
HEPATITES VIRALES

Elles peuvent être causées par 5 virus : A, B, C, D (autrefois Delta) et E.

Les virus B et C, plus rarement B + D, sont responsables d’hépatites chroniques avec risque d’évolution vers la cirrhose et le carcinome hépato-cellulaire.
Les hépatites virales A, B, C, D et E sont reconnues par le tableau n° 45 du régime général et le tableau n° 33 du Régime Agricole.

I. HEPATITE A
A. Virologie et épidémiologie
Le virus de l’hépatite A est un petit virus à ARN. Il est responsable d’hépatites aigues  (jamais d’hépatites chroniques). L’hépatite A est la plus fréquente des hépatites virales en France. Sa prévalence en France est estimée à moins de 40% à l’âge de 30 ans actuellement. Elle est étroitement liée au niveau socio-économique du pays.
La transmission est féco-orale par contact direct avec les personnes excrétant le virus, ou indirectement, à la suite d’ingestion d’aliments contaminés (coquillages), ou par contact avec un milieu hydrique souillé.

En milieu de travail, la vaccination est recommandée pour : 

· Les personnels de crèche, d’internat des établissements de service pour l’enfance et la jeunesse handicapée, 

· Les personnels de service de traitement des eaux usées, 

· Les personnels impliqués dans la préparation alimentaire en restauration collective, 

· Les personnels non immunisés se déplaçant en zone d’endémie.

B. Clinique
La clinique de l’hépatite aigue ictérique est commune aux différents virus, mais les formes asymptomatiques sont de loin les plus fréquentes.
L’hépatite A est le plus souvent inapparente. L’affection est plus sévère à l’âge adulte.
Formes symptomatiques avec ictère : (10% chez l’enfant, 50% chez les adultes)

· Phase prodromique (syndrome pseudo-grippal avec troubles digestifs)

· Ictère avec urines foncées et selles décolorées, hépatomégalie modérée, prurit inconstant, splénomégalie inconstante
· Guérison en 1 à 2 mois (asthénie résiduelle inconstante)
· Il existe des rechutes mais JAMAIS de forme chronique.

· Il existe de très rares cas d’hépatite A fulminantes.
C. Biologie
Augmentation des transaminases qui peut être très importante (20 à 40 x Normale)
Les IgM VHA apparaissent dès le début de la phase pré-ictérique et sont présentes à un taux élevé pendant la phase aigue récente de l’infection (persistance 10 semaines après la maladie).
Les IgG VHA apparaissent ensuite et persistent beaucoup plus longtemps, signant une hépatite A ancienne et un état d’immunité. 

Le virus n’est pas recherché en pratique.

D. Traitement symptomatique.
E. Prévention :

· Mesures d’hygiène
· Vaccination : Première injection à J0 et une seconde entre J 180 et J 360, rappels tous les 10 ans.
II. HEPATITE B
A. Virologie et épidémiologie

Le virus de l’hépatite B est un virus à ADN qui se rapproche des rétrovirus.
L’hépatite B est présente dans toutes les populations du globe. C’est un problème de santé publique à l’échelle planétaire. En France on estime à 8 millions le nombre de personnes à risque (prévalence estimée à 1%). 
La transmission se fait par voie parentérale, sexuelle, périnatale ou par contact avec les liquides biologiques (cas habituel en milieu de travail).

En milieu de travail, les métiers à risque sont le personnel de laboratoire et le personnel soignant.
Le risque de transmission du VHB après accident exposant au sang est évalué à 5% si le produit infectant est Ag HBe négatif et à 43% si il est Ag HBe positif.
B. Clinique
90% des hépatites B aigues sont asymptomatiques et dans 10% des cas la virémie se prolonge ou passe à la chronicité. Il existe également des hépatites fulminantes.
La complication majeure de l’hépatite B (comme de l’hépatite C) est la progression vers la cirrhose et ses complications potentielles : hémorragies, insuffisance hépato-cellulaire, et cancer primitif du foie. En raison de l’intégration de l’ADN viral dans le génome, l’hépatite B (contrairement à l’hépatite C) peut évoluer vers le cancer sans passer par la cirrhose.

En Chine, les campagnes de vaccination contre l’hépatite B ont fait disparaître le cancer du foie ! 
L’incubation de l’hépatite B est comprise entre 30 et 120 jours. Son mode de survenue est habituellement insidieux, s’accompagnant dans 10 à 20% des cas d’un ictère.

L’hépatite B est l’hépatite dont l’évolution est la plus polymorphe : 

· Forme fulminante (1% des cas)

· Hépatite chronique persistante

· Hépatite chronique active

· Cirrhose post-hépatitique

· Hépatocarcinome

· Manifestations extra-hépatiques.

Forme fulminante : il s’agit d’atrophie aigue du foie. 

Elle se définit par l’association d’un facteur V < 5% et d’une encéphalopathie hépatique.

Elle se présente comme une hépatite aigue banale au départ mais avec hyperthermie et vomissements importants. 

L’ictère est souvent précoce et s’accompagne d’une encéphalopathie hépatique (flapping tremor, troubles de la conscience puis coma, hypertonie extrapyramidale) et de manifestations hémorragiques (cutanéo-muqueuses puis viscérales, en particulier hémorragie digestive).

L’atrophie hépatique est confirmée par l’échographie.

Biologiquement on a une insuffisance hépatocellulaire avec effondrement des facteurs de la coagulation (TP et facteur V). Les transaminases sont diminuées.

L’Ag HBs peut disparaître précocement (son absence ne permet pas d’éliminer le diagnostic). 

Hépatite virale chronique : 
La clinique est commune aux virus B, B+D et C.

Une hépatite chronique se définit par la persistance d’anomalies cliniques et/ou biologiques plus de 6 mois après une hépatite aigue.

L’hépatite B passe à la chronicité dans 10% des cas environ. Une hépatite B est dite chronique si l’on observe de l’ADN viral dans le sang plus de 6 mois après l’épisode initial.

Physiopathologie : 

L’hépatite est la conséquence du rejet immunologique des hépatocytes où se réplique le virus. La plupart du temps, on a plusieurs phases successives : tolérance puis rejet puis séquelles (fibrose). 
La phase chronique est souvent asymptomatique mais les manifestations extra-hépatiques sont fréquentes : vasculites, glomérulo-néphrites, cryoglobulinémies mixtes, rash cutanés, arthrites, arthralgies et acro-dermites papuleuses.

C. Biologie

La sérologie de l’hépatite B a un intérêt non seulement diagnostique mais également pronostique. 

· L’Ag HBs apparaît pendant la phase d’incubation, et disparaît pendant la convalescence. Sa persistance au-delà de 6 mois (10% patients) signe le passage à la chronicité.

· L’Ac HBc apparaît après toute hépatite B, qu’elle soit aigue, chronique ou inapparente. 

· Les IgM anti-HBc apparaissent en phase aigue en même temps que l’élévation des transaminases. Elles disparaissent après l’Ag HBs et font place à 
· l’IgG anti-HBc, qui persistera toute la vie (cicatrice sérologique d’une hépatite B ancienne).

· L’Ag HBe apparaît quelques jours après l’Ag HBs et disparaît environ un mois plus tard. C’est un marqueur de la réplication virale active. Sa persistance au-delà de 2 mois signe le passage à la chronicité et une haute infectivité du patient.
· L’Ac anti-HBe apparaît dès la disparition de l’Ag HBe et sa présence plaide pour une évolution favorable de l’hépatite.
· L’Ac HBs est détectable 2 à 8 semaines après l’Ag HBs, souvent après la guérison clinique. Il persiste très longtemps et signe la guérison définitive.

· Le suivi d’une hépatite B chronique se fait actuellement également sur l’ADN viral.
C. Traitement
Le traitement d’une hépatite B active, histologiquement prouvée, repose sur l’association interféron α et lamivudine (un antiviral utilisé également dans le VIH).
D. Prévention

Elle repose essentiellement sur la vaccination contre l’hépatite B. 

Elle repose également sur la prévention et la prise en charge des AES (cf plus loin).
III. HEPATITE D

Elle est toujours associée à l’hépatite B. Le virus de l’hépatite D est un virus à ARN.
· On distingue 2 formes : 

· La co-infection (infection simultanée par les virus B et D). Passage à la chronicité rare.

· La surinfection, le sujet étant préalablement infecté par le VHB. La surinfection peut prendre l’aspect d’une hépatite aigue voire fulminante. Evolution vers la chronicité dans 80% des cas.

· Biologie : 
Elle repose sur l’Ag VHD et les IgM anti-VHD. Les marqueurs du VHD ne se recherchent qu’en présence d’une hépatite B.
· Traitement et prévention : cf hépatite B.
III. HEPATITE C
A. Virologie et épidémiologie

Il s’agit d’un virus à ARN.
On estime en France à environ 400000 le nombre de personnes contaminées par le virus de l’hépatite C (prévalence 1%). La transmission est parentérale, elle se fait par contact avec le sang et les produits sanguins.
Sur le plan professionnel, on recensait (en 2001) 33 séroconversions chez des professionnels de santé. Le risque de séroconversion est  de 3% après un accident d’exposition au sang.

B. Clinique
L’hépatite C aigue est inapparente dans la grande majorité des cas. Le passage à la chronicité se fait dans plus de 60% des cas. L’hépatite C est souvent diagnostiquée tardivement, au stade de cirrhose.

La fatigue est le premier signe. Les signes extra-hépatiques sont nombreux : arthralgies, paresthésies, myalgies, cryoglobulinémie, Sd sec, glomérulonéphrites, lichen plan, dysthyroïdies…

L’évolution vers la cirrhose se fait dans 20% des cas puis vers le cancer hépato-cellulaire primitif (3 à 5% des patients ayant une cirrhose). L’hépatite C est la cause principale de transplantation hépatique (avec l’alcool) en Europe et aux USA.
C. Biologie
Le diagnostic sérologique repose sur la détection des Ac VHC et se fait en 2 temps : test de dépistage (ELISA) et test de confirmation (Western-Blot). 
La séroconversion est tardive, entre 2 et 12 mois. En cas de suspicion d’hépatite C aigue, le diagnostic repose sur la mise en évidence de l’ARN viral (PCR).
L’ARN viral permet d’affirmer l’hépatite chronique (les Ac VHC persistent après guérison et également en cas de passage à la chronicité).
D. Traitement
Il repose sur l’association interféron α et ribavirine. La guérison est obtenue dans plus de 50% des cas (près de 90% des cas dans certains génotypes).

E. Prévention
On ne dispose pas de vaccin à l’heure actuelle.
La prévention des hépatites B et C repose sur : 

· Le respect des bonnes pratiques au lit du malade, en salle d’opération, au laboratoire, lors des gestes techniques…

· Le respect des précautions standard de sécurité vis-à-vis de tous les liquides biologiques afin d’éviter la survenue d’un AES.

Sur le plan pratique : 

· Port de gants de protection pour tout risque de contact avec un liquide biologique contenant du sang, une lésion cutanée, des muqueuses, du matériel souillé, et systématiquement si l’on est atteint de lésions cutanées ; 

· Protéger toute plaie d’un personnel soignant par un pansement, 

· Se laver les mains immédiatement après un contact cutané avec du sang et systématiquement après tout soin, 
· Porter un masque, des lunettes et une surblouse lorsqu’il y a un risque de projection, 

· Etre vigilant lors de toute manipulation d’instruments pointus ou tranchants potentiellement contaminés, 

· Ne jamais recapuchonner ou plier une aiguille, ne pas pipeter les prélèvements « à la bouche », utiliser des matériels de prélèvements adaptés et sûrs, 

· Utiliser un conteneur rigide pour jeter les instruments souillés piquants et tranchants ; 

· Décontaminer les instruments utilisés et les surfaces souillées par de l’eau de Javel fraîchement diluée à 10% ou un autre désinfectant efficace, 

· Utiliser des conteneurs adaptés (fermés et étanches) pour le transport des prélèvements ; 
· Contrôler le circuit d’élimination des déchets d’activité de soins à risque infectieux.

IV. HEPATITE E
Il s’agit d’un virus à ARN, à transmission oro-fécale. L’hépatite E est endémique en Inde, en Asie, en Afrique et au Mexique. Il n’y a pas de forme autochtone en France.
L’hépatite E est habituellement bénigne et la mortalité est faible, sauf chez la femme enceinte, où le risque d’hépatite fulminante est très élevé (20% au 3e trimestre).

L’incubation est de 2 à 9 semaines suivie d’une phase pré-ictérique d’environ 1 semaine, avec fièvre, nausées et diarrhées. La phase ictérique dure 3 à 6 semaines. Il n’y a pas de passage à la chronicité.
Le diagnostic repose sur la détection des IgM VHE en phase précoce, puis des IgG VHE qui persistent plusieurs années.

Le traitement est symptomatique. Il n’y a pas de vaccin.

Comme pour l’hépatite A, la prévention repose sur les mesures d’hygiène. 

V. CONDUITE À TENIR EN CAS D’ACCIDENT D’EXPOSITION AU SANG
Elle est détaillée dans la Circulaire DGS/VS 2/DH/DRT n°99-680 du 8 décembre 1999 relative aux recommandations à mettre en œuvre devant un risque de transmission du VHB et du VHC par le sang et les liquides biologiques.
A. LES MESURES COMMUNES AUX ACCIDENTS D'EXPOSITION AU SANG
1. Rappel des principes fondamentaux de la prévention des AES
La stratégie de prévention des accidents d'exposition au sang et aux liquides biologiques doit être intégrée dans une démarche d'amélioration de l'organisation des conditions du travail.

Cette stratégie repose principalement sur :

· La vaccination du personnel exposé : la vaccination contre l'hépatite B

· le respect des précautions générales d'hygiène ; 

· l'utilisation rationnelle de matériel adapté ; 

· l'information et la formation du personnel ; 

· l'évaluation des actions entreprises.

2. La conduite à tenir concernant le nettoyage de la plaie
Après contact avec du sang ou des liquides biologiques, des soins locaux doivent être immédiatement effectués.

· après piqûre ou blessure cutanée, nettoyer immédiatement la plaie à l'eau courante et au savon, rincer, puis désinfecter avec un dérivé chloré stable ou fraîchement préparé (Dakin ou eau de javel), pendant au moins cinq minutes ; 

· en cas de projection sur les muqueuses, en particulier au niveau de la conjonctive, rincer abondamment, au soluté physiologique ou à l'eau au moins cinq minutes.

3. La déclaration de l’accident
L’AES doit être enregistré par le service de médecine du travail ; cette déclaration est indispensable pour identifier les circonstances de survenue, déterminer les actions de prévention à mettre en place.

4. Le référent médical
Le référent VIH doit prendre en compte le risque de transmission du virus des hépatites.

5. Recherche du statut sérologique du sujet source

La connaissance du statut sérologique du sujet source est un élément déterminant de l'évaluation du risque. Il faudra le rechercher, avec l'accord de la personne source. En cas d'impossibilité ou de refus, le sujet source sera considéré comme potentiellement infecté.

6. La surveillance biologique
cf annexe II
B. EXPOSITION AUX VIRUS
Les virus se retrouvent dans le sang et ses constituants, et dans tous les liquides biologiques contenant du sang. 
1. Exposition au VHB

Il est présent dans le sperme, les sécrétions vaginales et peut être retrouvé dans certains liquides biologiques (céphalo-rachidien, synovial, pleural, péritonéal, péricardique, amniotique), les tissus et la salive.
En milieu de soins, la gestion d'un risque d'exposition au VHB devrait être exceptionnelle, compte tenu de l'obligation vaccinale. La présence d'anticorps anti-HBs est la garantie d'une immunisation durable. Il est donc indispensable que la preuve de l'immunisation, quelle que soit l'occasion du dépistage (accident, contrôle post-vaccinal), soit remise au soignant. Une copie doit être gardée dans le dossier de médecine du travail.
2. Exposition au VHC
Il n'y a pas de virus ou celui-ci n'y est présent qu'à très faibles concentrations dans la salive, le sperme et les sécrétions vaginales, de même que dans les autres liquides biologiques non contaminés par du sang.

C. - ÉVALUATION DU RISQUE
Tableau : Appréciation du risque de transmission en fonction des antécédents du sujet exposé et du statut du sujet source.
Tableau I. - En fonction du statut VHB du sujet source
	STATUT VHB
du sujet exposé (*)
	SUJET SOURCE
Ag HBs négatif
	SUJET SOURCE
Ag HBs présent ou inconnu

	Antécédents d'hépatite B suivi de guérison prouvée, Ac anti-HBs présents.
	Risque de transmission nul
	Risque de contamination nul.

	Vacciné et répondeur, Ac anti-HBs 10 UI/l.
	Risque de transmission nul.
	Risque de contamination nul.


	Vacciné et non-répondeur < 10 UI/l.
	Risque de transmission nul.
	Contamination possible.

	Antécédents d'hépatite B ou vaccination mal documentées.
	Risque de transmission nul.
	Contamination possible

	Non vacciné, pas d'antécédent d'hépatite B.

	Risque de transmission nul.
	Contamination possible.

	Porteur chronique de l'Ag HBs.

	Cas particulier à prendre en charge en service spécialisé.
	

	*(*) En absence de réponse post-vaccinale, il est nécessaire de pouvoir disposer le plus rapidement possible, en moins de 48 heures, des résultats anti-HBs et anti-HBc afin de classer le sujet exposé dans une des catégories pour lequel le risque peut être apprécié.
(**) L'âge au moment de la vaccination et la connaissance d'éventuels facteurs de risque de non-réponse au vaccin seront utiles dans l'appréciation du risque.



Tableau II. - En fonction du statut VHC du sujet source
	STATUT VHC
	SUJET SOURCE
anticorps anti-VHC
négatif, non-usager de
drogue par voie IV,
non immunodéprimé
	SUJET SOURCE
anticorps anti-VHC
positif ou inconnu
	SUJET SOURCE
anticorps anti-VHC
négatif, usager de
drogue par voie IV
ou immunodéprimé


	Sujet exposé
Anticorps anti-VHC négatifs
	Risque de transmission nul

	Contamination possible

	Contamination possible



	Sujet exposé
Anticorps anti-VHC présents
	Si le sujet exposé ne sait pas qu'il est séropositif pour le VHC ou qu'il le sait mais n'est pas pris en charge avant l'AES, l'adresser dans un service spécialisé.
	
	


D. - CONDUITE À TENIR LORS D'UN RISQUE DE TRANSMISSION POSSIBLE
1. Modalité de surveillance biologique après un AES
Les conduites à tenir pour la surveillance et la prophylaxie lorsqu'un risque de transmission du VHB ou du VHC sont résumées dans les figures I et II.

2. Prophylaxie et traitement après un AES
2.1. Après un AES exposant au VHB
L'attitude doit être la même pour les non-vaccinés et les vaccinés non-répondeurs : sérovaccination précoce, (immunoglobuline anti-HBs spécifique 500 UI et vaccination dans les 48 heures) (cf. figure I).
2.2. Après un AES exposant au VHC

En cas d'augmentation des ALAT ou d'apparition d'anticorps anti-VHC chez le sujet exposé, celui-ci doit être adressé dans un service spécialisé où la recherche de l'ARN du VHC est effectuée (cf. figure II).

3. Confirmation de la contamination après AES
3.1. Confirmation d'infection par le VHB
Le diagnostic d'infection par le virus de l'hépatite B est confirmé par la détection dans le sérum de l'antigène HBs ou des anticorps anti-HBc de type IgM.
Lorsque l'accident exposant au risque a effectivement été la source d'une infection, la persistance de signe de multiplication virale, 8 semaines après l'accident, nécessite d'adresser le patient à un service spécialisé qui jugera de la mise en route d'un traitement.

3.2. Confirmation d'infection par le VHC
Le diagnostic d'infection par le virus de l'hépatite C est confirmé soit par une virémie (détection de l'ARN viral dans le sérum), soit par une séroconversion (l'apparition d'anticorps anti-VHC). Le service spécialisé prendra en charge le patient et posera l'indication d'un traitement éventuel.
ANNEXE II

	Tableau récapitulatif de la surveillance biologique après AES (VHB, VHC), le sujet source est considéré comme contagieux
  SUIVI
biologique
	VHB
	VHC

	Entre J0
et J1

	Antigène HBs, anticorps anti-HBc, anti-HBs
Si antigène HBs présent, adresser le sujet dans un service spécialisé
Si absent, continuer la surveillance
	Anticorps anti-VHC, ALAT
Si marqueurs présents, adresser le sujet dans un service spécialisé
Si absents, continuer la surveillance


	A 1 mois

	Antigène HBs, anticorps anti-HBc, anti-HBs
Si apparition d'Ag HBs ou anti-HBc** adresser le sujet dans un service spécialisé
Si marqueurs absents, continuer la surveillance
	Anticorps anti-VHC,
ALAT
Si apparition d'anticorps anti-VHC ou si augmentation des ALAT, adresser le sujet dans un service spécialisé
Si absents ou normaux, continuer la surveillance

	A 3 mois

	Antigène HBs, anticorps anti-HBc, anti-HBs
Si apparition d'Ag HBs ou anti-HBc, adresser le sujet dans un service spécialisé
Si marqueurs absents, continuer la surveillance
	Anticorps anti-VHC,
ALAT
Si apparition d'anticorps anti-VHC ou si augmentation des ALAT, adresser le sujet dans un service spécialisé
Si absents ou normaux, continuer la surveillance


	A 6 mois

	Antigène HBs, anticorps anti-HBc, anti-HBs
Si anticorps anti-HBc ou Ag HBs positif : adresser le sujet dans un service spécialisé
Si marqueurs absents : clôture

	Anticorps anti-VHC,
ALAT
Si augmentation des ALAT ou apparition d'anticorps anti-VHC, adresser le sujet dans un service spécialisé
Si marqueurs absents : clôture
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