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I. INTRODUCTION

L’hépatite virale B (VHB) est un probléme majeur de santé publique. On
estime a 200 millions le nombre de porteurs chroniques dans le monde (66).
La prévalence de I'infection varie selon les régions : le minimum (0,5%) est
observé aux USA et en Europe du Nord. Un taux plus élevé (1a 2%) est
observé en Europe du Sud, au Japon et en Amérique du Sud. Le maximum
allant de 5% a des taux supérieurs a 15% s’observe en Asie du Sud-Est et en
Afrique tropicale dont le Burkina Faso, notre pays. Cette répartition
géographique semble étre en corrélation avec |’importance relative de la
transmission mere-enfant. Il est désormais admis que la transmission mere-
enfant pérennise I’endémie du virus de I’hépatite B (16, 66).

L’évolution d’une hépatite virale demeure toujours imprévisible allant de la
forme aigué fulminante qui emporte le malade en quelques jours, a la forme
chronique pouvant aboutir a la cirrhose, et/ou au cancer primitif du foie

(CPF).



II. | REVUE DE LA LITTERATURE

1. RAPPELS HISTORIQUES

Les hépat}tes virales sont des maladies connues depuis fort longtemps puisque
les écrits grecs et romains faisaient déja état d’épidémies de « jaunisses »,
mais c’est seulement au XIX® siécle que I’on attribue certaines jaunisses a
une maladie hépatique. |

La découverte de I’origine virale de ces affections date du début du XX siéecle
et il faut attendre 1947 pour qu’apparaisse la distinction entre hépatite A
et hépatite B (64).

Pendant de longues années, les progres réalisés dans la connaissance du virus
le furent sur une base essentiellement immunologique, du fait de
I’impossibilité de cultiver le virus in vitro.

La découverte d’un premier antigene viral fut réalis€ par BLUMBERG (64).
En 1964, cet auteur observe 2 sérums d’hémophiles qui précipitent en gélose,
un sérum parmi 24 étudiés; il dénomme cet antigéne « ANTIGENE
AUSTRALIA ».

BLUMBERG et son école devaient par la suite montrer (1965-1968) la rareté
de cet antigéne en Amérique du Nord et en Europe Occidentale mais sa
fréquence élevée dans les populations vivant sous les tropiques et dans
certaines régions de 1’Asie. Dans les pays du Nord, cet antigéne est fréquent

chez les mongoliens, les leucémiques, les thalassémiques, les drogués.



La relation effective entre 1’antigene Australia et ’hépatite fut établie en
1968 :

- d’une part, par BLUMBERG qui décele en immunodiffusion cet antigéne
chez 34% de sujets atteints d’hépatite transfusionnelle ;

- d’autre part, par PRINCE qui décele ce méme antigéne dans le sérum de
patients a la phase d’incubation d’une hépatite aigué transfusionnelle. En
1968 également, BAYER décrit dans le sérum d’un sujet atteint d’hépatite B' '
des particules polymorphes (billes et batonnets).

BLUMBERG fera preuve d’une ténacité et d’une perspicacité étonnantes et
ses décou%’zertes lui vaudront le prix Nobel de Médecine et de Physiologie en
1976.

Ces travaux devaient ouvrir la voie a 1’étude de la nature physique de cet
antigéne Australia dénommé AgHBs (hepatitis B surface antigen) a la
découverte et a I’analyse de la particule virale (particule de DANE) en 1970

par les techniques immunologiques et le génie génétique.



2. LE VIRUS DE L’HEPATITE B (11, 29,33, 42, 57, 67 )

2.1. Caractéristiques et structure

Le virus B appartient a la famille des Hepadnavirideae.

En microscopie électronique, le virus de I’hépatite B se présente sous forme
d’une particule ; il est constitu€ d’une enveloppe et d’une nucléocapside.

La nucléocapside, de 28 nm de diamétre, comporte : I'AgHBc (« ¢ » qui vient
du mot anglais « core » signifie partie centrale) ; ’AgHBe (la forme soluble
de I’AgHBc), I’ADN polymérase qui assure la réplication virale et I’ADN
virale.

L’enveloppe comporte [’antigéne de surface (I’AgHBs) faite de trois
protéines : S, PréS1, PrésS2 (fig. 1).

2.1.1 Les particules dans le sérum

On peut trouver dans le sérum d’un sujet infecté, des particules sphériques
d’environ 22 nm de diameétre et des particules tubulaires de méme taille. Enfin
dans certains sérums, en plus des particules sphériques et tubulaires on peut
déceler quelques particules de 42 nm de diametre, de dimensions beaucoup
plus constantes que les deux autres : ce sont les particules de DANE (1970).
La particule de DANE représente le virion replicatif (core plein) et non
replicatif (core vide).

Dans le sérum, on peut également trouver des particules en entier, I’enveloppe
ou ’AgHBe libre. Un mutant du VHB incapable de synthétiser I’AgHBe

semble responsable d’hépatites aigués et chroniques séveres (fig.2).



2.1.2. Les particules au niveau de I’hépatocyte

En immunofluorescence, I’AgHBs est retrouvé au niveau du cytoplasme,
’AgHBc et I’AgHBe sont retrouvés au niveau du noyau. La microscopie
électronique confirme et compléte ces données. De nombreuses particules
ayant I’aspect de nucléocapside (28 nm) sont présentes dans le noyau;
quelques unes sont retrouvées dans le cytoplasme. Les particules de DANE
complétes sont retrouvées habituellement en trés petit nombre dans les

citernes dégranulées du réticulum endoplasmique.

2.1.3. Lea"‘g'énome du virus de ’hépatite B

C’est un virus a ADN, constitué de 3200 paires de bases. Le génome du virus
B (tres petit), présente I’originalité d’étre circulaire avec un brin long, de
longueur constante qui code pour les protéines virales et un brin court
concentrique au précédent de 1800 a 2700 bases. Le maintien de la structure
circulaire est assuré par [’appariement des deux brins a I'une de leurs
extrémités sur une longueur d’environ 220 nucléotides.

Ce génome contient 4 phases de lecture appelées SCP X :

- le géne S est précédé des régions Pré S1 et Pré S2. La région S code
pour la protéine majeure de ’enveloppe ; la région PréS2 et la région S
codent pour la protéine moyenne de I’enveloppe ; les régions PréS1,
Pré-S2 et la région S codent pour la grande protéine de |’enveloppe.
Ces 3 protéines portent ’antigene HBs ;

- la région C code pour un polypeptide portant les déterminants
antigéniques HBc et HBe ;

- la région P code pour I’enzyme ADN polymérase nécessaire a la
réplication de I’ADN viral. La réplication virale passe par une étape de
transcription inverse qui donne un ARN appelé «prégénome » qui est

lui méme transcrit en ADN (brin long) qui va se répliquer partiellement



(brin court) avant de s’encapsider avec la protéine C (antigene HBc).
La capside contenant I’ADN viral est excretée, enveloppée par les
protéines majeure, moyenne et grande ;

- la région X semble jouer un role de transactivation de la réplication

virale.

Figure 1 : Structure schématique du VHB (virion complet) (29)
De la péripherie au centre, I’enveloppe de surface (AgHBs) le core (AgHBc)

au centre ’ADN et I’ADN polymérase.
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2.2. Biologie du VHB

2.2.1. Le tropisme hépatique

Le virus se réplique essentiellement dans les hépatocytes. Le foie est le siége
préférentiel du VHB. Cependant, on a pu le mettre en évidence au niveau
d’autres cellules de 1’organisme: lymphocytes, cellules pancréatiques,‘
spermatozoides. Seulement au niveau de ces sites, la réplication virale n’est
pas complete. Le tropisme hépatique du VHB serait dii a I’existence de
récepteursﬁ d’albumines situés sur la membrane de [’hépatocyte et qui
favoriseraient [’attachement et la pénétration du virus dans 1’hépatocyte

(12, 46).

2.2.2. La résistance du virus

Le VHB est tres résistant aux agents physiques et chimiques. Le VHB est
probablement le virus le plus résistant de tous ceux capables de contaminer
’homme. 11 est d’autant plus résistant que le milieu est riche en protéines.
Ainsi dans le sang ou ses dérivés, il conserve ses capacités infectieuses
pendant des jours, des semaines voire des années a la surface des objets
souillés par le sang. Cette propriété de résistance du virus contribue pour une
grande part a sa diffusion. Seule la chaleur humide (autoclave a 120°C
pendant quinze minutes), ou la chaleur séche (poupinel a 170°C pendant une
heure ) constituent les moyens physiques efficaces pour détruire le virus.
Deux agents chimiques sont particulierement efficaces: il s’agit de
I’hypochlorite de sodium et du glutaraldéhyde qui neutralisent le virus en

quinze minutes (39,43).



2.2.3. Physiopathologie

Le  VHB a une faible cytopathogénécité directe; les lésions hépatiques
relevent d’un mécanisme immunologique qui correspond a une destruction
par des cellules T cytotoxiques des hépatocytes ayant exprimé a leur surface
des antigénes viraux (29).

Dans [’hépatite aigué commune, la lyse atteint 10 a 50% des hépatocytes.
Dans 1’hépatite fulminante, la totalité des hépatocytes est détruite. Dans
’hépatite chronique, la réponse immune est atténuée, incapable de détruire
tous les hépatocytes infectés ou de prévenir I’infection d’autres hépatocytes.
A 1’excéption de I’hépatite fulminante, une cytolyse importante est donc un
signe de bon pronostic, suggérant une réaction immune vigoureuse capable

d’éliminer la totalité des virus.
3. EPIDEMIOLOGIE
3.1. La répartition géographique

3.1.1. Dans le monde (fig.3)

L’hépatite virale pose partout dans le monde un probléme majeur de santé
publique. Les personnes infectées par le virus se comptent chaque année par
dizaines de millions et I’impact de cette morbidité non seulement sur la santé
mais aussi sur les économies nationales est considérable.

L’hépatite virale, répandue dans les pays en développement, ne touche dans
les pays développés que certains groupes a risque (tels que les homosexuels,
les toxicomanes vivant dans les grandes villes) (14).

Schématiquement la prévalence des marqueurs de |’infection par le virus B
permet de distinguer 3 catégories de région épidémiologique dans le

monde (22) :



- les régions de forte endémie : le Pacifique-Ouest, le Sud-Est asiatique et
I’Afrique Sub-saharienne : |’infection virale y est trés importante avec une
prévalence moyenne de 15% ;

- les régions d’endémicité intermédiaire : I’Europe et I’ Amérique du sud avec
une prévalence de 1 a 3% ;

- les régions de faible endémie: USA et I’Europe du Nord avec une

prévalence de 0,12 0,2%.
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Figure 3 : Epidémiologie du VHB dans le monde (16)
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Au total, le nombre de porteurs chroniques est d’environ 200 millions dont
plus de 150 millions en Extréme Orient. De ce fait, le cancer primitif du foie
dont I’hépatite B est impliquée dans la genése est globalement parmi les
cancers les plus fréquents dans le monde.

L’existence d’un véritable état d’endémie en Asie et en Afrique est due
essentiellement aux mauvaises conditions d’hygiéne et a une promiscuité
importante qui favorisent la dissémination intra familiale du VHB. Dans ces
régions, la transmission de I’infection est essentiellement périnatale. Elle a
lieu soit I;endant I’accouchement, soit plutoét pendant les premiers mois de la
vie ; ceci par I’intermédiaire des contacts quotidiens entre la mére infectée et
’enfant.

La réponse immunitaire des jeunes enfants étant moins efficace que celle de
I’adulte, les risques de devenir porteurs chroniques sont grands; ceci est
favorisé encore par la malnutrition. Ce mode de contamination pour essentiel
qu’il soit n’est pas le seul. Le virus est présent dans le sang, dans la salive et
les sécrétions externes et de ce fait, tout contact intime d’individu a individu
quelle qu’en soit la nature est source de contamination d’ou la fréquence de la
dissémination de la maladie a I’intérieur d’une famille ou d’une petite

communauté.
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Tableau I ;: Zones d’endémie du VHB et modes de transmission

DUBOIS F. et GOUDEAU A. (16)

Zones d’endémie Faible Intermédiaire |Forte
Prévalence AgHBs (%) |0.2 2 0.5 2a7 8a20
Europe de 1’Ouest Asie centrale Chine |
Amérique du Nord Inde Japon
Zones géographiques Australie Europe de I’Est |Asie  Sud-
Moyen-Orient |Est
Pays Afrique
méditéranéens |tropcale

Amérique latine

Modes principaux de

Parentéral, sexuel

Meére-enfant Meére-enfant

transmission Sexuel, Sexuel,
parentéral parentéral
Populations a risque :
.toxicomanes Population Population
Populations touchées | .professionnels de santé générale générale

.hémodialysés, hémophiles

.homosexuels, prostitués

Majoration dans

les populations

arisque
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Tableau II : Prévalence de I’infection par le VHB dans quelques continents

AYOOLA et Coll. (2)

Régions Population % de porteurs Nombre
(millions) VHB (millions)

Afrique 413 12% 49.5

Asie 2.757 8% 220

Etats Arabes 191 4% 7.6

Amérique Latine 410 1.6% 6.6

Océanie 6 10% 0.6

Total 3.777 7.5% 285.3

3.1.2. En Afrique

L’Afrique et I’Asie du Sud-Est constituent les 2 zones d’hyperendémie de
I’infection par le VHB dans le monde.

En Afrique du Nord et de I’Est, la prévalence des porteurs chroniques dans la
population est comprise entre 1 et 5% alors qu’en Afrique Sub-saharienne les
taux sont souvent supérieurs a 20% avec une différence observée d’un pays a
un autre. Dans nos pays plus de 80% de la population portent au moins un
marqueur sérique de 1’hépatite virale B (64, 66).

Si le mode de transmission de I’hépatite B dans les pays développés est
essentiellement di a la pratique de la toxicomanie intraveineuse, la
transmission meére-enfant et la transmission sexuelle, restent les deux modes

majeurs en Afrique.
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3.1.3. Au Burkina Faso

Peu d’études ont été faites sur 1’épidémiologie de I’infection par le VHB au
Burkina Faso. Les renseignements obtenus sur cette infection sont les données
fournies par les banques de sang du CHNYO et CHNSS. Ainsi, de 1990 a
1993 les prévalences de ’AgHBs au niveau de ces deux centres ont été les

suivantes (3,4) :

Tableau III : Prévalence de I’AgHBs au CHN-YO et au CHN-SS

T

Années
1990 1991 1992 1993
Centres _
CHN-YO 19,2% 19,3% 21,8% 19,1%
CHN-SS 18,8% 17,8% 16,6% 19,2%

Une étude menée en 1989 par la Deutsche Gesellschalt Fiir Technische
Zusammenarber (GTZ) dans la province de I’Oudalan a montré une
prévalence de 17,6% pour I’AgHBs au niveau de la population générale, (36).
Sangaré L. (50) a rapporté en 1987 les prévalences suivantes dans les groupes
a risque : 13,4% chez les prostituées, 25,5% chez les prisonniers, 27,2% chez

les personnes atteintes de IST et 21% chez les femmes enceintes.

3.2. Mode de contamination

Si toutes les voies de contamination ne sont pas bien connues, trois d’entre

elles sont bien établies : les voies sexuelle, sanguine et verticale.
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3.2.1-; La contamination par voie sanguine

Le sang et les objets souillés de sang représentent les principaux vecteurs de
I’infection par le VHB. Le sang posséde un trés grand pouvoir infectieux, en
moyenne un million de doses infectieuses par millilitre. Ses dérivés (plasma et
concentrés globulaires) sont également incriminés. La transmission est donc
assurée par transfusion de sang ou de ses dérivés, a la suite d’injection chez‘
les toxicomanes et également a la suite de manipulations accidentelles chez le
personnel_l de laboratoire, les médecins, les chirurgiens dentistes et le

personnel paramédical.

3.2.2. La contamination par voie sexuelle

La connaissance de 1’hépatite B comme infection sexuellement transmissible,
remonte aux années 1970. Endémique au sein de la communauté
homosexuelle, I’infection se répand avec une fréquence croissante par
transmission hétérosexuelle : 25 % contre 11 % chez les homosexuels (7,

31, 56).

3.2.3. La contamination materno feetale ou verticale

Des milliers d’enfants naissent contaminés par le VHB chaque année (7, 44 ).
La transmission du virus a lieu dans deux circonstances :

- la premiére est liée a la survenue d’une hépatite pendant la gestation (avec
un risque maximal au troisieme trimestre) ;

- la seconde, beaucoup plus fréquente lorsque la mere est porteuse chronique
du virus.

La contamination se fait lors de 1’accouchement par le biais du sang et des

sécrétions infectantes, lors de la traversée de la filiére génitale.
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On admet que le virus ne traverse la barriére placentaire que dans 10 % des
cas. La contamination anténatale ou périnatale est responsable d’une infection
chronique de I’enfant (15).
Le risque de transmission de [’hépatite virale B est pratiquement nul si
I’hépatite aigu€ survient au premier trimestre ; il est de 20% si elle survient
au deuxiéme trimestre et 80% si elle survient au troisiéme (5).
Dans l'infection virale B chronique, le risque de transmission et le risque4
d’infection chronique chez le nouveau-né dépendent du statut sérologique de
la mere. Si elle est en phase replicative, c’est-a-dire porteuse de I’AgHBe
et/ou de l’%DN virale, le risque de transmission est de 1’ordre de 90% et le
risque d’infection chronique chez le nouveau-né est de I’ordre de 80%. Si la
mére est en phase non replicative, le risque de transmission est de I’ordre de
10% et le risque d’infection chronique chez le nouveau-né est de 1’ordre de
1%.

En post partum la contamination survient par le lait ou a partir des
excoriations du mamelon. La contamination intra-familiale est importante
dans I’enfance. Elle est favorisée par les soins de maternage, les mauvaises

conditions d’hygiéne et la promiscuité (19, 32).

3.2.4. Les autres modes de contamination

L’hépatite B se transmet aussi par contact intime avec les liquides
biologiques infectés. 11 s’agit du liquide séminal, des sécrétions vaginales, de
la sueur et des larmes ; mais la transmission par ces deux derniers fluides reste

exceptionnelle.
Il existe d’autres voies de transmission beaucoup plus rares que sont: la
contamination aérienne et la contamination de promiscuité favorisée par des

conditions d’hygiéne précaires.
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3.3. Manifestations cliniques de I’hépatite B (5, 9, 10,18, 28,30)

3.3.1. L’hépatite aigué commune

Le type de description de I’infection aigué par le VHB est la forme commune
de I’adulte qui €volue en quatre phases : I’incubation, 1’invasion, la phase
d’état et la convalescence. ‘
L’incubation a une durée de 30 a 120 jours avec une moyenne de 60 jours.
Cette phase est silencieuse.

L’invasioxi’-‘ encore appelée phase prodromique ou phase pré-icterique est
d’une moyenne de 3 jours pouvant atteindre deux semaines. Elle se traduit par
un syndrome pseudo grippal qui est un état de malaise fait d’asthénie intense,
de douleurs diffuses (céphalées, myalgies, arthralgies) et d’une fiévre
modérée. Ce qui est plus caractéristique a cette phase, c’est la triade de
CAROLI comprenant des céphalées d’allure migraineuse, un urticaire et des
arthralgies ; peuvent s’associer, une anorexie et des troubles digestifs.
L’examen physique est normal ; dans certains cas, il peut mettre en évidence
une légere hépatomégalie ferme et sensible.

La phase d’état correspond a la phase ictérique. Elle est typique de la
maladie ; elle s’installe en 4 a 6 jours, I’asthénie est trés marquée et 1’anorexie
persiste. On note cependant une chute de la fievre. L’ictére apparait et fonce
progressivement ; les urines sont foncées et les selles décolorées. On note
parfois une hépatomégalie variable et une splénomégalie modérée.

La phase de convalescence voit ’amendement de tous les signes. L’asthénie
régresse plus lentement.

Cette forme guérit en 6 a 8 semaines.

18



3.3.2. Les formes cliniques
3.3.2.1. Les formes évolutives

a)  Les hépatites graves 4
Elles sont répresentées par les hépatites fulminantes et subfulminants. Ces
formes gravissimes comportent des signes d’insuffisance hépatocellulaire
sévere, cliniques (encéphalopathie) et biologiques (chute du taux de
prothrombline). Le risque d’hépatite fulminante est de 0,5% pour les hépatites
aigués B (18).

Aprés une phase pré-ictérique semblable a celle de la forme commune,
’aggravation apparait quelques heures ou jours aprés le debut de D’ictére.
L’encéphalopathie hépatique peut se manifester par un astérixis avec
inversion du rythme nycthéméral, un symdrome confusion ou un coma. Un
syndrome hémorragique apparait. Outre ’hyperbilirubinémie conjuguée et la
forte cytolyse, le taux de prothrombine est trés bas (<25%). L’évolution
spontanée est mortelle dans 80% des cas. Le seul traitement efficace est la
transplantation hépatique en urgence qui permet a 75% des patients de

survivre (29).
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b) | L hépatite chronique

Elle se définit par la persistance d’une élévation des transaminases plus de 6
mois apres une hépatite aigué. Sur le plan anatomo-pathologique, on distingue
deux types d’hépatite chronique (28) :

- ’hépatite chronique persistante (HCP); les lésions histologiques sont a
minima. On note une infiltration inflammatoire des espaces portes avec
accentuation du tissu fibreux mais sans rupture de la lame limitante.
L’évolutic;’n est en général favorable ; cependant certains cas évoluent vers

I’hépatite chronique active.

- I’hépatite chronique active (HCA); les lésions histologiques sont plus
étendues. On note une fibrose inflammatoire a point de départ portal qui
pénétre et segmente les lobules hépatiques, des lésions dégénératives des
hépatocytes au contact de fibrose. L’évolution peut se faire vers une
stabilisation des lésions mais jamais de guérison vraie et il faut craindre le
passage a une cirrhose ; ’apparition d’un carcinome hépatocellulaire sur ce

terrain est particuliérement fréquente.

¢)  L’hépatite prolongée

[’hépatite commune peut durer trois a quatre mois au lieu de quelques

semaines dans la forme habituelle et évoluer cependant vers la guérison.

d)  Les formes a rechute

A la période de convalescence, une recrudescence des signes cliniques, une

remontée des transaminases peuvent &étre observées. Un peu plus tard, alors

20



que tout s’est normalisé, une rechute clinique et biologique peut également se
produire, 4 une ou deux reprises. Ici encore, tout peut rentrer dans |’ordre,
mais une surveillance plus prolengée doit étre observée pour dépister un

passage aux formes chroniques.
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Figure 4 : Modalité évolutive aprés contamination par le VHB (29).



3.3.2.2. Les formes symptomatiques (9)

Les formes asymptomatiques : ce sont les plus nombreuses, il n’y a aucune
manifestation clinique, ces formes sont reconnues par I’examen systématique
(don de sang par exemple). La seule anomalie est une élévation transitoire des

transaminases.

Les formes anictériques : elles semblent plus fréquentes que les formes
ictériques surtout chez I’enfant. Le tableau clinique est le méme mais sans
I’apparition de I’ictere. Le passage a la forme chronique est plus fréquent que

dans la forme ictérique.

Les formes cholestatiques : dans ce cas ’évolution est souvent prolongée,
’ictére plus intense, le prurit est souvent marqué. Les chiffres de bilirubine
sont plus élevés, de méme que les chiffres des phosphatases alcalines et du

cholestérol. L.’évolution spontanée est généralement favorable.

3.3.2.3. Les formes selon le terrain

L’hépatite de I’enfant : elle revét le méme aspect que celui de I’adulte ; mais
avec des manifestations digestives souvent trés marquées

L’hépatite chez les femmes enceintes : 1’hépatite virale B n’a pas de gravité
particuliére chez la femme enceinte(5,37). Si I’infection est faite au troisiéme
trimestre de la grossesse, le risque de transmission a I’enfant est plus grande ;
toutefois pour éviter la contaminaition du nouveau-né, il convient de le
protéger par une immunisation passive-active a la naissance (10, 47).
L’hépatite du nouveau-né : elle est presque due a une infection d’origine
maternelle. La maladie peut étre asymptomatique, ictérigéne ou plus rarement

fulminante. Il y a un risque de passage a la chronicité
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L’hépatite du sujet immunodéprimé : elle est presque toujours anictérique,

avec un passage a la chronicité.

3.3.2.4. Les manifestations extra-hépatiques de ’infection par le VHB

- Une pleurésie ou une péricardite peuvent survenir a la période initiale de la
maladie, parfois méme pendant la période pré-ictérique.

- Une polyradiculonévrite ou plus rarement une mononévrite.

- Une anémie hémolytique par autoanticorps.

- Une glomérulopathie due a des dépots de complexes immuns contenant de

I’ AgHBe.®
3.3.3. Diagnostic

3.3.3.1. Diagnostic positif
Le diagnostic repose sur la notion de contage, la clinique et le bilan

biologique qui comprend : les tests hépatiques et la sérologie virale.

a)  La clinique

Le diagnostic de I’hépatite est facilement évoqué devant I’apparition d’un
ictére. Cependant les formes ictériques représentent moins de 10% des cas.
Une hépatite virale aigu€¢ doit étre recherchée systématiquement devant un
certain nombre de symptomes parfois trompeurs : syndrome grippal, asthénie,

douleurs abdominales, céphalées, prurit, urticaire, arthralgies etc ...



b)  La biologie

- Tests hépatiques

Les principaux signes biochimiques traduisant I’atteinte hépatique sont ceux
qui mettent en évidence la lyse de I’hépatocyte, la rétention biliaire,
I’insuffisance hépatique et la réponse immunitaire a 1’agression virale.

La lyse de I’hépatocyte provoque la libération de certains enzymesl
notamment les aminotransférases : alanine aminotransférases (ALAT) ou
glutamate pyruvate transaminases (GPT) et aspartate aminotransférase
(ASAT) (;'u glutamate oxaloacétate transaminase (GOT). Ces deux enzymes
sont préseﬁtes dés la phase pré-ictérique et peuvent atteindre des
concentrations 10 a 30 fois supérieures a la normale. Cepandant on peut avoir
une élevation des transaminases dans d’autres circonstances hépatiques ou
extra-hépatiques (24). La LDH (Lactate deshydrogénase) est augmentée de
fagon non spécifique. Seule I’isoenzyme M4 ou LDHS est spécifique du foie.
La rétention biliaire entraine l’augmentation de la bilirubine qui est
essentiellement sous forme conjuguée dans les premiéres semaines.

Le taux des phosphatases alcalines et des 5 nucléotidases peut étre normal ou
Iégerement élevé, il ne dépasse pas dans les formes communes le double de la
normale.

L’insuffisance hépatique : les signes d’insuffisance hépatique sont en général
discrets dans les hépatites aigués (I’albumine ainsi que le taux de
prothrombine sont légérement diminués). Ils deviennent trés importants dans
les hépatites graves (hépatite fulminante et hépatite secondairement
aggravee).

La réponse immunitaire a [’agression virale ou syndrome inflammatoire se

traduit par une hyper-gammaglobulinémie dés la premiére semaine. Les
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concentrations en IgG et en IgM augmentent. L hypergammaglobulinémie
persiste au-dela de la quatriéme semaine.
Le signe biochimique le plus utilis€ en biologie courante est I’augmentation

des aminotransférases.

- Sérologie virale
Il repose sur la mise en évidence dans le sérum des différents antigénes du

VHB et des anticorps correspondants (65).

Le systémé AgHBs-Anti-HBs

L’AgHBs peut étre considéré comme marqueur de la présence du virus B.
Toutefois, certains sujets porteurs sains semblent produire de I’AgHBs sans
posséder de virions infectieux (11).

Associé a la couche superficielle du virus, ’AgHBs est présent dans le
cytoplasme des hépatocytes et en tres grande quantité sous forme de petites
particules dans le sérum infecté.

Des méthodes trés sensibles peuvent déceler I’AgHBs dans le sérum des
sujets infectés (hémaglutination passive, immunoenzymatique, et dosage
radio immunologique).

Dans 1’hépatite commune, il apparait trés précocement de 8 a 20 jours avec
ictére et 1’élévation des transaminases. Il persiste 2 & 3 mois, et sa présence
au-dela du 4¢ mois est en faveur d’un passage a la chronicité.

L’Ac anti HBs est protecteur, son apparition, signant la guérison et témoin de
I’immunité n’est pas constante et se fait tardivement, de quelques semaines a

2 ou 3 mois apres la disparition de ’AgHBs (59).
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Le sj/stéme AgHBc-antiHBc

L’AgHBc associé a la nucléocapside virale est décelable en immuno
fluorescence dans les hépatocytes infectées. Il ne peut étre facilement mis en
évidence dans le sérum parce qu’il est rapidement dissimulé par un exces
d’anticorps anti HBC, des le début de la maladie.

L’Ac anti HBc¢ recherché en hémagglutination passive ou par immuno
enzymologie, apparait précocement dans le sérum des 1’élévation des
transaminases (40). Il témoigne de la réplication virale et peut avoir un intérét
diagnostici“ue au décours de I’ictere ; si I’AgHBs a disparu, il représente un
utile marqueur d’infectiosité des sérums, compte tenu que le sérum peut étre
encore infectieux au moment ou I’AgHBs n’est plus décelable.

La présence d’anticorps de classe IgM a un taux élevé est significative d’une
infection récente. Par contre la présence d’IgG traduit une cicatrice

sérologique.

Le systeme AgHBe et Ac anti HBe

L’AgHBe se présente comme un antigéne sérique, distinct des précédents,
décelable en immunoprécipitation, mais demeurant toujours a faible taux. Il
est mis en évidence par immunodiffusion et par radio immunologie.

La présence de I’AgHBe est en général contemporaine de la présence de la
particule virale, de la DNA polymeérase et de I’ADN viral (63).

Il se comporte comme un marqueur d’infectiosit¢ pour les sangs et un
indicateur de 1’évolutivité du processus infectieux chez les malades. La
disparition de I’AgHBe mais surtout 1’apparition de I’antiHBe est un élément
de bon pronostic infectieux, bien que la maladie hépatique chronique puisse

poursuivre son évolution. Toutefois, 20% des sangs contenant [’anti HBe
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contiennent encore du DNA viral ; de tels sangs s’avérent toujours infectieux

malgré la présence de 1’anti HBe (23).

Autres marqueurs

- DNA viral par hybridation moléculaire : test trés sensible particuliérement
chez les porteurs chroniques (8, 52).

- DNA polymeérase : la mise en évidence d’une activité DNA polymérase -
sérique contemporaine de celle de I’AgHBs est témoin de la réplication virale

et un marqueur d’infectiosité (60).
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Figure 5 : Cinétique des marqueurs du VHB et du taux sérique des ALAT (29)
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Les modalités sérologiques des marqueurs viraux au cours de [’hépatite

B (9, 20)

- Dans la maladie typique, la DNA polymérase, le DNA viral et ’agHBs
sont les premiers décelables.

Les manifestations cliniques apparaissent ensuite et sont suivies assez
rapidement de la disparition de la DNA polymérase et du DNA viral, tandis
qu’apparait constamment [’anti-HBc. Durant la convalescence, le taux
d’AgHBs diminue graduellement pour atteindre zéro.

C’est alors qu’apparait ’anti AgHBs, le plus souvent avec un retard de
plusieurs mois aprés la disparition de I’AgHBs.

- L’infection par le virus B revét fréquemment un mode compléfement
inapparent. L’AgHBs n’apparait pas, les sujets ne présentent aucun signe de
lésions hépatiques mais développent des anti-HBc et parfois antiHBs.

- Un autre aspect de manifestation d’hépatite inapparente mais moins
silencieux que le précédent se traduit par I’apparition transitoire d’AgHBs,
puis d’antiHBc, puis d’anti HBs, et les fonctions hépatiques demeurent
toujours non perturbées.

- Certains patients développent une antigénémie HBs persistante. Au départ,
on assiste a une hépatite aigu€, mais I’AgHBs persiste infiniment tandis que
I’ AntiHBs n’apparait pas. L’antiHBc est présent a un taux élevé et persiste
parallélement a I’AgHBs. Certains de ces malades développent une hépatite
chronique et chez ces derniers, on met en évidence la DNA polymeérase et de
DNA viral et I’AgHBe avec une fréquence tres significative.

D’autres patients demeurent apparemment porteurs sains d’AgHBs (sans
aucune manifestation d’atteinte hépatite) et il est fréquent de rencontrer chez
eux I’anti HBe. De tels sujets représentent actuellement la source d’antigene

pour préparer le vaccin classique.
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- Enfin, le dernier cas intéresse les sujets réexposés au virus de I’hépatite B.

Que ceux-ci possédent encore ou non des anti corps antiHBs, on assiste alors

a une réponse immunitaire de type secondaire qui se traduit par une rapide

ascension du taux de ’antiHBs.

Tableau IV : Interprétation des marqueurs sériques du VHB (18).

AgHBs

AgHBe

Ac-antiHBs

Ac-
antiHBe

Ac-
antiHBc

Interprétation

Hépatite virale aigué¢ a une
phase précoce ou portage du

VHB avec réplication virale.

Hépatite virale aigué a une
phase plus tardive ou portage

chronique.

Hépatite virale en voie de
guérison (avant |’apparition
des Ac-antiHBs) ou portage
chronique avec (AgHBs
indécelable) ou infection tres

ancienne.

Convalescence

Contact antérieur avec le
VHB (immunisation

ancienne).

Immunisation par

vaccination




3.3.3.2. Diagnostic différentiel (29)

Avant le résultat des sérologies virales, se pose le probléme d’un ictére a
biliruline conjuguée fortement cytolytique. On recherchera des arguments
pour une hépatite médicamenteuse (anamnese), une hépatite alcoolique
(éthylisme, moindre cytolyse prédominant sur les ASAT, forte élévation des
vGT, macrocytose), une migration lithiasique cholédocienne, susceptible de
donner de trés forte mais bréve cytolyse (succession douleur biliaire-fievre-
ictere en moins de 24 heures). Foie de choc et syndrome de Budd-chiari ont
un context:é'ﬂ clinique évocateur. Les autres hépatiques aigués virales:
’existence d’une angine, d’adénopathies, d’une mononucléose a
I’hémogramme fera demander les tests sérologiques de la mononucléose
infectieuse. Une mononucléose sanguine peut aussi se voir dans les hépatites
a cytomégalovirus; le diagnostic repose sur la présence d’anticorps
anticytomégalovirus de classe IgM. L’hépatite herpétique se voit au cours des
infections disséminées par le virus, chez le nouveau-né, la femme enceinte ou
les sujets immunodéprimés. Elle s’associe a des localisations cutanées. Le
diagnostic de certitude repose sur la sérologie (IgM anti-herpes) et la

caractérisation du virus dans des vésicules cutanées ou dans le foie.
3.3.4. Traitement

3.3.4.1. Traitement curatif

a) L’hépatite aigué

Il n’existe pas de traitement spécifique antiviral qui ait fait la preuve de son
efficacité dans la prise en charge des hépatites aigués B et on se limite a un
traitement symptomatique auquel on associe des mesures hygieno-diététiques.
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Il faudrait éviter au maximum toute médication car le métabolisme hépatique
des médicaments peut étre fortement dimunué et la toxicité des médicaments
peut ainsi étre fortement augmentee.

Des mesures d’hygiéne simples doivent €tre conseillées au malade pour éviter
la contamination de I’entourage. Une enquéte familiale doit étre réalisée car
une ou plusieurs personnes de I’entourage peuvent étre déja atteintes : dosage
des transaminases et recherche des marqueurs sérologiques, plus injection
d’immunoglobulines spécifiques anti-HBs.

L’hépatite fulminante nécessite une hospitalisation en milieu spécialisé pour

une éventueile transplantation hépatique.

b)  L’hépatite chronique

Le but du traitement anti viral est 1’éradication du virus afin d’éviter une
dégradation histologique vers la cirrhose puis le carcinome hépato-cellulaire.
Le traitement de 1’hépatite chronique B repose essentiellement sur I’interféron
alpha qui combine les activités anti virales et immuno modulatrice et permet
d’espérer 30 a 50% d’arrét de la multiplication virale (38).

Récemment, la lamivudine (Zeffix®), analogue nucléosidique a regu une
autorisation de mise sur le marché dans le traitement de 1’hépatite chronique
B et administrée a la dose de 100 mg/jour (1 gélule) ; elle entraine dans plus
de 90% des cas une disparition de ’ADN du VHB dans les 8 a 15 jours
suivant le début du traitement. Son efficacité a long terme est limitée par des

risques d’échappement en cas de prolongation et des rechutes en cas d’arrét.



3.3.4.2: Traitement préventif (13, 35,41,49, 53,58,61,69, 70 )

- Avant contact avec le virus

Les vaccins contre le VHB sont constitués d’ AgHBs. Certains sont préparés a
partir de plasma de donneurs HBs positifs (HEPAVAC, Institut Pasteur). Les
vaccins récents sont recombinants : ENGERIX B (Laboratoire SKF) et .
GENEVAC B (Institut Pasteur) qui contient outre I’AgHBs, la protéine Pré-
S2. L’immunisation (taux protecteur d’Anti-HBs) est obtenue chez 95% des
sujets sainsimais 50% chez des alcooliques et des hémodialysés. Le vaccin
AntiVHB protége évidemment contre le VHD.

Outre les sujets a risque ,la généralisation de la vaccination a tous les enfants
4 la naissance, aux adolescents et aux femmes enceintes est justifiée. En
France par exemple, la détection du VHB est obligatoire au cours de la

grossesse.

- Apres contact avec le virus.

Il faut combiner les immunoglobulines spécifiques anti HBs (5 ml chez
’adulte) et la premiere dose de vaccin.

Toute sérovaccination s’impose dans I’entourage d’un malade atteint
d’hépatite B aigué, chez le nouveau-né d’une mere ayant une hépatite aigué
ou porteuse chronique de I’AgHBs et en cas de piqlre accidentelle avec une

aiguille souillée de sang contaminé.

(9]
(9]



NOTRE ETUDE

1.  ENONCE DU PROBLEME

Dans la zone de haute endémicité (I’Afrique au sud du Sahara), la quasi-
totalité de la population rencontre le virus de I’hépatite B au cours de son
existence.

La contamination est trés précoce et le portage chronique intéresse 17,8% et
21,8% des donneurs de sang des centres hospitaliers Souro Sanou a Bobo et
Yalgado Ouédraogo a Ouagadougou respectivement. Ce sont les tranches
d’ages les plus sexuellement actives et également les femmes en age de
procréer qui sont les plus touchées par le virus B, augmentant par la-méme le
risque de transmission, notamment de la mere infectée a son enfant.

La contamination mére-enfant dans la litt€rature est estimée a 10% environ et
elle se fait le plus souvent lors de la traversée de la filiére génitale, au contact
du sang et des sécrétions vaginales de la meére. Les conséquences évolutives
de la contamination précoce et du portage chronique sont la survenue a un age
jeune, de la cirrhose et du CPF. Ces maladies frappent la frange productive de
nos populations (31 a 40 ans), compromettant du méme coup les efforts de

développement.
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Cependant, dans nos pays, les préoccupations de santé publique sont
immeﬂées (en particulier celles associées aux maladies transmissibles),
occultant ainsi ces endémies meurtrieres que sont les hépatites virales et celle
particuliérement due au virus B.

Pourtant, des  possibilités de  prévention efficace  existent:
I’immunoprophylaxie passive et surtout la vaccination.

La vaccination contre [’hépatite B est réalisable, surtout avec un minimum de
volonté politique. Cette prévention est d’autant plus urgente et licite que les
soins curatifs dans ce domaine sont inaccessibles pour nos économies.

Au Burki&a Faso peu d’études ont été réalisées sur |’hépatite virale B.
Cependant un travail fait en 1998 a Ouagadougou sur la transmission meére-
enfant a montré un taux de portage de I’AgHBs chez les femmes enceintes
de 12% (21) alors que le dépistage de I’infection au VHB n’est pas inclus
dans le bilan prénatal. Le but de ce travail est de contribuer a un éclairage sur
la séroprévalence du portage de ’AgHBs chez les femmes enceintes, de
preciser la realité de la transmission mére-enfant dans notre pays afin de

contribuer a la mise en place d’une politique nationale de lutte contre cette

maladie.
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II. LES OBJECTIFS

1. Objectif général

- Etudier la transmission du virus de I’hépatite B de la meére infectée a -

I’enfant.

2. Objectifs spécifiques

Déterminer la séroprévalence du VHB chez les femmes enceintes a
Ouagadougou.

Déterminer la séroprévalence de I’AgHBs chez les nouveau-nés des
meres porteuses d’ AgHBs.

Rechercher les marqueurs d’une réplication active du VHB chez les
meres et chez leur(s) enfant (s) porteurs d’AgHBs.

Rechercher une coinfection avec d’autres agents viraux :VIH ; VHC.
Rechercher la prévalence des marqueurs biochimiques de cytolyse

hépatique : les transaminases sériques.
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III. METHODOLOGIE
1. CADRE DE L’ETUDE

1.1. Le service de maternité du CHN-YO

Le service de maternité du CHN-YO est le centre de référence de gynécologie
et d’obstétrique de 1’ensemble des formations sanitaires, publiques ou privées
de la ville de Ouagadougou et des provinces avoisinantes. Sa capacité est de
112 lits d’hospitalisation. Le service effectue en moyenne 3.426
accouchements dont 906 césariennes par an.
Le personnel de service est constitué de :

- huit gynécologues obstétriciens dont un Professeur agrégé, Chef de

service ;

- un Médecin anesthésiste-réanimateur ;

- trois Médecins généralistes ;

- vingt et neuf Sage-femmes ;

- huit Attachés de santé en chirurgie ;

- huit Attachés de santé en anesthésie et réanimation ;

- cinq Infirmiers d’Etat ;

- un personnel de soutien composé de filles et de gargons de salle.
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1.2

Le laboratoire de biochimie du CHN-YO

Le laboratoire de biochimie effectue tous les examens biochimiques courants

des malades hospitalisés et malades externes (environ 60 examens par jour ).

Le centre emploie un effectif de 15 agents repartis comme suit :

1.3.

trois Pharmaciens dont un Professeur titulaire, Chef de service ;
dix Techniciens de laboratoire ;

deux:._‘ﬁlles de salle .

Le laboratoire de biologie du CHN-YO

Il est composé de 4 services a savoir :

le service de sérologie qui effectue les examens sérologiques
(VHB,VIH,VDRL et TPHA), en fonction de la disponibilité des
réactifs pour les malades hospitalisés et les malades externes. Le
personnel qui y travaille est composé d’un pharmacien et deux
techniciens de laboratoire ;

le service de parasitologie qui effectue les examens parasitologiques
des selles, du sang et des urines des malades hospitalisés et des
externes. Son personnel est compos€ d’un pharmacien et de deux
techniciens de laboratoire ;

le service de bactériologie : il effectue les examens bactériologiques
des selles, du sang, du LCR des urines et autres liquides biologiques
(pus, liquide d’ascite etc.) des malades hospitalisés et des externes. Son
personnel se compose de deux pharmaciens et de cing techniciens de

laboratoire ;
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- le service d’hématologie : il effectue les hémogrammes, la vitesse de
sédimentation, les éléments de la crase sanguine des malades hospitalisés et
externes. Son personnel se compose d’un médecin et de trois techniciens de
laboratoire.

Le service de biologie a un personnel de soutien : deux filles de salle.

2. METHODES D’ETUDE

2.1. Le type et la période de I’étude

Notre étude et une étude transversale réalisée dans la maternité, les
laboratoires de biochimie et de biologie du CHNYO au cours de la période

allant du 04 octobre au 08 décembre 2001.
2.2. L’échantillonnage

2.2.1. Criteéres d’inclusion des patientes

Ont été inclues les femmes qui ont accouché dans la maternité du CHNYO
pendant la période de 1’étude par voie basse ou par césarienne d’un ou des
enfant (s ) né (s) vivant (s).

.Chaque patiente a donné son consentement éclairé pour les différents

prélévements.



2.2.2. Critéres d’exclusion des patientes
Ont 6té exclues de I’étude :
- les femmes qui ont accouché d’un mort-né ou qui ont fait un
avortement pendant la période de 1’étude a la maternité du CHNYO ;

- les femmes qui n’ont pas donné leur consentement.

2.3. Matériels

2.3.1. Instrﬁment de collecte

Une fiche d’identification des sujets de I’étude a été établie ; tous les
renseignements concernant les sujets y ont €té consignés. La collecte des
données concerne :

Chez la mere : il s’agit de rechercher 1’état civil, les antécédents d’ictere et
de transfusion sanguine, le niveau d’instruction, la profession, le statut
matrimonial, les marqueurs viraux, le mode d’accouchement et d’examiner le
placenta.

Chez I’enfant : il s’agit de rechercher I’AgHBs, |’AgHBe, le poids de

naissance et faire |’examen physique.

2.3.2. Les prélévements sanguins

- Chez la mere
Dix millilitres (10 ml) de sang total ont été recueillis sur tube sec chez chaque
femme par ponction veineuse au niveau du pli du coude aprés un nettoyage

soigneux & I’alcool.
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Pour chaque femme nous avons utilisé deux tubes secs : I’'un pour le dosage
des transaminases et ’autre pour la recherche des différents marqueurs
viraux.

Chaque tube de sang total est centrifugé et le sérum recueilli a été aliquoté
dans un cryotube identifié par le numéro correspondant a la fiche de la femme
recrutée. Un aliquote du sérum de chaque femme identifié au nom de son
utilisation pour les analyses de sérologie virale. Le reste du sérum est utilisé

dans I’heure suivant son recueil pour les analyses biochimiques.

- Chez I’enfant.

Dans les premiéres 48 heures qui ont suivi chaque naissance, un prélévement
de 2 4 5 ml de sang total a été réalisé chez chaque enfant, par ponction
fémorale a 1’aide d’une seringue stérile de Sml.

L’enfant est soumis a un examen clinique dont les résultats sont consignés sur

la fiche d’enquéte (annexe 2).

Ces prélévements ont été faits avec ’accord obtenu par consentement éclairé
d’au moins un des parents de I’enfant ou des enfants.

Les tubes de sang total (332 tubes de sang), soit un tube par enfant sont
centrifugés et les sérums sont recueillis dans des cryotubles identifiés a leur
nom et la série de prélévement.

Les sérums sont conservés a -80°C jusqu’au moment de leur emploi.
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2.3.3 Le matériel utilisé au laboratoire

Le matériel utilisé au laboratoire est composé de :

- Une centrifugeuse automatique de marque Eppendorf qui a été utilisé a 5000
tours par minute pendant 5 minutes ;

- Un incubateur de marque IPS ;

- Un spectrophotometre de marque LP 400 ;

- Un laveur automatique de marque PW 40 ;

- Une imprimante.

2.4. Méthodes d’analyses des sérums

L’analyse des différents paramétres a été effectuée au laboratoire du CHNYO.
Il s’agit de la recherche de cytolyse (transaminases sériques ), des marqueurs
des virus B(AgHBs et AgHBe), C (anticorps antiVHC) et du VIH. En effet
I’AgHBs a été recherché dans les sérums de toutes les méres, les anticorps
antiVHC et le VIH ont été également recherché chez toutes les méres et pas
chez les enfants.

L’AgHBe n’a été recherché que chez les méres et enfants porteurs de

’AgHBs.

2.4.1. La recherche des transaminases

La recherche des transaminases a été effectuée dans le sérum de toutes les
meres par un appareil de marque « Mira Plus RAC 040 Aind.C». Il
s’agissait de doser les ALAT et les ASAT par les réactifs respectivement ALT
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50 et AST 50 les valeurs considérées comme normales ont été les suivantes

ALAT <31 UI, ASAT<31 UL

2.4.2, La recherche de ’AgHBs

Elle a été réalisée suivant une méthode immuno enzymatique par le «Kit-
ortho-Antibody to HBsAg Elisa». La technique Elisa est basée sur la détection
des antigépes ou anticorps liés a la phase solide a I’aide d’antigénes ou
d’anticoxpsa’qomplémentaires marqueés d’une enzyme capable d’agir sur un
substrat chromogeéne. Lorsque le substrat enzymatique est utilisé, la présence
d’antigéne ou d’anticorps est détectée grace a une réaction colorée.

C’est un test qualitatif de 3° génération destiné a détecter I’antigéne de

surface du virus de I’hépatite B (AgHBs) dans le sérum ou le plasma humain.

Principe du test

Le test se déroule en 2 étapes et a pour support réactionnel des micropuits
recouverts d’anticorps anti HBs. Le contréle d’omission du dépdt de
’échantillon est basé sur une mesure du changement de la densité optique a
405 nm, changement qui survient dans les micropuits aprés addition de
[’échantillon.

Ce changement peut également étre constaté a I’ceil nu ou lorsque le diluant
conjugué bleu passe au bleu-vert aprés addition de I’échantillon.

- Dans un premier temps, la solution de travail, composée d’un anticorps
marqué a la peroxydase de raifort est dilué dans un diluant conjugué de
couleur bleue, est déposée dans le puits.

L’échantillon est ensuite déposé dans le puits et une lecture est effectuée. La

plaque est mise a incuber pendant une durée déterminée (120 minutes). Si
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I’ AgHBs est présent dans I’échantillon, il se liera simultanément a I’anticorps
fixé au fonds du puits et au conjugué ; si I’AgHBs est absent, ces complexes
ne se formeront pas et les protéines du sérum ou du plasma seront éliminées
par lavage au cours de I’étape suivante.

- Dans un deuxieéme temps, un systéeme de détection enzymatique composé
d’ortho-phényléne-diamine (OPD) et de peroxyde d’hydrogéne est ajouté au
puits. Si le conjugué lié est présent, ’OPD sera colorée. Au cours de cette |
réaction, le Peroxyde d’hydrogéne oxyde la peroxydase de maniére bivalente
pour former un complexe intermédiaire.

Le composé‘ est a son tour, réduit a son état initial par un procédé ultérieur
d’interaction avec I’OPD donneur d’ions d’hydrogéne. L’OPD oxydé présente
alors une couleur orangée.

L’acide sulfurique est ensuite ajouté pour bloquer la réaction.

L’intensité de la coloration dépend de la quantité du conjugué lié€ et donc de la
concentration en AgHBs dans I’échantillon. L’intensité de la coloration est

mesurée par spectrophotometre a 490 ou 492 nm.

2.4.3. La recherche de I’anticorps anti HVC

La recherche de I’anticorps HVC a été réalisée également suivant une
méthode immuno enzymatique par le « Kit ortho HCV Elisa ». C’est un test
qualitatif basé sur le principe des tests immuno enzymatiques, destinés a

détecter les anticorps anti HVC dans le sérum ou le plasma humain.
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Principe du test

Le test se déroule en trois étapes et a pour support réactionnel des micro puits
revétus d’antigénes recombinants spécifiques du HVC.

Dans un premier temps, une prise d’essai est diluée directement dans le puits.
Si ’anticorps anti HVC est présent dans le prélevement, des complexes
anticorps-antigénes vont se former a la surface du puits aprés incubation.
Dans le cas contraire aucun complexe ne se fixera et les protéines libres du
plasma ou du sérum seront éliminées dans I’étape ultérieure de lavage.
Durant la deuxiéme étape, une immuno-globuline monoclonale de souris anti
IeG humainies marquées a la peroxydase de raifort est alors ajoutée et peut se
fixer aux IgG spécifiques déja couplées aux antigénes viraux. Si ces
complexes (anticorps, antigéne) sont absents, le conjugué libre est évacué au
cours du lavage ultérieur.

Durant la troisiéme étape, un systeme de réaction enzymatique composé
d’OPD de peroxyde d’hydrogéne est ajouté. Si le conjugué lié est présent,
I’OPD sera oxydé, entrainant |’apparition d’une coloration. Lors de cette
réaction, la peroxydase est oxydée de fagon bivalente par le peroxyde
d’hydrogene formant un composé intermédiaire ramené ensuite a son état
initial.

Par action ultérieure d’un hydrogéne cédé par I’OPD, la forme oxydée de
I’OPD présente une couleur orange. De 1’acide sulfurique est ensuite ajouté
pour stopper la réaction.

L’intensité de la coloration est proportionnelle a la quantité de conjugué lié et
donc a la concentration d’anticorps anti-HCV présents dans le prélevement.

L’intensité de la coloration est mesurée par spectrophotométrie.
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2.44. “ La recherche de I’anticorps du VIH

La recherche de I’anticorps du VIH a été réalisée selon une méthode
chromatographique par «le Kit détermine HIV1 et 2 » et une méthode
immuno enzymatique indirect par le « Kit immuno Coumb II HIVI et 2

Bispot ». Les deux méthodes sont des tests rapides de dépistage du VIH.
a) La méthode immunochromatographique (Determine HIV 1 et 2)

Elle vise a détecter de fagon qualitative des anticorps anti VIH!1 et Anti VIH2
dans le sérum, le plasma ou dans le sang total.

L’échantillon est déposé sur la zone de dépdt de I’échantillon, il migre
jusqu’a la zone dép6t du conjugué colloide de sélénium antigéne, formant un
mélange. Ce mélange continue a migrer sur la phase solide jusqu’aux
antigénes recombinants immobilisés et aux peptides synthétiques au niveau de
la fenétre-Patient. .

Si les anticorps anti-VIH1 et ou anti -VIH2 sont présents, ils se mélangent a
’antigéne du conjugué antigéne colloide de sélénium et a ’antigéne de la
fenétre patient en formant une ligne rouge.

Si les anticorps anti-VIHI et au anti-VIH2 sont absents, le conjugu€ antigene

colloide de sélénium traverse la fenétre patient sans former de ligne rouge.
b) La méthode « immuno coumb 11 VIHI et VIH2 BISPOT »

C’est un test de dépistage et de différenciation des anticorps IgG dirigés
contre les virus de I’'immuno défiscience humaine type 1 et 2 dans le sérum et

le plasma humain.
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Immuno Coumb II HIV et 2 Bispot est un test immuno en zymatique indirect
en phas solide. La phase solide est un peigne de 12 dents, chaque dent étant
sensibilisée a sa surface en 3 points ou spots de réaction :

- Spot supérieur : anticorps de chévre anti immuno globulines humaine
(contrdle interne) ;

- Spot médias : Peptides synthétiques VIH 2 ;

- Spot inférieur : Peptides synthétiques VIH 1.

Tous les réactifs nécessaires a la réalisation du test sont préts a ’emploi et
pré-distribués dans le bac de développement. Le bac de développement est
divisé en 6?‘compartiments (A-F) de 12 points chacun, chaque compartiment
correspondant & un réactif et a une étape du test. Le déroulement du test
consiste a transférer le peigne d’un compartiment a 1’autre.

Le test débute par la distribution des échantillons du sérum dans les puits du
compartiment A du bac de développement. Le peigne est alors introduit dans
les puits du compartiment A. Les anti-corps anti VIH éventuellement présents
dans les échantillons testés se lient de fagon spécifique aux peptides

synthétiques VIH immobilisés a la surface des dents du peigne.

Parallélement, les immuno-globulines humaines contenues dans les
échantillons sont capturées au niveau du spot supérieur par les anticorps anti-
Ig humaines (controle interne). Tout anticorps non fixé de fagon spécifique
lors de cette premiére €tape est éliminé au cours d’une étape de lavage dans
le compartiment B.

Dans le compartiment C, les immuno-globulines humains de classe IgG fixées
sur les dents du peigne sont reconnues par des anticorps de chévre anti-IgG
humaines conjuguées a la phosphatase alcaline.

Apres deux nouvelles étapes de lavage dans les compartiments D et E, la

phosphatase alcaline réagit dans le compartiment F avec un composé
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chromogénique ; cette derniere réaction entraine la visualisation des résultats
sous fc;rme de spots gris-bleu a la surface des dents.

Il y a un contrdle positif (anticorps anti VIH | et anti VIH 2) et un contréle
négatif qui sont inclus dans chaque série. Une fois le test réalisé, trois spots
gris-bleu sont visibles sur la dent du contréle positif. Sur la dent du contrdle
négatif, seul le spot supérieur du contrdle interne est visible. Enfin le spot
supérieur de contrdle interne est visible sur chaque dent correspondant a un
¢chantillon, témoignant le bon fonctionnement des réactifs ainsi qu’une

manipulation correcte.

"«

2.4.5. La recherche de ’AgHBe

La recherche de I’AgHBe a été réalisée suivant la méthode immuno

enzymatique par le kit « Mono Lisa HBe ».

Principe du test

La détection de I’antigéne HBe répose sur une technique immuno
enzymatique de type « Sandwich » en deux temps utilisant un anticorps anti
HBe humain et un couple d’anticorps monoclonaux anti HBe marqués
d’origine murine reconnaissant des épitopes différents.

La phase solide est constituée par 12 barrettes de 8 cupules en polystyréne
sensibilisées avec 1’anticorps anti HBe humain.

Les deux anticorps monoclonaux sont couplés a la peroxydase.

Le dosage comprend des étapes réactionnelles suivantes :

- Incubation des échantillons et des contrfles en présence du premier
anticorps anti HBe humain fixé sur la phase solide ;

- Lavage puis incubation des complexes insolubilisés avec le couple
d’anticorps monoclonaux marqué a la peroxydase ;
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- Elimination par lavage du conjugué resté libre puis révélation de 1’activité
enzymatique liée a la phase solide par addition du substrat.

- Arrét de la révélation puis lecture des densités optiques a 492/620 nm.
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2.5. Lasaisie et ’analyse des données

Elles ont été réalisées sur logiciel EPI-INFO version frangaise 5. 0

L’utilisation du test statistique du Chi2 a rendu possible la comparaison de
certaines fréquences. Les différences entre les fréquences observées ont été
considérées comme significatives (DS) pour P< 0,05 (P représente le seuil de
signification du test statistique, il exprime la probabilit¢é pour que les
différences entre les fréquences observées ne soit pas dues au seul fait du

hasard avec un risque d’erreur de 5% ).

£y
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IV. RESULTATS

1. Caractéristiques de I’échantillon

Les meres qui avaient un age compris entre 20-29 ans étaient les plus

nombreuses (58,1%) La majorité d’entre elles (48,8%) n’avaient pas effectué

d’étude scolaire, €étaient ménageres (78%) et mariées sous le régime de

monogamie (49,3%). Leurs conjoints €taient pour la plupart cultivateurs

(31,6%).
Tableau V : Caractéristiques socio-démographiques de I’échantillon.
Caractéristiques Nombre
Socio-démographiques Pourcentages (%)
Age mere (n=332)
<20 62 18,7
20-29 193 58,1
30-39 68 20,5
> 39 9 2,7
Niveau d'instruction de la meére (n=332) [
Pas d'études 162 48,8
Primaire 77 23,2
Secondaire/supérieur 93 28
Profession de la mere (n=332)
Ménagere 259 78
Fonctionnaire 36 10,9
Commer¢ante 12 3,6
Autres 25 7,5
Profession du pére
sans profession 15 4,5
Commer¢ant 55 16,6
Fonctionnaire 94 28,4
Cultivateur 105 31,6
Autres 63 18,9
Statut matrimonial de la mere (n=332)
Mari€ée monogame 164 49,3
Mariée polygame 76 229
Célibataire/divorcée 92 | 27,8
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2.  Statut sérologique des méres

2.1. Prévalence de ’AgHBs chez les méres

Sur 332 sérums de mere testés pour la recherche de I’AgHBs, 50 se sont
révélés positifs soit : 15,06%.

.La tranche d’age la plus touchée est celle comprise entre 20-29 ans ou on
note 18% de femmes AgHBs positives, puis viennent 13%, 11,1%
respectivement pour les tranches d’age compris entre 30-39 ans et plus de 39
ans.

Avant 20 ans, 9,7% sont déja porteuses de I’ AgHBs

Cependant sur le plan statistique, il n’y a pas de différence significative entre
la présence de ’AgHBs et les différentes tranches d’age, c’est-a-dire que la

présence de I’AgHBs n’est pas liée a la tranche d’age (P<0,17).

Tableau VI : Répatition de I’AgHBs chez les méres en fonction de 1’age

AgHBs positif
| Age Nombre Poucentage (%)
< 20ans _
=62 6 9;7
| 20-29 ans
1 =193 34 18
30-39 ans
=68 9 13,2
>39 ans I 11,1
n=9
. Total 50 15,06
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2.2. L’Antigene HBe chez les méres

Parmi les méres AgHBs positives 5 sont porteuses de I’antigéne de réplication
HBe soit: 10% des meres AgHBs positives et 1,5% de ’ensemble des
femmes.

On constate que ’AgHBe est retrouvé uniquement au niveau des tranches

d’age les plus jeunes : 33,3% pour la tranche d’dge <20 ans et 8,9% pour la ~

tranche d’age compris entre 20-29 ans.
P<0,12.

Iln’ya pas:“de différence significative par rapport a I’age.

Tableau VII: Répartition de ’AgHBe chez les gestantes en fonction de

I’age
AgHBe
| Age Nombre Pourcentage (%) |
-
<20 ans 7 333 7
n=6
20 -29 ans
n=34 3 8,9
30 -39 ans 0 0
n=9
>39ans 0 0
_n=1 |
. Total 5 10
2.3. Le VIH chez les gestantes

Dans I’ensemble des prélevements 30 se sont révélés positifs pour le VIH :
soit 9%. Une patiente était VIH2 positive, une était porteuse des deux virus

(VIHIet VIH2), les 28 autres étaient positives pour le VIHI seul.



Parmi les 30 femmes VIH positives 9 étaient porteuses d’AgHBs soit une

coinfection VIH-VHB de 18%.

Tableau VIII : Répartition du VIH chez les gestantes en fonction de 1’age.

VIH
Age Nombre Pourcentage (%)
<20 ans
n=62 > 8
20-29 ans
| n=193 21 10,8
- 30-39 ans
=68 4 5,8
>39ans
=9 0 0
' Total 30 9
24. Le virus de I’hépatite C chez les gestantes

Les anticorps anti VHC ont été retrouvés chez 58 femmes soit une prévalence

de 17,4%.
Parmi ces 58 femmes, 11 portaient I’ AgHBs soit une coinfection VHB-VHC

de 22%.

Le virus C semble uniformément réparti sur toutes les tranches d’age, mais

plus fréquent aprés 39 ans.
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Tableau IX : Répartition du virus C chez les gestantes en fonction de I’4ge.

Ac anti VHC
Age Nombre Pourcentage (%)
<20 ans
=62 11 17,7
20 —29 ans
n=193 34 17,6
30 -39 ans
=68 10 14,7
>39ans 3 333
n=9
Total 58 17,4

Tableau X : Tableau de synthese

Age AgHBs Ac antiVHC VIH
Nbre % Nbre % Nbre %
'<20ans| 6 9,7 11 17,7 5 8
n=62
20-29 34 18 34 17,6 21 10,8
n=193 |
30-39 9 13 10 14,7 4 5,8
n= 68
>39 I 11,1 3 33,3 0 0
n=9
TOTAL| 50 15,06 58 174 30 9
N= 332 \




3. Facteurs associés a la présence du VHB

3.1. La cytolyse

La cytolyse a été observée chez 4,2% de I’ensemble des prelévements
(14 femmes) . Dans 7 cas, on observe une augmentation isolée des ASAT. |
Parmi ces 14 femmes présentant une cytolyse, 5 étaient AgHBs positifs soit
10% des fe;.rnmes porteuses de ce marqueur et parmi elles 3 avaient I’antigéne
de réplicati‘xbn HBe. Les chiffres des transaminases chez ces cing femmes
antigéne HBs positifs sont les suivants (Tableau XI) :

-ALAT variait de 46 a 140 UI (1,5 a 5 fois la limite supérieure de la
normale ) ;

-ASAT variait de 105 a 312 UI (3,5 a 10 fois la limite supérieure de la

normale).

Tableau XI : Répartition des femmes AgHBs+ présentant une cytolyse

MALADE N° ALAT ASAT AgHBs AgHBe
1 140 260 Positif Positif

2 73 105 Positif Positif

3 100 194 Positif Négatif

4 122 227 Positif Positif

5 46 312 Positif Négatif

Les 9 autres n’avaient aucun marqueur de virus (ni du virus B ni du virus C
ni du VIH ). La cytolyse était modérée. Les chiffres des transaminases

étaient :
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-ALAT variait de 39 a 64 UI (1,2 a 2 fois la limite supérieure de la normale ) ;
-ASAT variait de 43 4 98 UI (1,3 a4 3,1 fois la limite supérieure de la normale)

Par ailleurs la cytolyse n’était retrouvée chez aucune meére VHC positive

3.2. Antécédents d’ictére de la mére et I’AgHBs

Parmi les 50 patientes porteuses d’AgHBs, 8 avaient des antécédents d’ictére

soit 16%.
Cependant:il n’y avait pas de corrélation établie entre la séropositivité en

AgHB:s et la notion d’antécédent d’ictere chez les femmes (P=0,7).

3.3. Les antécédents de transfusion et PAgHBs

Parmi les 50 femmes positives en AgHBs, 5 avaient recu au moins une poche
de sang dans les 12 derniers mois avant la grossesse soit 10%.

La présence d’ AgHBs n’est cependant pas liée statistiquement a la transfusion
(P=0,3).

En ce qui concerne le VHC, sur les 58 femmes porteuses de ce virus 24
avaient bénéficiés d’une transfusion sanguine soit 41%. Cette relation est

significative (P<0,007).

3.4. Les antécédents d’ictére familial et I’AgHBs

Six (6) et huit (8) femmes AgHBs positives avaient respectivement des
antécédents d’ictére chez le conjoint et dans la famille, mais la présence
d’AgHBs n’est pas liée a ces deux notions, avec respectivement (P=0,8) et

(P=0,9).
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4. Statut sérologique des enfants

4.1. L’AgHBs chez les enfants

Sur les 50 sérums d’enfant de méres positives en AgHBs, 13 se sont révélés
positifs soit une contamination de 26% ; 3,9% de I’ensemble des enfants

étaient donc porteurs d’ AgHBs.

4.2. Transmission de ’AgHBe

Aucun des 13 enfants AgHBs positifs n’était porteur de I’AgHBe.

5. Facteurs associés a la transmission du VHB aux enfants

5.1. L’AgHBe chez la mére et le portage de I’AgHBs chez le nouveau-

neé

Sur les 5 patientes porteuses d’AgHBe ; 4 ont transmis ’AgHBs a leurs
enfants soit une prévalence de 80%.

Tableau XII : Relation entre I’AgHBe chez la mére et transmission d’AgHBs

chez le nouveau-né.

AgHBe|  AgHBsl
| N %
" Positif 4 80
N=5
Négatif 9 20
| N=45
Total 13 26
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L’ AgHBs]1 correspond a I’AgHBs chez le nouveau-né.
P<0,00007 (la difference est significative).
Le portage de I’AgHBs chez les nouveau-nés est fortement lié a la présence

de I’AgHBe chez les méres.

5.2. Le VIH chez la mére et transmission de ’AgHBs chez I’enfant
Trois (3) des 9 femmes co-infectées VIH-VHB ont transmis I’AgHBs a leurs
enfants soit 33,3% mais la transmission n’est pas statistiquement liée a la

coinfectior:(P=0,58).

5.3. Le VHC chez la méres et transmission de ’AgHBs
Parmi les 58 femmes porteuses du virus C, 11 d’entre elles avaient la
coinfection VHB-VHC ; 3 ont transmis I’ AgHBs a leurs enfants soit : 27,2%.

Ici aussi la coinfection ne semble pas favoriser la transmission de I’AgHBs

(P=0,3).

5.4. Cytolyse et transmission de I’AgHBs chez le nouveau-né
Sur les 5 méres AgHBs positives présentant une cytolyse, 4 ont transmis
I’AgHBs a leurs enfants.

P<0,0003 (la difference est significative).

L’évolutivité de I’hépatopathie favorise la transmission de I’AgHBs.

6. Caractéristiques des enfants

Les enfants se composaient de (53,6%) de garcons et de (46,4%) de filles. La
majorité d’entre eux avait un poids compris entre 2500 — 3000g soit
51,1% ;33% et 15,9% avaient respectivement des poids de naissance > 3000g

et < 2500g. L examen clinique des nouveau-nés était normal dans 76,6% des
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cas et anormal dans 23,4% des cas (une cyanose dans 89% des cas et un faible
poids ‘de naissance dans 11% des cas). Les pourcentages des femmes ayant
accouché par voie basse et celles ayant subi une césarienne étaient
respectivement de 61,3 et de 38,7. L’état du placenta était normal dans 99,4%
et anormal dans 0,6% des cas (un cas de déchurure du placenta au niveau de

la face maternelle et un ou des cotylédons manquaient).

Tableau XIII : Répartition des nouveau-nés en fonction du sexe, du poids de

naissance et de ’examen clinique

NOMBRE Pourcentages (%

Sexe (n=332) ,

Masculin 178 53,6

Féminin 154 46,4

Poids a la naissance (n=332)

<2500g 53 15,9
2500-3000 g 170 51,1

> 3000 g 109 33,0

Examen clinique (n=332) |
Normal 254 76,6
Anormal 78 23,4

Tableau XIV : Répartition des nouveau-nés selon la voie d’accouchement et

I’état du placenta.

Nombre Pourcentages (%)
Voie d’accouchement
Voie basse 204 61,3
Césarienne 128 38,7
L’état du placenta
Normal 330 99,4
Anormal 2 0,6
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6.1. Portage de ’AgHBs chez le nouveau-né en fonction du sexe
Sur les 13 enfants positifs en AgHBs, 7 enfants soit 4% étaient de sexe
masculin 6 enfants soit 3,9% étaient de sexe féminin .

P=0,78 (la difference n’est pas significative).

La transmission de I’AgHBs n’est pas liée au sexe de I’enfant.

6.2. Effet de I’AgHBs sur le poids de naissance
Sur les 13 enfants AgHBs positifs nous avions noté :
- 7enfants avaient un poids compris entre 2500-3000g ;
- 4 ent}énts avaient un poids 3000g ;
- 2enfants avaient un poids 2500g.
P = 0,9 (la difference n’est pas significative).
On remarque que la majorité des enfants AgHBs positifs a un poids a la
naissance compris entre 2500-3000g et sa présence n’a pas d’influence sur

leurs poids de naissance.

6.3 Comparaison des poids de naissance des enfants des méres
AgHBs+tet ceux des méres AgHBs-
Les nouveau-nés de poids de naissance <2500g faisaient 16% et 15,9%
respectivement pour les nouveau-nés des meres AgHBs+ et les nouveau-nés
des meres AgHBs-.

Ceux de poids de naissance compris entre 2500 et 3000 g faisaient 40% et
53% respectivement pour les nouveau-nés des meres AgHBs+ et les nouveau-

nés des meres AgHBs-.
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Ceux de poids de naissance >3000 g faisaient 44% et 31,1% respectivement
pour ies nouveau-nés des meres AgHBs+ et les nouveau-nés des méres
AgHBs-
P=0,17

Le portage de I’AgHBs chez la mére n’influe pas sur le poids de naissance.

6.4. Relation entre ’AgHBs chez les nouveau-nés et leur état clinique
Parmi les 13 nouveau-nés porteurs d’AgHBs ; 9 enfants étaient normaux a
I’examen clinique ; 4 nouveau-nés €taient cyanoseés.

P=0,6.
La présence d’AgHBs n’influe pas sur I’état clinique des enfants. La cyanose

est probablement diie & d’autres facteurs.

6.5. L’influence de la voie d’accouchement sur la transmission

Deux cent quatre (204) femmes, soit 61,3% ont accouché par la voie basse,
128 femmes soit 38,7% par césarienne. Parmi les 13 enfants AgHBs positifs,
7 sont nés par voie basse et 6 par césarienne. La différence n’est pas
statistiquement significative (P=0,1) : I’infection de I’enfant par le VHB n’est

pas liée a la voie d’accouchement.

6.6. L’état du placenta et transmission mére-enfant

Sur 50 placentas examinés aprés accouchement, 2 étaient anormaux : le
premier est complet mais avait des lésions sous forme de déchirure au niveau
de la face maternelle qui a fait 1’objet d’'une hémorragie de la délivrance, et le
deuxiéme présentait des cotylédons en moins. Cependant, les placentas étaient

normaux dans tous les cas de contamination meére-enfant.



Nous n’avons pas trouvé un lien entre 1’état du placenta et la transmission du
virus B de la mére a I’enfant, puisque tous les placentas étaient normaux dans

tous les cas ou il y a eu transmission du VHB a I’enfant.
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V DISCUSSION

1. LIMITES ET BIAIS DE L’ETUDE

Notre étude a comporté certaines limites et biais. Ainsi :

le cadre de I’étude (maternit¢ du CHN-YO) devrait concerner tous les
principaux centres d’accouchement du pays afin d’avoir une vision
bead’coup plus large de la prévalence de I’AgHBs chez les gestantes au
BURKINA FASO ;

les autres marqueurs du virus B notamment 1’anticorps antiHBc I’ADN
viral et I’AgPré-S2 n’ont pas pu étre dosés pour apprécier le caractére
récent ou pas de I’infection ainsi que le degré de réplication virale ;

il existe un biais inhérent a toute enquéte par interview : ’influence
que peut exercer la présence de I’enquéteur sur les réponses des
patientes ;

tous les prélévements ont été faits dans les 48 heures aprés la
naissance ; cela occulte ainsi la transmission périnatale qui est en fait la

principale voie de transmission.

2. CARACTERISTIQUES SOCIO DEMOGRAPHIQUES

La population étudiée était trés jeune : en effet 76,8% des femmes avaient un

age inférieur a 30 ans. On pourrait aussi établir un paralléle avec la jeunesse

d’ensemble de la population de notre pays.
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3. STATUT SEROLOGIQUE DE LA MERE

3.1. Séroprévalence de ’AgHBs chez les femmes

La séroprévalence (15%) élevée, est conforme aux donnés antérieures dans
notre sous-région, notamment au Mali, au Bénin et en Cote d’Ivoire ou il a été
rapporté des taux respectifs de 15,5%, 17,8% et 18,2% (1, 15, 24, 25, 55, 59). |
A Ouagadougou méme, une étude faite dans une autre structure sanitaire avait
révelé un taux de 12,4% (20).

Cette situa%ion s’explique par I’hyper endemicité de la VHB dans la sous
région et [’absence quasi totale de vaccination contre ce virus.

La tranche d’age la plus touchée est aussi la plus sexuellement active et la
plus exposée a l’infection par le VIH (10,9%) : ceci justifie la fréquence
élevée de la transmission du VHB a |’enfant et aussi celle du VIH. Ces deux
virus partagent en effet les mémes voies de contamination. Le devenir de ces
enfants contaminés se trouve doublement hypothéqué.

La co-infection VHB-VIH entrainent des modifications fréquentes de
’expression sérologique de !’infection virale B avec des phénoménes de
réplication actives (détection de I’ADN virale) contrastant avec 1’absence de
détection de I’ AgHBs, voire de tout marqueur d’infection par le VHB (77).

La co-infection VHB-VIH augmente ainsi significativement le risque

d’hépatite chronique du fait de I’immunosuppression plus importante.

En Afrique Centrale et de I’Est, de multiples travaux ont permis de rapporter
des résultats trés proches de ceux que nous avons obtenus : au ZAIRE,
WERNER et coll. ont montré que 14,5% des femmes enceintes étaient
porteuses d’AgHBs (80). Par contre cette situation est différente de celle

observée dans les pays de I’Afrique du Nord. Cette zone géographique est
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située dans les limites de I’endémie intermédiaire. Au MAROC, les études de
RIOCHE ont montré une prévalence de I’AgHBs 4,1% pour la population
générale (51).

En France, un taux trés bas de 0,54% a été rapporté (50).

Sur le plan statistique, il n’y avait pas de différence significative selon 1’age -
pour le portage chronique de I’AgHBs ; on remarque que la tranche d’age la
plus infectée par le virus de I’hépatite B et celle comprise entre 20-29 ans et
cette séro-""?prévalence va en décroissant avec [’age, fait déja signalé par

d’autres auteurs (24, 50).

3.2. L’AgHBe chez les femmes enceintes.

La présence d’AgHBe chez la mére porteuse d’AgHBe est le principal facteur
de la transmission verticale. En effet lorsque la mére est en phase replicative
le risque de transmission est de 90%. Notre étude confirme cette donnée.
Ainsi, 4 des 5 méeres AgHBe positives ont transmis le virus a leurs enfants,
contre 8 des 45 femmes AgHBe négatives. MAIGA et coll (25) font
remarquer une profonde discordance entre les marqueurs de réplication
classique (AgHBe, et ’ADN viral) et I’AgPréS2 qui a été le plus souvent
décelé chez les méres AgHBs positives. Ils pensent que dans nos pays la
réplication se ferait a bas bruit avec présence d’AgPréS2 mais sans libération
de quantité détectable d’AgHBe; cette réplication permet cependant la
transmission verticale.

On peut également penser a l’existence de mutants qui ne posseédent pas

d’AgHBe ; des études ultérieures peuvent s’orienter dans ce sens.
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3.3. La co-infection VHB-VIH chez les femmes enceintes

Nous ‘.avons constaté 9% de femmes VIH positives et 18% de co infection
VIH-VHB. La séroprévalence de I’infection VIH est de 7,17 % dans la
population générale.

Ce taux de contamination élevé des femmes enceintes de la ville de
Ouagadougou rend compte de I’importance du VIH au BURKINA FASO.
Contrairement aux données de la littérature (77), nous n’avons pas trouvé de '
lien statistique entre cette infection et celle du virus B chez les femmes. En
effet, TREPO C. et coll. ont travaillé sur un effectif beaucoup plus important ;
notre effec%i_f trop petit (3 sur 9 femmes VIH+ont transmis |’AgHBs a leurs
enfants) pourrait expliquer 1’absence de corrélation entre la présence du VHI

et la transmission du VHB a ’enfant dans notre série.

3.4. La co-infection VHB-VHC chez les femmes enceintes

Fait curieux et inquétant, il y avait plus de femmes positives pour le VHC que
pour le VHB (17,4% contre 15%). En France les enquétes faites chez les
donneurs de sang indiquent que les porteurs chroniques de 1I’AgHBs
représente environ 0,5% de la population et la prévalence de |’anticorps anti-
VHC chez ces mémes donneurs de sang représentent 0,1 a 0,2% (50).

Chez les 34 autres femmes, le mode de contamination n’a pu étre précisé.

Il semble que les sujets africains sont souvent poly-immunisés par différents
agents bactériens, viraux, ou parasitaires. Ces agents infectueux possédent des
homologies de séquence peptidique avec le VHC. Ces communautés
antigéniques peuvent entrainer des réactions croisées observées avec les tests
de dépistage de I’hépatite C (34). En dehors du fait que le VHC ne soit pas
testé dans nos banques de sang, cette réaction croisée pourrait favoriser des

faux positifs.
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Notre échantillon trop petit (3 femmes sur 11 avaient transmis I’AgHBs a
leurs Alenfants) ne nous ont pas permis de trouver un lien entre le VHC et
transmission du virus B de la mére a I’enfant.

Cette coinfection ne favorise peut -€tre pas la transmission verticale du virus
B, mais aggrave certainement 1’hépatopathie sous jacente car le virus C est
plus responsable d’hépatite chronique que le virus B.

Dans notre travail, 24 femmes sur les 58 porteuses de ’anticorps anti -VHC,
avaient bénéficié d’une transfusion sanguine. La différence était significative,
c’est-a-dire que la présence de I’anticorps anti VHC chez les femmes était liée
ala transi%sion sanguine. Cette situation pose le probléme de la sécurité
transfusionnelle, puisque dans nos banques de sang, habituellement seuls le

VIH et le VHB sont recherchés.

3.5. La cytolyse

Il s’agit d’une cytolyse modérée, caractéristique des hépatopathies
chroniques.

I1 existe une corrélation entre cette hépatopathie évolutive et la transmission,
cependant 1’hépatopathie était peu sévere puisque dans les hépatites
chroniques actives et dans les cirrhoses, habituellement les grossesses sont
exceptionnelles (3).

Etant donné que la cytolyse est en rapport avec |’activité musculaire (23), on
peut penser que ce phénomeéne constaté chez les 9 femmes sans aucun
marqueur viral positif, était di a [’effort musculaire fourni pendant

’accouchement, surtout que la cytolyse était modérée.
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3.6. Statut sérologique de I’enfant

Le taﬁx de transmission du VHB de la mére a ’enfant était de 26%. Sur le
plan évolutif, un certain nombre d’enfants vont éliminer le virus, d’autres
vont le garder jusqu’a 1’age adulte et demeureront des porteurs chroniques ;
c’est ce qui explique que dans nos pays |’on voit des cancers primitifs du foie
et des cirrhoses avant 20-30 ans.

En outre ces enfants vont constituer un important réservoir de virus
entretenant ainsi 1’hyper endémicité par la transmission horizontale et
verticale.

Cette préve:Ience est inférieure aux données de la littérature africaine qui varie
de 32,8 a 55% (1, 20, 25, 26, 58). L’étude de BIGOT a COTONOU (4) note
une prévalence de 25%, similaire a la notre.

Mais notre €tude n’a concerné que la transmission lors de I’accouchement,
les nouveau-nés n’ayant été testés qu’a la naissance (maximum 48 heures
apres la naissance), alors que dans les autres séries, il a été pris en compte la
période périnatale et le nourrisson ; or la grande majorité des contaminations
survient apres la naissance. La contamination intra-familiale est importante
dans I’enfance ; elle est favoris€e par les soins de maternage (role du lait et de
la salive), les mauvaises conditions d’hygiéne et la promiscuité qui
augmentent au cours des contacts entre enfants, 1’inoculation et des sérosités

infectantes en cas d’effraction cutanées ou de lésions suintantes cutanées ou

muqueuses .
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3.7. La voie d’accouchement

Six (6) enfants étaient nés par césarienne, soit 12% de contamination in utero
et 7 enfants par voie basse, soit une contamination par contact a travers la
filiere génitale de 14%, nous pouvons dire qu’il y a presque autant de
contamination in utero que lors de I’accouchement par voie basse. Nos
résultats différent alors des données de la littérature qui note que la

contamination in utero serait rare (58).

L’analyse de certaines données tirées de notre étude (1’age de la mére, le sexe
de I’enfant, la coinfection VHB-VIH et VHC, le poids de naissance et
I’examen clinique des nouveau nés) ne nous a pas permis de les considérer
comme facteur favorisant la transmission ; ces données ont été confirmées par

MAIGA et coll. au Mali (25).
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CONCLUSION

Les résultats de notre étude réalisée au CHN-YO nous permettent d’affirmer
que la transmission meére-enfant est une réalité dans notre pays. En effet -
15,06% des femmes enceintes étaient porteuses de I’AgHBs et 10% d’entre
elles avaient I’antigene de réplication Hbe. La grande majorité de ces femmes
étaient jeunes (76,8%) avaient moins de 30 ans donc sexuellement actives.
Un quart de ces femmes AgHBs+ (26%) et 80% des femmes AgHBe+ ont
transmis le virus a leurs enfants.

Cepandant, bien qu’élevé, ce chiffre de 26% sous-estime la transmission
verticale car notre étude n’a pas concerné la transmission périnatale et celle
du nourrisson qui sont des voies importantes de contamination. Une étude
prospective sérait intéressante a mener pour mieux préciser I’importance de
cette transmission verticale ainsi que le devenir des enfants.

Deux facteurs sont significativement associés a la transmission : le portage de
I’AgHBe et 1’évolutivité de ’hépathopathie sous jacente objectivée par la
cytolyse.

Deux autres facteurs associés qui ne semblent pas liés a la transmission du
VHB, pourraient cependant jouer un role péjoratif sur 1’hépathopathie sous-
jacente : il s’agit de la co-infection avec le VIH et le VHC retrouvée
respectivement dans 18% et 22% des cas.

L’importance de la transmission verticale nécessite des mesures rigoureuses
de prévention passant par |’immunoprophylaxie passive et la vaccination des
nouveau-nés de mére AgHBs+. D’une maniére générale la lutte contre
I’endémie du VHB nécessite la mise en place d’une politique nationale de

prévention.
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RECOMMANDATIONS

O  Aux autorités politiques, 1a mise en place d’une politique nationale de
lutte contre le VHB . Pour cela il faut :
- Vacciner les groupes fragiles et a risque notamment les nouveau-nés,
les nourrissons les polytransfusés, le personnel médical et paramédical ;
- Assqcier le vaccin contre I’hépatite B aux vaccins du PEV en
introéiuisant par exemple le TRITANRIX® ;
- Faire la séroprophylaxie des enfants nés des méres AgHBs positives ;

- Assurer la sécurité transfusionnelle .

®  Aux praticiens et autres agents de santé :
- La pratique des mesures d’hygiéne individuelle et collective ;
- L’éducation et la sensibilisation de la population, surtout les parents des
malades, sur 1’hépatite B (ses modes de transmission ainsi que ses
conséquences ) ;

- Larecherche des marqueurs viraux dans le bilan prénatal.

© A la population.
- Abandonner certaines croyances traditionnelles néfastes notamment a
I’égard du traitement de la « jaunisse » ;
- Faire le test de dépistage du VHB et éventuellement se faire vacciner ;

- Recourir aux formations sanitaires pour un meilleur suivi médical.
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RESUME
Pour déterminer le profil épidémiologique de portage du virus de I’hépatite B (VHB) chez les femmes
enceintes ainsi que la transmission de ce virus a leurs enfants dans la ville de Ouagadougou, une étude
prospective a été menée dans le service de maternité du CHN-YO du 04 octobre 2001 au 08 décembre
2001.
L’étude a concerné 332 couples de sérums mére-enfants qui ont été collectés : 15% de femmes étaient
porteuses d'AgHBs contre 3,5% des enfants pour une prévalence de la transmission mére-enfant de
26%.
Peu de femmes étaient porteuses du marqueur de réplication (3,5%), tout comme la cytolyse qui est
retrouvée chez 4,2% des femmes.
Les facteurs comme I'age de la mére, les antécédents d'ictére ainsi que la transfusion chez la meére, les
antécédents d'ictére chez le conjoint, l'assocciation AgHBs, VHC et VIH chez la mére, n'ont pas été
reconnus comme facteurs favorisants la transmission.
Seules des st}atégies préventives, essentiellement basées sur la vaccination des nouveau-nés ainsi que
le dépistage systématique du VHB chez les femmes enceintes pourraient interrompre I'évolution vers

le portage chronique, la cirrhose et le cancer primitif du foie.

MOTS CLES
VHB, AgHBs, AgHBe, cytolyse, transmission mére-enfant, Ouagadougou.

ABSTRACT
From the 4" october to the 8" december 2001, a prospective suvey has been undertaken at the
maternity home of the CHN-YO, in the town of Ouagadougou, in order to establish the
epidemiological profile of portage of the hepatitis B virus by the pregnant women, and the passing on
transmission of the virus to their children.
The suvey has considered a sample of 332 couples of serums mothers-children : 15% of women were
carrying the Ag HBs, compared to 3,5% of children, for a prevalence of the transmission mother-child
of 26%.
Few women were carring the replication marker (3,5%), as the cytolysis found in 4,2% of the
women.
The factors like the woman’s age, previous icterus and also the transmission from the mother, previous
icterus of the husband, the combination of AgHBs, VHC and HIV from the mother, have not been
admitted as predisposing factors of the transmission.
Only the preventive measures, based basically on the vaccination of the new-born children and the
systematic screening of the VHB of the pregnant women could interupt the development toword a

chronic portage, the cirrhosis and the primitive cancer of the liver.

KEY WORDS
HBV, AgHBs. AgHBe, cytolysis, mother-child transmission, Ouagadougou
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