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. Introduction

Introdv ion

Chez 'nomme, différents virus peuvent éwe la cause d’hépatite: adénovirus, virus Epstein Barr,

virus de la fiévre jaune, etc.

Le terme « hépati virale » doit étre : =rvé aux maladies asscciées aux virus ayant un
véritable hépatotropisme avec comme mani  ation prédominante une hépatite clinico-biologique.

Le virus de ’hépatite C est ’agent étiologique le plus réponcu des hépatites non A- non B.

L’hépatite viraie C constitue un probléme majeur de santé publique, on compte dans le monde
pius de 200 million de porteurs chroniques de VHEC, dont environ 25% développe ou développera une
hepatite chronique active. Plus de 1 million de personnes meurent chague année de cirrhose ou

dhépatocarcinome causé par le VHC.

Le diagnostic des différentes hépatites virales repose essentiellement sur des méthodes
immunologiques (mise en €vidence d'anticorps ou d'antigénes) cu de bioicgie moléculaire (mise en

évidence des génomes viraux).

Le but de ce travail a été principalement de résumer les dennées récemment acquises sur
’épidémiologie, le diagnostic, 1’évoiution et le traitement de i’hépatite virale C et de démontrer
P'importance de I'introduction d’un test ELISA spécifique qui repose sur la détection des anticorps

dirigés contre le virus de I’hépatite C.
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Cheis=-T_ _ hépatite virale

L.1- Généralités sur le foie :

le foie est une glande annexe du tube digestif des vértébres organe volumineuse, mou rougéatre
aux fonctions multiples et complexes de synthése et de transformation de diverses substances , il pése

1,5kg chez l'adulte. [12]
: ‘omique : )
Le foie est situ€ en haut et a droite de l'obdomen, sous la coupole d tedudiap _  quile
sépare du poumon correspendant , et entouré de tous cotés par les cotes. Il compend un lobe gauche,
un lobe droite et entre les deux , le lobe de spiegel, il regoit sur sa face inferieure 'artére hépatique et la
veine porte; la volumineuse veine cave inferieure qui passe en arri€re, draine le sang de l'organe. les
cellules hépatique (hépatocytes) forment des rangées disposées en rayon de roue autour des branches
de la veine cave. Par ailleurs, le foie rejette la bile par le canale hépatique commun (continué par le

canal cholédoque). [12]

1.3- Physi ogie du foie :
Le foie a des nombreuses fonctions importantes pour l'ensemble de l'organisme, parmi eux, on

peut citer :

a _ unction métaboliques :

Le foie est un organe indispensable dans certains métabolismes.

1-le métabolisme glucidique :
Dans le maintient de la glycémie, le foie joue un role important puisqu'il assure la

glycogénése, la méoglycogénese. ...

2-le métabolisme lipidique :
- 1 ‘oxydation des acides gras
- la synthese des lipoprotéines, cholésterol et divers hormones

- la transformation du glucose, protéines en graisse (stockage). [35]

-le éte Hli € Jlet

- joue égz :nt un role dans la désamination et la transamination.

- 1 77 e, etde90% « protéines plasmatiques. [35]

| ]



~ hépatite virale

)
La sécrétion hépatique de la bile est un phénomeéne continu, la bile est ensuite emmagasinée et

concentrée dans la vésicule biliaire, la contraction de la veésicule et le relichement des sphinctres

libérent le flux biliaire dans le tube digestif (duodénum).[12]

¢-] iction de détoxification : i

L -~ 7 7 1de nombreuses substances ~~dce a des mécanismes de
conjugaison produits toxiques se font soit avec I’acide glucuronique, soit avec des ions sulfates (sulfo-
conjugaison) ; anisi sont neutraliser divers médicaments (ex : les barbituriques) 1’hépatocyte assure

ainsi la glucuro-conjugaison des différents produits et déchets [12].

d-Autres fonctions :
is par le foie , notamment :
- la maturation et la différentiation des cellules des lignés L
- stockage de certaines vitamines : A,D, B2

-La synthése des facteurs de coagulation : facteur I, le facteur stuard.[35]

L4- pathogénie :
" 'ep " :atteint par plusieurs infection et d'autres complications :
- infection bacterienne: globale ou localisée.
- infection parasitaire: amibiase, kyste hydatique.
- cirrhose: qui est caractérisée par la présence d'infiltratioon de collagéne dans la masse hépatique.
- différente tumeur bénigne et maligne. [35].

- les hépatites.

Qu’est- ce qu’une hépatite ?

L'hépatite est une imflammation du foie (du grec hepar: foie) qui prend une forme aigué (les
cellules du foie sont détruites en quantité importante mais se renouvellent) ou chronique (la maladie
dure depuis plus de six mois; les cellules se renouvellent, mais une fibrose cicatricielle se développe
sur le foie et peut évoluer progressivement vers une cirrhose). [10]

T s causes :

-L'hépatite aigué a différentes origines :






itrel : L 'hepatite viraie

Jaunisse (1947)
Hépatites sériques hépatites infectieuses épidémiques a
19¢. blumberg (australie) tran._ssionhy _ 973 ( | teA)
Hépatite B
™~ 1™ test diagnostic1970. 7
Persistance des hépatites non A non B
\ |
x {
|
Non A-non B: B like non A-non B: A like. 1
- hépatite D (1978). - hépatite E (1990). |
- hépatite C (1989). :
| - hépatite G (1995). 3

Fig. 01:historique des principaux hépatites virales [11].
La plupart de ces virus ont été identifiés, le tableau suivant indique les principaux
caractérisques des hépatites virales et ses virus{tab. 02).

Tab. 01 : Virus capables de provoquer des hépatites{04].

l’ - Virus de I'hepatite AB.C.DEG 5
- Virus hérpetique. |
. Virus d’epstein-barr |
- Virus de la varicelle. E
- Adénovirus.
- Virus de la rougeole. 5
- Cytomégalovirus.
- Virus Ebola.

- de la ..2vre jaune.

(4]









Chapitrel : Hépatite C

I1.1-L’hépatite C :
Elle est connue aussi comme une épidémie silencieuse ; un probléme de santé publique maieur,
t i 1

persc~~-s que le SIDA. La maladie est souvent asymptomatique ;: en générale, il s’écoule une
vingtaine d’années entre 1’infection et 1’apparition de signes cliniques {31].

£
d’un diagnostic. souvent I’hépatite C n’est détectée que lors de certains tests de routine requis par
exemple par les compagnies d’assurances ou pour les dons de sang [31] dans la majorité des cas, peut-
étre méme 85%, la maladie évolue vers la chro ~ 'té, avec comme complications possibles la cirrhose
et le cancer du fois [25].

A I’absence de vaccin contre I’hépatite C, la maladie reste comme 1’une des véritables bombes a

retardement qui explosera dans les deux prochaines décennies. si on la prend pas en charge [10].

I1.2- Epidémiologie :

Selon I’OMS. 170 millions de personnes sont porteuses du virus dans le monde, et 3 a 4
millions de nouvelles infections ont lieu chague année en France, on estime que 500000 a 650000
personnes sont affectées par les virus, dont environ un tiers a la moitie d’entre-elles ignorent qu’elles
sont infectés, [23] la répartition géographique du virus de I’hépatite C est hétérogéne dans les pays
industrialisés, le VHC responsable de 20% des hépatites aigues. 70% des hépatites chroniques, 40%
des cirrhoses décompensées. 60% des hépatocarcinomes et 30% des transplantations hépatiques [8]
avec le séroprévalence chez ces donneurs de sang est = “erieure 4 50%, au moment ou ce taux en
Afrique du nord et de I’ouest est inferieur a 2%. par contre en Egypte et en Afrique centrale. le taux de
séroprévalence est superieur a 5% on été observés dans la population générale [24].

Dans la Willaya de Jijel. il existe 109 nouveaux cas d’infection par le VHC. selon les études

statistiques entre 1998 et avril 2005 déclarés par la direction de la santé de la willaya [361{ ¥/§.02).















I1.4-Transmission :

Les populations a risque élevé d’infection sont actuellement les polytransfusés surtout avant
1990, les transplantés, les hémophiles, les hémodialysés, les toxicomanes par voie intraveineuse et le
personnel de santé.

] 1 om pb ficac VHC mt:
1- Transmission parentérale :

a- Par transfusion :

Ce risque est majeur jusqu’au début des années 90, touche une grande population qui au cours
d’une transfusion sanguine ou de ces produits labiles a partir des dons de r séropositifs, virémiques.
[22].

b- En dialyse :

La communauté des hémodialysés est ainsi les plus touchés par différents prévalences selon le
nombre de transfusion [17] et la durée d’hémodialyse (N séances / semaine), certaines études ont
démontré I’éxistence d° : trr—1" ‘om 1 )comiale 3 1" ~“erieur des services précis surts
d’hématologie et de néphrologie, a ce dernier 20% a VHC" sont trouvées dans des unités
d’hémodialyse [29] par phusieurs mécanismes, qui sont suspectés (rigueur dans 1’application des
précautions d’hygiéne par les personnels infermiers, le générateur de dialyse ou par les objects

partagés...)

c-Tr ‘ssion intraveineuse :

Connue sourtous chez les toxicomanes qui prennent leurs dirogues par cette voie ou nasale, le

virus est détecté chez 70 a 80% parmi eux {33].

d- Autre modes parentérales:

Le virus peut se transmettre a ’occasion d’opération chirurgicale telle que les transplatations
d’organe ou de tissus, les effractions cutanées avec du matériel contaminé lors du tatouage,
mésothérapie, le percement unique ou multiple, 1’ondoscopie, acupuncture ou encore les soins
dentaires sont susceptibles a transmettre le virus.

Il éxiste également une contamination lors d’une utilisation partagée des objets de toilette qui
peuvent étre en contacte avec du sar ~ :

Brosse a dents, rasoirs, coupe-angles, matériels d’épilation [10].
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Cl~=itrel : Yépatite C

2- Transmission non parentérale :

1- Sexuelle :

Théoriquement possible mais rarement observée (rapports en période d’activité menstruelle, en

cas de microtraumatisme ou « ons génitales) [10] .

2- Verticale ( matérnofoetale) :
L’immunosuppression favorise la transmission mére-enfant, en effet, 3% chez les enfants nés
de méres VIH positives, les conseilles concernants 1’allaitement maternel sont plus dificiles a préciser,

méme si la plupart des travaux ne trouvent pas de VHC dans le lait maternel [24].

I1.5- Evolution :

Histoire naturelle de I’infection virale C est caractérisée par une hépatite aigue survenant 5 a 45
jours apres la rencontre avec le virus puis, le risque principale est 1’évolution vers la chronicité
observée chez 70 a 80% des patients, cela signifie qu’environ 30% des patients vont guérir
spontanément, et aussi le risque de I’hépatite chronique C est I’évolution vers la cirrhose dans 20% des
cas, la cirthose elle méme expose a ses propres complications d’hypertension portale, insuffisance
hépato cellulaires, qu’a la survenue du carcinome hépatocellulaire avec une incidence annuelle de 3 a

5% a partir de la constitution de la cirrhose [24] ( ¥ .05) -

,,-
L)



5” henjtrel : epas- 7

Contage ' ‘ Hépatlte algué l

70%
30%
A ] i nique
Gu n Infection chroniq
> 90%
Hépatite chronique <%
102 20%
v
Carcmox.ne - cirrhose Portage sain
cellulaire 345%

Fig. 5: Résumé de I’histoire naturelle de I’infection virale C [24].

I1.6- Multiplication du VHC :

Le fait que les virus ne renferment qu’un seul type d’acide nucléique, qu’ils soient dépourvues
de tout métabolisme et incapables de se multiplier sur milieu inerte, et qu’ils ne peuvent se reproduire
qu'au sein d’une cellule vivante a partir de leur matériel génétique, implique un mode de
multiplication trés particulier.

La localisation dans une cellules infectée des différentes protéines virales n’est pas bien
connue, la protéine de capside a été identifiée dans le cytoplasme en association avec les membranes
du réticulum endoplasmique, une délétion de région C terminale conduit & une localisation nucléaire,
mais il n’est pas claire si- in vivo- cette localisation nucléaire peut étre observée.

Les mecanismes de réplications de ’ARN de HCV sont encore malconnues. Ceci est di au fait qu’il

n’y a pas actuellemnt un systéme de culture efficace [22].
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népatite C

2 Facteurs prédisposants a la cirrhose et au carcinome hépatocellulaire :

Trois facteurs principaux participent au
La durée de I'infection virale (superieure a 20 ans) ; I’age au moment de la contamination (superieure
a 40 ans) et une alcoolisation associée (> 4g /j) le temps moyen pour développer une cirrhose est de 20
ans chez les sujets ayant rencontré le VHC avant 40 ans et de 9 ans pour ceux ayant rencontré le virus
apres 40 ans, les états d’immunosuppression favorisent le développement d’une cirrhose par un

€°" 'ion de méme qu’une infection associée par le VHB. [24]

De fagon paradoxale, les facteurs virologiques tels que le génotype viral ou la virc e

quantitative qui conditionnent la réponse au traitement antivirale ne semblent pas influencer le risque

cirrhogene des infections acquises par voie parentérale. [08]









erw, L eal e]]y . L r\:,.gm.-‘:,.
- Formes aigues des iladies de wilson : par le dosage de certains pa  “tres spé~—"“ue aux

maladies, cuprémies, cupruries, céruloplasmine et cuivre intra hépatique [24] .
- Hépatites virales: [21] (voir le tableau 04).

I11.1.2- Diagnopstic d’hépatite chronique :
L’examen clinique au stade d hépatite chronique est le plus souvent normale, A c6té de la palpation du

foie et les symptomes qui ont été déja cités.

1-Les anomalies biologiques :
Les anomalies biologiques sont les suivantes :
e ¢lévation des transaminases habituellemet modérées ; avec un rapport ALAT / ASAT superieur
al [30].
parmi les sujets ayant une infection chronique parle . ... :
* Hépatites chroniques 8 ALAT normales :
Concerne en moyenne 25% des hépatites chroniques C, patients identifiés a 1’occasion d’un
dépistage systématique : asymptomatique. En cas PCR positif, en général, il existe des lésions

hépatiques a la biospie : 54% d’hépatite minimes 21% d’hépatite modérées.

* Hépatites chroniques a ALZ.. élevées :

75% des hépatites chroniques C, patients souvent symptomatiques (Asthénie : signe peu
spécifique ). Deux sous groupes individualisables selon 1’histologie :
50% hépatite minime, 50% hépatite modérée a sévere (active) évolue une cirrhose ou un carcinome
hépatique [22].
- lesTGT sont normales ou modérement élévées.
- au cours d’un examen h¢ itologique : la bilirubine, les phosphates alcalines, les gammaglobulines

sont normales. Le temps de quick et les plaquettes ne sont abaissées qu’au stade de cirrhose [30].

2-Diagnostic différentielle :
Il faut éliminer :
- Hépatites chronique médicamenteuses : I’interrogation élimunera la prise antérieure de médicament
e b | d> :hépatite.
- Hépatite auto-immune : I’indice est I’élévation des auto-anticorps.
- maladie de wilson : ou la surcharge en cuivre peuvent causer des cirrhoses [24].

-I ' ~ ues(voirle T . 05) [21].
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Essai sandwich :

Le —*me principe, mais au début, ’anticorps est fixé au fond du microplaque afin de chercher
I’Ag (Ac — Ag — Ac traceurs).
Correspondant & ’hépatite C, les tests sérolc - ‘ques sont de type indirect : les tests de
1°® génération (Elisa) permettant la détection d’Ac spécifiques de protéines codées par NS4 (1989-
1991) [04],
Les tests de 2™ ~<nération et de 3™ génération (1991-1993) jusqu'au aujourd’hui, respectivement,
détectent d’autres Ac spécifiques des protéines codées par d’autre génes de génome VHC, ( Fig08)
Le raproche qui peut étre fait a cette étape de dépistage, c’est la possibilité d’obtenir de fauts positifs
ou de fauts négatifs, si bien la que la sécurité diagnostic n’est pas totale [20] «

I11.2.2- Les tests de confirmation :

A cette raison, les recherches nécessitent ’emploi des tests hautement spécifiques Riba
(recombinant immunoblot assey) : Elisa permettant la détection des anticorps spécifiques des protéines
virales structurales (C22) et non structurales (5.1.1, C100.3, C33. ¢ et NS3). Ces tests sont plus
sensibles et spéci..ques que les tests de premiére génération, mais la signification d’un résultat positif
reste aléatoire [24] .

Une autre technique immunologique utilisée au laboratoire de microbiologie clinique est
I'immunotransfert, cette technique comprende une électrophorése en gel de polyacrylamide d’un
échantillon protéique, suivie du transfert des protéines séparées sur une membrane de nitrocellulose,
les bandes protéiques sont alors visualisées en traitant les membranes avec des solutions d’anticorps

couplés a une enzyme [20]

I11.2.3- L’amplification génique PCR :

Elle constitue une nouvelle approche pour le diagnostic et la recherche, elle est fait

systématiquement devant une sérologie positive pour confirmer une infection c!_ _iique. Elle permet
de rechercher ’ARN du VHC dans le sérum PCR qualitative, en cas d° ELISA douteux, la PCR
sérique est indiquée, en tant que test de confirmation, il existe des cas d’infection & VHC a sérologie
négative et 8 PCR™ notamment en cas de co-infection VIH-VHC [24,21] -
La technique consiste a repoduire en grandes quantités un fragement d’ADN correspondant a un géne
connu, puis a I’identifier grice a une sondre spécifique capable de reconnaitre le géne, il s’agit d’une
technique de pointe encore cofiteuse qui devrait rapidement devenir courante dans les années a venir
121 .
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IT1.3- Diagnostic sérologique de I’hépatite C :

Les AC anti-VHC apparaissent environ 10 semaines aprés le comptage du moment de 1’hépatite
aigl ou ,1e s L1 1 an T " la
capside ou contre NS3 apreés séroconversion compleéte [6].

A l’aide des test ELISA, les Anticorps anti —-VHC peuvent étre aisément détectés, leur

¢ e témci~e d’une rencontre antérieure avec le virus, mais ne peut permettre d’en affirmer la
guérison ou la persistance, seuls par I’élévation du taux des transamirases et la recherche d’ARN virale
dans le sérum. [21]
Au stade aigue, on peut distinguer des patients séro-posit _:,  la période d’incubation du virus
(sujets immunocompétents), et d’autres séronegatifs mais PCR (+) chez les sujets immunodéprimés.
[21]
On estime que !’hépatite passe a la chronicité quand Pactivité des transminases sériques restent
nettement élevées six mois (6 mois) apres le début de la maladie. [04] dans ce cas, il importe de
réaliser la biopsie hépatique afin d’apprécier efficacitée thérapeutiques, sa sévérité, et de préciser au
mieux les indications thérapeutique.[24] A Vinverse, en cas des transaminases normales et de
séronégativité, il est recommandé de rechercher I’ARN de virus C ou on peut distinguer :
- des patients vérimiques (porteurs sains, séroconversion retardée)

- des patients non verimiques (guérir ou non infectés) [24]. (FIG.08 et 09).
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IIL3- Diagnostic sérologique de I’hépatite C :

Les AC anti-VHC apparaissent environ 10 semaines aprés le comptage du moment de I’hépatite
ai " ou ue semaines p° ta = Les premiers anticorps détectables sont ceux dirigés contre la
capside ou contre NS3 apres séroconversion compléte [6].

A P’aide des test ELISA, les Anticorps anti ~-VHC peuvent étre aisément détectés, leur
présence témoigne d’une rencontre antérieure avec le virus, mais ne peut permettre d’en affirmer la
guérison ou la persistance, seuls par I’élévation du taux des transamirases et la recherche d’ARN virale
dans le sérum. [21]

Au stade aigue, on peut tler des | " mnts  )-positifs apres la | * ‘ode d’incubation du virus
(sujets immunocompétents), et d’autres séronegatifs mais PCR (+) chez les sujets immunodéprimés.
(21]

On estime que I’hépatite passe a la chronicité quand Iactivité des transminases sériques restent
nettement élevées six mois (6 mois) apres le début de la maladie. [04] dans ce cas, il importe de
réaliser la biopsie hépatique afin d’apprécier efficacitée thérapeutiques, sa sévérité, et de préciser au
mieux i cations thé eutique[24] A l'inverse, en cas des transaminases nc___ales et de
séronégativité, il est recommandé de rechercher I’ARN de virus C ou on peut distinguer :

- des patients vérimiques (porteurs sains, séroconversion retardée)

- des patients non verimiques (guérir ou non infectés) [24]. (FIG.08 et 09).
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Chapitrelll :

Anticorps anti- VHC positifs

— e
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l
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Recherche de ’ARN du VHC
par PCR
ARN positif ARN négatif
v A4
Ponction biopsie  hépatique patients non virémiques

Fig.08 : Arbre décisionnel devant la découverte d’AC - anti VHC [9].
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ChapitrelV : Traite=-=*

Face a I’évolution potentiellement grave de I’infection a VHC, il est logique de proposer un
traitement qui sera pour éviter I’évolution vers I’insuffisance hépatocellulaire et la transformation
maligne, le second objectif d’un trai 1ent antiviral éffi e sera de diminuer le nombre de porteurs
potentie :ment contaminants et de diminuer ainsi I’incidence des nouveaux cas.

Idéal :mt,le tementd”™ . te C chronique cl ie a at les objectifs suiv =~ 5 :
U
- La normalisation biologique, et au premier rang se placent les transaminases.
- L’amélioration symptomatique du patient traité.
- La diminution de I’infectivité du patient.
- Le ralentissement de I’évolution cirrhogéne et une diminution du risque d’apparition d’un
hépatocarcinome.

- En fin, une amélioration de la survie du patient[ 34},

IV.1- Facteurs pronostiques de la réponse du traitement :

De nombreuses études se sont intéressées au facteurs prédictifs de réponse prolongée. Le jeune
age, la brieveté d’évolution de I’infection, le sexe féminin , taux bas de BGT, un taux bas de ferritine,
une faible activité histologique ; I’absence de déficit immunitaire, absence de consommation excessive
d’alcool (alcoolisme) et de drogue (toxicomanie) et I’absence de cirrhose ont été retrouvés associés a
une bonne réponse au traitement {22] .

Des facteurs virologiques interviennent dans la qualité de la réponse, plusieurs travaux ont
confirmé que les infections liées & un génotype autre que le génotype 1b a une bonne réponse au
traitement. [24] (le taux de guérison est de 80% en cas d’infection par le virus de génotype 2 ou 3, il
est de 50% pour les génotypes 1,4 et 5)[33] et également un niveau de virémie évaluée par le PCR
quantitative, élevée (> 0,35 x 10° génomes / ml) [21] avant le traitement est un facteur prédictif de

mauvaise réponse comme il est au cas d’hétérogeneité génomique élevée [22] (voir le tableau<y).
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ChapitrelV : Traitement

Vvirus inducteur
Celluta normaie

Yo

Sl Noyau
2

“e N
|
ARNM de 'IFN
Traduction

Synthese d'interféron

(a)

| Likération extracetiulaire
Celluie sensibilisée IEN
G omrarfaion

Recepteurs de Vintertercn

7 - AN
ol Noyau x
i H
ARNIM
g !
"\. i lTraduc!ion

Synthess de la 2°, 5" oligo A synthetase
at de la protéine kinase inactve

i)

— Viras
T S antectant
Cealluto sensitilised » e d

a tinterferon —— ——
_. 8 algo A . L
synihatase 3 e s : - s
ATP ———————» 2, 5'-ohgoadényia!a
ARNds P,

:

Endoﬁbonuc!éase !i Erdoribonucléase

‘inactwe et . achve L

: e eann P

[ PRy I

7
" ARN viral ‘— R Nucléoudes

Degragantn

e

at

AT ADP \\
Proteine. —~—_ 7 Protéins

kinase ————— - = kinase [N
Inactive | ARN s el active’

j= TR TR

a 'Hwtenh,x.v.\n

| - Fecteur
rfffm;';,de*"g_";qm},__———i» d'initiation ._;— O,
coLadtltelr2 i /4 _inascuf olF-2 !

ATP ADP !

TArrat de
A synthasge.
e protsines
\drales P

Figll : L’action antivira « I’ fro L 28],

30






ChapitrelV - Traitement

IV.4- indications thérapeutiques :

11 faut avant tous distinguer les sujets guéris des sujets nécessitent une simple
surveillance et ceux pour lesquels une ponction-biopsie du foie est indiquée pour apprécier la gravité

des lésions hépatiques (voir la Fig. 11), ces résultats permetteront de poser I’indication adéquate mais
avant tous s résultats d’ELISA,
]

1- Des individus : ELISA (+), transaminases (normales) et PCR (négatif) —
il s’agit des sujets, anciennement infectés mais guéris.

2- Des individus : ELISA (+), transaminases (normales) et PCR (positif) ——>
Infection chronique par le virus de I’hépatite C, dans ce cas, le traitement n’est pas
nécessaire mais il faut vérifier la transaminasémie : trois dosages sur six mois,
ensuite, doit étre fait deux fois par an, environ.

3- Des individus : ELISA (+), transaminases (élevées) et PCR (positif 2

Hépatite C chronique en évolution qui nécessite une ponction-biopsie du foie

permettra de connaitre la sévérité des lésions hépatiques d’ou écoule le choix de la
thérapeutique  (Fig. 11) [22].

bstimation (histologique de la gravité de
l la maladie)

/\\

— T

AU, Al
A2, A3 FO, F1
F2.F3.F4
Bithérapie Abstention therapeutique PBH
PEG —interféron N°2, 3 ans apres si co-infection 5
+ ans apres si mono-infection
ribavirine

Fi= 14: " licati  thérapeutiques ° "5 ° C{6].
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Fig.13: réponse compléte de I’interféron sans rechute de ’hépatite chro nique E*’f’ﬂ .

IV.5.2- Evolution des anticorps :

Chez les patients répondeurs complets, on observe une diminution significative des Ac anti Cjgo-3
et anti Cs3. L’évolution du titre de ’anti 5.1.1 est variable et I’anti Cx, reste stable. La présence des
LM i —=VHC parait bien corrélée a la cytolyse et a I’activité histologique. La négativation pourrait

étre en faveur d’une réponse compiéte prolongée (REAN

IV.5.3-La virémie :
Une réduction de la réplication virale détéctée par PCR quantitative est retrouvée chéz les patients

répondeurs partiels ou jusqu-au nuile U 2],

IV.5.4 -Evolution histologique :

On observe une amélioration des lésions histologiques hépatique corpélée a dose d’interféron
regue et a la réponse biologique mais que ne se limite pas aux patients ayant normalisé leurs
transaminases, cette amélioration est objectivée par une diminution de score knodell si 1’on compare
les biopsies pré et post thérapeutiques qui touche surtout la nécrose périportale et I’activité lobulaire ,
I’inflammation portale et la fibrose diminue moins sensibl_______.

- I'utilisation de posologie plus élevée de ’ordre de 6 mu a 10mu n’augmente pas de fagon
le e rpor T, e T o le T 0 ‘mtesa

|arrét du traitement [ 22].
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V.1- Hépatites virales et immunosuppression

Les immunodéprimés sont fréquemment infectés par les principaux virus
hépatotropes. Cela est lié principalement aux mécanismes communs de transmission
(parentéraux et sexuels) des virus hépatotropes et des besoins transfusionnels des

1 1" sio i
connus, on considére que le VE _ est principalement cytopathogéne et les lésions
liées au VHC sont méditées par les effecteurs de 1’immunité cellulaire. Des mécanismes
immuns humoraux et cellulaires intervenant dans la clairance de ces virus, il parait
logique que les situations d’° nunodépressions congénitales ou acquises pu’ :nt
étre associées a des variations de I’histoire naturelle de 1’hépatite virale [24] .

En fait, quatre questions principales se posent :

— estce que |’'immunosuppression modifie les aspects cliniques et biologiques des
hépatites virales aigués ?

— augmente-t-elle le risque de progression vers la chronicité des hépatites ?

- t o et’ 7 R R ) ‘ ¢ a-
dire sa sévérité, pouvant rendre compte d’une variation de la survie des patients ?

— |’immunosuppression modifie-t- elle I’efficacité des traitements préventifs et curatifs des

hépatites ?

V.2- Immunosuppression et hépatites aigués

La littérature s’est peu intéressée aux variations clinico-biologiques des hépatites
aigués associées aux différentes situations d’immunosuppression. De fagon générale,
I’'immunosuppression ne semble pas modifier  aspects clinico-biologiques et histologiques
des hépatites aigué€s. Le rapport de 1 & 9 des formes symptomatiques sur les formes

asymptomatiques est respecté.
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Chapitre V : i S osupression

évolution des hépatites chroniques d’activité minime vers des formes plus séveres, justifiant
des prises en charge diagnostique et thérapeutiques d’autant plus précoces que la trithérapie a

amélioré la survie des patients.
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I- Patients,materiels et méthodes :
L1- patients :

Notre étude concernant la sérologie est réalisée sur les gents traitées au service d’hémodialyse
(7 “ysés) dansle centre de transfusion sanguin (CTS) du secteur sanitaire de jijel.
Au cour de notre stage, nous avons éffectué les tests de dépistage de I’hépatite C, de ’hépatite B, du
S

L.2-Materiels :
L2.1- prélevement :
Nos échantillons, sont des prélévements du sang veineux prélévés a I’aide de seringues jetable
au niveau du plix du coude place dans un tube a hémolyse contenant un anticoagulant (héparine).
Au cours de la sérologie, les sérums utilisés pour les tests seront consevés a + 4°c si le

dépistage est éffectue dans les 24 heures.

L2.2- Réactifs :
Les réactifs utilisés pour chaque test:
-MONOLISA Ag Hbs plus.
-MONOLISA anti-HCV plus.
-MUREX anti-HCV.
-GENSCREEN HIV1 /2 Version 2.
Sont disponible dans le CTS qui effectues ces tests.

3-a-Intérét clinique des testes de recherche des AC anti VHC :
EIISA « Pasteur » de deusiéme génération et ._.ISA « Murex » de troisiéme génération sont
deux techniques immuno-enzymatiques pour la détection anti-VHC dans le sérum ou le plasma

humaine.

3-b Principe :

Dans le test Murex-VHC [I’échantillon diluée est incubé dans les cupu  recouvertes
d’antigénes hautement purifié ou tout anticorps-VHC présent dans I’échantillon se lie aux antigenes
immobilisés. Aprés une étape de lavage, les Ac anti-VHC lies sont incub€ avec des anticorps anti-1,G

humaine monoclonaux conjuguées avec des anticorps immobilisés pendant la premiére étape.
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Patients matériels »* methodes

La recherche des anti-corps anti VHC :

Pour la recherche des anticorps Anti-VHC, on utilise le test d’ELISA deuxi¢me génération
« Pasteur » [Monolisa Anti-HCV plus ELISA]. Tous les sérums négatifs par ELISA « Pasteur » ont été
consic 1 r p i ont confim - - it ELISA mais de
troisiéme génération « MUREX » . Cette derniére qui est basé sur le méme principe dont le protocole
est le suivant :

o Etape 1: Reconstituer le conjugué et la solution de lavage et préparer la solution substrat
comme suit :

1. Diluer le Liquide de lavage au 1/20 avec de I’eau distillée.

2. Reconstituer le conjugué au moins 15 mm avant son utilisation pour assurer une
dissolution compléte verser le diluant conjugué dans le flacon reboucher le flacon et
laisser reposer.

3. pour préparer la solution substrat, ajouter un (1) volume de diluant substrat a4 un (1)

volume égal de substrat concentré rose dans un récipient en verre propres.

(u]

Etape 2 : Utiliser uniquement le nombre de barrettes nécéssaires pour le test.

Etape 3 : Déposer 180 pul de diluant échantillon dans chaque cupule avec une micropipette (ces
le phénoméne de Zone: c’est a dire que 1’accés d’AC dans I’échantillon empéchent le
déroulement des réactions « Complexe Ag-Ac).

o Etape 4 : Ajouter 20 pl d’échantillon dans chaque cupule et comme nous avons utiliser plus de

deux barrette il est recommandé d’utiliser 2 cupules de contrdle négatif A,, B et 3 cupules

(u]

de contrdle positif C;,D;,E; pour plus de sécurité, aprés homogénéisés soigneusement le

contenue des cupules.

O

Etape 5 : Recouvrir les cupules d’un couvercle et incuber pendant 1 heurea _. C.

O

Etape 6 : A la fin du temps d’incubation, laver la plaque 3 & 5 fois a ’aide d’un laveur

automatique.

(u]

Etape 7 : Inmédiatement apres le lavage, ajouter 100 ul de conjugué dans chaque cupule.

O

Etape 8 : recouvrir les cupules d’un couverture et incuber pendant 30 minute 4 37 C.

(u]

Etape 9 : A Ia fin du temps d’incubation, effectuer un lavage de 3 & 5 fois a I’aide d’un lavage
automatique.

o Etape 10 : Directement apres le lavage, ajouter 100ul de solution substrat dans chaque cupule.
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a Etape 11 : recouvrir les cupules d’un couvercle et incuber pendant 30 minute exactement a
37°C pendant que la coloration se ferme tenir & 1’abri de la lumiére direct. Une couleur
violette devrait apparaitre dans les cupules positifs.

o Etape 12 : Ajouter 50 ul de solution d’arrét (Acier sulfurique 0.5 a 2 Mol/l) dans chaque
cupule et laisser reposé 4 minute, aprés ce temps la couleur violette des cupules positifs
deviendra orange. Alors que les cupules négatives resteront rose.

a Etape 13 : Lire la densité optique a 450 nm dans les 15 nm en utilisant une longueur d’onde
situé entre 620 et 690 nm..

Calcul de la densité optique moyenne du contrdle négatif :

> DO Des Controles Négatifs
DOR 372 Nombre Des Controiles négatifs

Calcul de la valeur seuil :

v ' seuilest’ “:a:1 &+06

Validation :

Toute échantillon dont la demsité optique est inférieure a4 la valeur seuil est considéré
« négatif ».

Tout échantillon dont la densité optique est supérieure a la valeur seuil est considéré « positif ».
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Patients, matériels et methodes

2- amino transférase (ASAT) : Selon ELITECH diagnostics .
Principe :
TGO

a-Cetoglutarate + L-Aspartate 5 [-Glutamate + oxaloacetate.

MDH
Oxatoacetate +NADH +H" ————» [-Malate + NAD".
L’activité des transaminases oxaloacétique sérique est déterminée par la mesure de la

diminution de la densité optique a 340 nm.

Composition des réactifs:

Réactif 1 :
Tampon Tris, pH 7,50 121 mmol/l
L-Aspartate 280 mmol/l
MDH >99%0 U
Réactif 2 :
Fx-betoglutarate ] 132 mmol/l
LL \PECPSET l £.04 mmOl/l
Echantillons

Sérum non hémolysé€.
Plasma recueilli sur héparine ou sur EDTA.
Mode Opératoire :
[ sdeuxsériesdetubeaés 'sl'u pc  TC  stVautre pour TGP introduire 0,1 ml
d’echantilion plus 1mi de réactif 1 dans chaque tube, mélanger et incuber pondant Ol minute.
2éme étape. ajouter 0,1 ml de Réactif 2 mélanger et aprés une minute d’incubation mesurer la vriation

de densité optique par minute ( A DO /min) pendant 03 minutes.

Calcul . 2. =340 nm les valeures normales
TGO (pn N=ADO minx 1746 TGO jusqu'a 46 p |
TGP(p )=ADO 'minx 1746 TGP jusqu'a<49 n 1




Patients, matériels et methodes

Dosage de la phosphatase alcaline : selon ELITECH diagnostics
Méthode Enzymatique. Tampon diéthanolamine. (Cinétique).
Principe : la détermination de la phosphatase alcaline (PAL) base sur la réaction suivant :
|

p-Nitrophénylphosphate + ... . p-Nitrophénol +phosphate inorganique

Composition des réactifs :

Réactif 1 :
Tampon diéthanolamine, pH 10.2 1 mol/l
Chlorure de magnésium 0.5 mmol/l B

Réactif 2 :

p-Nitrophénylphosphate 10 mmol /1

Echantillons :
Sérum non hémolysé.

Plasma recueilli sur héparine.

Valeurs normales :

L’incubation 37° C
Enfants 180 - 1200 U1
Adultes 100-290 UM

Maode opératoire :

La methode ci-dessous est la méthode manuelle pour spectrophotometre.

Premiére étape :

Réactif 1 de travail 1 ml

échantillon 20 ul

Meéla~~~r et attendre Imn e,
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Deuxi¢me étape :

Le melange precec - 21 m
Reéactif 2 250 ul
Mélange et aprés lminute d’incubation , mesurer la variation de densit¢ optique | n~ @

1

» Dosage de la bilirubine : Totale/ Directe selon ELITECH diagnostics
La bilirubine est le produit de dégradation de I’hémoglobine. Localisée et catabolisée
essentiellement dans le foie puis éliminée dans les urines et féces, elle est connue par son pigment
caractéristique de la couleur jaune du nouveau-né et du jeune enfant (ictére physiologique du a une
immaturation hépatiques).
Principe :
L’acide sulfanilique réagit avec le nitrite de sodium pour donner de I’acide sulfanilique diazoté.
—.1 présence de diméthylsulfoxide ._ V.., la bilirubine totale se couple avec ’acide sulfanilique
diazoté pour donner I’azobilirubine. En absence de DMSO, seule la bilirubine directe réagit
(bilirubine conjuguée).

Composition des réactifs :

a) Bilirubine totale :

Réactif 1 :
Acide sulfanilique 28,9 mmol/1
Acide chiornydrique 165 mmol/1
Diméthylsulfoxyde 7 mol/l
F- "2
Nitrite de sodium 43 mmol/1
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Patients, matériels et methodes

a) Bilirubine totale

Echantillon | Echantillon [ Calibrateur | Calibrateur
Réactif 1 1,5 ml 1,5 ml 1,5 ml LS '
Réactif 1 - 50ul - 50ul
Ec il ol ol - I
Echantillon - - 100ul 100ul
Meélanger et lire la densité optique (DO) aprés 5 minutes d’incubation. La colo "m ™ 7: est

stable au moins 1 heure.

b) bilirubine directe

Blanc Dosage Blanc Dosage
Echantillon | Echantillon | Calibrateur | Calibrateur
1,5 ml 1,5ml 1,5 ml ]
[ Keactit 1 3 50l - 50pl
Echantillon | 100pul 100ul - -
Echantillon - - 100l 100pl

Meélanger et lire la densité optique (DO) aprés 5 minutes d’incubation. La coloration finale est

stable au moins 1 heure.
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™ ‘-ultats et Discussion

Les patients hémodialysés :

La dialyse est la technique la plus efficace pour traiter les sujets atteints d’insuffisance
rénale chronique. Le suivi des malades dans le service d’h*— 1dialyse commence dés leur atteinte
d’une IRC, lorsque le patient arrive au service, il subit un diagnostic trés stricte afin de préciser
Iorigine de  pathologie et de mettre un programme adéquat pour sa dialyse, les statistiques

nt origine del’ s les ivants:

* 4493 % des patients ont une néphropathie indéterminée.

= 19,62 % ont une glomérulonéphropathie chronique primitive (GNCP).

= 06,96 % ont une néphropathie diabétique.

* 06,96 % ont NTIC.

* 04,43 % ont des polykystose rénale.

= (02,53 % ont tuberculose urt
Les autres malades sont atteints par d’autres maladies (GNRP, uropathie obstructive,
dysglobulinémie, néphropathie héréditaire, lupique ou vasculaire, uropathie, malformative .......

Origine de FFIRC

tuberculose

polykystose rinaire
NTIC rénale - :;‘0/ autres
8% 5% ° maladies
5%

néphropathie
diabétique
8%

GNCP

22%
! néphropathie
indéterminée
a néphropathne indéterminée O GNCP 49%
D néphropathie diabétique = NTIC
K'kystose rénale O tuberculose urinaire
autr&s i dies
fig.17 :origine de L’IRC

En deuxiéme lieu. les malades subirent des prélevements pour les différents tests sérologiques et
biochimiques afin d’apprécier leur situation sanitaire.
Les différents résultats de 1’étude sont exposés dans le tableau suivant :

53









D’apres la figure ,on observent que le nombre des patients hémodialysés atteints de "THCV+

,est distribués sur touts les ages et les sexes surtout les hommes.

nombre de décés par année

R

21

15 - 4 13

nombre de décés

=
o
Il

année

F*~ 19 : nombre de décés par année.

- la figure représente le nombre de déces entre les années 2003 jusqu'a juin 2005.
On observe que le nombre de déces est plus élevés dans les années 2004,

il arrivent jusqu'a 29 déceés. par contre au années 2003 — 14 décés .et que le nombre

préte a élevés en 2005.
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Résultats et Discussion

ol _ :

HIV : Le dépistage de I’anti- VIH était négatif chez tous les hémodialysés soit 100 % anti-HIV
négatifs.

HBV :] | ] s
06 malades soit 3,79 % Ag HBs pc  if.

" ait f

HCV : Le dépistage de I’anti- HCV par le test EIISA murex chez 158 hémo«" * 'sés était positif
chez 40 malades soit 25,31 % anti-HCV positif.

Co-infection :_ Parmi les 40 malades HCV positif il y avait 02 patients atteints d’une hépatite virale

B (co-infection HCV , HBV soit 1,26 % anti-HCV positif Ag HBs posiiii).

Sérologie par le test ELISA
30
25,31
25
< 20
=
£ 15
g
=
= 10
5 3.79
‘ h 1,26
0 !
ol : 1 i : T
HIV HBV HCV co-infection
Sérvlogie
!
1

Fig.23 : sérologie juin 2005.
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Résultats et Discussion

Résultats biochimiques

Les résultats des tests biochimiques ( dosage des transaminases, phosphatase alcalines et
bilirubine)sur les sérums de sujets HCV séropositifs, selon I’ancienneté et au tranche d’age sont
résumées au tableau suivant :

|'
transaminases, dont 02 patients avaient un taux dépasse deux fois la valeur normale,
par contre la phosphatase alcaline était trouvée élevée chez 03 malades parmi les 04 malades qui
présentaient 1’élévation de transaminase ainsi le taux de bilirubine qui était élevé chez 0% patients
dans cette population.
D’aprés ces résuitats, on peut les réorganiser selon le taux des transaminases en 2 populations

comme le suivant (tab .9) :

Bilan sérologique HCV+ Bilan hépatique
Population groupe NB | NP Sexe | age | TGP TGO Pal (U/}) BRBd
un (mg/l)
Population Groupe | 01 K.S M 52 89 780 05
I | 01 | BM | M | 60 60 490 02
t
| 0ol | AO | F 62 100 320 13
i Groupe II | 01 AH M 08 70 400 10
i
Population 36 - F+M | >20 18-44 110-220 06-10
11
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Résultats et Discussions

IT.2-Discussion :

Bien que les travaux épidémiologiques chez les hémodialysés soient nombreux,
I’analyse histologique y est rarement c...ctuée, en plus, dans les d = entes 1
d’immunosuppression, la prévalence des marqueurs viraux est accrue par rapport a la
populatior ~“nérale, on retiendra que I’'immunosuppression s’accompagne usuellement d’une
multiplication virale persistante, par ailleurs, lors de la ‘multiplication virale, elle est
généralement plus importante sur le plan quantitatif que dans la population
immunocompétente.

_ ns - de,« a 1
. Les deux facteurs principaux d’infection sont le nombre d’années de dialyse et le
nombre de transfusions.

- Durée de dialyse : il y a une possibilité relative pour une contamination par le virus C
engendrée par la durée de dialyse, une longe durée au service d’hémodialyse reste le premier
facteur d’une contamination issue d’une transmission nosocomial par trois meécanismes
Coael o

e Le premier représente une transmission manu-portée principalement par le
personnel, d’un patient positif & un patient négatif dialysé en méme moment
dans la méme salle, manque de rigueur dans I’application des précautions
d’hygiéne dite universelles.

e Le deuxiéme mécanisme est une contamination par le générateur ou moniteur

y "ot 7 " rsé I'aprés — midi:  un moniteur utilisé pour un
patient porteur de VHC et dialysé le matin méme sans bien outrant qu’il y’ait
en de stérilisation du moniteur entre les deux séances, si le moniteur est
incriminé, il faut envisager que le VHC puisse passer dans certaines
circonstances, au moins certaines types de membranes de [’hémodialyse. pour
gagner le circuit dialysat et v rester jusqu'a la dialyse suivante .

e Un froisiéme mécanisme pourrait faire appel a I'usage de flacons muliti doses
ou d’autres objets partagés entre plusieurs patients. Ce mécanisme est déja
incriminé dans la transmission du virus de ’hépatite B en dialyse et semble
¢également avoir contribué a la transmission nosocomiale du VHC dans les

unités d’hémodialyse.
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02 patients qui atteints d’une co-infection justifiée par I’existence de I’Ag ...s et de
I’ Anticorps VHC dans leurs sérums testés.

Le dépistage des Anticorps VIH | ou/ et VIH ; était négatif chez tous les hémodialysés.
L’exploration des différentes fonctions hépatiques est trés utile comme un test de
confirmation pour toutes les hépatites virales puisque 1’organe cible pour ces virus est le foie
(hépatocyte).

Les transaminases sont localisées essentiellement dans le foie mais également on les trouve
dans le sang par un taux bien défini entre 18-49 U/I. et aucune modification  signitie un
déséquilibre au fonction hépatique ou une lyse des hépatocytes qui libérent ces enzymes.
Cette enzyme, par le phénomene de diffusion elles passent dans le sang. Généralement, on
r -que une différence d’intensité du TGP et TGO pourtant les concentrations des deux
enzymes sont a peu prés identiques, ceci est due a la localisation cytoplasmique et dans les
organes sub-cellulaires du TGO, et lors de la lyse cellulaire, le diversement de TGO dans le
sang sera partiel par contre la localisation du TGP dans le cytoplasme et son diversement sera
totale, aussi la durée de vie du TGO est inférieure a celle de TGP.

Donc, chaque hypertransaminasémie signifie 'existence d’une cytolyse. L’exploration des
phosphatases alcalines et la bilirubine signifient :

- La cholestase est définie par des valeurs des phosphatases alcalines supérieures a la normale,
- 'ictére est défini par I’augmentation de la bilirubine totale ou directe dans le sang.

A partir de ces données et ces résultats obtenus, on a conclu :






Résuliats et Discussions

e 75 % Hépatite chronique cholestatique peu active (symptomatique).
e 25%1

La population des hémodialysés est I’'une des populations a haut risque puisque ses
individus ont une relation stricte avec le sang (la voie principale de la transmission du VHC),
la prévalence de ’infection par ce virus est 25,32% dans ’'unité d’hémodialyse de Jijel, elle
est semblable a celle trouvée chez les hémodialysés frangais '(Environ 25 % on des Ac anti-
VHC), ce taux est trés élevée par rapport a celle obtenue en Europe du nord (01 a 10%),mais
reste inférieur a celui qui a été observé aux années passées.

De fait et a par : 1’6 7 séroli ‘que 2004 et 2005, on remarque que le taux de
prévalence de HBV reste toujours trés bas a celle de HCV ceci est issue de ’existence d’une
vaccination systématique contre le virus de I’hépatite B, ce type de vaccin est réservé en
Algérie aux personnes a risque de contamination: le personnel de santé, les patients
polytransfusés (Hémophiles, dialysés, insuffisants rénaux) ... au moment ou le vaccin contre
le virus de ’hépatite C est a I’étude.

En plus, on observe que le taux de prévalence de I’hépatite B entre I’année 1999 et
2005 est un peu modéré a lien de plusieurs facteurs :
2- L’existence d’une vaccination systématique qui réduit la fréquence de propagation de
VHB dans le service (de 11 malades HBs" sur 124 hémodialysés en 1999 a 6 malades
HBs" parmi 158 hémodialysés en 2005 ).
3- La guérison spontanée ou |’ efficacité de vaccin traduite par la disparition de I’Ag
[Bs et I’apparition des Anticorps Anti- HBs, en effet on a observé un cas d’hépatite B
guérit spontanément. Le taux de disparition annuel de I’Ag HBs est intérieur a 3 %
par an.
4- L’apparition des nouveaux cas contaminés (chez les anciens ou les nouveaux
hémodialysés; contamination nosocomiale).
Ainsi, le taux de prévalence de I’hépatite _ dans ce service est trés élevé, cela
peut expliquer par :

1- Le nombre élevé des hémodialysés et les sujets porteurs de virus C.

2- Le taux de mortalité entre les patients hémodialysé atteint d’hépatite virale C qui

arrive au stade de cirrhose.

3- L’apparition des nouveaux cas d’hépatite C soit parmi les anciens ou les nouveaux

patients; que 1€ soit le nombre des nouveaux cas positifs, il varie entre 9 et 12 cas
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chaque année (1996 — 2000) et entre 3 et 6 cas positifs / ans (2002 jusqu’au
aujourd’hui).

4- La possibilité de guérison est trés rare.

Le suivi de ces patients est trés difficile, I’'un des principaux problémes auxquels le praticien
est confronté dans la surveillance d’une personne infectée par le VHC réside dans la difficulté
de prévoir I’évolution de la maladie vers la chronicité.

Le patient contaminé doit faire ’objet d’un suivi clinique et biologique régulier. Ce

suivi se compose essentiellement de trois phases :

I - Bilan initial.
IT - Suivi régulier ou rapproché.

[II - Suivi dans le cadre d’une stratégie thérapeutique.

I- ilan initial :

Dés la découverte d’une sérologie VHC positive, le bilan initial se compose d’un bilan
chimique et d’un bilan biologique, afin de noter les éventuelles perturbations physiologiques
et fonctionnelles de 1’individu et I’évolution de la maladie.

I-1- bilan clinique :

Comme chez tous les immunocompétents, la maladie passe inapergue sauf 1’apparition de
elques symptdmes comme 1’asthénie et la fatigue.

[-2: ilan biologique

A - Sérologie de confirmation de VHC

A T'absence d’une confirmation non discutable, elle se fait sur un second prélé vement
a I'aide d’un réactif différent du premier, le contrdle a pour but d’éliminé les possibles fausses
réactivités relativement fréquentes obtenues avec tous les réactifs commercialisés.

Ur en 2 repeut” :d 1dé et porté sur les paramétres suivants :
* Sérologie de I’hépati  virale B.
* Sérologie de I'VIH.
* Transaminases et phosphatase alcaline.

II- suivi régulier ou rapproché :

Dans le service d’hémodialyse il est recommandé de faire la sérologie tous les 3 mois
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&

II1- le suivi d’un traitement anti-VHC :

Comme dans tous les autres services du secteur sanitaire de Jijel, les praticiens de ce
service ne prescrit pas de médicaments (trés coiiteux).
Situations diagnostiques particuliéres :

yd 0 ‘ noter -

infection avec le V'™ ou le VIH.
Co-infection VHC-VHB :

Le suivi pour le VHC est le méme et ainsi les mémes phases pour le VHB, les tests
sérologiques concernant la détection des parametres virologiques et son évolution au cours

d’hépatite virale B.

YT
v

D= Al

L’état sanitaire de sujet sera compliqué pour le suivi, I’'immuno-suppression associée a
I"infection VIH augmente le risque de progression vers la chronicité de I’hépatite C.

Le suivi de I’hépatite C est trés particulier, long, et semblable & celui du VIH: bilan

biologique, sérologique, hématologique et immunologique.
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Canclucion et cuogestions

II1.1- Conclusion :

Le profane comme les spécialistes se posent des questions sur se mal incurable a ce jour
la en laissant des traces indélébiles & toute "humanité.
L " “ie post- transfusionnel qui
moissonne ses victimes parmi les malades hémodialysés, mais les progrés technologiques ont
permis de mettre a la disposition des laboratoires des techniques diagnostiques aussi variées

1 génération (malgré que ce

que la dive té T VET T effet, le dépistage de
test est moins fiable) diminue considérablement 1’apparition des nouveaux cas.
Le diagnostic sér. »gique de I'infection VHC se differe d’un test & un autre suivant les tests
de dépistage utilisés. Aujourd’hui, une variété considérable des tests est commercialisée, elle
se base sur le principe réactionnel immuno-enzymatique (EHISA) et western Blot. Les
méthodes les plus élaborées permettent I’isolement du virus (PCR) sont rarement envisagées
pour des situations économiques.
En P’absence d’un vaccin pour I’hépatite virale C, le dépistage de I'HCV reste le traitement
prophylactique le plus utilisé et le plus redoutable pour limiter I’apparition des nouveaux cas
au sein des  opulations hémodialysées.

Nos résultats obtenues montrent cette utilité de dépistage dans le service
d’hémodialyse ou il y’a une diminution remarquable des nouveaux cas infectés par le VHC en

se basant essentiellement sur I'isolement des patients et cela depuis 1995 (date de dépistage

obligatoire de HCV au secteur sanitaire de Jijel) jusqu’a ce jour.
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II1. 2- Suggestion

La transmission nosocomiale est I’'une des principaux voie de propagation de VHC dans
le service d’hémodialyse, on peut limité ce €énorme danger, si on suit et étre tenu par certains

mésures p!  2ntives particuliéres :

e

1-1' lormation et la sun {

1-la certitude d’une contamination par le VHC est controlé par pl usieurs paramétres : la
prévalence de la vérimie et la transaminasemie, de ce fait il faut :
* contrdle des tranmaminases : au moins une fois tous les trois mois.
* lanalyse réstrospective par les tests de dépistage des anticorps anti-VHC ( 2éme et 3éme
génération ) soit faite systématiquement :
nent par dialyse.
-quand les transaminases augmentent.
-apres transtusion.
2-un bilan sérologique de tous les hémodialysées doit faire chaque 6 mois.
3-les sujets qui ont une hypertransam’  emie doit subir @ une indication thérapeutique par
I'inte on.

4-le préferable de traiter la transfusion par les meédicaments qui contient Eretropoeitine.
II-précautions vis-a-vis du materiels :

Puisque la dialyse consiste a faire passé le sang du patient dans le générateur, on considére ce
dernier le danger majeur de tra  ission et il faut :

1-la stérilisation des générateurs aprés chaque séance de tout patient .

2- la désinfection des surfaces externes, des appareillages et du mobilier apres chaque séance.
3-il est recommendé de regrouper les patients VHC"

Lors d’une méme séance, permettant une vigilance et une hygiéne accrues.

4- le mieux une réservation des générateurs speciailement aux patients VHC™ POSITIFS.

!



Conclusion et sugeestions

m ! du

1-les personnels chargées de la manipulation doit étre trés bien informés de tous les risques de

qu’ils exposées avant excercent une activité impliquant un contact avec [’agent biologique,
te form on ala ‘:curité concerne: = . risques , vois de pénétration et les moyens de

protections. '

2-le depista  de I’hépatite C chez ces travailleurs au moins 2 fois par an.

3- en cas ou le soignant est contaminé le centre doit signalir et déclarer comme accident de

travail nécessite d’etablir le dossier de maladie professionnelle comme il faut soumis au

traitement par ineirferon sous la consultation d’un hépatologue.
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Annexes
Abréviation utilisées :

AC anti-HIV : Anticorps anti-virus de I’immunodéficiene Humain.
C ant : : vatite C.

Ag HBs : Antigéne d’hépatite B de surface.

ALAT : Alanine aminotransférase.

ARN : Acide R onucleique.

ASAT : Aspartate aminotransférase.

BRB8d : Biiirubine direct.

BRBt : Bilirubine totale.

DO : Densité optique.

ELISA : Enzyme-linked immuno sorbent assay.

IFN al} a: Interféron alpha.

IFN .PEg : Interféron polyéthyléne Glycol

LDH : Lactate déshydrogénase.

MDH : Malate déshydrogénase.

PAL : phosphatase alcaline.

PBH : Ponction biopsie hépatique.

PCR : polymérase chain réaction.

SIDA : Syndréme de I’immunodéficience acquise.

TGP : Transaminase glutamo-pyruvique.

TGO : Tr ;aminase glutamo-oxaloacgtate.

VHB : Virus d’hépatite B.

VHC : Virus d"hépatite C.

VIH : Virus de ’immunodéficience humaine.



Glossaire

Anamnése : ( gr. anamnésis, Souvenir ) ensemble des renseignements que le medecin
receille en interrogeant un malade sur I’histoire de sa maladie.

:* . ‘hron, articulation ), Douleur articulaire.
Ascit : Epanchément d’un liquide séreux dans la cavité péritonéale, provoquant une
distension de ’'obdomen.
Asthénie : ( gr. force ) affaiblissement générale de 1’organisme ; fatigue.
Carcinome : ( gr . karkinoma, tumeur cancéreuse ). Cause développé a partir d’un tissu
épithéiial.
Contage : ( Jat contagium ), contact d’une personne avec un sujet atteint d’une infection
contagieuse, susceptible de transmettre cette infection.
Dépistage : action de dépister découvrir une latente grice a des examens médicaux.
Diagnostic : (gr . diagndsis, connaissance ) identification la nature et la cause de |’ftection
dont un patient est atteint.
Hémodialyse : Epuration extra rénale du sang effectué grace a un appareil exterieur au corps.
le rein artificiel.
Insuffaisance rénale : Réduction de la capacité des reins a assure la filtration et I’élimination
des produits de déchet du sang, a controler I’équilibre du corps en eau et en sels et a
régulariser la pression sanguine.
Immunos: Hression : déficience des méca ~ , immunitaires syn, déficit immunitaire :
immuno-dépression, immunodéficience.
Rash cutané : ( mot engl/ ) Méd.éruption cutanée de courte durée.
Psychiatrie spécialit¢ Maladies dans [’objet est I’étude et le traitement des  ladies  ntales.
des troubles psychologiques .
Stéat :: infiltration ou dégeneresouce graisseuse d’un tissu d’un orange.
Transfusion: ( far. 1~ °~ 1)~ ‘zction, dans une veine d’un malade, de sang ou d’un
produit dérivé préalablement prélevé sur un ou plusieurs donneurs ou sur le maladie de lui-

méme.






