,25% pour les

hommes et 0,79% pour les femmes.

La prédominance masculine est évidente dans toute les études réalisés a 1'échelle nationale et

internationale.

Une premiere étude a Alger était réalisé par S.Berkane sur les hépatites virale en 2003 a

rapporté un sex ratio de 2,07 en faveur des hommes sur un échantillon de 126 patients .

Une étude faite a Bejaia par MOUSSOUNI Boubekeur ¢t BENALI Jugurtha portant
surl'évaluation des accidents d'exposition au sang chez le personnel de santé au CHU de
Bejaia , a aussi révélé une représentation masculine prédominante avec une fréquence de 60%

hommes et 40% femmes.

Dans les pays du Nord-Africain ,une étude faite par Rachelle DEMBELE en 2011, portant
sur l'hépatite B dans un milieu urbain BAMAKO(Le MALI )en 2011, dans une série de 278
porteurs du virus B, on a rapporté 142 cas masculin et 53 cas féminin le sex ratio était 2,68 en

faveur des hommes.

En France, les activités de dépistage et de diagnostic faite par santé publique France, ont
obtenu un bulletin qui présente les données de surveillance des hépatites B et C , le bulletin a
déclaré :" Les personnes confirmées positives pour 1’AgHBs pour la premiere fois en 2013

¢taient majoritairement des hommes (52 %)".

Une autre étude faite en France par Denise ANTONA, Hépatite B en France :aspects
epidemiologiques et stratégies vaccinales en 2004, a également relevé une prédominance

masculine d'une fréquence de 74,68 % pour les hommes et 25,31% pour les femmes.
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Les classes d'age les plus touchées sont ceux de 20-30 ans et de 30-40 ans pour les deux
sexes. Ces résultats ont €té comparés a ceux obtenu par des études nationaux et

internationaux.

Dans I'étude de MOUSSOUNI Boubekeur et BENALI Jugurtha a Béjaia, les classes d'age

les plus touchées sont de 20-30 ans et 31-40 ans que ce soit pour les hommes ou les femmes .

Les mémes résultats ont ¢té trouvés en France dans 1'étude de Denise ANTONA , ou on a
obtenu par le réseau sentinelle en 1991 les classes modales 20-29 ans et 30-39 ans, et par les
déclarations obligatoires en 2003-2004 les classes 30-39 ans et 40-49 ans.

La surveillance des hépatites B et C, Sant¢ publique France a mentionnée en 2013 que

les classes d’age les plus représentées sont celles des 30-39 ans (28 %) puis celle des 40-49
ans (24 %) chez les hommes, et celles des 30-39 ans (30 %) et des 20-29 ans (23 %) chez les

femmes.

L'infection virale B peut étre asymptomatique , la découverte du VHB peut étre faite a
l'occasion d'un diagnostic ( enquéte familiale, professionnel de santé et grossesse ).
Le mode de transmission est méconnu, a cause de l'absence d'étude cas témoin, et de

l'association de plus d' un facteur de risque probable.

Cependant, selon notre pays on se met d'accord avec les résultats de Dr. MALLEM Lynda,
quant au mode de transmission plus probable est le risque associé¢ au soin dentaire 33%, les

seringues a usage multiple 17%, ainsi que l'antécédent du traitement chirurgical 14%.

L’Institut de Sante Publique de Belgique, dans son étude, a trouvé que le risque
des hépatites virales apres accident d’exposition est entre 22% a 31% pour le VHC et 37% a

62% pour le VHB.

De plus le risque transfusionnel existe toujours par manque de technique adéquate de
dépistage, et qui a été relevé par plusieurs auteurs [134-135].

Outre le risque de contamination lors de I'hospitalisation, le taux élevé d'infection est tres
probablement 1ié au risque résiduel d'infection  malgré les mesures de sécurité

transfusionnelle. En effet, le risque résiduel d’infection par le VHB a été estimé, par million
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de dons, a 7,5-15,8 dans les pays de prévalence intermédiaire, alors qu’il est de 0,69—8,69

pour les pays faiblement endémiques [135].

L’arrété du 25 Avril 2000 relatif a la vaccination contre 1’hépatite B rend obligatoire cette
vaccination pour toute personne exercant une activité¢ 1’exposant au sang ; c’est le cas des

étudiants en médecine, en chirurgie-dentaire, en biologie et en pharmacie [138].
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3.1 Résultats :

La répartition selon les années :

> L’hopital de Médéa :

Durant les 6 ans d’études qui s’étalent du Janvier 2013 a Décembre 2018, nous avons

registré 108 des cas ayant consulté pour I’hépatite C.

Tableau25 : Répartition des porteurs de VHC selon les années :

Les années Nombre des cas Pourcentage absolu %
2013 16 14,81
2014 21 19,44
2015 18 16,66
2016 24 22,22
2017 16 14,81
2018 13 12,03
TOTAL 108 100

Le graphique suivant résume ces résultats :

Répartion des cas de VHC selon les années
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Figure44 : Répartition des patients de VHC selon les années.

Nous avons recueilli 108 cas de VHC a partir des résultats statistiques obtenus de ’hdpital

Mohamed BOUDIAF de Médéa avec une valeur maximale en 2016 (24 cas, soit 22,22 %) et

une valeur minimale en 2018 (13 cas, soit 12,03 %).
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> Laboratoire ZITOUNI :

Durant les 8 ans d’études qui s’étalent du Janvier 2011 a Décembre 2018, nous avons

registré 20422 des cas ayant consulté pour [’hépatite C, dont 44 des cas étaient VHC positifs.

Tableau 26 : Répartition des patients ayant analysé pour le VHC selon les années.

Les années | Nombre total | Nombre des | Pourcentages = Pourcentage

des patients cas VHB relatifs % absolu %
ayant analysé positifs
2011 864 02 0,010 4,54
2012 2219 06 0,029 13,63
2013 2881 06 0,029 13,63
2014 2994 03 0,015 6,81
2015 3422 09 0,073 20,45
2016 3572 06 0,029 13,63
2017 3241 06 0,029 13,63
2018 1229 06 0,029 13,63
TOTAL 20334 44 0,215 100

Le graphique suivant résume ces données:
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Figure 45 : Répartition des patients de VHC selon les années.
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Dans cette série, en 1’espace de 8 ans, nous avons recueilli 44 cas d’hépatite C a partir des
résultats statistiques de laboratoire ZITOUNI, avec une valeur maximale en 2015 (09 cas

parmi 3422, soit 0,073%) et une valeur minimale en 2011(02 cas parmi 864, soit 0.01%).
3.2 La répartition selon le sexe :

» L’hopital de Médéa :
Tableau 27 : Répartition des porteurs de VHC selon le sexe.

sexe Nombre des cas Pourcentages %
Masculin 83 76
Féminin 25 24
Total 108 100

Le graphique suivant résume ces données :

Répartion des cas de VHC selon le sexe
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Figure46 : Répartition des patients de VHC en fonction du sexe.

Dans une population de 108 patients, la répartition selon le sexe rapporte une prédominance
masculine avec un pourcentage de 76% pour les hommes (n=83) et un pourcentage de 24%

pour les femmes (n=25), le sexe ratio est de 3,32.

» Laboratoire ZITOUNI :
Tableau 28: Répartition des patients ayant analysé pour le VHC selon le sexe

sexe Nombre total Nombre des cas | Pourcentages Pourcentage
des patients VHC positifs relatif% absolu%
ayant analysé
Masculin 8893 23 0.26 52,27
Féminin 11441 21 0.18 47,73
TOTAL 20334 44 0.21 100
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Le graphique suivant résume ces données:

Répartition des cas de VHC selon le sexe

H masculin

B féminin

Figure 47 : Répartition des patients de VHC selon le sexe.
Dans une population de 20334 patients, on a marqué 8893 patients de sexe masculin, et 11441

patients de sexe féminin.

La répartition selon le sexe rapporte une prédominance masculine avec un pourcentage de
0.26 % pour les hommes (n=23 parmi 8893) et un pourcentage de 0.18 % pour les femmes

(n=21 parmi 11441).

3.3 La répartition selon les tranches d’age :

> L’hopital de Médéa :

Tableau29 : Répartition des porteurs de VHC selon I’age :

Tranche d’age Nombre des cas Pourcentage absolu %

[00-10[ 0 00
[10-20[ 05 4,62
[20-30[ 09 8,33
[30-40[ 17 15,74
[40-50[ 11 10,18
[50-60[ 05 4,62
[60-70[ 0 00

Plus de 70 61 56.48
TOTAL 108 100
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Le graphique suivant résume ces données :

Répartition des cas de VHC selon 1'age

60
50
40
30
20

10
0 --l.-

[00-10[ [10-20[ [20-30[ [30-40[ [40-50[ [50-60[ [60-70[ Plusde
70

Pourcentage

Traches d'age

Figure 48 : Répartition des patients de VHC selon les tranches d’age.

L'étude de la fréquence de VHC dans les 2 sexes selon les tranches d'dge montre que la
classe d'age la plus touchée (classe modale) par le VHC est celle des plus de 70 ans avec un

pourcentage de 56,48 % (61patients), suivie de la classe d'age des 30-40ans (15,74 %).
» Laboratoire ZITOUNI :

Tableau 30: Répartition des patients ayant analysé pour le VHC selon les tranches d’age

Tranche d’age | Nombre Nombre des cas | Pourcentages Pourcentage
total des VHB positifs relatif% absolu %
cas VHC

[00-10] 1356 00 00 00
[10-20] 1515 01 0,005 2,27
[20-30] 5584 03 0,015 6,82
[30-40] 4199 04 0,020 9,09
[40-50] 2399 07 0,034 15,9
[50-60] 1766 06 0,029 13,6
[60-70] 1620 08 0,039 18,18
Plus de 70 2226 15 0,074 34,09
TOTAL 20334 44 0,216 100
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Le graphique suivant résume ces données:
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Figure 49 : Répartition des patients de VHC selon les tranches d'age .

L'étude de la fréquence de VHC dans les 2 sexes selon les tranches d'age montre que la
classe d'age la plus touchée (classe modale) par le VHC est celle des plus de 70 ans avec un
pourcentage de 0,074% (15patients parmi2226), suivie de la classe d'age des 60 -70 ans avec
un pourcentage de 0,039 % (08 patients parmi 1620).

3.4 La répartition en fonction de 1'age et le sexe :

» L’hopital de Médéa :
Tableau 31: Répartition des malades de I'hépatite C en fonction de 1'age/sexe :

Tranche d’age Nombre des cas Pourcentage%
Homme Femme Homme Femme
[00-10] 00 00 00 00
[10-20[ 01 04 01 04
[20-30[ 08 01 07 01
[30-40[ 16 01 15 01
[40-50[ 10 01 09 01
[50-60[ 04 01 04 01
[60-70[ 00 00 00 00
Plus de 70 44 17 41 16
TOTAL 83 25 76 24
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Le graphique suivant résume ces données :
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Figure 50: Répartition des patients de VHC en fonction de I'age/sexe.

L’étude de la fréquence de VHC dans les 2 sexes selon les tranches d’age montre que la
classe d’age la plus touchée pour les 2 sexes est celle de plus de70 ans avec un pourcentage

de 41 % pour les hommes (44 patients) et 16 % pour les femmes (17 patientes).
» Laboratoire ZITOUNI :

Tableau32 : Répartition des patients ayant analysé pour le VHC en fonction de I’age /sexe :

Tranche d’age Nombre total des Nombre des cas Pourcentages
patients ayant VHC positifs relatifs%
analysé
Masculin | Féminin Masculin Féminin Masculin Féminin

[00-10] 806 532 0 0 0 0
[10-20] 479 550 0 01 0 0,009
[20-30] 1442 2484 02 01 0,022 0,009
[30-40] 1367 1611 03 01 0,033 0,009
[40-50] 750 944 05 02 0,056 0,017
[50-60] 751 1015 01 05 0,011 0,043
[60-70] 574 597 05 03 0,056 0,026
Plus de 70 950 1276 07 08 0,079 0,069
TOTAL 8893 11441 23 21 0.259 0,183
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Le graphique suivant résume ces données:
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Figure 51 : Répartition des patients de VHC selon les tranches d'age/sexe.

L’étude de la fréquence de VHC dans les 2 sexes selon les tranches d’dge montre que la

classe d’age la plus touchée est celle des plus de 70 ans avec un pourcentage de 0,079% pour

les hommes (07 patients parmi 950) et 0,069% pour les femmes est (08 patientes parmi

1276).

2.5 La répartition selon les tranches d’age et les années :

» L’hopital de Médéa :

Tableau 33 : Répartition des pourcentages des cas d’hépatite C en fonction de I’age /années :

L'age

2013

2014
2015

2016

2017

2018

[00-10[ | [10-20] | [20-30[ | [30-40[ | [40-50[ | [50-60] | [60-70]

00 00 2,77 0,92 0,92 02,78
00 00 01,85 01,85 02,77 00
00 01,85 01,85 01,85 01,85 01,85
00 00 0,92 07,41 02,77 00
00 01,85 0,92 01,85 0,92 00
00 0,92 00 01,85 0,92 00

00
00

00

00
00

00

Plus
de 70

07,41
12,96
07,41
11,11
08,33

08,33

::%ij
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Le graphique suivant résume ces données :
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Figure 52 : Répartition des patients de VHC selon les tranches d'dge/années .

On observe que la classe d'age la plus touchée durant les 6 ans est celle des plus de 70 ans.

> Laboratoire ZITOUNI ;

Tableau34: Répartition des pourcentages des cas d'hépatite C positifs en fonction de

Les
tranches
d’age
2011
2012
2013
2014
2015
2016
2017
2018

I’age /années :

[00-10[ | [10-20[
00 00
00 00
00 00
00 00
00 00
00 00
00 0,005
00 00

[20-30]

00
00
0,005
00
0,005
00
00
0,005

[30-40[

00
0,005
00
00
0,005
00
0,005
0,005

[40-50]

00
0,010
0,010

00
0,010

00

00
0,005

[50-60[

00
00
0,005
00
00
0,014
0,005
0,005

[60-70]

00
0.010
00
00
0,010
0,005
0,014
00

Plus
de 70

0,010
0,005
0,010
0,014
0,014
0,010
00
0,010

E




RESULTATS ET DISCUSSION

Le graphique suivant résume ces données:

Répartition des cas de VHC selon 1'age/année
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Figure 53 : Répartition des patients de VHC selon les tranches d'dge/années .

L'étude de la fréquence de VHC selon les tranches d'age et les années montre qu'il existe une
différence significative dans la répartition des tranches d'dge durant la période de 2011 a

2018.

On observe que les classes d'age les plus touchées durant les 8 ans sont celles des plus 70 ans

et de 60-70 ans, sauf dans l'année 2016 ou la classe la plus touchée est celle de 50-60 ans.

3.6 La répartition selon les années/sexe :
» L’hopital de Médéa :

Tableau35 : Répartition des patients ayant analysé pour le VHC en fonction d'années /sexe :

Années Nombre des cas Pourcentages
VHC positifs
Masculin | Féminin | Masculin | Féminin

2013 12 04 14,45 16
2014 17 04 20,48 16
2015 14 04 16,87 16
2016 19 05 22,89 20
2017 12 04 14,45 16
2018 09 04 10,83 16

TOTAL 83 25 100 100




RESULTATS ET DISCUSSION

Ces résultats sont résumés dans ce graphique :

Répartition des cas de VHC selon les années/sexe

B pourcentage Masculin

pourcentage

B pourcentage Féminin

2013 2014 2015 2016 2017 2018

les années

Figure 54 :Répartition des patients de VHC selon les années/sexe.

On observe une prédominance masculine dans les années 2016, 2014 avec des pourcentages
différents (22,89%, 20,48%) et une prédominance féminine dans I’année 2018 avec un
pourcentage 16%.

> Laboratoire ZITOUNI :

Tableau 36:R¢épartition des patients ayant analysé pour le VHC en fonction d'années /sexe :

Années Nombre total des Nombre des cas Pourcentages %
cas ayant analysé VHC positifs
Masculin | Féminin | Masculin | Féminin | Masculin | Féminin

2011 396 468 01 01 0,011 0,009
2012 896 1235 03 03 0,034 0,026
2013 1209 1672 03 03 0,034 0,026
2014 1178 1816 03 00 0,034 00
2015 1417 2005 05 04 0,056 0,034
2016 1667 1905 03 03 0,034 0,026
2017 1561 1680 01 05 0,011 0,043
2018 56 660 04 02 0,045 0,017

TOTAL 8893 11441 23 21 0.25 0.18




RESULTATS ET DISCUSSION

Le graphique suivant résume ces données :

Répartion des cas de VHC selon I'année/sexe

0,06

B Pourcentages % Masculin

Pourcentage
o
o
w
1

B Pourcentages % Féminin

20112012201320142015201620172018
Les années

Figure S5 : Répartition des patients de VHC selon les années/sexe.

Durant les 8 ans, on observe une prédominance masculine dans les années 2015, 2018 avec
des pourcentages différents (0,056 %, 0,045%) et une prédominance féminine dans I’année
2017 avec un pourcentage (0,043%).

E
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3. Discussion :

L’hépatite virale C constitue un probléme de santé publique 1’échelle mondiale.

L’OMS estime a 185 millions le nombre de personnes infectées par le VHC avec une

prévalence variable selon les pays.
A travers une étude rétrospective réalisée dans :

*» le service d’épidémiologie de 1’hopital Mohamed Boudiaf de Médéa regroupant de
108 dossiers d’hépatite C déclare durant la période 2013-2018.
+ Laboratoire ZITOUNI regroupant de 20422 cas ayant consulté pour I’hépatite C, dont
44 des cas étaient VHC positifs déclare durant la période 2011-2018.
Nous avons étudié les caractéristiques épidémiologiques selon 1’age, le sexe et les années en

Médéa.
Les caractéristiques de nos malades sont :

» La prédominance de 1’hépatite C chez le sujet 4gé (plus de 70 ans) avec une
prévalence absolu de 56,48% chez I’hdpital et une prévalence relative de
0,67% (15 cas positifs parmi 2226) chez laboratoire ZITOUNI.

» La prédominance masculine (sexe ratio 3,32 chez I’hopital et 1,09 chez
laboratoire ZITOUNI).

» Une valeur maximale en 2015 avec un pourcentage de 20,45% chez I’hdpital et
un pourcentage de 0,04% chez laboratoire ZITOUNI en méme année (2015).

e [L’enquéte en Bejaia (Dr TENKHI et Dr ZAROURI, 2013-2014) a démontré que Les
hommes sont plus touchés par rapport aux femmes avec un sexe ratio 3/1 et la tranche
d’age la plus touchée dépasse les 40 ans avec un pourcentage de 69,4% [139].

e Par contre, I'enquéte de KANYANGE Alice-Bella en 2009 a démontré que la tranche
d’age de 26-33ans sont les plus exposés a ’'HVC avec 8.93% de séropositivité, puis
viennent ceux de la tranche d’age de 18-25 ans avec 5.88% et enfin ceux de la tranche
d’age de 34 ans et plus avec 3.71% de cas positif mais toujours une prédominance

masculin avec une pourcentage 7,5% .

B
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L’hépatite virale C touche dans notre région le sujet agé lice :

% Au retard de diagnostic vu la prédominance des formes asymptomatiques
% Au recours aux soins des sujets agés les exposant au risque de contamination
[atrogene.
% A la faible immunité avec 1’age avancé
+ La prédominance est masculine chez nous ce qui est le cas dans toute 1’ Algérie alors
qu’en France, la prévalence des anticorps anti-VHC est plus élevée chez les hommes
avant 40 ans lide a la toxicomanie et chez les femmes apres cet dge lice a 1’espérance
de vie plus longue.
Ces résultats s’opposent a ceux mends par Ben khelifa et al et par Mejri et al en Tunisie

constatant une prédominance féminine li¢e a certaines pratiques sociales telles : le tatouage

connu pour son risque de contamination.

La plus part des sujets diagnostiqués étaient prédisposés au risque d’infection iatrogéne par le

VHC, en rapport essentiellement :

« Avec l'usage de matériels non stérilisés par le non-respect des mesures de
désinfection, ce qui constitue des bréches dans le respect des précautions universelles
dans notre région.

 Le risque de transfusion et de dialyse n’est pas a négliger aussi. Ce mode de
transmission nosocomiale a pu étre tres fréquent dans les années 1950-1990, ou le
matériel a usage unique n’existait pas et ou les mesures de désinfections étaient
inappropriées pour éliminer le VHC et ou le don de sang n’était pas controlé.

< Elle est probablement plus rare aujourd’hui mais reste la deuxiéme cause la plus
fréquente de nouvelles infections loin derriere 1’'usage de drogues par voie

intraveineuse (UDIV) qui reste la principale cause de contamination.

E
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4. Prévalence des patients atteints des hépatites virales :

> L’hopital de Médéa :

Pourcentage des hépatites virales

HA
EB
mC

Figure 56 : Pourcentage des cas déclarés des hépatites virales.

Sur les 289 patients de notre série, 108 (37%) atteint d’une hépatite C ;
146 (12%) atteint d’hépatite B et 35 (51%) patient atteints de hépatite A.

> Laboratoire ZITOUNI :

Pourcentage des hépatites virales

| HA
HB
mc

Figure 57 : Pourcentages des cas déclarés des hépatites virales

Sur les 676 patients de notre série, 44 (7%) atteint d’une hépatite C ;
271 (40%) atteint d’hépatite B et 361(53%) patient atteints de hépatite A.

E
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CONCLUSION

CONCLUSION :

Depuis une décennie, malgré les mesures de prévention mises en place et la diminution
de la transmission des virus de I’hépatite, les hépatites restent un probleme majore de la
santé. La prévalence et ’incidence varient beaucoup d’une région a 1’autre et sont largement
déterminées par les risques de transmission et I’acces aux systémes de soins quelle que soit la

partie du monde.

Le but de notre étude est de tracer les profils épidémiologiques du portage des hépatites.
Notre travail consiste en une analyse rétrospective des cas infecté par les hépatites virales A,

B, C au niveau de 1’hdpital de Médéa pendant 6ans et laboratoire ZITOUNI pendant 8ans.

Prés d’un pourcent de la population est touchée, la majorité ignore leur statut sérologique,
le virus se propage au sein de groupes spécifiques restreints, les conséquences a long terme
d’une infection chronique non traitée, en termes de morbidité et de mortalité, sont sérieuses.
Ces constats sont suffisamment importants pour justifier des interventions de santé publique
Des efforts doivent étre consentis afin de contrer I’épidémie d’infections par les virus de
I’hépatite. La limitation de la transmission du virus par des activités de prévention, mais aussi
un meilleur accés aux services (dépistage, suivi et traitement) pour les personnes atteintes de

la maladie, doivent devenir une priorité au plan de la santé.
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