epuis le 20 mars 2

dépistage de I'hépatite ‘

FE est systématiguement )
realise sur tous les dons de
sang. On estime en effet a 1 500
nombre de cas positifs au
virus de [l'hépatite E détectés

annuellement au niveau national
Les donneurs de sang dépistés
positifs bénéficient d'un
medical donneur adapté Les
facteurs de risque sont analyses
par Santé Publique France et les

donneurs de sang participent

Suivi

une enquéte
épidemiologique

A B, C, D, E, une hépatite
cest quoi ?

Les heépatites, ou atteintes du
foie, sont le plus souvent dues a
une infection (virus) mais peuvent
aussi avoir une origine toxique
(alcool et meédicaments). Les
hépatites virales sont identifiées
par les lettres de l'alphabet A3 E,
en fonction de la famille du virus en
cause.

Parmi elles, les plus fréquentes
sont I'hépalite virale de type C,
puis la B, puis la A, 1a D (ou Delta)
et enfin 'hépatite E. Les virus B
et C provoquent des hépatites qui
guérissent parfois spontanément
en phase aigué, mais peuvent
devenir chroniques, alors que
I'hépatite A guérit spontanément
aprés avoir provoqué une grande
fatigue et ne devient jamais
chronique.

nationale

Effets et risques des
principales hépatites
Hépatite A et E ou VHA et VHE

Ce sont des virus présents
dans les matiéres fécales
des personnes atteintes. Une
personne se contamine par la
bouche, au contact des eaux ou
d'aliments impropres ou souillés.
Ces deux hépatites sont donc
particuliérement fréquentes
dans des zones ol [hygiéne,
I'évacuation des eaux usées ou les
pratiques de désinfection laissent 3
deésirer.

Aprés une phase aigue, trés
fatigante, le corps élimine le virus.
Les hepatites A ou E ne deviennent
jamais chroniques. Dans certains
cas, I'hépatite peut étre grave.

Il n'y a pas de traitement contre
ces deux hepatites mais un vaccin
contre I'hépatite A existe,
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Heépatite B ou VHB

L'hépatite B se transmet par
le partage d'objets en contact
avec du sang, méme en quantite
minime, ou par des relations
sexuelles non protégées. Une
femme enceinte porteuse d'une
hépatite B chronique peut la
transmettre a son bébé durant la
grossesse.




Aprés la phase aigué, dans la majorité des
cas, le virus de I'hépatite B est éliminé du
corps : on est alors guéri et immunisé contre
le virus. Mais I'hépatite B peut aussi devenir
chronique. Elle est alors plus ou moins active
selon les moments, et on ne peut plus en
guerir. Elle peut, aprés plusieurs années,
provoquer des dégats importants pour le foie
(nisque de cirrhose et parfois de cancer)

Les personnes vivant avec une
hepalite B chronique sont mises
sous traitement antirétroviral, ce
traitement étant comparable &
celuidu VIH. Un vaccin, remboursé
par la Sécurité Sociale, permet
toutefois d'éviter la contamination

Hepatite C ou VHC

L'hépatite C se transmetégalement
par le partage d'objets en contact
avec du sang. Elle concerne
notamment les consommateurs
de produits qui partagent le
materiel d'injection. Jusque dans
les années 1990, il y a eu de
nombreuses contaminations par
transfusion de sang. Ce n'est
plus le cas aujourd'hui en France
grace aux mesures de dépistage
des donneurs de sang et &
lutilisation de matériel médical &
usage unique. L'hépatite C peut,
trés rarement, étre transmise lors
de relations sexuelles, en cas
de contact de sang & sang. Une
femme enceinte porteuse d'une
hépatite C chronique active peut
la transmettre & son enfant

Aprés la contamination, il n'y a
le plus souvent aucun symptome
el certaines personnes arrivent a
eliminer [infection spontanément
mais ne sont pas pour autant
Immunisées contre une réinfection.
Contrairement & ['hépatite B,
I'hépatite C devient chronique
dans 80 % des cas. Le virus reste
dans le corps et se multiplie dans
le foie. Aprés plusieurs années,
il peut provoquer des dégats
importants (risque de cirrhose et
cancer du foie). Des traitements
permettent cependant d'en
guérir. Depuis 2015 et l'amivée
de nouveaux médicaments, la
durée de traitement a été réduite

a 3 ou 6 mois selon les cas, avec des taux de
guérison a plus de 95 % et avec moins d'effets
indésirables que les traitements précédents,
comme linterféron, qui étaient difficiles &
supporter.

Hépatite D ou Delta

L'hépatite D ou Delta ne conceme que les
personnes egalement atteintes par I'hépatite
B. Elle se transmet lors du partage d'objets

Medical S

en contact avec le sang ou lors de relations
sexuelles non protégées

Lhépatite D aigué est parfois grave et la
co-infection hépatite B + D devient souvent
chronique. Elle évolue ensuite comme une
hepatite B. Il n'existe a I'neure actuelle aucun
vaccin spécifique contre le virus Delta mais
la vaccination contre I'hépatite B protége de
I'hépatite D
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Qu'est-ce que ['hépatite E ?

L'hépatite virale de type E est une
maladie du foie qui survient aprés
une infection par le virus de I'hépa-
tite E (VHE). L'infection par VHE est
essentiellement aigué, c'est-a dire
qu'elle guérit spontanément au bout
de quelques jours/semaines (8 & 10
semaines au plus).

rares cas, I'hépatite peut étre fulmi-
nante et conduire a une destruction
trés importante de I'organe, nécessi-
tant une transplantation hépatique.

La maladie en chiffres

Ontmuvelevimsdel'hépaﬁtaEdamle
monde entier, principalement sous deux
formes :

* Endémique dans les pays & faible
revenu (Afrique, Asie). Cette maladie
est cependant plus importante dans les
pays ou existent des zones d'urgences
d'accueil de population (camp de réfugiés
par exemple) ayant des ressources
meédicales, des conditions d'hygiéne et
des infrastructures limitées, notamment
s'agissant de [assainissement des
eaux usagées etiou de la distribution
d'eau potable. En effet, dans ces pays,
des épidémies massives, touchant des
milliers de personnes 4 la fois dans des
zones géographiques réduites, peuvent
se déclarer. On retrouve chez I'Homme
les souches 1 et 2 du virus de I'hépatite E.

* Sporadique dans les pays européens.
Dans ces pays, des zoonoses
(transmissions de I'animal & Homme)
peuvent étre responsables de pics
épidémiques ou contaminations plus
sporadiques. On retrouve chez de
nombreux animaux (porc, sanglier,
cerf...) les souches 3 et 4 du virus de
I'hépatite E. Les hommes de plus de 55
ans sont souvent les plus contaminés,

Les chiffres de 'OMS (Organisation Mondiale
de la Santé) indiquent que 20 millions de
personnes seraient exposées au virus, que
3,3 millions d'entre elles auraient une infection
aigué symptomatique et sévére, et qu'environ
Goowmmnnespwmuenmird\aque
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année. Si le taux de mortalité est plutdt faible,
il peut étre trés élevé chez des personnes
immunodéprimées (personnes transplantées
Sous immunosuppresseurs, traitées pour un
cancer, ou infectées par le VIH par exemple).

En France, les infections aigués sont assez
peuﬁéqmn@s(maaooczsparan).
avec cependant des régions ol existent

etnongo;wemmntammmvigilamset
préconisent de faire attention dans les zones
arisques.
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Les zoonoses sont des maladies ou infections qui se transmettent des animaux vertébrés a I'Homme, et vice versa. Les pathogénes
en cause peuvent étre des bactéries, des virus ou des parasites. La transmission de ces maladies se fait soit directement, lors
d'un contact entre un animal et un étre humain, soit indirectement par voie alimentaire ou par I'intermédiaire d'un vecteur (insecte,
arachnide...). D'aprés I'Organisation mondiale de la santé animale, 60 % des maladies infectieuses humaines sont zoonotiques.

e

« Contrairement aux virus des hépatites B ou
C, le VHE n'est pas capable d'établir d'infection
chronique. »

Méme si Ihépatite E régresse en général spontanément, un portage chronique & long
terme du virus est possible chez certains patients immunodéprimés, ¢'est-a-dire souffrant
d'une insuffisance des défenses immunitaires de I'organisme.
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Comment se transmet le virus ?

Le virus de Ihépatite E se transmet prin-
cipalement par voie féco-orale via contact
avec de la matiére fécale contaminée ou la
consommation d'eau contaminée ou souillée.
Dans les pays aux ressources et infrastructures
(assainissements) limitées, les eaux usées
peuvent parfois alimenter les eaux qui seront
consommeées par les populations. Aprés
ingestion du virus, ce demier pénétre dans
l'organisme par passage des muqueuses au
niveau du systéme digestif. Aprés réplication,
notamment dans le foie de la personne
infectée, le virus est excrété par la voie fécale
quelques jours aprés le début de [infection
et pendant plusieurs semaines. Quand une
personne est porteuse du virus, son sang
peut aussi étre une source de contamination.
Notons enfin que la femme enceinte peut
transmettre le virus au feetus qu'elle porte.

Le virus peut étre également transmis par la
consommation de viandes (ou produits dérivés)
mal cuites. Ce mode de transmission est
prépondérant dans certains pays développés
ol I'ingestion d'eaux contaminées est moins
probable. En France, la consommation Probieme d assainissement
de charcuterie de sanglier ou de cochon
sauvage est un mode de contamination trés
fréquent. L'utilisation de foies d'animaux pour
la confection de charcuteries ou préparations
non cuites présente un risque trés important.
Clest pourquoi ces produits sont contre-
indiqués a la consommation chez la femme
enceinte.

De méme, les personnes en contact direct
ou indirect avec les animaux vivants ou
leurs carcasses, comme les chasseurs, les
personnes travaillant dans les abattoirs,
les éleveurs et les vétérinaires, peuvent
potentiellement étre contaminées par le virus.

La contamination peut aussi avoir lieu, méme
si cela reste exceptionnel, dans le cadre intra-
familial (excrétion par les selles).

Une transmission interhumaine a été observée
dans des cas particuliers de transfusion (39 cas
ont été rapportés au réseau d’hémovigilance
en France de 2006 a 2022) ou de greffes
d'organes.

Charcuterie
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« En France, il est possible de se faire
vacciner contre le virus de I'hépatite E »

Un vaccin a bien été développé
et homologué en Chine en
2011/2012 maiis il n'est pas encore
commercialis¢ en France. La
vaccination contre I'hépatite E, en
particulier avant un voyage vers
des zones a risque, présentant
un intérét certain en raison de la
charge de morbidité imputable
au VHE, 'OMS estime que le
développement  d'un  vaccin
efficace est nécessaire méme si la
variabilité génétique du virus rend
son élaboration compliquée.

~ « Un ictere (jaunisse) est

toujours du a un virus »

trés rapidement son médecin.

' La bilirubine est un pigment issu de la dégradation des globules rouges

Un ictére n'est pas forcément d 2 une infection virale.
Etant associé 4 une accumulation de bilirubine’, il est de
maniére générale dd & une insuffisance hépatocellulaire/
hépatique. En effet, la bilirubine (pigment de Ia bile
Qui peut saccumuler et déclencher une jaunisse) est
détoxifiée au niveau du fole, et ne peut plus I'étre quand le
foie ne fonctionne plus. Si des infections virales peuvent
donner lieu & un ictére, des maladies auto-immunes, des
mmmmmasmmwmmpem
aussi en étre la cause. En cas d'ictére, il faut consulter

Médical s‘

« Les infections
par VHE des
femmes
enceintes sont
particulierement
dangereuses »

En effet, les infections par
VHE des femmes enceintes,
en particulier au 3** trimestre

jusquau décés du foetus et
de la mére, 4 la suite dune
hépatite fulminante.

(hématies), du fait d'un processus normal appelé héemolyse. Elle est présente

dans le sang et l'ensemble des tissus. C'est le principal colorant de la bile. Comme la bilirubine est toxique pour le cerveau, elle doit &tre évacuée hors

de l'organisme.
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Quels sont les principaux symptomes ?

Chez les enfants, I'hépatite E passe souvent

inapergue. Elle est plus souventsymptomatique

chez les adolescents et les adultes. Aprés une

période d'incubation pouvant aller de 1 a 8

semaines, les symptdmes suivants peuvent

apparaitre :

¢ jaunisse (coloration de la peau et des

yeux en jaune),

fievre,

démangeaisons,

®  nausées, vomissements,

o douleurs abdominales et/ou articulaires,
et/ou augmentation de la fatigue.

A la palpation, le foie peut parfois étre plus
volumineux. |l est a noter que ces symptdmes
ne sont pas une signature absolue de
I'hépatite E, car toutes les atteintes aigués du
foie peuvent avoir les mémes caractéristiques.

Dans le cas d'une infection dite fulminante,
les fonctions du foie sont compromises et cela
peut nécessiter une transplantation hépatique
en urgence pour éviter le décés. Le caractére
fulminant est assez rare dans ['absolu,
mais plus fréquent chez les personnes
immunodéprimées et les femmes enceintes,
avec une mortalité pouvant aller jusqu'a 20 %
chez ces demiéres dans certains pays en
cas diinfection au demier trimestre de la
grossesse.

S'agissant des infections chroniques, qui sont
trés rares pour I'hépatique E, rappelons-le, il
est possible qu'elles soient associées a des
affections hépatiques de type inflammation
chronique, fibrose, voire méme cirrhose. Plus
recemment, des troubles neurologiques ont
egalement été associés a [infection par le
VHE.

Surveillance de ['hepatite

Depuis 2002, la surveillance de I'hég
(CNR) des virus des hépatites a trant
années, d'importantes avancées s
linfection par le virus de 'hépatite E {
décrire les sources de données et les
cours de la période 2002-2016 en Fre

Resultats

Entre 2002 et 2016, le nombre de p
adressés pour un diagnostic d'hépal
versus 209). Une augmentation du
observée, concemnant principalement
plus de 90 % des souches autochton
de personnes hospitalisées pour hép
d'incidence annuelle plus élevés dant
suspectées lors d'épisodes de cas gt
saucisses de foie cru de porc.

Conclusion

A partir de 2010, la disponibilité de te
I'hépatite E ont entrainé une augmente
d'oli une incidence croissante du nom
du VHE en France, est a l'origine d
produits a base de foie cru. La préve
quant & la nécessaire cuisson a cceur

Extrait du Bulletin Epidémiclogique He

Comment est effectue le
diagnostic ?

La détection d'immunoglobulines spécifiques
(anticorps) de type IgM ou bien du génome viral
par des techniques de biologie moléculaire
permet de diagnostiquer I'hépatite E.

En France, il n'y a pas de dépistage
systématique du VHE comme cela peut étre
le cas pour le VIH, le VHC, ou le VHB chez
les personnes a risques. Depuis le 20 mars
2023, ce dépistage est effectué chez tous les
donneurs de sang.

' Le dépistage du génome viral (DGV) consiste a rechercher l'acide nucléique des virus. Cette technique permet de détecter des infections trés
recentes, avant méme que les anticorps ne soient détectables par les tests sérologiques.

? Les immunoglobulines (anticorps) sont des protéines essentielles qui circulent dans le sang et qui exercent un grand nombre de taches. Elles
influencent de maniére importante I'équilibre de notre systéme immunitaire. Le type prédominant d'anticorps dans le sang humain est limmunoglobuline
G (IgG).
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en France, 2002-2016

#e E repose sur le Centre national de référence
gsion entérique (hépatites A et E). Ces demiéres
ytifiques ont amélioré les connaissances sur
£) dans les pays industrialisés. L'objectif était de
pultats épidémiologiques sur l'infection a VHE au
2 métropolitaine.

onnes pour lesquelles des échantillons ont été
E a augmenté de facon exponentielle (76 000
ymbre de cas diagnostiqués a également été
cas autochtones (2 292 versus 9). Depuis 2007,
Staient de génotype 3. Parallélement, le nombre
e E a augmenté (653 versus 57), avec des taux
5 régions du Sud. Les sources de contamination
)és ont été le plus souvent la consommation de

diagnostiques et une meilleure connaissance de
n considérable du nombre de personnes testées,
 de cas autochtones. Le porc, principal réservoir
2 transmission alimentaire, particuliérement les
on repose sur l'information des consommateurs
ces produits.

madaire, 2018, n*28.

Quels sont les traitements ?

La plupart du temps, I'hépatite E n'est pas

traitée, car il s'agit d'une
infection  qui  régresse
spontanément grace a la

mise en place par la personne
infectée  d'une  réponse
immunologique efficace

associée au développement
d'anticorps contre le virus.
Elle nécessite cependant
parfois une hospitalisation
si un risque d'évolution
fulminante existe : c'est le cas
de la femme enceinte ou d'une
personne immunodéprimée
qui présente des symptdmes.

Une seule molécule antivirale
a pour le moment été utilisée

chez 'Homme, avec un certain succés. Il
s'agit de la Ribavirine, qui a permis chez
certaines personnes, ayant des infections
chroniques, de se débamasser du virus. Son
efficacité n'étant cependant pas parfaite,
d'autres molécules sont a I'étude.

Comment se proteger de
l'infection par ['hépatite E ?

Il est possible de se prémunir du virus :

Par une hygiéne individuelle :
¢ Lavage des mains.

¢ Limitation de la consommation de viande
contaminée crue ou insuffisamment
cuite.

¢  Cuisson suffisante des aliments 4 risque.
(Un chauffage des produits alimentaires
d'origine porcine @ une température
inteme d'au moins 71°C pendant 20
minutes est nécessaire pour inactiver
complétement le virus).

Par une hygiéne collective en limitant le

risque d'exposition :

¢  Approvisionnement des réseaux
hydriques avec une eau exempte de
pathogéne.

o Systéme efficace de traitement des eaux
usées.

Par la vaccination ;

¢ Un vaccin recombinant, dont I'efficacité
clinique dans les études était de 100 %
aprés 3 injections, est actuellement
disponible mais son utilisation est pour
linstant limitée a la Chine.

Ribavirine

La molécule pour le traitement de ['hépatite E

LE DONNE

Médical @

Existe-t-il un risque transfusionnel
de l'hepatite E ?

La transmission fransfusionnelle a été
démontrée dans de nombreux pays
occidentaux, notamment en France, et
tous les produits sanguins labiles ont été
incriminés. Le risque d'un don portant le virus
varie selon les pays mais est particuliérement
élevé en France. Toutefois, I'impact de cette
contamination en termes de santé publique
reste debattu. Ainsi, au Royaume-Uni,
« seulement » 42 % des receveurs de produits
contamines ont été infectés, sans morbidité
significative. En France, depuis novembre
2014, il est possible d'obtenir du plasma VHE
négatif, 'ARN viral étant recherché dans une
fraction des plasmas sécurisés (quarantaine)
ou traités a I'Amotosalen.

Depistage de l'infection par le
virus de ['hépatite E dans les dons
de sang

Depuis le 20 mars 2023, une nouvelle analyse
est systématisée sur tous les dons de sang :
le dépistage génomique du virus' de 'hépatite
E (DGV-VHE).

Depuis une dizaine d'années, I'EFS réalisait
ce lest de maniére sélective sur certains
donneurs de plasma & la demande du
prescripteur pour des patients a risque (foie
malade ou forme chronique ne permettant pas
a l'organisme d'éliminer le virus).

Epidémiologie de l'infection en France

Ces demiéres années, des études ont été
menées pour rechercher des anticorps, soit
des IgG (lg pour Immunoglobulines?). Les
anticorps etant un signe de guérison, si une
personne en posséde cela signifie qu'elle a
été au moins une fois en contact avec le virus.
Par contre, cela ne présage pas de la date
de l'infection. Un nombre élevé de personnes
possédant ces anticorps sur un méme
territoire signifie que le virus circule beaucoup.

En 2011, la prévalence des IgG dans
I'organisme était en moyenne de 22,4 %, c'est-
a-dire qu'un donneur sur 4 avait rencontré
le VHE dans sa vie sans avoir de symptdme.
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On a méme observé un taux & plus de 85 %
en Provence-Cote d'Azur, en Corse et dans
une partie de la Lorraine. Ce taux augmente
également avec I'age du donneur.

Ce qui est préoccupant ce n'est pas la
présence d'anticorps mais celle du virus dans
I'organisme pendant la maladie. Comme c'est
un virus 3 ARN, des études ont montré que,
chez les donneurs de plasma, la prévalence
de I'ARN, qui est le témoin d'une infection
aigué, était de 1/2216 en 2012 et de 1/1000
entre 2014 et 2021. Mais en 2012, les pools
de qualification comportaient 96 tubes alors
qu'a partir de 2014 il n'y en avait que 6. A
partir du moment ol I'on diminue le nombre
d'échantilions, la prévalence est plus
facilement détectable et ce systéme d'analyse
a montré que la fréquence du virus était plus
importante que prévu. On en déduit qu'un
donneur sur mille est infecté par le virus de
I'hépatite E, sans obligatoirement le savoir car
il n'a pas de signe clinique, et est susceptible
de transmettre le virus par transfusion.

Les composantes du risque transfusionnel

En ce qui concere le donneur :

o Virémie d'une durée d'environ 30 jours
(dans de rares cas plus de 100 jours).

¢ Virémie asymptomatique (supérieure a
98 %).

*  Aucun facteur d'exposition spécifique.

En ce qui conceme les produits sanguins :

o Tous les produits sanguins labiles
sont concemés, y compris ceux qui
sont inactivés contre les pathogénes
(Amotosalen). Cela démontre que les
techniques d'inactivation des pathogénes
ont des limites.

* Lerisque est d'autant plus important que
la charge virale du donneur est élevée
(C'est vrai pour tous les virus) et que le
volume de plasma dans les produits
sanguins labiles est important.

o lin'a pas été observé de transmission par
les médicaments dérivés du sang.

En ce qui conceme le receveur, le risque
est élevé chez les immunodéprimés
(greffés d'organe, VIH...) ou présentant une
hépatopathie sous-jacente :

¢ de développer une hépatite chronique

(supérieur a 60 % des cas),

o  d'étre atteint par une hépatite fulminante,
o d'étre victime d'une décompensation,

Les mesures pour réduire le risque
de contamination dun don de
sang par le VHE

1) Exclusion des donneurs :

o ayant effectué des voyages en
zone geographique & risque (forme
endémique),

¢ présentant des signes cliniques (mais il y
a des formes asymptomatiques),

e ayant été en contact avec un sujet
infectieux.

Cette mesure est non spécifique et peu
efficace.

2) Inactivation des pathogénes.

Cette mesure est peu efficace et présente des
limites.

3) Dépistage biologique de infection par -
¢ détection des IgM,
¢ détection des IgG,
¢ détection de I'ARN viral plasmatique.

Le dépistage génomique viral par la
détection de I'ARN viral

s'avére étre la solution la plus efficace. En
effet, la détection des anticorps ne confirme
pas la présence du virus dans I'organisme
car la détection des IgM présentes en début
dinfection est moins sensible et la détection
des IgG met en évidence une infection
ancienne guérie (ou en voie de guérison).

Gestion des donneurs de sang
dépistés ARN-VHE positifs

Les donneurs seront informés
de l'infection par un courrier
spécifique adressé par IEFS
et seront invités & consulter
leur meédecin traitant ou a
prendre contact avec I'EFS
si besoin. Des mesures
d'hygiéne seront également
recommandées pour prévenir
une  contamination de
I'entourage due a I'excrétion
virale dans les selles.

lis seront ajounés pour
une période de 120 jours,
correspondant & une durée
de virémie maximale. Cette
information sera précisée
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dans le courrier. Aucun test ARN-VHE n'est a
prescrire durant cette période.

Au-dela des 120 jours d'ajournement, le
donneur pourra & nouveau faire un don et sera
testé pour 'ARN-VHE, comme tout donneur,
selon la méthode utilisée dans le laboratoire
oU sera pratiquée I'analyse, ce qui permettra
de qualifier les produits issus de ce don et de
vérifier la clairance virale chez le donneur.

Les personnes vivant sous le méme toit qu'un
cas VHE positif seront également ajoumnées
pour une période de 120 jours aprés le demier
contact, sachant que lors du retour au don, le
don suivant sera testé VHE.

Identifier les facteurs de risque
chez les donneurs dépisteés positifs

Afin d'identifier les facteurs de risque
auprés de la population des donneurs, un
qQuestionnaire classique d'épidémiologie a
été élaboré avec Santé Publique France
pour disposer de données permettant une
meilleure connaissance des infections aigués
par I'hépatite E dans la population frangaise et
d'en suivre les indicateurs. Ce questionnaire,
complété par le donneur, devra étre retourné
par courrier avec une enveloppe pré-timbrée.

A travers ce questionnaire, Santé Publique
France pourra identifier des cas de
contamination (par exemple suite & des
problémes de contamination d'eau...) alors
que bien souvent les personnes ne savent pas
qu'elles ont contracté le virus de I'hépatite E.




