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Albumine: produite par le foie, que l'on trouve dans le sang. 

Adénome : tumeur bénigne qui se développe sur une glande et qui reproduit sa 

structure. Angiosarcome: tumeur maligne d'origine vasculaire. 

Abcès : collection de pus constituée à partir d'un foyer d'infection local aux dépens des 

tissus nonnaux. 

Asthénie : état de fatigue, de faiblesse généralisée. 
. .-~ ... 

Auto - immun : qui produit les anticorps contre ses propres constituants. 

Ascite: accumulation de liquide dans la cavité du péritoine (abdomen). 

Arthralgie : douleur articulaire. 

Bilirubine : pigment issu de la dégradation des globules rouges, qui donne sa couleur 

à la bile. 

Biopsie : la ponction biopsie hépatique (PBH) est le prélèvement d'un fragment du 

foie afin de réaliser un examen microscopique de ses tissus. 

Carcinome hépatocellulaire : la plus fréquente des tumeurs cancéreuses primitives 

du foie. 

Cirrhose : régénération anarchique du foie, associant un tissu cicatriciel fibreux (la 

fibrose) et des amas cellulaires ne respectant pas l'architecture initiale du foie (les 

nodules). 

Cholestase : diminution au arrêt de la sécrétion biliaire du foie. 

Contage : cause matérielle de la contagion. 

Cytolyse : dissolution des cellules. 

Cryptogénétique : se dit d'une maladie dont la cause est inconnue. 

Cholédoque : portion terminale de la voie biliaire principale. 
li. 

Congénitales : sont des altérations morphologiques des organes, des tissus, des 

membres résultant d'une anomalie. 

Cholangiocarcinome : de leur formation pendant les premiers moies de la grossesse. 

Eruption : survenue; le plus souvent brutale, de lésions cutanées. 

Espace porte : espace situé aux angles de chaque lobule du foie, à travers lequel 

passent une veinule issue de la veine porte et une artériole de l'artère hépatique. 

Fibrose : tissu fibreux se développant ou les cellules hépatiques on été détruites. 



Hémorragie digestive : sont dues à la rupture des varices de l'œsophage. 

Hypocondre : chacune des parties latérales de la région supérieure de l'abdomen. 

Hémodialysés : méthode d'épuration du sang au moyen d'un rein artificiel. 

Héréditaire : transmission des caractères génétiques des parents à leurs descendants. 

Hodgkiniens : affection cancéreuse touchant essentiellement les ganglions 

lymphatiques et les autres organes lymphoïdes (rate, foie). 

Ictère : coloration jaune de la peau et des muqueuses à cause de l'excès de bilirubine 

dans le sang. 
··-"'"' 

Immunodépresseur: qui diminué les réactions immunodépresseur de l'organisme. 

Insuffisance hépatocellulaire : diminution du fonctionnement des hépatocytes. 

Nécrose : altération d'un tissu consécutif à la mort de ces cellules. 

Ribavivine : molécule antivirale à large spectre, en association avec l'interféron. 

Rash cutané : éruption cutanée de courte durée survenant au cours d'une maladie 

fébrile. 

Séroconversion passage de l'état de porteur d'antigènes à celui de porteur 

d'anticorps. 

Temps de Quick: critère de mesure de la vitesse de coagulation du sang. 

Transaminases : sont des enzymes contenues en abondance dans le foie. 

Tuberculose : maladie infectieuse contagieuse due à une bactérie, mycobacterium 

tuberculosés. 

Tropisme hépatique : localisation élective d'un germe ou d'une toxine microbienne 

dans le foie. 

Toxicomanie: habitude de consommer de façon régulière et importante des substanos 

susceptibles d'engendrer un état de dépendance psuchique. 

Virémie : présence d'un virus dans le sang. 

Urticaire : maladie dermatologique caractérisés par l'appatjtion de plaques rouges en 

relief, souvent très prurigineuses. 



EBV: Virus Epstein Barr. 
CMV : Cytomégalovirus. 
VHA : Virus de Hépatite virale A. 
VHB : Virus de Hépatite virale B. 
VHC: Virus de Hépatite virale C. 
VHD : Virus de Hépatite virale D. 
VHE : Virus de Hépatite virale E. 
VHG: virus de Hépatite virale G. 
TTV: Transmitted Transfusion Virus. 
HIV: Human Immunodéficience Virus. 
ANTI- VHA: Anticorps dirigé contre le Virus de l'hépatite A. 
ANTI- VHB: Anticorps dirigé contre le Virus de l'hépatite B. 
ANTI- VHC: Anticorps dirigé contre le Virus de l'hépatite C 
ANTI- VHD: (ANTI HD): Anticorps dirigé contre le virus de l'hépatite D. 
ANTI- VHE: Anticorps dirigé contre le Virus de l 'hépatite E. 
ANTI- VHG: Anticorps dirigé contre le Virus de l'hépatite G. 
ANTI - HBE: Anticorps dirigé contre l'antigène de l'hépatite E. 

,.-IJ \. 

ANTI - HBC: Anticorps dirigé contre l'antigène centrale du virus de l'hépatite B, signe 
d'infection ancienne et de guérison. 
ANTI- HBS: Anticorps dirigé contre l'antigène de la surface du virus de l'hépatite B. 
AG - HBS : Antigène de Surface de Virus de l'Hépatite B 
AG - & : Antigène Delta. 
AC : Anticorps. 
IGM : Immunoglobuline de type M. 
IGG : Immunoglobuline de type G. 
ADN: Acide désoxyribonucléique est une molécule formée de deux brins 
complémentaire constitues chacun d'une longue chaîne de nucléotides, déterminant 
l'ensemble des caractères génitiques spécifiques à un organisme vivant. La présence de 
l 'ADN virale de 1 'hépatite B dans le sang signale donc la présence du virus (le bagage 
génitique des autres virus d'hépatite est l 'ARN) 
ARN: Acide ribonucléique, constitue d'un chaîne simple de nucléotide représente le 
barrage génitique des virus des hépatite A, B, C, D, E et G. 
ELISA: Enzyme-Linked Immuno Sorbent Assay. 
RIBA: Recombinant Immunoblot Assay. 
OMS : Organisation Mondiale de Santé. 
INF - a: Interféron -Alpha. 

~ 

RT-PCR : Polymérase Chaîne Réaction est une technique d'amplification génique 
utilisée pour détecter l' ADN ou l' ARN d'un virus. 
ALAT : Alanine Amino-Transférases. 
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Toute infection peut s'accompagner d'anomalies biologiques hépatiques. Le terme 
« hépatite virale » doit être réservé aux maladies associées aux virus ayant un véritable 
hépatotropisme avec comme manifestation prédominante une hépatite clinicobiologique. 

En une vingtaine d'années, les progrès dans la connaissance des hépatites virales 
ont été considérables. L'alphabet des virus hépatotropes s'est élargi, et aux virus A et B, se 
sont ajoutés les virus C, D, E et G. Cette liste n'est pas exhaustive puisque l'existence de 
virus non A, non B, non C, non D, non E, non G est fortement suggérée par les hépatites 
aiguës ou chroniques pour lesquelles aucun marqueur traditionnel ou nouvellement identifié 
d'infection n'est trouvé, même en utilisant des techniques aussi sensibles que l'amplification 
génomique. Ainsi, un nouveau virus, appelé TTV, vient d'être identifié mais son _@portance 
physiopathogénique reste à préciser. 

Aux infections virales B qui étaient à tort considérées comme un problème ne 
concernant que des populations à risque (mais qui représente cependant 375 millions de 
sujets), se sont additionnées les infections virales C qui posent un problème ubiquitaire 
touchant plusieurs millions de personnes, pour lesquelles, dans un quart des cas, aucun 
facteur de risque viral n'est objectivé [1]. 

Les infections essentielles hépatiques sont l'insuffisance hépatique, les ictères et 
les cirrhoses [l]. Actuellement, plus de 90 % des hépatites infectieuses sont d'origines 
virales [2]. A l'exception d'un virus A et E, les virus B, Cet D sont susceptibles de conduire 
à une infections chronique dont les conséquences à moyen et long terme (hépatite chronique 
active, cirrhose, cancer primitif de la fois) commencent à être bien cernées [3 , 4]. 

La gravité des hépatites est liée à l ' existence de formes fulminantes 
(essentiellement dues au virus B parfois associé au virus D, plus rarement au virus A ou E), 
rares mais spontanément mmielles dans 3 I 4 des cas ; La possibilité d'hépatites chroniques 
(virus B, C et D), qui peuvent se compliquer à long terme de cirrhoses et de carcinome 
hépatocellulaire qui est, en fréquence, reste le huitième cancer dans le monde [5]. 
Les hépatites virales apparaissent ainsi aujourd'hui comme un problème majeur de santé 
publique 

Le rapide développement des stratégies diagnostiques et thérapeutiques rend 
compte du caractère imparfait de tout texte qui se voudrait exhaustif. Le but de ce travail a 
été principalement de résumer les données récemment acquises sur l'épidèiniologie, le 
diagnostic, l'évolution et le traitement des hépatites virales. 
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Chapitrel Le foie 

Le foie est le viscère le plus volumineux de l' organisme [6] , il est constitué de 
cellules hépatiques épithéliales nommées hépatocytes (60 % cellules) et de cellules du 
système réticulo-endothéliales : les cellules de kµpffer ( 40 % des cellules), c'est un organe 
très malléable, il se mole sur les parois de l'abdomen et les viscères voisins, ces éléments 
sont en grand partie responsable à sa morphologie [7] .Il joue un rôle très important dans la 
digestion en sécrétant la bile et en mettant en réserve le sucre sous forme de glycogène [6], 
aussi il est l'organe qui renferme le plus d'enzyme ce1tains sont spécifiques de cet organe, 
d'autres sont également présentes dans d'autres tissus [8]. 

1-1- Anatomie du foie 
.. •l;I \. 

D'une couleur rouge brun, le foie a une consistance assez ferme et cependant, il est 
friable, fragile et se laisse déprimer par les organes voisins [ l O]. 
Le foie a un poids qui représente 2 à 3 % du poids du corps chez l'adulte. Il pèse environ 
1500 g sur le cadavre [6].Chez l'adulte, il pèse de 1 à 3kg. Il mesure en moyenne 10 cm (12 
à15 cm dans sa plus grande dimension), 28cm dans le sens transversal, 16cm dans le sens 
antéropostérieur et 8 cm d'épaisseur. Dans la région la plus volumineuse de lobe droit 
[12,13, 14]. 

Il est situé dans la partie supérieure droite de l' abdomen [9], occupe tout 
l'hypochondre droit et une partie de l'épigastre et s' avance dans l'hypochondre gauche [15] , 
où il occupe le récessus subphrénique droit limite par le diaphragme en haut et dehors, le 
colon transverse et le méso colon transverse en bas, la région cœliaque en dedans [ 1 O]. 

Le foie est entouré partiellement de péritoine et enveloppé d'une capsule fibreuse (la 
capsule de Glission), sauf à sa partie postro-superieur, ou il est en contact direct avec le 
diaplu·agme, ce qui limite le ligament coronaire, sa forme est assez irrégulière, on peut le 
diviser en lobes droit et gauche et décrite des faces supérieur, inférieur, antérieur et 
postérieur [7]. 

Le foie à une structure homogène [12], il est composé d'une multitude de petits 
segments appelés lobules hépatiques [10]. Ces derniers représentent l'unité fonctionnelle du 
foie [7], ces petits amas des cellules fait environ lmm de diamètre, le foie en comprend 
plusieurs milliers [13]. Il est formé par des lames d'hépatocytes orientées de façon radiaire et 
dont le «dos» c01Tespondrait à la veine hépatique centrolobulaire qui forme l'axe centrale du 
lobule. A la périphérie des lobules se trouvant des formations étoilées nommées espaces 
postes. Le sang circule entre les lames épithéliales dans des capillaires sinusoïdes [7]. 
Chaque lobule contient des centaines de cellules du foie [13] 

. li. 
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Figure 1: Face diaphragmatique du foie, partie supérieure .On distingue en particulier les 
lobes gauche et droit ainsi que les ligaments [16]. 

1-2- Physiologie du foie 

Le foie est un organe noble jouant le rôle d'intermédiaire entre les apports externes et 
besoins de l'organisme [17], c'est le siège de prés de 4000 réactions chimiques complexes, 
assurant un grand nombre des fonctions vitales pour l' organisme [9]. Il possède des fonctions 
exocrines et endocrines, c'est donc une glande amphicrine [18]. 

Le foie a plusieurs fonctions : 
Le foie est une glande mixte (endocrine et exocrine) contrôlant la plus grande partie 

du métabolisme glucido-protido-lipidique [17] . 

Il synthèse une large variété de protéines telles que l'albumine, les protéines 
coagulation, les protéines de la réaction inflammatoire et les protéines de transport 
[17].utilise l' énergie libérée par le raffinage des sucres et graisses, il effectue la synthèse de 
ces protéines à partir des acides aminées issus de la digestion des protides. 
Le foie joue aussi le rôle d'une usine de transformation biochimique [19]. 

Synthèse endogène du cholestérol, des triglycérides, des phospholipides et 
lipoprotéines [17]. "' 

Il traite de diverses manières les nutriments apportés par le sang. Il en transfonne 
certains et les décompose en molécules plus petites [15]. Libération du glucose en cas de 
besoins à partir du glycogène stocké (glycogénolyse) et synthèse des glucides à partir des 
composés non glucidique (néoglucogenèse) [17]. 

Plusieurs substances sont stockées dans le foie [17], notamment le glucose en 
glycogène, les minéraux (le fer, cuivre ... ) .les vitamines (B12) [15]. 

Une autre activité essentielle du foie est la synthèse de la bile produite par les cellules 
du foie (hépatocytes) [19]. La bile sécrétée par le foie (600 à 1200 ml par jour) [7], est 
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stockée dans la vésicule biliaire et expulsée dans le duodénum. Lorsque les aliments y 
arrivent. Les sels biliaires de la bile aident à la digestion et à l' absorption des graisses [ 15]. 

Le foie épurer le sang de certaines substances : 
Le foie agit comme un filtre, une station d' épuration chargée de débaJ.Tasser l 'organisme de 
certains produits toxiques, soit étrangers, soit produits par l' organisme lui-même. Ainsi 
l' azote ammoniacal produit par la dégradation des acides aminés est transformé en urée que 
le rein éliminé ensuite (on parle d'uréogenèse) [19]. 
- L' élimination de la bilirubine libre après sa conjugaison. 
- L ' élimination des médicaments [17]. 

.. -tl \. 

Il prend également en charge les substances éventuellement nocives pour les rendre 
inoffensives. Il sait par exemple décomposer l ' alcool en des substances moins dangereuses, 
ce processus s'appelle la désintoxication [15]. 

Le foie est en fin la police des frontières de notre organisme, il capte ce1tains 
antigènes d 'origine alimentaire ou bactérienne et les détruit, contribuant à minimiser nos 
réactions immunitaires [19], avec la moelle osseuse et la rate, le foie possède des cellules 
spéciales appartenant au tissu réticulo-endothélial, capables de défense l' organisme contre 
l'invasion microbienne, tumorale et virale [ 15] . 

Le foie joue également un rôle dans : 
- Le métabolisme de l'eau dont il favorise l ' élimination par les reins. 
- Le métabolisme de nombreuses hormones en paiticulier des hormones génitales [5]. 
- Phagocytose des GR et des cellules blanches qui ne sont plus fonctionnels et des bactéries 
[12]. 

1-3- Physiopathologie du foie 

Dans le cas d'un dysfonctionnement du foie, une insuffisance hépatique est 
diagnostiquée, ce terme est parfois utilisé à tout pour indiquer les troubles divers en rapport 
avec la digestion les causes principales de l'insuffisance hépatique sont : les hépatites aigues, 
les hépatites chromiques, l'hépatite alcooliques, les cin-hoses et les teneurs malignes du foie. 

1-3-1- Classification des maladies du foie 

Les maladies du foie sont classées selon les causes qui peuvent provoquée 
l'insuffisance. 

~. 

3-1-1- Les maladies auto-immunes 

Certaines maladies hépatiques sont accompagnées d'une réaction immunitaire, avant 
tout contre des agents infectieux, mais aussi contre des antigènes alimentaires transitant par 
le foie ou contre les propres constituants du tissu hépatique, cette zéaction est appelée la 
maladie auto-immune du foie [20]. 
Les maladies les plus importantes sont les hépatites auto-ümnunes et les cin-hoses 
primitives : 
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3-1-1-1- Les hépatites auto-immunes 

Elles sont principalement rencontrées cl)ez l'enfant et la femme au- de là de la 
quarantaine, d'autant qu'existent cliniquement des anomalies compatibles avec une maladie 
auto - immune (syndrome sec, poly arthralgie, dysthyroïdie, vascularité cutanée ou 
neurologique), et un syndrome biologique inflammatoire. Dans ce cas, seule la recherche 
d'anticorps anti-Tissu permettra d'affirmer le diagnostic et de débuter un traitement 
immunosuppresseur avant la constitution d'une cirrhose [21]. 

3-1-1-2- Cirrhose biliaire primitive 
.. ~\. 

La cirrhose biliaire primitive est une maladie du foie, caractérisée par un ictère 
chromique, et par la présence d'anticorps anti-mitochonclries [20]. 
Elle affecte les canaux biliaires intra hépatiques et se caractérise par une choléstase 
chromique [22]. 

3-1-2- Les maladies congénitales 

Le fonctionnement normal du foie peut être altéré à la suite d'une ou de plusieurs 
atteintes hépatiques diverses. 
Parmi les maladies congénitales les plus fréquentes on peut citer : 

3-1-2-1- Maladie de Wilson 

La maladie de Wilson est une maladie héréditaire caractérisée par l'accumulation 
d'une quantité excessive de cuivre. Le foie est le premier organe qui stocke le cuivre et quand 
il dépasse ses capacités d'entreposage, le cuivre continue à s'accumuler dans le cerveau et 
dans la carnée de l'ceil. Laissée sans traitement, la maladie de Wilson peut être mortelle. 

3-1-2-2- L'hémochromatose 

L'hémochromatose est une maladie héréditaire caractérisée par l'absorption par 
l'organisme de trop grandes quantités de fer dans l'alimentation. Normalement, seule w1e 
quantité suffisante pour répondre aux besoins quotidiens du corps est absorbée. Cependant, 
dans l'hémoclu·omatose, le fer continue à être absorbé et est emmagasine dans différents 
organes et tissus bien longtemps après que les besoins du corps aient été satisfaits [20]. 

~. 

3-1-3- L'hépatite toxique 

3-1-3-1- L'hépatite toxique et médicamenteuse 

Elles peuvent être dues à la prise d'anti-biotiques, d'anti.:tuberculeux, de paracétamol 
ou de certaines hormones certains toxiques, comme l'amanitine de)'amanitine phalloïde 
peuvent détruire totalement le foie [23]. 
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3-1-3-2- Hépatites alcooliques 

Se rapproche des hépatites aigues toxiques. Elle peut évoluer vers la destruction du 
tissu hépatique, si l'intoxication se poursuit. C'est une étape obligée de la genèse d'une 
cirrhose [23]. 
Ces hépatites peuvent régresser avec l'arrêt total de l'alcool. Les guérisons sont parfois 
longues et même hypothétique [9]. 

3-1-4- Les tumeurs du foie 
,.:iJ\. 

3-1-4-1- Tumeurs bénignes 

Le plus fréquent étant d'adénome hépatocellulaire qui présente des hépatocytes 
d'allures normales, il s'agit d'un module unique localisé au niveau du lobe droit sa taille va de 
1à20 cm de diamètre, sa tranche de section est jaune ou brun claire. 

3-1-4-2- Tumeurs malignes primitives 

Le cancer primitif du foie est une tumeur maligne développée aux dépens soit des 
cellules hépatiques, hépato carcinome, soit les cellules des canaux biliaires 
cholangiocarcinome ou des vaisseaux : angiosarcome. 

3-1-4-3- Tumeurs secondaires 

Les cancers secondaires du foie sont très fréquents . Le foie étant le site d'extension 
métastatique des cancers primitifs suivants par ordre de fréquence décroissante : colon, 
branches, pancréas, sein, estomac et cancer primitif d'origine indéterminée [20] . 

3-1-5- L'atteinte infectieuse du foie 

L'atteinte infectieuse ou hépatite infectieuse leurs causes sont bactériennes ou virales. 
Il y a plusieurs causes d'hépatite infectieuse : le virus surtout, et plus rarement les 
microorganismes [2]. 
Les trois groups d'atteintes hépatiques infectieuses sont: 

3-1-5-1- Les atteintes bactériennes ;._ 

Des anomalies hépatiques secondaires à une infection bactérienne severe comme 
l'hépatite mésenchymateuse bactériennes sont possible, elles présentant les signes d' atteintes 
infectieuses : fièvre, hépatomégalie, douleurs de l'hypochondre droit et ictère. 

3-1-5-2- Les atteintes parasitaires 

L'une des causes principales de l'abcès hépatique est d'origine parasitaire. Ces 
parasites sont : la bilharziose, !'ascaris et leishmania, le kyste hydatique du foie qui est une 
infection parasitaire due au développement de la forme larvaire du ténia Echinococcus 
Granulosis, prenant c'aspect d'un kyste parasitaire unique ou multiple [20]. 
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3-1-5-3- Les hépatites virales 

Les lésions du foie au cours des hépatites virales sont dues à 2 types d'atteinte qui se 
conjuguent : une atteinte directe par le virus et une atteinte indirecte par les réactions 
immunitaires, les anticorps du patient, produits pour défendre l'organisme contre le virus, 
attaquant également son foie [23]. 

. •. q- 1.. 

li. 
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Le terme d'hépatites virales désigne une affection provoquée par des ultra virus et 
caractérisée par des lésions parenchymateuses évoluant de façon syndrome dans les 
différents lobes du foie [24]. 
Divers virus capables de déterminée cette pathologie: bien que des virus comme l'EBV, le 
CMV ou le virus de la fièvre jaune puissent donner d'authentiques hépatites on réserve le 
non générique des virus des hépatites aux virus des hépatites A, B, C, D, E, F, G [25] , et 
un nouveau virus : appelé TTV, vient d'être identifié mais son importance 
physiophatogénique reste à préciser [3]. 

Tableau : caractéristique des virus des hépatites [22] .. -~·\. 

Virus des 
A B c D E CB 

hépatites 

Caliciviru 

G 

Famille Picarnavirus Hepadnavirus Flavivirus Viroïde Flavivirus Flavivirus 
s 

Taille (nm) 27 42 60 35 30 

ARN 
Génome ARN ADN ARN ARN ARN AR.l"\J 

défective 

Enveloppe - + (AgHBs) + + (AgHBs) - + + 

Découvert 1973 1965 1989 1977 1990 1995 1996 

Parentéral 

Modes de (sang, 
Parentéral 

transmissions Féco - oral sécrétion Parentéral Parentéral Féco -oral Parentéral? 
? 

majeures génitales, 

salive) 

Prolongée ou 
Prolongée Prolongée 

Durée de la 
Brève ou ou ? ? ? 

virémie Chronique 
Chronique Chronique 

Taux de Prévalenc 
~ 1/5 (fin de Prévalence 

formes 1/10000 1/1000 1/10000 1/10 e 
grossesse) inconnue 

fulminantes mconnue 

Prévalenc 
Prévalence 

Chronocité Non 5% - 10% 60 à 80% 15 à 20% 0% e 
inconnue 1 . • 1 

mconnue / 
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II-1- L'hépatite virale A 

II-1-1 - Historique 

Le virus de l'hépatite A ou VHA a été identifié en 1973 par Feinstone et Coll, en 
utilisant la technique de l'immuno-microscopie électronique, ils ont pu observer pour la 
première fois des particules virales dans les selles de sujets infectés. Mais la mise en culture 
du virus n' a été possible qu' a partir de 1979 ouvrant ainsi la voie à la recherche de vaccin 
(4]. 
Le vaccin, dont la commercialisation a commencé en 1992, est d'une grande efficacité [26] . 

.• -~l\. 

II-1-2 - Structure 

Le virus de l'hépatite A (VHA) appartient à la famille des Picornaviridae . TI s' agit 
d'un virus à ARN, d' environ 27 à 32mn de diamètre, sans enveloppe [27]. IJ n' existe qu'un 
seul sérotype comm. En revanche, sept génotypes ont été différencies et sont d' origine soit 
hmnaine soit simienne [ 4]. 
Au cours de l'hépatite A aiguë, la virémie débute delL"X semaines avant l' apparition de 
1' ictère et peut persister quelques jours après celui-ci [27]. TI peut se retrouver en abondance 
dans les selles d'un sujet infecté 1 semaine avant l' ictère, pendant encore 2 semaines après 
son installation, et diffuser dans l' entourage pour contaminer éventuellement les eaux 
douces ou marines et leur contenus, tels les fruits de mer qui concentrent les virions 
lorsqu' ils les rencontrent et sont un agent majeur de transmission de l'hépatite A en été [28]. 
Il peut détecter dans la salive [29]. 
C ' est un virus très résistant du fait de son absence d ' enveloppe lipidique [26], il résiste alL"X 
agents physiques et chimiques, à la chaleur (stable à 60 °C pendant lh), et alL'<. solvants 
organiques (résiste au traitement par éther, chloroforme) [30], et peut survivre longtemps 
dans le milieu extérieur, dans l' eau, sur les aliments, les mains et les surfaces sèches, dans les 
cellules infectées. Le génome viral code pour la synthèse de delL"X types de protéines : les 
protéines structurales, qui vont rentrer dans la constitution de _la capside virale, et les 
protéines non structurales qui ne rentrent pas dans la composition de la particule virale, mais 
vont jouer un rôle important dans la réplication au niveau Cellulaire [26]. Les lésions 
histologiques hépatiques semblent être dues à la réponse immunitaire cellulaire (lymphocytes 
T cytotoxiques) vis-à-vis des cellules hépatiques infectées [22]. 

-.... 

-
Figure 2 : La structure de virus de VHA (vu ici à deux grossissements différents: 33 000 et 

660000) [31]. 

II-1-3 - Epidémiologie 

L'homme est le seul réservoir de virus [27]. La contamination se fait par voie 
digestive, par l'intermédiaire des mains ou par ingestion d ' eau ou d'aliments souillés. La 
transmission sanguine est possible mais contrairement aux autres hépatites, elle est 
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exceptionnelle, étant donné la brièveté de la virémie (15 jours avant l'ictère jusqu'à sa 
disparition). La transmission materno-fœtale n'existe pas. L'hépatite A est une maladie 
cosmopolite, sa fréquence dépend du niveau d:hygiène alimentaire et hydrique: dans les 
pays en voie de développement 100 % de la population est immunisée avant l'âge delO ans 
.dans les pays industrialisés, 20 à 50 % de la population est immunisée avant l'âge de 20 ans 
[5]. 

II-1-4 - Transmission 

L'hépatite virale A fait partir es maladies du péril fécal , donc la principale voie de 
transmission est digestive sur le mode oro-fécale. . ... , 

La contamination peut être directe de personne à personne (transmission manu portée) 
favorisé par l 'infectivité élevée du virus et ses capacités à survivre sur les mains de 
volontaires artificiellement contaminées. Ce mode de transmission s'observe notamment en 
milieu familial, dans les collectivités d'enfants et au niveau des hôpitaux. 

En revanche la contamination indirecte favorisée par la résistance du germe dans le milieu 
extérieur. Dans ce cas, la transmission peut se faire par l'eau de boisson ou piscine 
contaminée, et par les aliments souilles consommés crus ou peut cuits. 

La transmission par voie sanguine est possible car il existe une courte virémie de 
l'ordre d'une semaine ou deux. Il existe aussi une transmission sexuelle [ 4]. 

II-1-5 - Diagnostic clinique 

L'incubation est courte de l'ordre de 15 à 45 jours [4], et l'excrétion fécale du virus 
est maximale juste avant l'apparition des symptômes. 
Les formes asymptomatiques sont plus fréquentes chez l'enfant et les formes 
symptomatiques plus fréquentes chez l'adulte. La gravité augmente avec l'âge. 
Dans la phase pré- ictérique de 1 à 3 semaines, marquée par : une anorexie, des nausées, des 
douleurs intermittentes de l'hypochondre droit, une asthénie, un syndrome d'allure grippale 
avec fièvre, céphalées, myalgies. 
Dans la phase ictérique, l'ictère s'accompagne d'une décoloration des selles, d'urines 
foncées, très rarement d'un prurit [27]. 
L'hépatite virale A est une affection généralement bénigne qui évolue presque toujours vers 
a guérison en moins de 6 semaines. Elle ne devrait jamais chronique, et les formes 
fulminantes sont rares [4, 29]. 

li. 

II-1-6 - Diagnostic biologique 

1-6 -1- Examens sérologique 

Les examens biologiques comprennent essentiellement les examens biochimiques et 
sérologiques. L'échographie n'est pas indispensable [33]. · 
Le diagnostic par les tests sérologiques conventionnels était assez facile, le problème 
principal était que, à la différence des autres piconavirus, il ne pouvait pas être cultivé dans 
les modèles de culture cellulaire usuels [31]. 
Le diagnostic sérologique repose sur la détection des anticorps anti-VHA de type IGM qui 
signe un contact récent avec le virus. Les IGM apparaissent au moment de l'élévation des 
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transaminases et disparaissent en moyenne vers la 1 o ème semaine (de 2 à 6 mois après la 
maladie) [ 4]. 

Les anticorps anti-VHA de type IGM apparaissent à peu en même temps et persistent toute la 
vie. Leur recherche n'a pas d'intérêt pour le diagnostic d'hépatite aiguë [5]. 

1-6-2- Examens biochimiques 

Les examens biochimiques ont été détaillés dans la première partie ouvrage. On 
dehors des sérologies (à visée éthologiques). Les principaux examens au cours d'une hépatite 
a sont le dosage des transaminases, de la bilirubine et du taux de prothrombine · ··""' 

Transaminases 

L'augmentation des transaminases (amino - transférases ALAT et ASAT) est en 
général supérieur à 10 fois la valeur supérieure de la normale. 

Bilirubinémie 

L'augmentation de la bilirubinémie (à prédominance conjuguée) est la cause de 
l'ictère. 

Facteurs de la coagulation {TP et facteur V) 

Le taux de prothrombine (TP), ou temps de quick, est généralement le reflet des capacités de 
synthèse hépatite. Au cours d'une hépatite A (cmmne de toute hépatique), la diminution du 
TP peut en faut relever de deux mécanismes : 

- insuffisance hépatocellulaire: sa baisse s'accompagne alors d'une baisse du facteur V. 

- cholestase : le facteur V est alors normal, car sa synthèse est indépendante de la vitamine K 
(liposoluble) dont la cancer en cas de cholestase explique la laisse du TP. Dans ce cas, le TP 
remonte après injection parentérale de vitamine K. 
TP est facteur V sont tous les deux effondrés dans les rares formes fulminantes [32]. 

Ilépafüe .:\. Pa ramèt res biologiques sériques 

Incubation Hcpatitc aigu<: G ucr ison Pas lie 1>assagt 
à la rbronkité 

, , ~ •1 ~ 6 7 8 <J 1 (J 11 ' ~ u Se1113ine;;. ) ,J,. • ~ • 

.. .t:j.~j}!.'.l_i.!)fil.i;:!'.L._ . _____ , ____________ . _____ ,_, __ , __ ··-·----··--------·-·- .. ----· 

figure3 : les paramètres biologiques sériques de VHA [25]. 
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11-1-7 - Evolution 

L'évolution de l'hépatite A est favorable ~ar le risque d'hépatite aiguë fulminante est 
l'infection chronique inexistante cependant la sévérité de l'infection augmente avec l 'âge : 
on a avancé un risque d'hépatite fulminante de 1 % si l'infection survient après 40 ans [25]. 

11-1-8 - Traitement 

Il n'y a pas de traitement spécifique. Le traitement de l'hépatite aiguë est 
exclusivement symptomatique [4]. 

,, . .,, ... 

II-1-9 - Prophylaxie 

a - Prévention de la transmission 

La prévention personnelle repose sur les précautions d'hygiène dans l'entourage d'un 
patient présentant une hépatite aiguë, et sur les précautions alimentaires lors de voyages en 
zones de fortes endémies. La prévention collective repose sur la lutte contre le péril fécale, et 
le contrôle des réseaux hydriques [5]. 

b - Vaccination 

Le vaccin inactivé «tué»" HA VRIX "est recommandé aux voyageurs, adultes non 
immunisés et enfants au -dessus de lan voyageant en zone d'endémie, jeunes des internats 
des établissements et services pour l'enfance et la jeunesse handicapées, et les personnes 
exposées à des risques particuliers (personnes atteintes de maladie chronique du foie, qui 
peut se décompenser par survenue d'une hépatite A) .ce vaccin administré en 2 injections 
(0-6 mois ou 12), est efficace et bien toléré [25]. 

c - Sérothérapie 

Une injection d'immunoglobulines polyvalentes (une injection intramusculaire de 
0,06 ml I kg) assure une protection efficace pendant 3 à 5 mois [5]. 

11-2- L'hépatite virale B 

11-2-1 - Historique 

En 1964, B.S.Blumberg découvrit dans le sérum d'J'n aborigène australien infecté 
l 'Ag Australia qui a été identifié en 1969 comme l 'Ag de surface du VHB (Ag HBs ). Cette 
découverte, initialement due à la chance, fut rapidement suivie d'excellentes interprétations, 
et valut à Blumberg le prix noble de médecine. 
En 1971, DANE découvre la particule virale qui p01ie son nom. 
Dés 1981, les premiers vaccins anti-hépatite B (vaccins dérivés du plasma) on été 
disponibles à la suite des travaux de MAUPAS et COLL, puis sorit apparus les vaccins 
recombinants fabriqués à partir de 1985 [ 4]. 
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II-2-2 - Structure 

Le vims de l'hépatite B (VHB) se compose d'une paiticule sphérique de 47 nm de 
diamètre, contenant un ADN double brin sur une partie de sa longueur. Le VHB est un 
membre de la fainille des hépadnavirus qui se répliquent par transcription inverse, en raison 
de son tropisme hépatique et de la nature ADN de son génome celui-ci est un ADN 
circulaire, bi caténaire sur environ 3/4 de sa circonférence, de petit taille, associé à une ADN 
polymérase ADN dépendante. La capside ou core qui contient le génome est faite d'antigène 
HBc ( c pour capside) elle à 27 nm de diamètre, elle est entourée d'une enveloppe non 
membranaire fonnée de lipides celltùaires et protéine virale appelée antigène HBs (s = 
surface). L'antigène HBs est le principal marqueur sérique d' infection. Il est prés~nt dans le 
cytoplasme des hépatocytes. · 
Les différents gènes du VHB sont les gènes, s, c, p et x. l' antigène Hb e est codé par la 
région pré-c et c. des mutations dans la région pré-c entraû1ent la nom traduction de 
1' antigène Hbe [25]. 

II-2-3 - Epidémiologie 
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Figure 4 : la stmcture de vims de VHB [25]. 

Il existe des régions de forte ou faible endé.micité. Les régions de faible endémicité 
ont celles ou moins de 2 % de la population générale a une infoction chronique. Elles sont 
représentées essentiellement par l'Europe de l'Ouest, l'Amérique du Nord et le Japon. Les 
régions de fo1te endémicité où plus de 8 % de la population générale à une infection 
chronique sont essentiellement les pays en voie développement (Afrique, Chine, Asie du 
Sud-Est). Les régions d'endémicité moyenne ou 2 à 7 % de la population générale est 
porteuse d'une infection chronique, recouvrent le pourtour méditerranéen, l'Europe de l'Est 
et l'Amérique Latine. L'estimation du nombre de sujets infeqés dans le monde est de 200 à 
300 millions d'individus [36]. 

II-2-4 - Transmission 

Le virus de l'hépatite B est transmissible par le sang, les sécrétions sexuelles et la 
salive. Il existe dans le monde 300 millions de porteurs chroniques du vims. 
La transfusion sanguine a longtemps été la voie préférentielle de transmission du vims. Le 
risque tra.nsfusionnel actuel n 'est cependant pas tout à fait nul (1/200000), car les teclmiques 
de dépistage chez les dmmeurs de sang ne pennettent pas d' identifier les sujets en com-s 
d' incubation qui ont une réplication du virus, mais pas encore de marqueurs sérologiques 
identifiables. 
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La toxicomanie par voie veineuse est un mode important de transmission du VHB. Le 
partage des seringues et des aiguilles est à l'origine de multiples transmissions virales. Le 
développement récent de l'épidémie de SIDA a g,énéralisé l'usage des seringues et aiguilles à 
usage unique, mais les toxicomanes utilisent encore trop souvent du matériel commun 
(cuillère, coton ..... ) pour la préparation de leur drogue. 

Dans les régions ou l'endémicité de l'infection est relativement faible, comme la France, la 
transinission sexuelle homo- et hétérosexuelle, favorisée par les partenaires multiples, 
constituent le mode de transmission le plus fréquent. 
La transmission mère - enfant est le mode de transmission le plus fréquent dans c~rtains pays 
à forte endémicité, comme la Chine et l'Asie du Sud-Est. 
La transmission est à craindre si la mère a une infection aiguë au cours de la grossesse, 
surtout à la fin de celle-ci, ou si elle est porteuse chronique du virus [26]. 

11-2-5- Diagnostic clinique 

Le polymorphisme clinique de l'infection par le VHB est grand. L'infection peut être 
aiguë sur aiguë, ou chronique, et entraîner des lésions hépatiques très variable, allant de la 
cytolyse anictérique ou de la latence totale à la nécrose aiguë totale du foie (1 !. des formes 
fulminantes) en passent par toute la gamme des hépatites chroniques, de la cirrhose pour 
aboutir parfois au cancer primitif du foie. Ce polymorphisme de la réponse à l'infection par 
le VHB, ainsi que l'atténuation, voire la disparition de la symptomatologie, lorsque 
l'infection vient compliquer un déficit immunitaire, suggèrent l'importance essentielle de la 
réponse immunologique de l'hôte dans la genèse des manifestations de la maladie. 
L'incubation est de 11 à 28 semaines e dans la plupart des cas de 60 à 111 jours [26]. 

11-2-6- Diagnostic biologique 

2-6-1- Examens virologiques et sérologiques 

Le diagnostic biologique des infections par le VHB repose sur deux types de tests : 
Les tests indirects : qui mettent en évidence les anticorps dirigés contre des protéines virales, 
se sont les techniques sérologiques de types ELISA (enzyme linked immunosorbent assay). 
Les tests directs : qui mettent en évidence des constituants des particules viraJes (anti-gène 
viraux ou génome viral). 

- L'antigène HBs apparaît environ 3 semaines avant les premiers signes cliniques. Dans 90Ï. 
des cas, il disparaît en moins 6 mois, dans 101.des cas, "il persiste au-delà de 6mois, 
définissant le portage chronique. 
- L'anticorps anti-HBs apparaissent plusieurs semaines après la disparition de l'antigène 
HBs. 
- L' antigène HBc n'est pas détectable dans le sérum. 
- Les anticorps anti-HBc apparaissent une semaine avant les premiers signes cliniques de la 
maladie (IgG et IgM).les IgM disparaissent en quelque mois, et les IgG persistent après la 
guérison. 
- L'antigène HBe apparaît en même temps que l' antigène HBs, et disparaît rapidement dés le 
début des signes cliniques, avant la disparition de l'antigène HBs. 
- Les anticorps anti-HBe marquent l' a.ITêt de la réplication virale. 
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- L 'ADN virale est également témoin de la réplication virale, recherché dans le sang ou dans 
d' autres milieux (foie, liquides biologiques, ... ). Dans les hépatites chroniques pour évaluer 
l'activité ou suivre l' effet d'un traitement [27]. 

2-6-2- Examens biochimiques 

Parmi les éléments du bilan hépatique, les trois examens les plus importants sont les 
transaminases, la bilirubinémie et les facteurs de la coagulation (TP et facteur V). 
L'augmentation des transaminases, et habituellement supérieure à 10 fois la valeur supérieure 
de la normal (N). 
La bilirubinémie (à prédominance conjuguée) est augmentée dans les formes ictéri·ques (10% 
des cas) le TP (et le facteur V) est le reflet des capacités de synthèse hépatique. Il est 
inférieur à 50% dans les formes sévères (qui justifient une hospitalisation). Il est effondré 
dans les rares fmmes fulminantes (qui font transférer le malade en milieu spécialisé dans 
l'éventualité d'une transplantation hépatique [32]. 

Tableaul: les marqueurs sériques d'une hépatite virale B [25]. 

Marqueurs HBV AgHBs AcHBs AgHBe AcHBe AcHBc ADN 

Hépatite aiguë + - + - IgM + 

Hépatite guérie - +/- - +/- + -

Infection chronique 

- hépatite chronique + - + - + + 

- porteur " inactif " + - + - + -
- séroconversion "e" + - - + + -

- mutant prè-C + - - + + + 

Réactivation + - + - (IgM) + 

' 
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Figure 5 : les paramètres biologiques sériques de VHB [25]. 

II-2-7 - Histoire naturelle de l'infection à HBV 

Chez le nouveau-né, de mère Ag HBs+ et contaminé à l'accouchement, l'hépatite est 
asymptomatique, mais devient chronique 9 fois/ 10, entretenant l'endémie mondiale. 
Le portage chronique qui est une infection chronique apparaît chez environ 10 % des sujets 
ayant fait m1e hépatite aiguë clinique. Le nombre de porteurs chroniques varie selon les pays 
de 20 % à 0,1 %. La prévalence des anticorps anti-HBc serait de 7,3 % indiquant que 3,1 
millions de personnes auraient en un contact antérieur avec le VHB [25]. 
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Figure 6 : l'histoire naturelle de VHB [25]. 
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II-2-8 - Évolution 

Dans 1/3 des cas, ce portage chronique se ,fait sans aucune lésion hépatique. Les sujets 
sont des porteurs «inactifs» dont le sang peut être infectant. 
Dans 1/3 des cas, ce portage chronique s'accompagne de lésions histologiques stable et sans 
gravité, réalisant l' hépatite chronique persistante (HCP). 
Dans 1/3 des cas, les lésions sont évolutives = menant à la mort soit par hépatite chronique 
active (HCA), soit par cirrhose, soit par cancer primitif du foie (CPF). L'évolution de la 
cirrhose se fait vers le cancer du foie dans 30 à 50 % des cas après 10 ans d' évolution. 
En phase aiguë, la complication à redouter est l'hépatite fulminante, mortelle spontanément 
dans 90 % des cas et indication à la greffe de foie n urgence. Les <leu.;"'\ critères·:-principaux 
d'hospitalisation en urgence sont un taux de prothrombine < 50 % et ·des signes 
d ' encéphalopathie. 

On connaît deux éléments conditionnant le pronostic : 
L' âge : plus le sujet est jeune, plus l'infection est bénigne à court terme, mais plus le risque 
de chronicité est élevé : le nouveau-né développe presque toujours un portage chronique. Le 
risque de passage à la chronicité est de 90 % pour le nouveau-né, de 25/.pour l' enfant d' âge 
préscolaire, de 5 % pour l' adulte. 

La dose de virus reçue intervient : avru1t le dépistage de l 'Ag HBs chez les donneurs de sru1g 
les hépatites aiguës post-transfusionnelles .à virns HB étaient les plus graves et tuaient dans 
10 %des cas . Le risque d'hépatite fulminante est actuellement estimé à environ 0,1 % (25]. 
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Figure 7 : L' évolution de VHB : A: Evolution vers la guérison. B: Evolution vers la 
chronicité [35]. 
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11-2-9 - Traitement 

Le traitement de l'hépatite chronique ~ concerne les malades ayant des lésions 
hépatiques au moins modérées à sévères. Les lésions du foie sont évaluées lors de la biopsie 
hépatique, qui consiste à prélever un petit morceau du foie à l'aide d'une aiguille. 
Le traitement repose sur l'administration de médicaments anti-viraux: 
L'Interféron est prescrit pendant une durée de quatre à six mois. D'autres médicaments 
peuvent être utilisés, notamment en cas d'échec de ce traitement par Interféron ou lorsqu'il 
s'agit d'un virus muté: Lamivudine et l'Adéfovif [25]. 

11-2-10 - Prophylaxie .. -~\. 

La prévention de l'infection par le VHB doit être orientée vers: 

- la protection des rapports sexuels. 
- la lutte contre la toxicomanie intraveineuse. 
- La désinfection des objets et du matériel souillés. 
- Les précautions vis-à-vis des objets et des matériels souillés. 
- Le dépistage systématique des marqueurs viraux avant transfusion sanguine. 
- Le dépistage systématique de l'antigène HBs au sixième mois de la grossesse. 
- La vaccination systématiques des nouveau-nés et le rattrapage vaccinal des générations 
antérieures [25]. 

11-3- L'hépatite virale C 

11-3-1 - Historique 

L'hépatite C, maladie virale du au virus C, vu sa disparité génétique existe depuis 
plusieurs centaines d'années. Insaisissable, certains chercheurs situent son apparition au 
cours des années 1940 [l]. Ce n'est qu'en 1989, grâce a l'apport de techniques de biologie 
moléculaire, que CHOO et COLL, ont identifié l'agent responsable de la majorité des 
hépatites non A-non B à transmission parentérale mettant ainsi fin à 15ans de recherche 
infructueuses ce virus à été appelé virus de l'hépatite C (VHC) [ 4]. 

11-3-2 - Structure 

Le virus de l'hépatite C s'apparente aux pestivirus animaux et proche de la famille ... 
des jlaviviridae humains.la particule virale mesure 50 à 60 nm de diamètre et comprend un 
génome composé d'un ARN linéaire simple brin, monocaténaire de 10000 nucléotides, de 
polarité positive, il est contenu dans une capside protéique cubique. Il est constitué d'une 
enveloppe lipidique, dans la quelle sont insérées deux protéines distinctes El et E2, 
organisées en complexes dimériques [36, 4, 34]. 
Le génome code des protéines structurales et des protéines non structwales, des extrémités 5' 
et 3' non codantes, et en partent de l'extrémité 5' des gènes de capside ( C), cet région permet 
de la détection de l'ARN du VHC [37], les protéines non structurales (NS2 à NS5), la 
protéine NS3 étant une protéase virale et la protéine NSS étant la réplicase, et les protéines 
structurales (capside et enveloppe El et E2/NS1) [36,25,3]. 
C'est la premier virus découvert directement par génie génétique, il existe 6 génotypes et la 
réponse thérapeutique diffère selon le génotype, chaqu'un entre eux peut être subdivisé en un 
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certain nombre de sous types. Ce n'est que tout récemment qu'on a réussi à cultiver ce virus 
et le seul modèle animal est le chimpanzé [31 , 4 ,5]. 
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Figure8 : la structure de virus C [25]. 

II-3-3 - Epidémiologie 

Les infections par le VHC sévissent dans le monde entier, l'OMS à publié en 1997 la 
première estimation de ces infections dans le monde, il ressort de ce document que la 
proportion des sujets infectés pomrait atteindre 3 % de la population mondiale et qu' il 
pouffait y avoir plus de 170 millions de porteurs chroniques exposés aux risques de cirrhose 
ou de cancer du foie [9] . 

On distingue schématiquement trois zones de prévalence : 
- La zone de basse prévalence : où les marqueurs du VHC sont trouvés chez moins de 0,5 % 
de la population générale (pays Scandinaves, Australie, Canada, Suisse). 
- La zone de prévalence intennédiaire : de l' ordre de 1 % (Europe de l'Ouest dont la France, 
et les Etats-Unis) [4], Au Etats-Unis, 4 millions seraient porteurs du VHC et 5 millions en 
Europe de l'Ouest [1]. En France, on estime qu' environ 1 % de la population Françaises, 
soit 60000 persom1es sont infectées par le virus HVC. 
- La zone à haute prévalence : supérieure à 2 % (Europe de l'Est, Asie, Amérique du Sud) la 
prévalence pourrait atteindre 6 % dans certains régions, comme 1' Afrique centr'!.le [26]. 
En Algérie, la fréquence réelle de l' hépatite C, n'est pas connue étant donné que les études 
épidémiologiques consacrées à cette question semblent très rares. Les estimations de 
prévalence à partir de cette étude situent à moins de 60000, le nombre des sujets infectés 
dans notre pays. ._ 
L'OMS lors de sa dernière mise à jour en décembre 1999, a retenu une prévalence de 0,2 % 
pour l' Algérie [ 4] . 

II-3-4 - Transmission 

L'HVC est strictement hmnain il se transmet par le sang 'contaminé, c'est par 
transfusion de sang sans dépistage des dom1eurs ou elle rend compte de la présence des Ac 
anti-VHC chez les patients ayant reçu des transfusions sanguines et/ ou des produits dérivés 
du sang [3]. 
Panni les maladies nouvellement contaminées, on estime à 80 % la proportion de 
toxicomanies transfusionnelles, due à l'utilisation d' aiguilles non stérilisées chez les 
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utilisateurs de drogue par voie veineuse. De ce fait la co-infeçtion HVC /HIV est fréquente et 
tout utilisateur de drogue par voie IV [9, 25]. 
En cas de piqûre par seringue ayant servi à prélever une personne infectée (AES : accident 
d'exposition au sang). Le risque de contamination est estimé à 3 % [25]. 
La transmission sexuelle est théoriquement possible mais rarement observée, et favorisée par 
des lésions génitales ou en cas de rapports traumatiques [3,31]. 
Elle est faible de 3 à 9 %, plus faible dans les pays développés [9]. 
Il existe un risque de transmission lié à la virémie de la mère. Les risques étant toute fois très 
faible, on à également constaté qu'un bébé séropositif à la naissance devenait séronégatif 
après quelques mois de vie [9]. 

..4 ... 

11-3-5 - Diagnostic clinique 

L'expression clinique de l'infection, par le VHC est variable d'un sujet à un autre. La 
maladie évolue silencieusement sans moindre de signe apparent, elle est souvent 
asymptomatique en général il s'écoule une vingtaine d'années entres l'infection et 
l'apparition des signes cliniques [9,26]. 
L'incubation de l'hépatite aiguë C est de l'ordre de 4 à 6 semaines. Elle est généralement 
symptomatologie modérée et atypique, les formes ictériques évocatrices sont très rares [26]. 
Il n'existe pas ou peu de signes cliniques de l'hépatite chronique C, certaines personnes 
peuvent néanmoins présenter une fatigue intense inhabituelle qui pourrait être liée à 
l'infection [3 1]. 

11-3-6 - Diagnostic biologique Il faut distinguer trois ordres de tests : 

- Les tests sérologiques. 
- Les tests virologiques (PCR qualitative, virémie qualitative et génotypage, les deux derniers 
étant smtout utiles lorsqu'un traitement est envisagé). 
- Les tests biochimiques. 

3-6-1- Examens sérologiques 

En pratique courante, ce diagnostic de l'infection par le VHC repose sur des tests 
sérologiques détectant les anticorps spécifiques du virns. 
Les tests de dépistage font appel à des techniques immuno-enzymatiques de type ELISA 
( enzyme-linked immuno sorbent assay), mais ce test ne se positive en moyenne que 6 à 8 
semaines après le contage. Les tests ELISA sont faibles chez la plupart des malades 
immunocompétents, ils sont moins sensibles chez les malades hémodialysés et chez les sujets 
immunodéprimés [ 4, 36,5]. ' 

Malgré tout, il faut, dans certains cas, chez les populations à faible risque, pratiquer 
un test d'immunotransfert comme le RlBA [9]. 
3-6-2- Examens virologiques 

En cas d'exploration d'une hépatite aiguë qui risque fort, d'être vue avant la 
séroconversion, une recherche directe de l'ARN génomique par teèhnique d'amplification 
génomique peut être faite. On utilise généralement une RT-PCR [25]. 
3-6-3 - Examens biochimiques 

Il s'agit essentiellement des transaminases (amino - transférases). Il faut cependant 
bien garder à lés prit que le taux des transaminases peut fluctuer dans le temps, il faudra donc 
disposer de plusieurs dosages avant de parler l'hépatite Cà transaminases normales [32]. 
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3-6-4 - Génotypage 

S'il y a objectivation d'une réplication v~rale par ces tests qualitatifs de détection du 
génome, une quantification de l'ARN virale sérique par technique d'hybridation (bDNA: 
branched DNA) ou par RT-PCR peut être forte. Cette qualification permettra d'avoir lme 
valeur initiale de«charge virale» [25] . 

.-\LU 
• foi' 33c C5-!l 

Io nonnnl• C200 Cl 00-3 

Ag VHC dan< foie J f 
l5ll , .......... . 

10 

(PCR) .. ·~ \. ,~ 

a / ' \ Aonti.\1lC 

l '· .. .. l i • \ / 

,; X' ,..,,,.. 1 • 

' ' i \ 
) \ 

...., .. rf a_.....a-"_..../ ',, ' 

....... -~; ··-. 
r. .... J..T 

mois 

Figure9;cinétique des marqueurs de l'hépatite aiguë C [34]. 

11-3-7 - Histoire naturelle 

L'histoire naturelle de l'infection virale C est caractérisée par lU1e hépatite aiguë 
survenant 5 à 45 joms après la recentre avec le virus, le syndrome pré ictérique (arthralgie, 
rash cutané ou fièvre) est observé chez moins des 20 % des patients et ictère chez environ 10 
% des patient. Le caractère le plus souvent asymptomatique de l'hépatite aiguë rend compte 
du fait que le diagnostic d'infection virale C est habituellement fait à un stade d'hépatite 
chronique [3]. 
La survenue d'hépatites fulminantes liées au seul VHC, si elle existe est exceptionnelle [26]. 
C ' est une forme grave de nécrose massive du foie, ayant pour conséquence une insuffisance 
hépatique aiguë. Le risque principal de l'infection virale C est l' évolution vers la chronicité 
observée chez 70 à 80 % des patients. 
L 'histoire naturelle de l'infection virale C justifie une prise en charge diagnostique et 
thérapeutique précoces afin d'éviter la cascade évolutive d~ l'hépatite aiguë à l'hépatite 
chronique à la cürhose et de la cirrhose au carcinome hépatoceJluJaire [3]. 

II-3-8 - Evolution 

Environ 15 % des sujets infectés guérissent spontanément. Environ 25 % ont une 
infection chronique asymptomatique avec des transaminases nonpales et des lésions 
histologiques, ainsi environ 40 % des sujets guérissent ou ont une maladie chronique 
bénigne. 
Environ 20 % des maladies atteintes d'hépatite chronique C développent après dix à vingt 
ans d'évolution [36], avec chez 25/. des infectés chroniques un risque de cirrhose t de cancer 
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primitif du foie après une incubation de 20 ans en moyenne pour la cirrhose et de 30 ans pour 
le cancer. Le risque d'hépatocarcinome est multiplié par 1 OO chez les sujets infectés 
chroniquement par l 'HVC et atteint de cin-hose. Cette infection concerne environ 400000 
Françaises. L'évolution vers la cin-hose par fibrose est d'autant plus à craindre que le sujet 
soit âgé, du sexe masculin et consommateur d'alcool. On estimé que 3000 Français meurent 
chaque années de cirrhose ou cancer VHC induits et ce devrait être 4500 en 2020 [25]. 
Le risque de développer une hépatite fulminante n'a pas été démontré dans le cas d 'une 
hépatite C [19]. 
Une cryoglobulinémie, phénomène immuno-pathologie lié à une lymphoprolifération B 
bénigne, est une complication fréquente de l'infection à VHC. Plus rares sont les 
lymphoproliférations B malignes liées à VHC (à type de lymphomes non hodgkinims) [25]. 

11-3-9 - Traitement 

3-9-1- L'interféron alpha 

Le premier traitement dont on a disposé, a été l'Interféron alpha (INF-a), recombinant 
administré par injection sous cutané à la dose de 3 millions d'unités, 3fois par semaine, 
durant 6 ou 12 mois. Une guérison n'était obtenue que chez 20 à 25 % des patients [25]. 

3-9-2 - Association INF-a et ribavirine 

On associe actuellement à ! 'Interféron-a recombinant, la ribavirine analogue de 
nucléoside anti-viral non dépourvu de risque (tératogène) et de mode d'action complexe (il 
agit par renforcement des effets de !'Interféron plus que par l'inhibition directe de la 
réplication virale) [25]. 

C'est un traitement de référence pour les patients n 'ayant jamais été traités (patients naïfs) et 
les patients rechuteurs à un premier traitement par l 'INF en monothérapie. L 'efficacité de 
cette association est 2 à 3 fois supérieure à! 'Interféron seul [ 4]. 

3-9-3 - Transplantation hépatique 

Elle peut être indiquée devant une cirrhose sévère ou un cancer primitif du foie. Après 
la greffe, la réinfection du greffe par VHC est cependant quasi-constante [4]. 

11-3-10 - Prévention 

Un test est effectué chez les donneurs de sang depui~ mars 1990 et est complété par 
l'élimination des dons de ceux qui ont des ALAT élevées. 
Les protocoles de désinfection des endoscopes tiennent compte du risque de transmission du 
VHC. Chez les toxicomanes IV la prévention passe par le sevrage, le traitement de 
substitution ou, à défaut, les seringues à usages uniques [38] . 
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II-4- L'hépatite virale D 

II-4-1 - Historique 

Le virus de l'hépatite D ou delta (VHD) est un virus à ARN découvert en 1977 par 
l'Italien Rizzeto dans le noyau d'hépatocytes de malade présentant une hépatite chronique 
associée à une antigénémie [ 4]. 

JI-4-2 - Structure 

Le virus de l'hépatite D est un viroïde, c'est-à-dire un pseudo virus de 35.·:·â 37mn de 
diamètre, ce type de molécules est retrouvé chez certains ARN infectieux des plantes. c'est le 
plus petit génome de virus de mammifère, à double enveloppe externe est constituée 
d'antigène HBs et dépend du virus de l'hépatite B car le virns de l'hépatite D est un virus 
détecti±: c'est-à-dire incapable de se répliquer sans l'HBV qui lui prête son enveloppe, son 
antigène 1-IBs [4,36,34,25]. 
Le virus de l'hépatite delta (VHD) ne peut provoquer une infection que chez les malades 
simultanément infectés par le virus de l'hépatite B. Il à en effet besoin des fonctions du VHB 
pour vivre et se multiplier. En revanche, la synthèse de l' enveloppe interne, formée par 
l ' antigène D(antigène HVC) dépend du génome de virns delta, le virion contient un ARN 
circulaire, simple brin de polarité positive, d'environ 1680 nucléotides, ce génome code pour 
deux protéines( de poids moléculaires respectifs 24 et 17 kd), associées à l' ARN génomique 
dans la particule virale et portant l'antigènicité delta, ces deux protéines jouent un rôle 
important dans la régulation de la réplication Virale [31,36,26]. 
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Figure la : la structure de virus de VI-ID [25]. 

II-4-3 - Epidémiologie 

C' est un maladie cosmopolite sa présence est obligatoirement liée à celle de l'HBV, 
mais sa réplication n 'est pas strictement superposable à celle cfe l'hépatite B [5]. 
La proportion de porteurs de l' Ag HBs affectés par le VHD est estimée à 5 % pour environ 
300 millions de porteurs de l' Ag HBs, il existerait donc 15 millions de personnes intèctées 
par le VHD. L'infection par le VHD est surtout fréquent dans le bassin méditerranéen en 
particulier en Italie, en Europe de l'Est et dans certains pays d'Amérique Latine et d'Afrique 
noire [4]. En Italie du Sud, la prévalence du VHD chez les porteur~ chroniques du VHB 
atteint 50 %, contre seulement 1 à 3 % en Europe occidentale et en Amérique du Nord, 
Prévalence de 20 à 40 % au Koweït et Arabie Saoudite [36, 29, 4]. 
Elle est curieusement plus rare dans d'autre régions de forte endémicité pour le VHB, 
comme la Chine et 1' Asie du Sud-Est. Elle est rare en Europe de l'Ouest et en Amérique du 
Nord, ou elle atteint presque exclusivement les toxicomanes intraveineux et leurs partenaires 
sexuels, plus rarement les s1~jets homosexuels ou les hémophiles [36]. 

23 



chapitre II Hépatites virales 

II-4-4 - Transmission 

Les modes de transmission du VHD s'apparentent à ceux du VHB puis qu'il ne peut 
se développer qu'en lui empruntant son antigène de surface, la contamination se fait 
principalement par le sang (parentéral), la transmission sexuelle et verticale est moins 
fréquente dans le cas du VHD que dans celui du VHB. 
En Europe du Nord et aux Etats-Unis ou l'infection D est rare, la transmission se fait 
principalement par le sang. Elle touche surtout les toxicomanes, les polytransfusés et les 
hémophiles avec même l'éclosion des petites épidémies. Pour un raison inconnue, l'hépatite 
D est rare dans les autres groupes à risque pour le VHB (à savoir personnel médical et 
homosexuels) [ 4]. -tl • 

II-4-5 - Diagnostic clinique 

Par rapport à l'infection par le VHB, la présence du virus D peut se produire dans 
deux circonstances : 

Infection simultanée par le VHB et le virus D 

Dans la plupart des cas, la co-infection VHBNHD se manifeste comme une hépatite 
B banale, la présence du virus D n'augmente pas le risque d'évolution vers une hépatite 
chronique B, mais augmente le risque d'hépatite fulminante. L'extinction de la réplication du 
VHB éteint de Fat ocelle du virus D. 

Surinfection par le VHD d'une hépatite B chronique 

Le virus D trouve des conditions (Ag HBs en abondance) qui favorisent sa réplication 
massive et prolongée, avec plusieurs conséquences : 
- Le VHD interfère avec la biosynthèse du VHB, on observe une diminution sensible, voire 
une disparition des marqueurs de réplication tissulaires ou sériques du VHB (HBV DNA) 
sauf en cas d'immunodépression associée, HIV par exemple. 
- Le VHD accroît la sévérité des lésions hépatiques. 
Cliniquement, la surinfection par le VHD provoque une hépatite aiguë évoluant, dans 80Z 
des cas vers une hépatite chronique D qui vient compliquer l'hépatite chronique B [27]. 

11-4-6 - Diagnostic biologique 

Le VI-ID est un virus non cultivable en culture cellulair'e. Il est détectif, son diagnostic 
s'effectue dans le contexte d'une infection virale B associée. Lors de la co-infection, il existe 
une hépatite virale B aiguë. La surinfection delta est retrouvée chez un sujet infecté de la 
manière chronique par le VHB donc porteurs de l'antigène HBs. 
Le diagnostic virologique direct repose sur la détection de l 'Ag i5 et de l 'ARN du VHD dans 
le sérnm ou dans le foie. Les recherches classiques dans le sérum ~'effectuent par radio­
immunologie ou immuno-enzymologie. L'antigénémie est très précoce et fugace, plus 
récemment un immunoblot à été décrit, c'est une technique sensible délicate, bien canelée 
avec la présence d' Ag i5 intra hépatique qui reste l'examen de référence pour étudier la 
réplication du VI-ID, mais qui nécessite une biopsie hépatique. Il repose sur la mise en 
évidence dans le sérum de l'Ag delta (qui est présent pendant quelques jours), mais surtout 
des anticorps anti-delta. Ces derniers apparaissent 2 à 5 semaines après le début de l'hépatite, 
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pendant les deux premières semaines ils sont essentiellement de classe IgM, peu à peu, ils 
sont remplacés par des anticorps de classe lg G [5,4]. 
La détection de l' ARN viral par hybridation -qioléculaire à partir du sérum, grâce à des 
sondes ARN ou ADN complémentaires du génome, apprécie la réplication intra-hépatique 
du VHD. La corrélation entre la positivité de l' Ag ô dans le foie et celle de 1' ARN dans le 
sérum varie de 69 % à 100 % selon les auteurs d'application des techniques de réactions de 
polymérisation en chaîne (PCR) pour la détection de l 'ARN génomique conservées sont 
décrites entre plusieurs souches virales. Ces régions sont préconisées pour l'hybridation 
d'amorces pour le PCR [5]. 
L' antigène HBs est positif dans la co-infection et la surinfection, mais dans certains cas, il 
devient rapidement non détectable. En raison de l'effet inhibiteur du VHD sur la:·rêplication 
du VHB [36,4]. . 
L'anticorps anti-HBc de type IgM est positif en cas de co-infection et négatif en cas de 
surinfection. Les IgM anti-VHD sont toute fois souvent le seul marqueur présent lors de la 
phase symptomatique de l'hépatite aiguë D [36]. 
Leur persistance est constatée en cas d'évolution vers une hépatite chronique D. les IgG anti­
VI-ID, plus tardives indiquent classiquement lme infection antérieure par le VHD [5]. 
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Figure.11 : Sérologie hépatite D co-infection [40]. 

Tableau3: les marqueurs de l'infection par le VHD (ces marqueurs sont à recherche dans le 

contexte d'une hépatite virale B) [2]. 

Anticorps HD ARN duVHD Igl\11 Anti-VHD lgG Anti-VHD 

Hépatite delta aigue Pos (Neg) Pos Pos (Neg) Pos (Neg) 

Hépatite delta chronique Neg (Pos) Pos • Pos (Neg) Pos 

7 - Histoire naturelle 

L'hépatite virale aiguë s'évolue vers la chronicité dans environ 5 % des cas lors de 
co-infection contre 80 % des cas lors de surinfection. La mortalité des.fonnes aiguës (2 à 20 
%) est liée à l'hépatite fulminante [37]. 
Les infections chroniques par le VHD font rarement suite à une co-infection B-D qui aboutit 
habituellement à une hépatite fulminante (5 % des cas) ou à lme guérison complète des 
infections B (apparition des Ac anti-HBs et anti-HBc) et D (apparition des IgG anti-HD 
faisant suite à la négativation de l'antigénémie delta d la virémie delta et des IgM anti-HD). 
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Elles sont généralement la conséquence d'une surinfection delta chez un porteur chronique 
du VHB, aboutissant dans 95/.des cas à une hépatite chronique. Elle se caractérisé par un 
arrêt de la multiplication virale delta attestée par la présence des IgM anti-HD et de l 'ARN 
du VHD dans le sérum et la présence de l 'Ag delta dans le foie [3]. 

11-4-8 - Evolution 

L'établissement d'une infection chronique delta, marquée par la persistance des 
marqueurs du VHD, est caractérisé par une accélération très rapide de l'hépatite chronique 
vers une insuffisance hépatocellulaire (enl à 3 ans dans 15 à 20/. des cas) [4]. 
La fréquence des cirrhoses serait supérieure à 20 % et le risque de .:1èarcinome 
hépatocellulaire comparable à celui des autres cirrhoses virales, il se peut qu'un arrêt 
spontané de la multiplication virale delta survienne au cours de l'évolution [3]. 

11-4-9 - Traitement 

Seul l' IFN-a semble avoir une ce11aine efficacité dans le traitement de l'hépatite 
clu·onique delta, mais la réponse est inconstante, souvent partielle et transitoire. Pour obtenir 
une réponse complète sans rechute, il faut utiliser une dose élevée d'IFN-a (9 à 10 millions 
d'unités trois fois par semaines) pendant au moins un an [22]. 
Malheureusement, la guérison n'est obtenue que chez 10 !. des malades ; là encore le 
traitement préventif de l'hépatite delta est la vaccination contre l'hépatite B [31]. 

11-4-10 - Prévention 

La prophylaxie des infections par le VHD se superpose à celle du VHB dans la 
mesure ou ce virus permissif à majoritairement besoin du VHB pour se développer, une 
vaccination efficace contre le VHB devrait permettre l ' éradication des hépatites delta, 
L'injection d'immunoglobulines Anti-HBs et la vaccination contre le virus B protégent 
contre l'infection par le virus D. 
En attendant l'éradication du virus B et du virus delta par la vaccination universelle contre le 

VHB outre les règles prophylactiques d'hygiène générale. Pourra être discutée une 
vaccination contre le VHD (son développement est en cours) chez les porteurs chroniques du 
VHB non encore infectés par le delta [3 8]. 

11-5- Hépatite virale E 
i.. 

11-5-1- Historique 

La première épidémie documentée du VHE a été décrit en 1955-1956 à la nouvelle 
Delhi (Inde) [ 4] .Le VHE est le second agent à l' origine d'hépatites virales à transmission 
féco-orale. Alors que le VHE est largement présent dans les pays industrialisés, le VHE est 
présent quasi exclusivement dans les pays en voie de développement. D'après l'OMS, le 
VHE serait la cause la plus fréquente d'hépatite aiguë de l'adulte dans ces régions [26]. 
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11-5-2- Structure 

Le virus de l'hépatite E est un agent du groupe des calicivirus, et le virus genre 
hepevirus .Le virus VHE est un virus sphérique 'de 32 à 34 nm de diamètre, non enveloppé, 
présentant à sa surface des spicules et des indentations visibles en microscopie électronique. 
Il n'est donc pas inactivé par les procédures appliquées aux produits sanguins stables, dont 
l'efficacité n'a été démontrée que sur les virus enveloppés [28, 4, 26]. 
Le VHE est constitué d'une capside protéique contenant un ARN simple brin de polarité 
positive. Son organisation génomique comporte trois cadres de lecture ouverts (ou ORF), 
partiellement chevauchants, qui codent pour des protéines structurales (protéines de capside) 
et non structurales [26]. ....:-
Il n'y a qu'un génotype connu du virus mais plusieurs souches ont été identifiées : elles ont 
entre elles une homologie d'environ 80%, et l'existence d'un seul sérotype. Le VHE est 
difficilement cultivable, mais il existe une trousse pour détection des anticorps spécifiques en 
ELISA. Bien que des anticorps anti-VHE aient été détectés chez les macaques sauvages 
Capturés ainsi que chez d'autres animaux (porcs, poulets domestiques, rats ... ), l'homme 
semble être le principal réservoir de virus. Il u' y a pas de porteur chromique [4,26, 25]. 
Le VHE ne présente pas d'enveloppe, et donc relativement peu thermosensible, et détruit par 
la congélation - décongélation, détruit par le chlorure de césium et l' EPTA, doit être 
conservé à - 80 c0 ou à - 180 c0 (azote liquide) les décongélation - congélation successives 
paraissent a fonder les titre du virus [28, 30]. 

11-5-3- Epidémiologie 

La contamination se fait par voire entérale. La maladie est observée en "Asie" et en 
"Afrique". Les cas observés en Europe et Amérique du nord concernent des voyageurs 
contaminés lors d'un séjour dans les pays d'endémie. Il provoque des petites épidémies avec 
des formes ictériques fréquentes, mais pas chromiques, et par fois fulminantes, qui seraient 
plus fréquentes au cours de la grossesse [27, 28]. 

II-5-4- Transmission 

Le VHE est transmis quasi exclusivement par voie féco-orale [26]. La contamination 
peut être la source d'infection est le plus souvent une source d'eau de boisson ~.ontaminée. 

La contagiosité directe, entre individus, existe mais elle est accessoire, d'où la rareté des cas 
secondaires à partir d'w1 malade qui est d'environ 1 à 2 %. Les personnels soignants y sont 
exposés [ 4]. 
La transmission parentérale notamment transfusionnelle es\ théoriquement possible car il 
existe une virémie transitoire. Celle-ci est, en moyenne, de deux semaines mais elle a pu être 
retrouvée jusqu' à plus de 1 OO jours après le début de l'ictère. 
La transmission verticale du virus de la mère à l'enfant a été décrite. Elle conduit soit à une 
infection bénigne du fœtus, soit à sa mort in utero, avec nécrose hépatique massive. 
Il ne semble pas y avoir de contamination par voie sexuelle, cependant la transmission du 
virus pourrait être facilitée par les pratiques homosexuelles masculines notamment les 
pratiques Bucco - anales [ 4]. 
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II-5-5- Diagnostic clinique 

L'incubation est de l'ordre de 2 à 3 semaines. Elle est souvent ictérique et 
s'accompagne de troubles digestifs (nausées, vomissements, diarrhée). 
L'hépatite E est habituellement bénigne mais peut être exceptionnelle. Ment Grave, en 
particulier chez la fe1mne enceinte an cours du 3e trimestre de la grossesse. L'hépatite E ne 
devient jamais chromique [34] . 

11-5-6- Diagnostic biologique 
.. ·Cl\. 

Dans le cas de l'hépatite E, il u' y a d'autre moyens que la recherche des anticorps 
[29]. Les anticorps anti- VHE sont mis en évidence par méthode ELISA. Les IgM anti-VHE 
apparaît à la phase aigue et disparaît en 8 à 12 mois, et les IgM anti-VHE peuvent persister 
jusqu'à 8 ans. Le virus peut également être mis en évidence dans les selles et dans le sérum 
pendant 7 à 15 jours après le début de la maladie, par une teclmique utilisant la 11PCR11 [5] . 

11-5-7- Histoire naturelle 

Le VHE pénètre dans l'organisme par voie digestive et gagne le foie. Les particules 
virales sont ensuite excrétées dans la bile et éliminées dans les selles. 
L'excrétion fécale du virus, qui est brève, débute quelque Jours avant l'apparition des signes 
cliniques et biologiques d'hépatite, diminue rapidement et disparaît en deux à trois semaines. 
La période moyenne d'incubation est de 40 jours, avec des eÀ1rêmes observés entre 15 et 90 
JOUIS. 

La virérnie est maximale pendant la phase prodromique et ne dure que quelques jours. 
L'infection se traduit par une hépatite aigue, qui évolue toujours, en dehors des formes 
fulminates, vers la guérison spontanée. Il n'existe pas des fonnes chromiques. 
L'élévation des transaminases préside la phase ictérique, qui est inconstante, et disparaît avec 
elle. La cinétique de la réaction immunitaire est présentée sur la figure ci- dessous: 
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Figureli-: Evolution des paramètres biologiques au de l'hépatite E [26]. 
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- Les IgG sont habituellement détectable dés la phase aigue de la maladie. Après la guérison, 
elles peuvent persister pendant plusieurs années, mais semblent disparaître après plus de 1 O 
ans chez environ la moitié des malades. 

' 
- Les IgM sont également détectables pendant la phase aigue de l'infection et disparaissent 
vers le 4 èm mois [26]. 

11-5-8- L'évolution 

L'évolution est en règle bénigne sans hépatite chromique ni progression vers le cancer 
du foie. Les formes graves à mortalité élevée (20 à 40% selon les épidémies) se voient 
presque exclusivement chez les femmes enceintes, surtout si l'infection survient' durant le 
dernier trimestre de la grossesse. Cette situation justifie donc de déconseiller des. voyages en 
zone d'endémie pour les femmes enceintes. Le risque fœtal n'existe que dans ces formes 
graves [27]. 

11-5-9- traitement 

Il n'y a aucun traitement spécifique de l'hépatite E; mais dans la majorité des cas, 
l'hépatite aigue guérit spontanément sans aucun traitement. La transplantation hépatique peut 
être discutée en cas de forme grave [ 4]. 

11-5-10- Prophylaxie 

Elle repose essentiellement sir des mesures d'hygiène individuelles comme le lavage 
des mains, et sur des mesures d'hygiène collectives (traitement des eaux de boisson, mise en 
place de système d'évacuation des eaux usées ... ) [ 4]. 
Plusieurs vaccins sont en cours de développement et d'expérimentation chez l'animal. Ils 
devraient être disponibles sur le marché dans les prochaines années et seront particulière. 

- la réduction de l'endémicité dans les régions à risque. 

- la prévention de l'infection chez les sujets originaires des pays industrialisés et voyageant 
en région d'endémie [26]. 

II-6- Hépatite virale F 

Depuis plusieurs années, on soupçonne l'existence du virus de l'hépatite F, mais celui-... 
ci n'a jamais été identifié. Ce virus pourrait être incriminé dans la survenue de certaines 
hépatites fulminantes d'un type très particulier, associées à un arrêt de la production des 
globules sanguins (aplasie médullaire) [ 4]. 
Le virus F serait un virus présent dans les selles, découvert à l'occasion de cas sporadiques 
d'hépatite humaines; transmissible au singe, ce serait un virus à ADN de 27 à 30 nanomètres; 
actuellement on ignore tout sur ce virus et son pouvoir pathogène réel [28]. 
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11-7- L'hépatite virale G 

11-7- 1- Historique 

Le virus de l'hépatite G/GB-C a été identifié simultanément par deux compagnies 
(GENELABS et ABBOTT, USA) en 1995, grâce à l'utilisation de teclmiques sophistiquées 
de biologie moléculaire [36]. 

II-7- 12 - Structure 

... ., \, 
Les deux virus (HGB et GB-C) correspondent en effet à deux isolats différents d'un 

même virus qui appartient, comme le virus de l'hépatite C, a la famille desflaviviridae mais 
est clairement différent du VHC. Une différence notable est l'absence de protéine de capside 
complète pour le VHG/GB-C. La variabilité génétique du VHG/GB-C, bien que moins 
importante que pour le VHC, a cependant conduit à décrire différents génotypes .viraux [36]. 

11-7-3 - Epidémiologie 

La prévalence du VHG/GB-C est de 3 à 4/. chez des nouveaux donneurs de sang en 
France. La prévalence de l'infection à VHG/GB-C chez les patients ayant une hépatopathie 
chronique cryptogénétique est très variable selon les séries (de 3 à 601.), ce qui ne semble pas 
différente de celle observée chez les patients ayant une hépatopathie non-virale [36]. 

11-7-4 - Transmission 

Plusieurs modes de transmission du virus ont été identifiés : 

Une étude canadienne a retrouvé que le VHG est responsable de 9 % des cas d'hépatite post­
transfusionnelle, et qu'un transfusé sur 1500 peut être contaminé. 
Les toxicomanes par voie IV présentent une prévalence élevée des marqueurs du virus et 
constituent, de ce fait, une population à risque. 
Il existe une transmission nosocomiale du VHG, en particulier chez les hémodialysés qui 
présentent des taux de prévalence variables selon les pays (3Ï. au Japon, 57/. en France). 
Elle semble supérieure à celle du VHC et VIH. Elle a été évaluée, dans deux études à 25 % et 
3 3 %. Le nombre de partenaires sexuels est retrouvé comme facteur de risque [31]. 

II-7-5 - Diagnostic clinique 
io. 

D'une manière générale, le VHG/GB-C semble peu pathogène et la majorité des 
sujets infectés ont des activités sériques de transaminases normales, de même une infection à 

VHG/GB-C est détectée dans seulement 10-151. des patients avec hépatite aiguë ou 
clu·onique "non-A, B, C, D, E". . 
Le rôle de ce virus dans certaines hépatites fulminantes à été suggéré dans certaines séries au 
Japon et en Allemagne mais les données sont actuellement très contradictoires [36]. 
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11-7-6 - Diagnostic biologique 

Le diagnostic biologique d'une infection, active sur la détection de l'ARN viral par 
PCR. Plus récemment, un test sérologique a été développé, et permet de détecter les 
anticorps anti-VHG. 
L'apparition de ces anticorps neutralisants s'accompagne de la disparition de L'ARN virale 
[31]. 

II-7-7 - Histoire naturelle 
.. ~ ... 

La plupart des infections VHG sont à l'évidence subclinique et anictérique. Le virus 
VHG a été détecté des hépatites aiguës sporadiques, des hépatites fulminantes, des hépatites 
chroniques et des cirrhoses. Toutefois, le virus de l'hépatite G n'est reconnu comme l'agent 
étiologique que dans 0,3 % des hépatites virales aiguës aux Etats-Unis et aucune infection 
par le VHG n'ont été identifiée parmi 72 hépatites aiguës non-A non-E en Indonésie et au 
Vietnam. De plus, si le virus de l'hépatite G a été observé dans des cas d'hépatites 
fulminantes, ce résultat n'a pas été confirmé par d'autres études. 
Parmi les sujets exclusivement VHG positifs, moins de 5 % ont une hépatite et 20 % une 
augmentation légère des transaminases. Si l'infection par le VHG persiste souvent 
longtemps, elle ne conduit cependant pas à une hépatite chronique et ne semble pas affecter 
le cours clinique de la maladie chez les patients atteints d'une hépatite A, B ou C[39]. 

11-7-8 - Evolution 

Le virus de l'hépatite G est souvent associé aux autres virus de l'hépatite (15 à 22 % 
des hépatites chroniques à VHC sont positives pour le VHG, et 5 à 10 % des hépatites virales 
B chroniques sont associées au VHG). Toutefois, cette co-infection ne modifie pas le cours 
de la maladie liée à l'autre virus. 
Par ailleurs, la responsabilité du VHG n'a jamais été démontrée en cas de cirrhose ou de 
cancer du foie. Cependant, la plupaii des études suggèrent qu'il s ' agit de coïncidences, et 
non pas d'un lien de cause à effet [ 4]. 

11-8- L'hépatite virale TTV 

11-8- 1- Historique 

' 
Le virus de cette hépatite dénommé TTV (transmitted transfusion virus) a été 

découvert au Japon, en 1997 dans le sérum d'un patient ayant présenté une hépatite post­
transfusionnelle par NISHIZA WA et AL [36]. 

11-8- 2 - Structure 

Virus à ADN simple brin nommé TTV, dont la séquence partiellement connue 
présente une organisation génomique similaire aux parvovirus (B 19) et aux adénovirus. 
Quatre génotypes différents et plusieurs sous types ont été identifiés [36]. 
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11-8- 3 - Epidémiologie 

Les taux de positivité observés chez les donneurs de sang, les hépatites post­
transfusionnelles, les hépatites cryptogénétiques sont élevés au Japon (50 %), moins élevées 
en Europe (20 %) [36]. 

11-8- 4 - Transmission 

Le virus TTV est retrouvé dans le sang, dans le foie, dans la bile, et dans les selles. Sa 
transmission se fait par voie parentérale, mais sa présence dans les selles et sa .r-révalence 
élevée suggère, aussi la possibilité d'une transmission par voie féco-orale. .·: ' 

La prévalence de ce virus est, en effet, supérieure à celle des autres virus à transmission 
parentérale mais, heureusement, que cette fréquence contraste avec son pouvoir pathogène 
qui semble faible ou inexistant [4]. 

11-8- 5 - Diagnostic biologique 

Il n'existe pas encore de test sérologique spécifique, aussi la recherche de l 'ADN viral 
par PCR est le seul moyen de diagnostic. 
En pratique, cette recherche est inutile [4]. 

11-8- 6 - Evolution 

Il n'est pas reconnu de pouvoir pathogène spécifique au TTV. Ainsi, dans une étude 
Américaine, il n'a été retrouvé aucune corrélation entre la survenue d'une hépatite non A­
non E et la présence du TTV: 22 % versus 23 % en l'absence d'hépatite. La présence du 
TTV ne modifie pas non plus l'évolution naturelle de l'hépatite C. le TTV pourrait pas 
contre entraîner une moins bonne réponse à l'interféron à 3 mois. 
Après inoculation parentérale chez le chimpanzé, il n'a pas été observé d'atteinte hépatique 
histologique ni d'augmentation des transaminases [39]. 

' 
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chapitre III Discussion 

Le foie est un organe très malléable, il se moule sur les parois de l ' abdomen et les 
viscères voisins, ces éléments sont en grande partie responsable de sa morphologie externe 
[7]. C'est une annexe du tube digestif, il sécrète la bile et intervient dans nombreux 
métabolismes [ 41]. 

La pathologie du foie comprend divers affections : kyste hydatique, hépatite 
amibiem1e ou abcès du foie, foie cardiaque, tuberculose, et cancer du foie. Mais les 
affections essentiellement hépatiques sont l'insuffisance hépatique, les ictères et les cÜThoses 
[1 ]. 

Les hépatites virales sont très fréquentes [23]. Il existe 7 types différents de!' virus : A, 
B, C, D, E, F, G et TTV provoquant des hépatites. Ils différents par leur structure, et leur 
génome par leur pathologénicité parfois prolongée, aiguë simplement ou chronique [28], un 
nouveau virus appelé TTV, vient d'être identifier mais son importante physio-pathogénique 
reste à préciser [3]. 

Le virus de l'hépatite virale A est un virus à ARN, d'environ 27 à 32 nm, non 
enveloppé, appartenant à la famille des picornaviridae geme heparnavirus son mode de 
transmission est oro-fécale [ 4]. 
Selon les études de F.Lunel-Fabiani qui se fait dans le laboratoire de bactériologie- virologie­
hygiène élaborées sur le diagnostic biologique des hépatites virales, affirment que ce virus 
possède un ARN non enveloppé. Il fait partie de geme hépatovirus classé dans la famille des 
picornavirus. L'absence d'enveloppe virale explique la résistance du virus à la chaleur, aux 
solvants et aux pH acide ainsi que sa transmission est oro-fécale. 

L'hépatite A est asymptomatique, les manifestations les plus fréquentes de la phase 
pré-ictérique sont l'asthénie, les céphalées, l'anorexie, les nausées, les. douleurs abdominales, 
la fièvre, les arthralgies et parfois des éruptions, en particulier une urticaire. Dans la phase 
ictérique associée d'un ictère d'intensité variable et une asthénie intense. La cytolyse est 
souvent franche avec l'élévation des transaminases prédominée sur les ALAT, les formes 
fulminantes sont rares mais le risque est plus élevé chez les sujets dénutris et chez les adultes 
[42]. 

Une étude a été réalisée par S. Pol et F. Dubois sur le diagnostic sérologique des 
hépatites virales, elle affirme que le diagnostic d'une affection est donc essentiellement 
sérologique, dés les premiers jours de la maladie, le titre des anticorps anti-VHA totaux (Ig G 
+ Ig M) est très élevés. Le diagnostic repose alors sur la détection des anticorps anti-VHA 
classe IgM signant un contact récent avec le virus [ 4 3]. 

4-

L'hépatite aiguë provoquée par ce virus a une période d'incubation courte de 2 
semaines environ et elle est le plus souvent totalement asymptomatique, notamment chez 
l'enfant. Dans les formes apparentes l'évolution est classiquement bénigne, il n'existe ni 
forme prolongée ni forme chronique [28]. 

Le virus de l'hépatite virale B est un virus à ADN appartenant au groupe des 
hépadnavirus, de 42 nm de diamètre, d'une enveloppe portant l'Ag HBs, le mode de 
transmission est parentéral [ 4] . 
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Des études réalisées par S. Pol et F. Dubois sur le diagnostic sérologique des 
hépatites virales ont conclus que les tests sérologiques utilisés pour le diagnostic d'une 
infection par le VHB recherchent des anticorps qirigés contre les différents Ag du VHB (anti 
- HBc, anti - HBe, anti - HBs) ou ADN virale. Les premiers témoignent d'un contact avec le 
VHB, les secondes d'une infection encours d'évolution. Toutefois, dans le cas d'une 
sérologie Ag - HBs négatif/ anti -HBc faiblement positif, la détection d'anti - HBs· conforte 
le résultat de la sérologie Anti-HBc et permet d'affirmer un contact ancien et résolutif avec le 
VHB. La recherche d' Anti-HBc de classe Ig M permet de distinguer une infection récente 
d'une infection aiguë [43]. 

D'après les études de P. Saussan et C, Le pendeven sur les difficultés d'interprétation 
du diagnostic virologique de l'hépatite B, elles affirment que l'infection chronique par le 
VHB touche aujourd'hui plus de 350 millions de personnes et accroît considérablement le 
risque de développement d'un cancer primitif du foie [ 44]. 

La période d'incubation de l'hépatite aiguë, souvent prolongée jusqu' à 3 mois, 
l'évolution de la forme aiguë est plus souvent favorable, mais on connaît cependant le risque 
d'une forme fulminante de la maladie évaluée à 1 % des cas. L'hépatite chronique 
caractérisée par la multiplication virale et au cours de laquelle, il faudra différencier une 
hépatite persistance avec des transaminases peu élevées, ou d'hépatite active avec forte 
augmentation du chiffre des transaminases. L'hépatite active associe une nécrose et des 
infiltrats touchant les lames bourdantes et isolant des hépatocytes en voie de nécrose. Une 
cinhose peut se développer dans 15 à 30 % des cas au bout de 10 à 20 ans, son évolution 
peut se trouver raccourcie dans 30 à 40 % des cas par la survenue d'un carcinome 
hépatocellulaire [28]. 

Une autre étude menée par E. Nicand et R. Teyssou sur les vaccination et hépatites 
virales dans le laboratoire de biologie clinique au sein de l'hôpital d'instrnction des armées 
Val- de- Grâce à Paris, a montré que seules les hépatites virales A et B, et de manière 
indirect, l'hépatite D peuvent être prévenues par la vaccination. 
En France, en 1998, le taux de couverture vaccinale est de 33 % chez les nounissons et de 80 
% chez les enfants de 11 ans alors qu'il atteint plus de 90 % pour ces deux classes d'âge en 
Italie [45]. 

Le virus de l'hépatite C est un virus enveloppé appartenant à la famille des 
flaviviridae , il mesure 50 à 60 nm et comprend un génome composé d'un ARN, son mode 
de transmission et parentéral [4]. 
Dans le cas de virus de l'hépatite C, S. Pol, F. Dubois ont montré dans leur études sur 

-· l'hépatite virale C que cette infection peut être motivée par l'existence de signes cliniques 
(souvent limité à une asthénie) associés à une élévation de l'activité sérique de l'ALAT [43]. 
Une autre étude réalisée par F.Lunel - Fabiani a confirmé que la physiopathologie des 
hépatites virales C est très mal connue. Actuellement, la première phase du diagnostic de 
l'infection par le VHC réside dans la mise en évidence d'Ac dirigés contre les protéines du 
virus [42]. 

Les études de S. Pol et F. Dubois ont permis de reconnaître le diagnostic sérologique 
d'un début d'infection qui repose sur la séro-conversion Anti-VHC sachant que l'ARN du 
VHC est détectable par PCR. 
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L'existence d'une PCR positive ne permet pas de distinguer une infection aiguë d'une 
infection chronique. En l'absence de test Ig M faible, le diagnostic de contact récent poun-ait 
être possible en utilisant un test immunoblot [43]. 

A l'institut Pasteur et à l'hôpital Aziza-Othmana, à Tunis ; grâce à une étude menée 
par H. Langeret et ses collaborateurs sur le dépistage du virus d'hépatite virale C 
transmissible par le sang chez les hémophiles Tunisiens, ils ont trouvé que la prévalence de 
l'infection par ce virus est définie par un test ELISA positif avec immunoblot / et ou PCR 
positif, est de 50 % [46]. 

Au sein du service d'hépatologie - gastrologie - entérologie à l'hôpital d.~, Bicêtre à 
Paris, les études de C. Buffet sur l'hépatite chronique C, ont montré qu'après la 
contamination par le VHC; 50 % à 80 % restent porteurs du virus et développent une 
hépatite clu·onique [ 4 7]. 

L'évolution de l'hépatite clu·onique se fait vers la fibrose progressive et la cin-hose. 
D'après l'étude de H. V oitot sur l'évolution de l'hépatite virale C qui a été réalisée au service 
de biochimie à l'hôpital Beaujon, Paris; le stade évolué de la fibrose hépatique, est la 
conséquence de toute maladie chronique du foie, les principales complications cliniques 
sont : l'ascite, l'hémorragie digestives, I' encéphalopathie, et le carcinome hépatocellulaire 
[48]. 

Solon les études de P. Merle sur l'épidémiologie, histoire naturelle et pathogène se 
du carcinome hépatocellulaire comme l'un des cancers le plus fréquent au monde et son 
incidence est en pleine expansion à cause de l'infection par le virus de l'hépatite C, les autres 
cause sont essentiellement l'infection par le virus de l'hépatite B ·[49]. 

Le virus de l'hépatite D est un virus à ARN, il est défectif, ce virus est un viroïde 
(pseudo virus) de 35 à 37 nm à double enveloppe, le mode de transmission et principalement 
[4]. 

F- Lune et L - Fabian ont confirmé que le virus de l'hépatite D est un virus à ARN 
défectif qui a besoin du virus de l'hépatite B pour se répliquer et que les hépatites Delta 
peuvent correspondre soit à une infections aigue concomitante par le virus de l'hépatite B et 
D, soit par une surinfection par le virus D chez un porteur chronique de L'Ag HBS. Les co­
infections B et D se traduisent par l'apparition concomitante de L'Ag HBS et "é:Ies marqueurs 
Delta [42]. 
La surinfection delta se caractérise par l'apparition des marqueurs Delta chez les porteurs 
clu·oniques de L 'Ag - HBs. • 

Sur le plan sérologique, les Titres d'Ig M et d'Ig G anti-Delta restent en général 
élevés. L'Ig M anti-Delta est un bon marqueur indirect de la réplication virale. Sa présence 
peut se manifester par une hépatite aigue, dévolution fulminante chez 5 à 20 % des malades 
et donnants lieux à une infection chronique dans la majorité des surinfections, l'évolution est 
alors des plus sévères avec apparition d'une cin-hose dons la plupart'des cas et parfois d'un 
carcinome hépatique [43]. 

L'hépatite B, C et D peuvent être évoluées vers la chronicité selon les études de E. Nicand et 
R. Teyssou [45]. 
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Le virus de l'hépatite virale E est un virus à ARN, de 32 à 34 nm, enveloppé, classé 
dans la famille des caliciviridaes, son mode de transmission est Féco-oral [4]. 

Selon les études de F. lunel-Fabiani, le VHE serait assez proche des calicivirus bien 
que sa classification fasse encore l'objet de controverses. Il s'agit d'un virus à ARN, simple 
brin, de polarité positive dont le génome aurait une taille d'environ 7.5 kilobases. 

L'hépatite E y serait responsable de plus de la moitié des cas d'ictères chez les jeunes 
adultes, les tranches d'âge les plus touchées concernent les sujets de 15 à 40 ans . 

.. -q \. 

Les signes cliniques sont très proches de ceux rencontrés au cours de l'hépatite A,· L'HVE se 
caractérise par le risque de forme fulminante [42]. 

L'hépatite VHA et VHE dennant des manifestions aiguës parfois sévères mais jamais 
chronique, selon les études de N. Nicand et R. Teyssou la connaissance du génome virale a 
permis l'élaboration d'un diagnostic de l'infection par la mise en évidence d'anticorps anti­
VHE qui fait désormais partie des outils diagnostic des hépatites virales, la recherche des 
anticorps anti - VHE peut être réalisée et indiquée chez les sujets présentant une élévation 
des transaminases [ 45]. 

Le virus de l'hépatite Gest un virus à ARN, enveloppé, appartenant à la famille des 
Flaviviridae, son mode de transmission est Féco-oral [ 4]. 

D Bettinger et ses collaborateurs ont présenté plusieurs études concernant la 
prévalence de l'infection par le virus de l'hépatite virale G sur trois populations à risque; Il 
ont remarqué la présence du VHG chez 169 malades hospitalisés ; soixante patients 
provenait du service d'hépatologie et 50 malades du service d'hématologie, les recherches de 
VHG étant le plus souvent envisagées à cause d'une élévation inexpliquée de patients admis 
en hémodialyse pendant une période de 3 mois. 

Au total, un tiers (59/169) des malades étaient porteurs de l'ARN du VHG. Le pourcentage 
augmentait de 20 % (12/69) chez les patients hémodialysés à 33% (20/60) chez ceux 
prévenant du service d'hépatologie pour atteindre prés de 50 % (24/50) chez les sujets 
hospitalisés en hématologie. 

Une autre étude épidémiologique menée par V. Chams et ses collaborateurs sur le 
virus de l'hépatite G dans les pays développés; a confirmé que sa prévalence chez les 
dom1eurs de sang se situe entre 1 à 5 % [50]. ' 
Concernant le diagnostic biologique de l'hépatite virale G, F. lunel. Fabiani ont découvert un 
test de dépistage des Ac anti-enveloppe et il est disponible pour la recherche, mais il ne 
dépiste à priori que les sujets qui ont éliminé le virus [42]. 
L'HVG a été retrouvé de façon parfois prolongée dans le plasma et au cours d'hépatites 
chronique [28]. 

De puis plusieurs années, on soupçonne l'existence du virus de l'hépatite F, mais 
celui-ci n'a jamais été identifié [4]. 
Il serait un virus présent dans les selles découvert à l'occasion de cas sporadiques d'hépatites 
humaines transmissibles au singe, ce serait un virus à ADN de 27 à 30 nm [28]. 
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Ce virus pounait être incriminé dans la survenue de certaines hépatites fulminantes d'un type 
très particulier, associées à une aplasie médullaire [1]. 

Actuellement on ignore tout sur ce virus' de l'hépatite dénommé TTV (Transmitted 
tranfussion virus) qui a été découvert en 1997, il s'agit d'un virus à ADN, nom enveloppé, 
dont la séquence partiellement connue présente une organisation génomique similaire aux 
parvovirus et au adénovirus, sa transmission se fait par voie parentéral [ 4]. 
Il n'existe pas encore de tests sérologiques spécifiques, la recherche de l' ARN virale par 
PCR reste le seul moyen de diagnostic. 
Il n'est pas reconnu de pouvoir pathogène spécifique au TTV [3]. 

.• ·Il \. 
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Les hépatites virales peuvent être classées en différents groupes selon le génome, le 
mode de transmission et la pathogénicité. 

Elles se divisent selon le génome en deux groupes : 

Virus à ARN (A, C, D, E, G/GB), virus à ADN (B, F, et TTV). 

Selon le mode de transmission on distingue que le virus A et E sont transmis par voie oro­
fécale, le virus B, C et D se transmis essentiellement par voie sanguine, et pour l 'hépatite B 
par voie sexuelle et voie matemo-fœtale. ·'"' 

La pathogénicité peut être prolongée, aigue simplement ou chronique .les hépatites A 
et E, sont des hépatites aigues qui ne sont jamais observées à l 'état chronique, leur risque est 
l'évolution vers une hépatite fulminante. 
Les hépatites B, C, D peuvent être évoluées vers la chronicité, cirrhose, voire le carcinome 
hépatocellulaire. 

Le diagnostic biologique comprend essentiellement les examens biochimiques et 
sérologiques. 

Sur le plan prophylactique, Il y a que les hépatites virales A, B et D qui possèdent 
un vaccm. 

"' 
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Résumé: ··"'' 
En 20 ans, les progrès dans la connaissance des hépatites virales ont été considéràbles. 

L'alphabet des virus hépatotropes s'est élargi, et aux virus A et B se sont ajoutés les virus C, D, 
E et G dont les génomes ont été caractérisés, permettant de définir différents types, sous-types 
ou isolats dont l' importance en termes de physiopathogénie et de réponse aux traitements 
antiviraux a été récemment établie. 
La connaissance de l'épidémiologie, de la virologie et du traitement des hépatites virales n'a 
cessé de croître. Cela permet aujourd'hui une prise en charge optimale diagnostique et 
thérapeutique des sujets ayant une hépatite aiguë ou chronique. 
Enfin, la meilleure définition des facteurs associés à la progression de la fibrose jusqu'à la 
cirrhose dans les infections chroniques hépatotropes permet des traitements prophylactiques 
(abstinence d'alcool, correction des déficits immunitaires) et l'anticipation des traitements 
antiviraux. 

Summary: 
In 20 years, progress in the knowledge of the viral hepatites was considerable . The 

alphabet of the viruses hepatotropes widened, and to viruses A and B the viruses C, D, E and G 
were added whose genomes were characterized, making it possible to define various types, sub­
types or isolates whose importance in terms of physiopathogénie and response to the antiviral 
treatments was recently established. The knowledge of epidemiology, the virology and the 
treatment of the viral hepatites did not cease growing. That allows today a catch in diagnostic 
and therapeutic optimum load impedance of the subjects having acute or chronic hepatitis. 
Lastly, the best definition of the factors associated with the progression with the fibrosis until 
the cÎlThosis in the chronic infections hépatotropes allows prophylactic treatments (abstinence of 
alcohol, correction of the immunizing deficits) and the anticipation of the antiviral treatm_ents. 
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