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RESUME

TITRE : EVALUATION DE L’IMMUNITE POST-VACCINALE CONTRE
L’HEPATITE B CHEZ LES ENFANTS VACCINES DANS LE PEV A LA
PEDIATRIE DU CHUSS DE BOBO-DIOULASSO, DU BURKINA FASO
Introduction : Les hépatites virales B constituent un probleme de santé publique surtout
dans les pays en voie de développement. Au Burkina Faso, son vaccin a été introduit
dans le PEV en 2006. Apres 10 ans d’utilisation la question que 1’on peut se poser est
de savoir quelle est I’efficacité cette stratégie vaccinale dans la protection contre le VHB
et quels sont les facteurs qui influencent cette efficacité? Le but de cette étude était de
répondre a cette question chez les enfants recus dans le service de pédiatrie du CHUSS.
Méthodologie : Il s’est agi d’une étude transversale descriptive. La collecte s’est
déroulée du 15 février 2016 au 15 mai 2016. Les patients inclus de maniere consécutive
avaient un age compris entre 5 mois et 10 ans et avaient recu au moins une dose de
vaccin VHB du PEV. Des titrages de I’AgHBs et de I’ Ac anti-HBs ont été réalisés chez
tous les enfants.

Résultats : Nous avons inclus 198 enfants. Parmi eux, 177 (89,4%) avaient recu trois
doses et plus et 60 (30,3%) avaient respecté le délai entre les doses. Cent quatre-vingt-
treize (193) enfants soit 97,5% avaient I’ Ac anti-HBs (+) dont 158 (81,9%) avec un titre
d’anticorps Anti HBS > 10UI/L, défini comme une bonne réponse vaccinale. L’ AgHBs
a été trouvé chez 2 (1,01%) enfants. Quatre (2,02%) enfants n’avaient aucun des
marqueurs testés. A 1’analyse univariée la bonne réponse vaccinale était associée a
I’age< 3ans, au poids de naissance normal et au nombre de doses de vaccins > 3. A
I’analyse multivariée, seul 1’age< 3ans était significativement associ€¢ a une bonne
réponse immunologique du vaccin contre I’hépatite B (p = 0,011).

Conclusion : La majorité des enfants protégés dans notre étude, avaient recu au moins
3 doses de vaccins VHB comme recommandé par le PEV. Cela témoigne de ’efficacité
du schéma vaccinal appliqué au Burkina. Les parents devraient étre encouragés a faire
vacciner leurs enfants selon le calendrier vaccinal national.

Mots clés : vaccination hépatite B, PEV Burkina Faso, immunité post-vaccinale,

Enfants, Bobo-Dioulasso.
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ABSTRACT

Title : Evaluation of Post-vaccinal immunity against hepatitis B for the vaccinated
children into IPC (Immunization Program for children) at pediatrics of the
CHUSS, Bobo-Dioulasso of Burkina Faso.

Introduction : Viral hepatitis B are a public health problem particularly in developing
countries. In Burkina Faso, vaccination against hepatitis B was introduce in the IPC
since 2006. After ten years of use, it’s important to determine the effectiveness of this
vaccination in protection against HBV, and the factor that can influence it. The aim of
this study was to answer to these questions for the children that consulted at pediatrics
of CHUSS.

Methodology : The study was a cross and descriptive one. Data collection was made

during 03 months from 15 February 2016 to 15 may 2016. Patients aged between 5
months and 10 years old, which have received at least one dose of HBV vaccine
according to IPC, were included. Titrations of HBs antigen and antibodies against HBs
were realized for all the children.

Results : We included 198 children. Among them, 177 (89.4%) received 03 doses and
more, and 60 (30.3%) have respected the time-limit between doses. 193 children
(97.5%) had antibodies against HBs (+), among them 158 (81.9%) had titration > 10U/
(define as a good vaccinal response).

The HBs antigen was find in 2children (1.01%) and 4children (2.02%) hadn’t any tested
markers. Good response was associated age < 3 years, weight at birth and number of
vaccine doses > 3 at univariate analysis. Only age was independent value linked to good
immunology response to hepatitis B vaccine (p = 0,011) at multivariate analysis.
Conclusion : For children that have received vaccine against HBV, the majority had
received 03 doses and 81.9% had a good vaccinal response. These results confirm the
quality of vaccination in Burkina Faso. Parents should be encourage to have their
children vaccinated according to the IPC.

Keywords : Effectiveness, post-vaccinal response, PEV, Hepatitis B, children, Burkina
Faso.

Author : SIDIBE Kadidjatou
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PCR : Polymerase Chain Reaction

PEV : Programme Elargi de Vaccination
UI/L : Unités International par Litre

VHB : Virus de I’'Hépatite B

VHC : Virus de I’'Hépatite C

VIH : Virus de I'Immunodéficience humaine

Immunité post-vaccinale contre I’hépatite B chez les enfants vaccinés dans le PEV du BF, a la Pédiatrie du CHUSS de Bobo-Dioulasso xxxiii



LISTE DES TABLEAUX

e ——
Immunité post-vaccinale contre I’hépatite B chez les enfants vaccinés dans le PEV du BF, a la Pédiatrie du CHUSS de Bobo-Dioulasso



LISTE DES TABLEAUX

TABLEAU I : PRINCIPAUX MODES DE TRANSMISSION DU VIRUS DE L’HEPATITE B ......c.cooviiiiiieiieeiiecceciee e 11

TABLEAU II: INTERPRETATION CLINIQUE DES MARQUEURS VIROLOGIQUES DE L'HEPATITE B .......cccoocvvvivieienee. 19

TABLEAU III : CALENDRIER VACCINAL DES NOURRISSONS DE 0 A 11 MOIS SELON LE PEV ACTUEL AU BURKINA FASO

...................................................................................................................................................................... 27
TABLEAU IV : EVOLUTION DES COUVERTURES VACCINALES NATIONALES EN VACCIN PENTAVALENT.................. 27
TABLEAU V: REPARTITION DES MERES SELON LEUR PROFESSION .......cccccttteesrreeesereeessereeesssseeessssessssseessssssessssssees 43
TABLEAU VI : FREQUENCE DES MOTIFS DE CONSULTATION RETROUVES A L’ ADMISSION ........cccvevvierveereerenreenneens 45
TABLEAU VII : REPARTITION DES ENFANTS EN FONCTION DU NOMBRE DE DOSES RECUES .......cccovvevieieeerenieenenns 46
TABLEAU VIII : REPARTITION DES ENFANTS SELON LEUR STATUT SEROLOGIQUE .......cccveevveeveeireereenveeneeeneenseesenns 48
TABLEAU IX : REPARTITION DU TITRE EN FONCTION DE L’ AGE DE LA MERE.......ccccuttiiiiieeeirieeeeireeesereeeeeereeesnnens 49
TABLEAU X : REPARTITION DU TITRE EN FONCTION DE LA PROFESSION DE LA MERE.......cccccvteiriieeerireeeeereeeenenens 50
TABLEAU XI : REPARTITION DES ENFANTS EN FONCTION DE LA TRANCHE D’AGE ET DU TITRE D’ ANTICORPS. ...... 50

TABLEAU XII : REPARTITION DE LA REPONSE IMMUNITAIRE EN FONCTION DE L’ AGE D’ ADMINISTRATION DE LA 1®F

DOSE DU VACCIN VHB ...ttt ettt ettt ettt e et e st eesbeesataessbeessbaeensaesssaenssaesnsaensseessseensnenns 51
TABLEAU XIII : QUANTIFICATION DU TITRE D’ ANTICORPS EN FONCTION DU SEXE .......ccveeveeveerueenreeveeseeessenseessenns 52
TABLEAU X1V : REPARTITION DES ENFANTS SELON LE POIDS DE NAISSANCE ET LE TITRE D’ ANTICORPS............... 52
TABLEAU XV : VARIATION DU TITRE D’ ANTICORPS EN FONCTION DU NOMBRE DE DOSES RECUES..........ccc0veennee. 53
TABLEAU X VI : TITRE D’ ANTICORPS EN FONCTION DE L’ ADMINISTRATION OU NON DU VACCIN RAPPEL............... 54
TABLEAU XVII : QUANTIFICATION DU TITRE EN FONCTION DU DELAI ENTRE LA 1*** ET LA 2" DOSE .................. 55
TABLEAU X VIII : REPARTITION EN FONCTION DU TITRE ET DU DELAI ENTRE LA 2°¥F ET 3* DOSE ......cccvevevveeeeennee. 55

Immunité post-vaccinale contre I’hépatite B chez les enfants vaccinés dans le PEV du BF, a la Pédiatrie du CHUSS de Bobo-Dioulasso XXXV



LISTE DES FIGURES

S —
Immunité post-vaccinale contre I’hépatite B chez les enfants vaccinés dans le PEV du BF, a la Pédiatrie du CHUSS de Bobo-Dioulasso



LISTE DES FIGURES

FIGURE 1 : MORPHOLOGIE DU VHB.......ccociviiiiiiiiiiiininiinsiiisenessssieissssessssssessssssessssssssssssens 6
FIGURE 2 : PHOTOGRAPHIE EN MICROSCOPIE ELECTRONIQUE DES PARTICULES VIRALES.
......................................................................................................................................................................... 7
FIGURE 3 : STRUCTURE DU VHB .....coouiiiiiiiiiinitinitinienieiisississnesssesssseisseisssssssesssessssessssssssssss 8
FIGURE 4 : CYCLE DE REPLICATION DU VIRUS DE L’HEPATITE B. [5,13].....cccccccevvuiinnrinsunennne 10
FIGURE 5 : REPARTITION MONDIALE SELON LA PREVALENCE DE L’HEPATITE B ................ 12
FIGURE 6 : HISTOIRE NATURELLE DE L’HEPATITE B CHEZ L’ENFANT. .........ccccocvviiiiiiniininnnen. 15

FIGURE 7: DEMARCHE DIAGNOSTIQUE DE L’INFECTION PAR LE VHB AU LABORATOIRE . 17
FIGURE 8: CINETIQUE DES MARQUEURS VIROLOGIQUES DANS LE SERUM AU COURS

D’UNE HEPATITE B ATIGUE ..ottt ettt ssssssss s sssssssssssssssssssssssssssssssasssssssssssssssssssesssssanss 20
FIGURE 9 : CINETIQUE DES MARQUEURS VIROLOGIQUES DANS LE SERUM AU COURS
D’UNE HEPATITE B CHRONIQUE ..........iiiiiiiiiiiiiiiinincieieisssscssssnessssssesssssesssssssessssssssssssssenes 21
FIGURE 10 : REPONSE SCHEMATIQUE PRIMAIRE, ANAMNESTIQUE ET MEMOIRE
(CELLULES B) APRES VACCINATION CONTRE L’HEPATITE B.........ccivviiniiiniiiiiirinnrensneninnenas 25
FIGURE 11 : REPARTITION DES ENFANTS SELON LES TRANCHES D’AGES ..........cccovvuniinnnneen. 42
FIGURE 12 : REPARTITION DES MERES SELON L’AGE.......iiiniiiiininnieienecnnnnenseneens 43

FIGURE 13: REPARTITION DES PATIENTS EN FONCTION DE LEUR POIDS DE NAISSANCE .. 44

FIGURE 14 : REPARTITION DES ENFANTS EN FONCTION DE L’AGE D’ADMINISTRATION DE
LA PREMIERE DOSE DE PENTA ......ccoiviiiiiiniiiiiiiiinieniensieiseississiesssessseisseisssissesssesssesssses 47

Immunité post-vaccinale contre I’hépatite B chez les enfants vaccinés dans le PEV du BF, a la Pédiatrie du CHUSS de Bobo-Dioulasso XXXVii



INTRODUCTION/ENONCE DU PROBLEME

S —
Immunité post-vaccinale contre I’hépatite B chez les enfants vaccinés dans le PEV du BF, a la Pédiatrie du CHUSS de Bobo-Dioulasso



INTRODUCTION/ENONCE DU PROBLEME

Les hépatites virales sont des maladies infectieuses qui touchent plus de 12% de la
population mondiale par an, avec plus de 250 millions de déces. Plus de 90% de ces
déces surviennent dans les pays pauvres, notamment en Afrique au sud du Sahara et en
Asie du sud-ouest (1-3) . Ces déces sont liés notamment a 1’hépatite aigué fulminante
ou aux complications de 1’hépatite chronique que sont la cirrhose et le cancer du foie.
Les hépatites A et E sont en général liées au péril fécal. Elles n’évoluent jamais vers la
chronicité, a I’opposé des hépatites virales B, C et D. Ces dernieres se transmettent par
exposition au sang, aux secrétions biologiques (lait maternel, secrétions vaginale,
sperme, salive, sueur, ou lors de 1’accouchement), par la voie sexuelle ou par contact
étroit avec une personne infectée.

L’hépatite B constitue un probleme majeur de santé publique. Environ 30% de la
population mondiale, soit pres de 2 milliards de personnes présentent des signes
sérologiques d’infection par le virus de I’hépatite B (4-6) . On estime que 350 millions
d’entre elles sont atteintes d’une infection chronique par le Virus de I’Hépatite B (VHB),
avec un million de déces par an, du fait d’une cirrhose ou d’un cancer du foie. Le VHB
est au deuxieme rang (apres le tabac) des agents cancérogeénes connus pour I’Homme.
Dans de nombreux pays développés et de faible endémie du virus (Europe Occidentale
et Amérique du Nord), les schémas de transmission de 1'hépatite B sont différents de
ceux que I’on observe dans les pays en développement. La majorité des infections
recensées sont contractées par de jeunes adultes, a I’occasion de rapports sexuels non
protégés et lors de la consommation de drogues injectables. L’ infection étant contractée
a I’age adulte, le virus sera éliminé naturellement dans 90% des cas (5) .

Dans les pays en développement et plus précisément en Afrique Subsaharienne, le virus
de I'hépatite B est majoritairement transmis lors de la petite enfance avant I’age de 5
ans. La transmission par contact étroit avec un proche infecté, ou bien de la mere a
I'enfant lors de 1’accouchement sont les modes de contamination les plus courants. Les
infections sont donc contractées a 1’age ou le risque de faire une infection chronique est

le plus élevé.
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Les pays en développement sont en général des pays de forte endémicité. Ce constat est
déplorable, vue que I’on dispose d’un vaccin siir et efficace contre I’hépatite B depuis
1982. L’OMS recommande d’inclure le vaccin anti hépatite B (vaccin VHB) dans les
programmes de vaccination systématique destinés aux enfants dans tous les pays (1) .
En effet, ’OMS recommandait d’effectuer la 1% injection dés la naissance (avant la
24%m¢ heures) avec le vaccin monovalent et de poursuivre en adaptant avec le schéma
vaccinal utilisé pour la vaccination de routine des nourrissons dans chaque pays. Ainsi,
le Burkina Faso a introduit le vaccin VHB dans le Programme FElargi de Vaccination
(PEV) en 2006. Cela consiste uniquement a pratiquer la primovaccination par
administration de trois (3) doses avec un mois d’intervalle ; la premicre dose étant faite
a huit (8) semaines de vie contrairement aux recommandations de I’OMS (1) .

Certains travaux (7,8) ont montré qu’apres la primovaccination, le taux d’anticorps
produits n’est pas toujours suffisant pour conférer une immunité définitive.

Le but de ce travail était d’évaluer I’immunité contre le VHB chez les enfants vaccinés,

apres une décennie de vaccination avec un vaccin sir et efficace a 95% (9-12).
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CHAPITRE I : GENERALITES

I- LE VIRUS DE L’HEPATITE B

I.1- Historique et classification

I.1.1- Historique
En 1969, Blumberg met en évidence 1’antigéne Australia (AgAu) (6) . En 1970 Dane et
ses collaborateurs, grace a la microscopie électronique, identifient des particules
(particules de Dane) dans le sérum de trois malades atteints d’hépatite. Ces particules
¢taient agglutinables par des anticorps spécifiques de I’antigene Australia (3) .
L’antigene Australia sera ensuite identifié comme étant la protéine de surface du virus
de I’hépatite B, désignée sous le sigle AgHBs. En 1976, les travaux de Maupas

permettent de mettre au point un vaccin efficace contre I’hépatite B (13).

I.1.2- Classification et taxonomie
¢ Classification
La classification actuelle des virus repose sur des criteéres physico-chimiques (14) . Ce
sont :
- la nature du génome : ADN ou ARN ;
- la présence ou I’absence d’une enveloppe ;
- les caractéristiques de la capside : symétrie et particularités.
La classification la plus utilisée est celle de Baltimore (15). Elle s’ intéresse aux types de
génome. On distingue :
* Virus a ADN
Groupe I : Virus a ADN a double brin
Groupe II : Virus a ADN a simple brin
* Virus a ARN
Groupe III : virus a ARN a double brin
Groupe IV : virus 2 ARN simple brin a polarité positive (Virus (+)ssARN ou de
type ARN messager)
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Groupe V : virus 2 ARN simple brin a polarité négative
* Virus a ADN ou a ARN a transcription inverse
Groupe VI : rétrovirus a ARN simple brin
Groupe VII : rétrovirus a ADN double brin
Le VHB est un virus a ADN, enveloppé appartenant au groupe VII.

+ Taxonomie
Le VHB appartient a la famille des Hepadnaviridae. Cette famille rassemble les virus
de I’hépatite B dont I’espece type est le virus humain. Cette famille comprend deux
genres : les genres Orthohepadnavirus et Avinepadnavirus. Le VHB appartient au genre

Orthohepadnavirus.

I.2- Morphologie et structure du virus

1.2.1- Morphologie
Le VHB est un virus a ADN, circulaire et enveloppé composé de plusieurs éléments
structurels :

- le génome qui est un ADN : I'un de ses geénes sert a la production d’une
enzyme portant 1I’antigéne HBe que I’on retrouve dans le sang quand le virus
se multiplie ;

- la capside : elle porte un antigene appelé HBc qu’on ne retrouve jamais sous
forme libre dans le sang. On peut en revanche le retrouver dans les cellules
du foie ;

- D’enveloppe : elle porte un antigéne nommé antigene HBs.
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Figure 1 : Morphologie du VHB

1.2.2- Structure du VHB (14,16,17) .
% Génome
Le génome un ADN circulaire partiellement bicaténaire, composé de 3200 paires de
bases qui codent pour quatre genes que sont:
- Le gene S (régions préS1, préS2, S) pour les protéines de l'enveloppe
(antigéne HBs) ;
- Le gene C (régions pré-C et C) pour les protéines du core (antigenes HBc et
HBe) ;
- Le gene P pour I’ADN polymérase ;
- Le gene X pour le transactivateur.
En fonction de la séquence nucléotidique du virus, on distingue 8 génotypes viraux : A
a H.
¢ Protéines
On distingue quatre (04) types de protéines : les protéines de 1’enveloppe, les protéines
du core, I’ADN polymérase et la protéine X.
» Les protéines de l'enveloppe
Elles sont au nombre de trois (3) (une petite, une moyenne et une grande). Elles sont
impliquées dans la fixation et la pénétration du virion dans 1’hépatocyte.
» Les protéines du core :

- La protéine HBc (22 kDa): codée par la région C. Sous forme polymérisée, elle
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constitue la capside virale ;

- La protéine HBe (15,5 kDa) : codée par la région pré-C et une partie de la région
C. Non polymérisée, cette protéine n'est pas constitutive de la particule virale mais elle
est excrétée sous forme soluble par la cellule au cours de la réplication virale.

» L’ADN polymérase

Elle vaut 82 kDa. Elle permet la réplication de I’ADN viral et possede également une
activité reverse transcriptase.

» La protéine X

Protéine non constitutive, elle joue un rdle de régulation dans la réplication virale. Elle
exerce une activité transactivatrice sur les génes viraux et des genes cellulaires.

% Particules virales

Le virus de I’hépatite B est de culture difficile mais, il a été mis en évidence tres tot par
microscopie électronique grace a la forte concentration de particules virales dans le
sérum des malades.

Trois types de structure peuvent étre observés (5,6,14,16) :

- les particules virales infectieuses de 40 a 48 nm de diamétre, moins fréquentes
appelées particules de Dane (constitué d’un core et d’une enveloppe)
correspondant aux virions complets.

- les particules non infectieuses : il s’agit de particules sphériques ou sphérules
et de filaments ou tubules. Ces particules non infectieuses ont la méme
structure que 1’enveloppe virale et portent I’AgHBs. La figure 2 montre des

photographies des différents types de particules virales.

Particules de Dane : 40 a48 nm  Tubules : variables

Figure 2 : Photographie en microscopie électronique des particules virales.
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La figure 3 (5) montre la structure du virion, ou particule de Dane. Il s’agit d’un virus
enveloppé possédant une capside icosaédrique formée d’un seul type de protéine
(protéine C, correspondant a 1’antigene HBc) qui renferme une molécule d’ADN
circulaire, partiellement double brin avec un brin complet de polarité négative(—) et un
brin de polarité positive (+) qui ne représente que 50 a 80% du génome. L’ ADN est
associé a la polymérase virale et a une protéine terminale attachée au brin long. La
nucléocapside est entourée d’une enveloppe lipidique qui dérive du réticulum
endoplasmique (RE) et qui porte trois glycoprotéines de tailles différentes (L ou Large,

M ou Medium et S ou Small) ayant toutes la méme spécificité antigénique HBs.

—
lcosahedral core (C) ) - Small surlace protemn (S)

——— Medium surface protein
o (S + PreS2)

'AB,-—-—‘ Large surface protein
y (S + PreS2 + PreS1)

DNA

——— Polymerase (P)

Hepatitis B
virus

Figure 3 : Structure du VHB

1.3- Propriétés physico-chimiques (14)

Le VHB est présent dans le sérum, les sécrétions sexuelles, les lymphocytes, la moelle
osseuse, le lait maternel et la salive si la réplication virale est intense. Bien qu’il soit
enveloppé, le VHB est relativement résistant. En effet, a 1'extérieur de 1'hote, le VHB

survit dans le sang pendant plusieurs semaines. Il est le seul virus enveloppé capable de
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résister pendant sept (7) jours a 25°C dans I’environnement (sur les surfaces). Il n’est
pas inactivé par I’alcool, ni I’éther. L’ infectivité d’un sérum contagieux est stable a 37°C
pendant 60 minutes (min) et persiste pendant des années a —70°C. Le VHB est sensible
a l'hypochlorite de sodium a 5%, a 1'éthanol a 70%, au glutaraldéhyde a 2%, et au
formaldéhyde. L’ infectivité est cependant détruite apres quelques minutes a 100°C.

Le pouvoir contaminant du VHB est trés grand : le risque de contamination lors d’un
accident d’exposition au sang d’une personne infectée est de 30%. Par comparaison, il
est de 0,3% pour le virus de I’'immunodéficience humaine (VIH) et de 3% pour le virus

de I’hépatite C.

L.4- Réplication virale (14)

1.4.1- Tropisme cellulaire
Le VHB a un tropisme essentiellement hépatocytaire et les formes réplicatives sont
essentiellement retrouvées dans les hépatocytes. Cependant, le virus peut également se
multiplier dans les cellules de la lignée sanguine. Les lymphocytes B ont un récepteur
pour le virus. L'existence d'une multiplication dans d'autres organes n’est pas certaine.
Au cours d'infections aigu€s I’ADN et I'ARN viraux peuvent €tre détectés dans de
nombreux types cellulaires tels que les cellules de la moelle osseuse, les monocytes, les
lymphocytes B, les lymphocytes T CD4+ et CD8+, le pancréas, les reins et la peau. Par
contre, au cours des infections chroniques, le virus est présent presque exclusivement
dans le foie. Les cellules lymphocytaires peuvent servir de réservoir pour le virus, ce
qui peut poser des problemes lors de transplantation hépatique (infection du greffon) ou

de traitement antiviral (reprise de la réplication en fin de traitement).

1.4.2- Le cycle de réplication
Le VHB est un virus strictement humain. Il se multiplie dans les hépatocytes. Il ne se
réplique pas in vitro dans les cultures cellulaires. Apres pénétration de la capside dans
le cytoplasme de 1’hépatocyte, I’ ADN génomique migre sous forme super enroulée dans
le noyau. Il est ensuite transcrit en ARN. Un ARN de 3,6 Kb représentant le transcrit de

la totalité du génome est intégré dans les capsides néoformées. Dans la capside, cet ARN
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pré-génomique est transcrit en ADN par la polymérase virale qui posseéde une activité
transcriptase inverse.

L’attachement sur ’hépatocyte se fait par le domaine pré-S1 de la grande protéine
d’enveloppe. L’ ADN viral est complété par la polymérase virale associée au virion en
ADN bicaténaire, circulaire covalemment clos (ADNccc) et superenroulé. Il est transcrit
en ARN messagers et en ARN pré-génomique. Ce dernier est incorporé dans les
nouvelles capsides ou la polymérase virale, fonctionnant comme transcriptase inverse,
le rétro-transcrit en ADN génomique. Les protéines d’enveloppe produites en grand
exces s’assemblent dans le sérum en particules sous formes de spheres et batonnets, a

coté des particules de Dane, minoritaires, qui sont les seules particules infectieuses.

Particule de Dane f
Filament
S

{

Y
Y . H :
Virus Infectieux phere 7!5.
Hépatocyte Y Y Y VY

v

/'i‘\
[ (.f ,
(X \/

Cytoplasme H— e
yt p /,/ -3 ; E’&\’TE (b\ /\\
éparation de I’ \
( (" coco >
N tN?p:ﬁf Pr%taéins%%d\e Polymérase
Oyau ARN p(j %}
TN 35kb cap i Ld A% A
I\ 24 2,1kb - ;
o 0,8kb ARN Pré-génomique /

Figure 4 : Cycle de réplication du virus de I’hépatite B (5,14)

II- ’HEPATITE VIRALE B

I1.1- Epidémiologie
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I1.1.1- Mode de transmission
< Réservoir de virus
Le réservoir du virus de I'hépatite B est humain (1,6). C’est un virus ubiquitaire avec
des zones de faible, moyenne et forte endémicité.
<> Modes de transmission
La transmission est interhumaine directe ou indirecte. Le titre du virus est tres élevé
dans les liquides biologiques. De minuscules quantités de liquides biologiques peuvent
donc transmettre I’infection. La transmission du virus est prouvée par I’intermédiaire du
sang et des liquides biologiques contenant du sang. Elle est possible par I’intermédiaire

du sperme, des sécrétions vaginales et de la salive et nulle par I’intermédiaire des urines

et des selles (14). Le tableau I résume les modes de transmission.

Tableau I : Principaux modes de transmission du virus de I’hépatite B

Mode de contamination Circonstances

Parentérale et nosocomiale - Transfusion : Sang et ses dérivés
- Activité professionnelle

- Greffes d’organes ou de tissus

- Toxicomanie par voie veineuse

- Tatouages ou piercing

- Acupuncture
Sexuelle - Hétérosexuelle

- Homosexuelle
Verticale - A l'accouchement

- En période néonatale

- Allaitement

Horizontale (contact étroit) - Enfant-enfant (au cours des jeux, de la pratique
de sport par contact avec les plaies)

- Transmission intrafamiliale
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- Personnes a personnes (institutions pour
malades mentaux et handicapés, prisons)

I1.1.2- Epidémiologie descriptive
L’hépatite B constitue un probleme majeur de santé publique. Environ 30% de la
population mondiale, soit prés de 2 milliards de personnes présentent des signes
sérologiques d’infection par le virus de I’hépatite B (4,5). On estime que 350 millions
d’entre elles sont atteintes d’une infection chronique par le HBV, dont un million décede
chaque année d’une cirrhose ou d’un cancer du foie. La figure 5 est une représentation

de la répartition mondiale de I’infection par le VHB (18).

BPrévalence > 8%
[IPrévalence entre 2 et 7%
MPrévalence < 2%

Figure 5 : Répartition mondiale selon la prévalence de I’hépatite B

I1.2- Pouvoir pathogene chez ’homme

I1.2.1- Physiopathologie (14)
Le VHB pénetre par voie sanguine ou sexuelle et gagne le foie par voie sanguine. On ne
connait pas le site de multiplication primaire. Etant peu cytolytique, c’est I’intensité

variable du conflit entre le virus et les défenses immunitaires qui détermine la gravité
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de I’infection et le polymorphisme clinique de la maladie. Les défenses immunitaires
mettent en jeu deux mécanismes : les lymphocytes T qui attaquent et détruisent les
cellules malades et les lymphocytes B qui synthétisent les anticorps spécifiques
neutralisant les virus circulants.

Si la réponse immunitaire n’est pas adaptée une hépatite chronique peut s’installer. Si le
systeéme immunitaire réagit de facon excessive, une hépatite fulminante est observée.
L’effet cytopathogene du virus de 1’hépatite B est faible. Les 1ésions sont secondaires a
des réactions immunologiques a médiation cellulaire.

L hépatite chronique évolue en trois phases successives de durée variable.

- La premiére phase ou phase de réplication active correspond a une forte
multiplication virale (AgHBe positif, anticorps anti-HBe négatif, ADN viral positif) et
a une faible activité biologique (transaminases peu élevées) et histologique (l1ésions
hépatiques minimes ou peu actives). Le taux de séroconversion HBs est tres faible.

- La deuxiéme phase ou phase de séroconversion HBe : qui survient en général apres
quelques années d’évolution, correspond a une augmentation de la réponse immunitaire
et a une diminution de la réplication virale. Il existe a cette phase des signes d’activités
biologique (hypertransaminasemie) et histologique (hépatite chronique active avec
nécrose et inflammation). Dans cette phase, 1’antigene HBe est encore présent sans
anticorps anti-HBe, mais les taux ADN viral et de DNA polymérase diminuent dans le
sérum.

- La troisieme phase ou phase non réplicative : cette phase est caractérisée par un
arrét de la réplication virale (AgHBe négatif, anticorps anti-HBe positif, ADN viral et
ADN polymérase non détectables). Les l1ésions hépatiques évoluent vers la fibrose et
peuvent au maximum aller jusqu'a la cirrhose. Il existe un risque d’apparition d’un
carcinome hépatocellulaire (CHC). Dans cette phase, les transaminases sont normales

ou peu élevées.
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I1.2.2- Anatomie pathologique (19)

» Altération des hépatocytes
Il peut s’agir d’une ballonisation (hépatocytes augmentés de taille, cytoplasme clair et
squameux et le noyau normal ou pycnotique) ou une dégénérescence acidophile (taille
de la cellule diminuée, le cytoplasme devient rouge foncé et le noyau est fragmenté ou
absent). Au maximum, la cellule est transformée en un corps hyalin acidophile appelé
corps de councilman.
L'intensité des altérations des hépatocytes varie d'un cas a l'autre.
» Réaction inflammatoire
On retrouve une infiltration par des cellules mononuclées lymphocytaires ou
plasmocytes et une hyperplasie des cellules de Kiippfer. Elle siege dans 1'espace porte
et principalement dans le lobule au contact des hépatocytes nécrosées. Des signes de
cholestase peuvent également €tre observés (amas pigmentaires dans le cytoplasme des
hépatocytes thrombi-biliaires).
> Anomalies extra hépatiques
On peut observer des dépdts de complexes immuno-formés par les antigénes viraux et

les anticorps correspondants au niveau d’autres organes.

I1.3- Etude clinique

I1.3.1- Histoire naturelle de I’hépatite B
Apres contact avec le VHB, la période d’incubation est habituellement de trois a quatre
mois, mais peut aller de six semaines a six mois. L’infection initiale est le plus souvent
asymptomatique. Dans 10% des cas l'infection est symptomatique ; elle se présente
rarement sous la forme d’une hépatite fulminante gravissime (0,1% a 1% des cas) (5)[].
Apres cette phase de primo-infection, l'infection évolue vers la chronicité de I'hépatite
dans 90% des cas chez les enfants de moins de 5 ans et seul 10% acquierent une
immunité protectrice (14). Les conséquences éventuelles d'un portage chronique sont
une évolution vers la cirrhose du foie, terrain pour le développement d'un CHC (5) .
Chez I’adulte 1’évolution apres contact avec le VHB est contraire a celui de I’enfant

mais inversé et comparable.
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La figure 7 résume I’histoire naturelle de 1’hépatite B chez I’enfant.

HISTOIRE NATURELLE DE L'HEPATITE B CHEZ L’ENFANT

Hépatome
1 25% Homme
12% Femme

.

laSans
| |

302 60%

Nouveau-né ‘
nourrisson

90%

{\

Guérison

Figure 6 : Histoire naturelle de I’hépatite B chez I’enfant

I1.3.2- Hépatite B aigué

L'hépatite B aigué est peu fréquente, caractérisée par une période d'incubation de 1 a 3
mois et un polymorphisme clinique. Elle est asymptomatique ou anictérique dans 70%
des cas environ.

La maladie débute par des signes non spécifiques dominés par un syndrome grippal
souvent associé a une perte d'appétit et des troubles digestifs (nausées, vomissements)
(6). L'ictere apparait plus tard. On note parfois un prurit témoin de la cholestase
hépatique. La maladie dure quelques semaines et évolue progressivement vers la
guérison dans la majorité des cas. Une forme fulminante peut étre observée dans 1 a 2%
des cas. Certains patients présentent une insuffisance hépatocellulaire sévere et des

signes neurologiques. Cette forme est 1étale dans 90% des cas.
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I1.3.3- Hépatite B chronique
L'infection chronique est définie par la persistance de 1'antigéne HBs pendant plus de 6
mois apres la contamination virale. Elle est le plus souvent asymptomatique.
Le plus courant des symptomes est une asthénie qui peut €tre due a de multiples causes.

L’infection chronique peut évoluer vers la cirrhose et le CHC.

I1.3.4- VHB occulte et réactivation du VHB
Une infection au VHB occulte peut se définir comme la persistance de I’ADN VHB
dans le tissu hépatique (et parfois dans le sérum) des individus chez qui I’antigene de
surface de I’hépatite B (AgHBs) n’est pas détectable dans le sang, avec ou sans anti-
HBc. L’infection VHB occulte est prévalent partout dans le monde, mais sa fréquence
est liée a la prévalence de I'infection VHB déclarée dans une zone géographique
spécifique. Le VHB occulte est transmissible par les transfusions sanguines et les greffes
d’organe. L’infection VHB occulte peut se révéler un facteur de risque supplémentaire
de carcinome hépatocellulaire chez les patients anti-VHC-positifs. Elle peut aussi €tre
associée avec la progression d’une pathologie hépatique chronique due a d’autres causes

que le VHB(2,6) .

I1.4- Diagnostic biologique

Le diagnostic de I’infection par le VHB se réalise selon un algorithme qui devrait étre
appliqué dans tous les laboratoires.

Un prélévement sanguin suffit pour établir le diagnostic sérologique et moléculaire (20).
La disponibilité des tests performants pour une grande variété de marqueurs sériques
permet un diagnostic précis des différents stades de I’infection. La figure 8 est un

schéma de la démarche diagnostique de I’infection par le VHB au laboratoire (14).
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Figure 7: Démarche diagnostique de ’infection par le VHB au laboratoire

I1.4.1- Diagnostic direct
C’est par définition la mise en évidence du virus et/ou de ses constituants.
% Culture
La multiplication in vitro du VHB, est possible mais reste réservée au domaine
expérimental.
¢ Microscopie électronique
Les particules de Dane ainsi que les spheres et les filaments produits en exces peuvent
étre mis en évidence assez facilement dans le sérum par microscopie électronique mais
cette technique qui nécessite de fortes concentrations de particules virales n’est pas
utilisée en routine.
¢ Recherche des antigenes viraux
En pratique, les antigenes HBs (AgHBs) et HBe (AgHBe) sont mis en évidence dans le
sérum par des techniques immuno-enzymatiques chez les sujets porteurs du virus.
L’AgHBc et I’AgHBs peuvent é&tre détectés sur une coupe de foie par
immunofluorescence ou immuno-peroxydase, lorsqu’une biopsie hépatique est réalisée.
% Détection et quantification de ’ADN du VHB

L’ADN du VHB peut étre détecté et quantifié dans le sérum, soit par des techniques
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d’hybridation au moyen de sondes spécifiques, soit par amplification génique. Les
techniques d’amplification du génome viral par Polymerase Chain Reaction (PCR) sont
les plus sensibles et permettent également apres séquencgage de révéler des variants ou

mutants. La quantification permet de suivre I'évolution de la charge virale.

I1.4.2- Diagnostic indirect
C’est la recherche de la réaction immunologique de 1’hdte. Le diagnostic sérologique
permet la recherche et la quantification des anticorps dirigés contre les différents
antigenes viraux : anticorps anti-HBs, anticorps anti-HBc totaux et dans la fraction IgM
et anticorps anti-HBe. Les anticorps spécifiques souvent recherchés sont :
- Ac anti-HBs signant une immunité soit post-vaccinale ou post-infectieuse (avec
des Ac anti-HBc associés pour ce dernier profil) ;
- IgM anti-HBc signant normalement une infection récente (hépatite aigug) ;
- Ac anti-HBe signant généralement la présence d'une réplication virale faible ;
- Test non invasif
Nous avons aussi I’évaluation de la fibrose qui nous permet de dépister une cirrhose
éventuelle et de poser un score pronostique et thérapeutique. Cette évaluation utilise des
méthodes non invasive (ponction biopsie hépatique) tel que le fibrotest (qui permet
d’évaluer le stade de fibrose a 1’aide de score de Métavir) et le CirrhoMetre (21)
(Diagnostic non-invasif de mesure de la sévérité des maladies du foie, réalisé a partir
d'une simple prise de sang analysé et au travers de huit (8) marqueurs : plaquettes, taux
de prothrombine, ASAT (SGOT), hyaluronate, urée, Alpha2 macroglobuline ainsi que

le sexe et 1’age).

. ]
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Tableau II: Interprétation clinique des marqueurs virologiques de 1’hépatite B

MARQUEURS INTERPRETATION

AgHBs+, Ac anti-HBc IgM+, Ac anti-HBs- | Hépatite virale aigué€ B

AgHBs+, Ac anti-HBc IgG+, Ac anti-HBs- | Hépatite virale chronique B

AgHBs-, Ac anti-HBc+, Ac anti-HBs+ Contact antérieur avec le VHB et
immunisation

AgHBs-, Ac anti-HBc-, Ac anti-HBs+ Vaccination avec obtention d’une
Immunisation

Ag HBe+, Ac anti-HBe-, DNA+ Réplication virale B

Ag HBe-, Ac anti-HBe+, DNA- Absence de réplication virale B

Ag HBe-, Ac anti-HBe+, DNA+ Infection par un virus mutant pré-C

AgHBs-, Ac anti-HBc+, Ac anti-HBs+ Hépatite aigué virale B en cours de
guérison avant I’apparition des Ac
anti-HBs

I1.4.3- Cinétique des marqueurs de ’infection a VHB

> Au cours d’hépatites aigués d’évolution favorable (14)

Apres un délai moyen de 4 a 12 semaines apres le contage, I’ AgHBs devient détectable
dans le sérum. L’ AgHBs précede les signes biologiques (telle qu’une augmentation des
transaminases) et I’ictere de 2 a 4 semaines. Il persiste de 4 a 8 semaines disparaissant
plusieurs semaines apres normalisation des transaminases.

Les Ac anti-HBc apparaissent 2 a 4 semaines apres la disparition de I’AgHBs et sont
retrouvés dans la fraction IgM durant la primo-infection. La présence d’ AgHBe signe la
réplication virale, il disparaitra avant I’Ac anti-HBs. Une évolution favorable est
caractérisée par la normalisation des transaminases, la disparition de 1’AgHBs et

I’apparition des Ac anti-HBe et Ac anti- HBs (Tableau II; Figure 9).
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Figure 8: Cinétique des marqueurs virologiques dans le sérum au cours d’une

hépatite B aigué

> Au cours d’hépatites chroniques (14)

Les profils sérologiques de 1’hépatite chronique sont caractérisés par la persistance de
I’AgHBs au-dela de 6 mois, de ’AgHBe et des Ac anti-HBc. Les deux antigénes
peuvent rester détectables durant plusieurs années, voire la vie entiere. Parallelement,
les transaminases demeurent anormalement élevées. La séroconversion peut survenir
mais ne s’accompagne pas toujours de la disparition de I’ADN circulant. Une
séroconversion avec disparition de I’AgHBs et apparition de I’ Ac anti-HBs a titre faible
peut également survenir apres plusieurs années. Le portage inactif est caractérisé par le
portage chronique de I’AgHBs avec des transaminases normales a plusieurs reprises,
une histologie hépatique normale, la présence d’Ac anti-HBe et une réplication virale
non détectable. Des réactivations virales sont cependant possibles (Tableau II; Figure

10).
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Figure 9 : Cinétique des marqueurs virologiques dans le sérum au cours d’une

hépatite B chronique

I1.5- Mesures de luttes
La lutte contre I’hépatite B passe par 3 axes : la prévention primaire, le traitement des

cas et la prise en charge des complications (6,14,18,19,22).

I1.5.1- La prévention primaire
Elle consiste a empécher I’apparition de I’hépatite B chez ’homme. Elle comporte la
vaccination et les autres mesures de préventions.
> La vaccination
Les cibles de cette vaccination sont les nourrissons, les nouveau-nés de meres AgHBs+,
les personnels de santé et les autres personnes a risque telles que les hémodialysés, les
patients ayant bénéficié d’une greffe d’organe, les toxicomanes et les personnes a
partenaires sexuels multiples.
Le dépistage de I'AgHBs doit €tre systématique chez la femme enceinte.
> Les autres mesures de prévention

- Administration d’IgG anti-HBs (séroprophylaxie) chez les nouveau-nés de mere
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Ag HBs + en association avec la vaccination. Elle peut étre également pratiquée
en cas d’inoculation accidentelle de VHB chez un sujet non vacciné ;

- assurance d’une bonne sécurité transfusionnelle ;

- usage de matériel a usage unique et décontamination du matériel réutilisable dans
les milieux de soins ;

- port de gants lors des manipulations de substances biologiques ;

- pratique de rapports sexuels protégés.

I1.5.2- Prise en charge des cas

Elle a pour but de prévenir les complications. Elle peut parfois permettre de guérir le
malade. Le traitement associe des mesures hygiéno-diététiques et des médicaments. Ces
médicaments sont majoritairement des analogues nucléotidiques de la transcriptase
reverse. Il s’agit notamment de la Lamivudine (ZEFIX®), de 1’ Adéfovir Dipivoxyl, du
Ténofovir (Viread®). L’Entécavir et la Telbivudine sont également utilisés.
L’interféron alpha standard est également un moyen thérapeutique.

Le traitement symptomatique et les mesures adjuvantes seront fonction de la

présentation clinique.

/7.5.7- Prise en charge des complications

La transplantation hépatique doit étre envisagée chez les patients ayant une cirrhose
sévere ou certaines formes de CHC (uni- ou pauci-focal, de petite taille, sans thrombose
porte). Le risque principal est représenté par la réinfection du greffon. En effet, sous
traitement immunosuppresseur, I’évolution vers la cirrhose et ses complications est plus
fréquente et plus rapide. Des formes rapidement mortelles en quelques semaines (fibrose
hépatique cholestasiante) ont été décrites.

L’administration d’immunoglobulines anti-HBs pendant la phase d’anhépathie, puis a
vie, diminue le risque de réactivation d’environ 30 a 80%. Les récidives sur greffon sont
plus fréquentes s’il existe toujours une réplication virale au moment de la
transplantation. La lamivudine peut étre utilisée de fagon efficace chez les patients ayant
une réinfection, mais des cas d’échappement peuvent apparaitre des le sixieme mois de

traitement.
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III. LES VACCINS CONTRE L’HEPATITE B (1,4,23,24)

III.1- Types de vaccins
Il existe deux types de vaccin ayant une innocuité, une immunogénicité et une efficacité
comparables :

* les vaccins recombinés ou issus du génie génétique, fabriqués en utilisant du
AgHBs synthétisé dans des levures ou des cellules mammaliennes dans
lesquelles le gene de I’ AgHBs a été€ inséré ;

* les vaccins préparés a partir d’un AgHBs purifié tiré du plasma de porteurs

chroniques du HBV.

II1.2- Formulations et présentation

Il existe des vaccins monovalents, qui protegent uniquement contre 1’hépatite B, et des
vaccins associés qui protegent contre 1’hépatite B et d’autres maladies (DTC-HepB,
DTC-HepB+Hib, Hib-HepB).

Le vaccin monovalent antihépatite B est utilisé pour la vaccination a la naissance
(nouveau-né de mere AgHBs positif).

Ces vaccins se présentent sous forme de solution liquide : cas ’ENGERIX®-B

La fiole unidose pédiatrique de 0,5 ml, qui contient 10 pg de 1'antigéne de surface de

I'hépatite B, est offerte en boites de 1 fiole accompagnée d’une notice explicative.

I11.3- Posologies

La dose pédiatrique standard est de 0,5 ml. La quantité de protéine AgHBs par la dose
qui provoque une réponse immunitaire protectrice chez le nourrisson et I’enfant varie
selon le fabricant et se situe entre 1,5 pg et 10 pg, en raison des différences dans les

méthodes de production du vaccin contre I’hépatite B.
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I11.4- Schémas vaccinaux

Les schémas dépendent de 1’age et des circonstances a savoir exposés ou non,
vaccination a I’age adulte, prématurité (25) .

> En population générale :

Le schéma préférentiel comporte trois injections : chez le nourrisson pour qui le vaccin
hexavalent est utilisé€, la vaccination sera ainsi effectuée a 1’age de 2 mois (8 semaines),
4 mois et 11 mois (intervalle de 0, 2, 7 mois) (1). En cas d’utilisation d’un vaccin autre
que I’hexavalent, un intervalle d’au moins cinq (5) mois devra étre respecté entre la
deuxieme et la troisieéme injection.

Le schéma recommandé par ’OMS (1) est le suivant : effectuer la 1% injection dés la
naissance (avant la 24°™ heure) avec le vaccin monovalent et poursuivre en adaptant
avec le schéma vaccinal utilisé pour la vaccination (vaccin penta ou hexavalent) de
routine des nourrissons dans chaque pays. Au Burkina Faso, le schéma vaccinal ne
débute qu’a partir de 08 semaines de vie avec le vaccin hexavalent (23).

> Pour les adolescents agés de 11 a 15 ans révolus, non antérieurement
vaccinés :

La vaccination est réalisée en suivant :

- soit le schéma classique a trois doses ;

- soit un schéma a deux doses, avec un des deux vaccins ayant I’AMM pour cette
indication (ENGERIX B® 20 pg ou GENHEVAC B® Pasteur 20 pg) en
respectant un intervalle de six mois entre les deux doses, et en 1’absence de risque
¢levé d’infection par le virus de I’hépatite B dans les six mois qui séparent les
deux injections.

> Pour les nouveau-nés de mere porteuse de I’antigene HBs :

La vaccination doit étre pratiquée impérativement a la naissance, selon un schéma en
trois injections (une dose a la naissance, puis a 1 et 6 mois) et avec un vaccin autre que
HBVAXPRO® 5 png, la premiere dose étant associée a 1’administration
d’immunoglobulines anti-HBs.

Un schéma a quatre doses (une dose a la naissance, puis a 1, 2 et 6 mois) est recommandé

pour les prématurés de moins de 32 semaines ou de poids inférieur a 2 kg.
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I11.5- Efficacité

Les 2 types de vaccins ont une efficacité de 95%. Quel que soit le schéma vaccinal
utilisé la réponse est la méme si I’on respecte les délais.

De nombreuses études ont montré que les nourrissons, les enfants et les adultes qui ont
bénéficié d’une primovaccination (3 doses) sont protégés contre 1’hépatite B pendant au
moins 15 ans, [] méme s’ils perdent leurs anticorps protecteurs avec le temps. Cette
protection a long terme repose sur la mémoire immunologique, qui permet une réponse
protectrice anamnestique en anticorps apres exposition au HBV. C’est pourquoi des
doses de rappel du vaccin sont non recommandées. La figure 11 (26) représente

I’évolution du taux d’anticorps anti-HBs aprés vaccination contre 1’hépatite B.
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Figure 10 : Réponse schématique primaire, anamnestique et mémoire (cellules B)

apres vaccination contre ’hépatite B

I11.6- Effets adverses majeurs
Les effets indésirables signalés sont habituellement bénins et temporaires, se limitant en
général a une douleur, rougeur ou un cedeme au point d’injection (3-30%) et a une

réaction fébrile ne dépassant pas 37,7°C. Plus rarement peuvent également survenir des
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réactions systémiques telles que : fatigue, arthralgies, myalgies ou céphalées  (1-6%).
Comme pour tous les vaccins, une réaction anaphylactique peut se produire, mais

seulement dans de trés rares cas.

II1.7- Contre-indications et mises en garde
Le vaccin contre I’hépatite B est contre-indiqué dans les cas d’infections fébriles séveres
et d’hypersensibilit€ connue a 1’un des constituants du vaccin ou apparue apres une

injection du vaccin.

IV- LA VACCINATION CONTRE L’HEPATITE B AU BURKINA FASO

IV.1- Vaccin utilisé
Le vaccin utilisé au Burkina Faso est un vaccin combiné pentavalent qui est le DTC-
HepB+Hib. Ce vaccin cible les maladies suivantes : Diphtérie, Tétanos, Coqueluche,

I’Hépatite B et I’Haemophilus influenzae B (1) .

IV.2- Introduction dans le PEV
Toujours dans la méme optique le vaccin contre I’hépatite B a été introduit dans le PEV
en 2006 grace a une demande d’aide aux fonds pour les vaccins et a GAVI lors de la

campagne : « soutien pour les vaccins sous-utilisés et les nouveaux vaccins »

(4,25,27,28).

IV.3- Calendrier vaccinal

La vaccination contre I’hépatite B s’integre dans la vaccination systématique des
nourrissons de 0 a 11 mois. Le tableau III donne le calendrier vaccinal PEV. Le vaccin
contre I’hépatite B est administré en primovaccination a huit (8), douze (12) et seize

(16) semaines de vie chez les nourrissons (23) .
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Tableau III : Calendrier vaccinal des nourrissons de 0 & 11 mois selon le PEV actuel

au Burkina Faso

Contact Age Vaccins
1 Naissance BCG, VPOO
2 8 semaines DTC-HepB-Hibl, VPO1 + PCV 13 + Rota
3 12 semaines DTC-HepB-Hib2, VPO2 + PCV 13 + Rota
4 16 semaines DTC-HepB-Hib3, VPO3 + PCV 13 + Rota
5 9 mois Vaccin Anti-Rougeoleux, Vaccin Anti- Amaril

IV.4- Couverture vaccinale (23,27,28)

L’évolution des couvertures vaccinales nationales en vaccin pentavalent (selon

I’annuaire statistique de 2006 a 2015) est illustrée dans le tableau IV.

Tableau IV : Evolution des couvertures vaccinales nationales en vaccin Pentavalent

Antigene | 2006 | 2007 | 2008 | 2009 2010 2011 | 2012 | 2013 | 2014 | 2015
PENTA1 | 101,6 | 108,55 | 110,93 | 107,70 | 107,30 | 107,3 | 106,5 | 105,10 | 108,7 | 108,7
PENTA2 | 84,5 ND | 106,83 | 103,40 | 102,80 | 103,1 | 99,7 | 1004 | ND ND
PENTA3 | 75,8 | 102,37 | 106,91 | 102,9 | 103,20 | 104,00 | 100,1 | 101,50 | 103,1 | 105,3

ND : Non Disponible

Pour la premiere année de vaccination contre 1’hépatite B, la couverture en DTC-hepB-

hib3 ou penta3 a atteint 75,80%. De 2007 a 2015 les couvertures vaccinales en pental

et penta3 sont satisfaisantes.
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CHAPITRE I1 : REVUE DE LA LITTERATURE

A travers le monde, de nombreuses études ont ét€ mené sur I’hépatite B et sa prévention
a savoir sa prévalence et la couverture vaccinale contre 1’hépatite B. Cependant trés peu
d’études ont été menées sur 1’efficacité de cette vaccination. Les principaux travaux sur

ce sujet sont résumés ci-dessous

< Dans le monde :

> En Italie, N. Coppola et al. (9) ont mené une étude avec pour objectif
d’identifier les facteurs associés au développement de I’immunité a long terme contre
I’hépatite B apres la primovaccination. Parmi les 1704 sujets inclus 588 ont été vaccinés
dans I’enfance et 1106 apres 12 ans. Des prélevements sanguins ont été effectués pour
doser I’AgHBs et I’ Ac anti-HBs. Les résultats obtenus étaient 270 soit 15% avec un taux
d’anticorps compris entre 1-9 UI/L, 987 soit 57,9% entre 10-400 UI/L et 447 soit 26,3%
un taux supérieur a 400UI/L.
Aussi pour les sujets immunisés c¢’est-a-dire ceux avec un taux d’anticorps supérieur a
10UI/L, 31% ont été vaccinés dans I’enfance contre 67% apres 12 ans de vie. L’analyse
multivariée identifie 1’age lors de la primovaccination comme étant le seul facteur
pouvant influencer le titre d’anticorps.

> En Bulgarie, P. Teoharov et al. (29) ont mené une étude avec comme
objectifs dans un premier temps, d’examiner la durée de la protection contre 1’hépatite
B chez les enfants agés de 5-15 ans ayant re¢u une primovaccination. Dans un second
temps, d’évaluer la réponse et la mémoire immunologique et enfin de dépister une
infection occulte a VHB. Pour cela 141 enfants 4gés de 5-17 ans et ayant recu une
primovaccination contre 1’hépatite B ont été inclus. Des tests sanguins ont été réalisés
avec dosage d’AgHBs et d’Ac anti-HBs. Les résultats retrouvés étaient 95 soit 67%
d’immunisés et 46 soit 33% non immunisés (Ac inférieur a 10UI/L) parmi lesquels un
sujet avait une infection a VHB. Parmi les 45 sujets, 23 soit 51% regoivent une dose de
rappel avec une réponse immunologique bonne chez 100% des 23 sujets. Cette étude
démontre que les anticorps peuvent disparaitre mais la mémoire immunologique

demeure et en cas de nouveau contact cette mémoire booste la production d’anticorps.
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> En Thailande (Bangkok), Y. Poovorawan (30)ef al. ont mené une étude
de cohorte sur 20 ans avec pour objectif de savoir si la vaccination serait efficace chez
les enfants qui ont été exposés au cours de leur vie au virus de I’hépatite B. Pour cela ils
ont inclus dans I’étude 222 enfants nés de mere AgHBs positif ou négatif et d’AgHBe
positif ou négatif. Ces enfants ont été vaccinés a JO, M1, M2 et M12 de vie et 100 parmi
les 222 ont bénéficié d’une dose de rappel a 5 ans. Durant ces 20 ans des prélevements
ont été faits pour rechercher une infection active de 1’hépatite B. Pendant les dix
premieres années une séroconversion a été observée seulement chez des sujets nés de
mere AgHBs et AgHBe positifs soit 6 sur 49 (18%). Durant la 2eme décennie des cas
d’infection a hépatite B ont été détectés dans tous les groupes soit 18 sur 140 (12,8%).
En résumé chaque 10 ans, chez 10% des sujets, est détecté une infection a VHB ceci
malgré 1’augmentation du taux d’anticorps lors des doses de rappel.
En conclusion la primovaccination contre 1’hépatite B confére une protection a long
terme contre la maladie et le portage chronique de I’hépatite B en cas d’exposition au
virus.

> En Varsovie (Pologne), K. MadalinskKi et al. (8) ont mené une étude avec
pour objectif de montrer le type d’immunité qui persiste apres la vaccination contre
I’hépatite B. Plusieurs études ont confirmé que la mémoire immunologique apres
primovaccination persiste jusqu’a 20 ans. D’autres encore ont montré que I’immunité
cellulaire dure plus que celle humorale. En conclusion les lymphocytes T et B sont les
vrais marqueurs de I’'immunité car sont responsables de la présence d’anticorps Anti-

HBs dans le sang.

X En Afrique, quelques travaux ont été également réalisés :

> En Egypte, I. Salama et al. (31) ont mené une étude transversale qui a
concerné 3 600 enfants agés de 09 mois a 16 ans et qui ont bénéficié du vaccin contre
I’hépatite B durant I’enfance. Elle avait pour but d’évaluer I’efficacit¢ de cette
vaccination. Pour cela ils ont recherché I’AgHBs et I’ Ac anti-HBs dans les échantillons
de sang prélevé chez ses enfants et ceux qui étaient positif a1’ AgHBs bénéficiaient d’une
quantification de I’ADN viral du VHB. Deux mille cinquante-neuf sur 3 600 enfants

¢taient protégés. Parmi ceux qui n’étaient pas protégés I’ADN viral a été isolé sur
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certains échantillons alors que I’ AgHBs était négatif. Cette étude montre que le vaccin
protege mais certains cas d’hépatite occulte existent chez des enfants apparemment sains
qui ont bénéficié de la vaccination.

> En Egypte, I. Salama et al. (32) ont mené une étude avec pour objectif
d’estimer la séroprotection et d’évaluer la réponse immunologique chez les enfants et
adolescents ayant bénéficié de la primovaccination contre I’hépatite B dans 1’enfance.
Cette étude a inclus 902 enfants 4gés de 9mois a 16 ans dont 475 garcons et 423 filles.
Chaque enfant a bénéficié d’un prélevement sanguin a la recherche d’AgHBs et
d’anticorps anti-HBs. Les résultats obtenus étaient : 4 enfants sur 902 avaient une
hépatite occulte et sur les 898 restants 57,7% étaient protégés (titre Ac supérieur a
10UI/L). Parmi ceux non protégés (titre Ac inférieur a 10UI/L), les plus de dix ans
représentait 64,8% contre 11,1% pour les moins de cinq ans. Ceci montre qu’avec I’age
le taux d’anticorps peut baisser apres la primovaccination d’ou la nécessité de rappels.
Mais ceci ne veut pas dire que I’enfant n’est pas protégé car il y’a la mémoire
immunologique qui persiste et en cas de contact I’organisme réagit efficacement.

> En Gambie, T.J. Peto et al. (33) ont mené une étude en 2014 sur I’impact
de la vaccination contre I’hépatite B. Dans I’échantillonnage ils ont ciblé 20 villages et
02 périodes a savoir enfant né entre 1986-1990 qui compose le groupe 1 et de 1990-
2014 le groupe 2 de I’échantillon. Le groupe 1 a bénéficié de la campagne GHIS
(vaccination sans préjugé de I’age) et ceux du groupe 2 ont été vaccinés des la naissance.
Lors de I’étude des 2670 enfants nés entre 1986-1990 inclus, seuls 753/2670 soit 28%
ont été retrouvés en 2014. Parmi lesquels 475 n’étaient pas vaccinés et 255 enticrement
vaccinés. Apres recherche d’AgHBs et d’Ac anti-HBs les résultats obtenus étaient de :
02 cas d’hépatites retrouvés chez les vaccinés contre 59 cas soit 12% chez les non
vaccinés. Ce qui suppose que le vaccin est efficace a 94% et permet de réduire le portage

chronique du VHB.
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CHAPITRE III : OBJECTIFS

III- OBJECTIFS

II1.1- Objectif général
Evaluer la réponse immunologique du vaccin contre 1’hépatite B, chez les enfants

vaccinés selon le schéma PEV en vigueur au Burkina Faso.

I11.2- Objectifs spécifiques
- Déterminer la proportion d’enfants ayant été compleétement vaccinés.
- Décrire la réponse immunitaire au vaccin contre le VHB chez les enfants.
- Identifier les déterminants de 1’efficacité vaccinale chez les enfants vaccinés

contre le VHB.
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CHAPITRE IV : METHODOLOGIE

IV.1- Cadre et champ de I’étude
Notre étude s’est déroulée dans les départements de Pédiatrie et des Laboratoires du
Centre Hospitalier Sourd Sanou de Bobo-Dioulasso.
% Le CHUSS de Bobo-Dioulasso
Créé en 1920, I’actuel Centre Hospitalier Universitaire Sour6 SANOU (CHUSS) est
I’héritier de 1’ancienne ambulance militaire de la période coloniale ; ce qui explique sa
position géographique en face du camp militaire Ouézzin COULIBALY. En 1955, il est
érigé en hopital civil et en 1984, il prend le nom de Centre Hospitalier National Sour6
SANOU (CHNSS) en mémoire d’un célebre tradipraticien.
Il fonctionne selon le mode d’autonomie de gestion depuis le 1° janvier 1999. 1l est
actuellement situé sur trois sites :

- le service de Psychiatrie localisé au secteur n° 2 co6té nord de la Direction

Régionale de la Santé des Hauts Bassins ;

- I’Hopital de jour situé au secteur n°1, rue n°1.18 ;

- le site principal, situé au secteur N°8 (quartier Sikasso-Cira).
C’est un Hopital National Universitaire de 3°™ niveau et il est le dernier recours dans la
pyramide sanitaire du Burkina Faso. Il est le centre de référence des formations
sanitaires des régions des Hauts Bassins, des Cascades, de la Boucle du Mouhoun et du
Sud-Ouest.
Les missions du CHUSS sont les soins curatifs, préventifs et réadaptatifs, la
participation a I’enseignement, a la formation et I’encadrement des stagiaires et la
recherche médicale.
Le CHUSS a une capacité d’accueil de 500 lits et un effectif global de 670 agents toutes
catégories confondues.
Les services cliniques et médicotechniques sont organisés en six (06) départements que
sont :

- le département de Chirurgie ;

- le département de Gynécologie, d’Obstétrique et de Médecine de la Reproduction

(DGOMR) ;
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- le département de Médecine ;

- le département de Pédiatrie ;

- le département de la Pharmacie ;

- le département des Laboratoires ;

- le service d’Imagerie Médicale.

Le département de Pédiatrie comporte les services suivants :

- Urgences Pédiatriques ;

- Néonatologie ;

- Hospitalisation enfants ;

- Hopital de jour pédiatrique (qui prend en charge les enfants infectés ou affectés
par le VIH/SIDA en proposant des schémas thérapeutiques et un suivi en
ambulatoire) ;

- le Centre de Réhabilitation et d’Education Nutritionnelle (CREN).

Le département des laboratoires comporte les services suivants :

- Biochimie ;

- Bactériologie-virologie ;

- Hématologie ;

- Parasitologie ;

- Immunologie ;

- Anatomopathologie.

IV.2- Sélections et descriptions des variables et/ou indicateurs

Notre population d’étude sera décrite grace aux variables suivantes.

IV.2.1- Données sociodémographiques et anthropométriques
Les variables décrites ici étaient les suivantes : 1’4ge, le sexe, le niveau d’instruction
scolaire, le lieu de naissance, le lieu de résidence, le revenu des parents, le poids, la
taille, I’état de nutrition avec 1’indice poids/taille. Chez la mere, les données collectées
¢taient 1’age, la profession, la gestité, la parité, le nombre d’enfants vivants, et les

antécédents liés a la grossesse.
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IV.2.2- Données cliniques
Les variables collectées comme données cliniques €taient :
- antécédents médicaux liés ou non aux hépatites virales B ;
- nombres de doses de vaccins anti-VHB recus ;
- présence d’un carnet de santé ou de vaccination ;
- présence ou non d’un syndrome grippal ;
- présence ou non d’un syndrome de cholestase ;

- caractéristiques et aspect du foie.

IV.2.3- Données biologiques
Les données biologiques recueillies étaient :

- marqueurs sérologiques de I’hépatite B : AgHBs et AgHBc ;

- marqueur sérologique de I’'immunité contre 1’hépatite B: Ac anti-HBs ;

- transaminases hépatiques (ASAT, ALAT) ;

- taux de prothrombine(TP) ;

- facteur V ;

- gamma GT ;

- phosphatases alcalines(PAL) ;

- numération formule sanguine (taux d’hémoglobine, nombre de lymphocytes
totaux et nombre de plaquettes) ;

- Glycémie ;

- Créatininémie ;

- bilirubinémie (totale et conjuguée).

IV.3- Type et période d’étude
Il s’est agi d’une étude transversale et descriptive. La collecte s’est déroulée du 15

février 2016 au 15 mai 2016 soit sur une durée de trois (03) mois.
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IV.4- Population d’étude

¢+ Population source

Elle était composée de tous les enfants pris en charge dans le département de pédiatrie
du CHUSS dans la période d’étude.

% Population cible

Ont été inclus dans notre étude les enfants 4gés de 5 mois a 10 ans admis en pédiatrie
(consultation ou hospitalisation) au cours de la période d’étude et ayant recu au moins

une dose de vaccin contre 1’hépatite B.

IV.5- Méthodes d’échantillonnage
Au cours de notre étude, nous avons effectué un échantillonnage accidenté de tous les
enfants de 5 mois a 10 ans recus dans le service de pédiatrie du CHUSS pendant la

période d’étude et vaccinés contre 1’hépatite B.

IV.6- Criteres d’inclusion et de non inclusion
% Criteres d’inclusion
- Tout enfant de 5 mois a 10 ans ayant eu acces a un service PEV.
- Criteres de non inclusion
- Enfant ne disposant pas d’un carnet de vaccination ;
- enfant présentant un terrain débilité (immunodépression VIH, malnutrition,
syndrome polymalformatif) ;

- enfant de plus de 10 ans ;

- enfants dont les parents sont non consentants.

IV.7- Définitions opérationnelles
- Enfant completement vacciné(23) = C’est tout enfant qui a regu, les trois doses
de vaccin ;
- enfant correctement vacciné (23) = C’est un enfant complétement vacciné et

ayant respecté les délais entre les différentes doses ;
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- taux de déperdition = Le taux de déperdition au niveau de I’AgHBs est défini
comme la proportion d’enfants n’ayant pas complété leurs trois vaccinations
contre le VHB parmi ceux qui ont bénéficié d’une premiére injection ;

- bonne immunisation : c’est une réponse immunitaire efficace apres vaccination
contre I’hépatite B. Le titre d’ Ac anti-HBs définissant une bonne immunisation

est un titre > 10UI/L.

IV.8- Collecte des données

» OQOutils de collecte

Les données ont été recueillies a 1’aide d’une fiche d’enquéte (annexe) a travers les
carnets de santé des enfants, et les dossiers cliniques des enfants hospitalisés. Chaque
enfant a bénéficié d’un prélévement sanguin suite a la vérification de son carnet ou du
registre de vaccination pour voir s’il a eu acces a un service PEV plus précisément s’il
arecu le vaccin hexavalent. Des dosages des taux d’Ag et d’ Ac du virus de I’hépatite B
a I’aide de I’ Architect ont été effectué sur chaque prélevement.

» Déroulement de la collecte

La collecte des données a été effectuée par I’équipe de recherche mais pour les différents
préléevements nous avons recus I’aide du personnel soignant de la pédiatrie.

» Analyses biologiques des prélévements

Les analyses des préléevements sanguins ont €été effectuées au département des
laboratoires du CHUSS grace a I’automate ARCHITECT. L’appareil utilisé€ pour le test
était ' ARCHITECT ci 4100. Il s’agit d’un automate destiné a la réalisation des tests de
biochimie et les tests immunologiques notamment I’ Ac anti-HBs. Le dosage effectué
sur les échantillons était quantitatif. La calibration ou la plage des résultats était fixée
entre 0 et 1 000 UI/L. En effet, la concentration en anticorps anti-HBs de I’échantillon
est déterminée a 1’aide d’une courbe de -calibration ARCHITECT anti-HBs
préalablement établie. Si la concentration de 1I’échantillon est supérieure ou égale a 10,0
UI/L, I’échantillon est considéré comme réactif pour les anticorps anti-HBs. Ainsi dans
notre étude, le seuil de positivité est supérieur ou égal a 10 UI/L donc égal au seuil

protecteur contre 1’hépatite B.
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IV.9- Saisie et analyse des données

Les données ont été codées et saisies sur un micro-ordinateur a 1’aide du logiciel EPI
Data dans sa version 3.1.1. Elles ont été analysées a I’aide du logiciel Stata dans sa
version 12.0. Les variables quantitatives ont été décrites par leur moyenne et leur écart
type (DS) et les variables qualitatives par leur proportion (%). Pour la comparaison des
proportions, les tests du chi carré (y2) de Pearson et de Fischer ont été utilisés. Le test
de Kruskall Wallis a été utilis€é pour la comparaison de moyenne. Une régression
logistique a été utilisée pour déterminer les facteurs associés a la « bonne
immunisation ».

Le seuil de significativité était de 0,05 (p <0,05) avec un intervalle de confiance a 95%

pour I’ensemble des analyses.

IV.10- Considérations éthiques

Le consentement éclairé des parents ou tuteurs des patients a été requis avant leur
inclusion dans I’étude, a travers la signature d’une fiche de consentement établie a cet
effet. Les patients ont été également rassurés du traitement confidentiel des données,

ainsi que de la préservation de I’anonymat.
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CHAPITRE V : RESULTATS
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CHAPITRE V : RESULTATS

V- CARACTERISTIQUES SOCIODEMOGRAPHIQUES ET CLINIQUES DE
LA POPULATION D’ETUDE

Nous avons inclus au total, 198 enfants.

V.1- Données sociodémographiques

V.1.1- Age
L’4ge moyen des enfants était de 19,3 mois + 16,2 avec des extrémes de 5 mois et 9 ans.

Les moins de 3 ans étaient les plus représentés soit 91,4%. La figure 11 montre la

répartition des enfants en tranche d’age.
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Figure 11 : Répartition des enfants selon les tranches d’ages

V.1.2- Sexe

Le nombre de garcons était de 108 et celui des filles de 90, soit un sexe ratio de 1,2.

V.1.3- Zone de résidence

Parmi les enfants inclus dans notre étude, 41,4% résidaient en milieu urbain contre

58,6% en milieu rural.
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V.1.4- Données de la mere
» L’age
L’age des meres variait entre 16 et 48 ans. L’age moyen était de 27,5 ans * 6,7 ans. On
notait que 41,1% des meres avaient un age inférieur a 25 ans. La figure 12 montre la

répartition des meres selon leur age.
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Figure 12 : Répartition des meéres selon I’age

» Profession des meres
Les professions exercées étaient surtout cultivatrices (45,5%) et ménageres (43,9%).
Les salari€es ne représentaient que 5,7% et les commercantes 5,1%.

Le tableau suivant montre cette répartition.

Tableau V: Répartition des meéres selon leur profession

Profession Effectifs (n) Pourcentage (%)
Cultivatrices 90 45,5
Ménageres 87 439
Salariées 11 5,7
Commercantes 10 5,1
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V.2- Données cliniques

V.2.1- Antécédents
» Suivi de la grossesse
Le nombre moyen de CPN réalisé par les meres était de trois (03) = 01 avec des extrémes
de 0 et 6 CPN. On notait que 75,9% des grossesses ont bénéficié de 3 CPN au moins.
» Ictere maternel
Six pour cent (6%) des meres avaient présenté un ictere au cours de leur grossesse. Mais
aucun parent n’a bénéficié d’une sérologie en vue de dépister une hépatite virale B.
» Poids de naissance
La majorité de nos patients avaient un poids de naissance normal. Un faible poids de
naissance était retrouvé chez 10,40% d’entre eux. La figure 13 donne une répartition des

enfants en fonction de leur poids de naissance.

2,3 10,4

M faible poids
M poids normal

M macrosome

Figure 13: Répartition des patients en fonction de leur poids de naissance

> Ictére chez les enfants

Vingt et un cas (6,28%) d’ictere ont été retrouvés dans les ATCD de nos patients.
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V.2.2- Motifs de consultation
Les motifs de consultations étaient dominés par la fievre (73,87%), la paleur (40,70%).
L’ictere a été retrouvé dans 6,01% des cas. Le tableau VI présente les motifs de

consultations en fonction de leur fréquence.

Tableau VI : Fréquence des motifs de consultation retrouvés a I’admission

Signes cliniques Fréquence (%)
Fiévre 73,87
Paleur 40,70
Vomissements 8.5
Ictére 6,03
Convulsion 5,5
Toux 3,5
Léthargie 3
OMI 3
Coma 1,5
AEG 1,5
Diarrhée 1
Autres™ 9,5

3 ~ . . . . N . ~ .
= contrdle et accompagnants, ingestion toxique, envenimation par morsures de serpent, colique, hématurie

V.3- Statut vaccinal contre I’hépatite B dans notre population

V.3.1- Proportion d’enfants complétement vaccinés
Les enfants ont recu en moyenne 2,87 *+ 0,49 doses avec des extrémes de 1 et 4 doses.
Le nombre d’enfants compleétement vaccinés dans notre étude était de 177 enfants. Ainsi

la proportion d’enfants completement vaccinés est égale a 177 sur 198 soit 89,4%. On
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peut dire que 9 enfants sur 10 dans notre population ont respecté le nombre de dose

recommandées par le PEV pour le vaccin contre le VHB.

V.3.2- Répartition des déperditions en fonction du nombre de dose recues
On notait que 21 enfants n’avaient pas recu les trois doses de vaccin soit un taux de
déperdition de 21 sur 198 soit = 10,6%. Ces enfants avaient recu en moyenne 1,7 = 0,47
doses. Ils étaient répartis comme suit : 33,3% (n = 07) avaient recus une dose et 66,7%
(n = 14) 2 doses. Le tableau VII présente la répartition des enfants en fonctions du

nombre de doses regues.

Tableau VII : Répartition des enfants en fonction du nombre de doses recues

Nombre de doses recues Proportion (%) Effectif (n)
01 dose 3,5 07
02 doses 7,1 14
03 doses et plus 89,4 177
Total 100 198

V.3.3- Répartition des enfants en fonction de I’Age d’administration de la 1%
dose
Selon I’Age d’administration de la 1% dose du vaccin contre I’hépatite, les enfants étaient
répartis comme suit : 66,5% ont recu la 1° dose entre 1 et 2 mois et 33,5% a 3 mois et
plus. Donc 66,5% de notre population a respecté le délai recommandé pour la 1°° dose

de vaccin contre I’hépatite B selon le PEV

. ]
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La figure 17 présente la répartition des enfants selon I’Age d’administration de la 1°°
dose du vaccin contre le VHB.
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Figure 14 : Répartition _des enfants en fonction de I’dge d’administration de la

premiere dose de penta

V.3.4- Intervalle entre les doses
> Délai entre la 1°™ et la 2°™ dose
Parmi nos patients, 63,9% (n = 122) avaient respecté ce délai contre 36,1% (n=59).
> Délai entre la 2°™ et la 3*™ dose
Pour ce délai, on notait 54,3% (n = 95) de patients qui ont respecté le délai contre 45,7%
(n = 80).
> Respect des 2 premiers délais
Les enfants qui ont respecté les 2 délais étaient au nombre de 60 sur 198 = 30,3%. Donc
en termes de respect des délais d’administration entre les doses seulement 3 sur 10

enfants ont respecté les délais recommandés par le PEV

S —
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V.3.5- Proportion d’enfants ayant été correctement vaccinés selon le PEV
On retrouvait que les enfants ayant recu au moins 3 doses de vaccins et respecté les
délais d’administration étaient au nombre de 60 enfants. Donc dans notre population

30,3% des enfants ont été bien vaccinés.
V.4- Profil sérologique des enfants vaccinés
V.4.1- Portage de ’AgHBs et de I’Ac anti-HBs
Le tableau VIII présente la répartition de notre population d’étude selon le statut

sérologique.

Tableau VIII : Répartition des enfants selon leur statut sérologique

Variables AgHBs (+) AgHBs (-) Total
Ac anti-HBs (-) 01 (0,5%) 39 (19,7%) 40 (20,2%)
Ac anti-HBs (+) 01 (0,5%) 157 (79,3%) 158 (79,8%)
Total 02 (1%) 196 (99%) 198 (100%)

On retrouvait que 158 enfants étaient positifs pour I’ Ac anti-HBs (79,8%) et 2 enfants
I’ AgHBs (+) dont un positif a I’ Ac anti-HBs.

V.4.2- Prévalence de 'immunisation contre I’hépatite B chez les enfants
vaccinés
» Prévalence globale :
Dans notre population d’étude, les 158 enfants étaient positifs a 1’anticorps anti-HBs.
Dans notre étude, le seuil de positivité est le méme que le seuil protecteur. Ainsi, la
prévalence globale pour I’Ac anti-HBs est égale a 158 sur 198 = 79,8%.
Donc 8 enfants sur 10 vaccinés selon le PEV sont protégés.
» Titre moyen
Dans notre population le titre moyen était de 254,5 UI/L + 329,1 avec des extrémes de

0 et 1 000.
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» Répartition des enfants selon la bonne immunisation

Dans notre population d’étude, on distinguait 2 groupes d’enfants. Les protégés ou
répondants (titre > 10 UI/L) qui étaient 158 enfants soit un taux de 79,8% (158/198), et
les non-protégés (titre < 10 UI/L) au nombre de 40 enfants soit un taux de 20,2%
(40/198). Parmi ceux qui étaient protégés, on avait les faiblement-répondants (c’est a
dire ceux dont le titre variait entre 10-100 UI/L) qui représentait 29,8% (n = 59) et les

meilleurs répondants (c’est-a-dire un titre supérieur a 100) étaient de 50% (n = 99).

V.5- Répartition de la réponse immunitaire au vaccin VHB en fonction des

caractéristiques de la population

V.5.1- Répartition de la réponse immunitaire en fonction de I’adge de la mere

Le tableau XI présente la répartition du titre d’ Ac en fonction de 1’age de la mere.

Tableau IX : Répartition du titre en fonction de I’age de la mere

Titre Ac anti-HBs Age de la mere

(UI/L)

p-valeur
[16-25 ans [ [25-35 ans | > 35ans

Moyenne = DS 253,1 £314,5 291,5+364,5 177,7+272,6 0,494

<10, n (%) 14 (17,5) 21 (24,7) 06 (20,0)
> 10, n (%) 66 (82.5) 64 (75,3) 24 (80,0)
Total, n (%) 80 (100,0) 85 (100,0) 30 (100,00) 0,519

L’association entre 1’age de la mere et la réponse immunitaire de 1’enfant au vaccin

n’était pas significative p = 0,519.

. ]
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V.5.2- Répartition du titre en fonction de la profession de la mere

Le tableau X présente la répartition du titre d’ Ac en fonction de la profession de la mere.

Tableau X : Répartition du titre en fonction de la profession de la mere

Titre Ac anti-

Profession de la meére

HBs (UI/L) Commercante Ménagere Salariée Cultivatrice p-valeur
Moyenne = DS 312 +£378,7  270,4+£347,3 251,2+3473 227,5+296,5 0,84
< 10UI /L, n(%) 01 (10,0) 21 (24,2) 02 (18,2) 17 (18,9)
> 10, n(%) 09 (90,0) 66 (75,8) 09 (81,8) 73 (81,1)
Total, n (%) 10 (100) 87 (100) 11 (100) 90 (100) 0,711

Les titres moyens variaient entre 381 UI/L et 227,5 UI/L. L’association n’était pas

statistiquement significative avec p = 0,711.

V.5.3- Répartition de la réponse immunologique en fonction de 1’age des

enfants lors du titrage

Le tableau XI montre la répartition des enfants en fonction de la tranche d’age et du titre

d’anticorps.

Tableau XI : Répartition des enfants en fonction de la tranche d’age et du titre

d’anticorps.

Titre Ac anti-HBs Groupe d’age
UI/L) . p-valeur
( Moins de 3ans De 3 a5 ans Plus de 5 ans
Moyenne = DS 254,6 £ 32277 325,3+ 3973 1,8 3,1 0,003
<10, n (%) 32 (17,6) 04 (30,8) 04 (100,00)
> 10, n (%) 149 (82,3) 09 (69,2) 0 (0.00)
Total, n (%) 181 (100,00) 13 (100,00) 04 (100,00) < 0,01

Le titre d’anticorps variait entre 0 et 1 000 UI/L. Le titre moyen d’Ac était

significativement bas chez les enfants de plus de 5 ans. Les proportions d’immunisés
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¢taient de 82,3% (n = 149) ; 69,2% (n = 09) et 0% chez respectivement les moins de 3
ans, de 3-5 ans et les plus de 5 ans. Ainsi la proportion d’enfants immunisés contre

I’hépatite B s’amenuisait de fagon significative avec 1’age (p < 0,01).

V.5.4- Répartition de la réponse immunitaire en fonction de 1’age
d’administration de la 1ére dose du vaccin VHB
Le tableau XII montre répartition de la réponse immunitaire en fonction de 1’age

d’administration de la 1™ dose du vaccin VHB.

Tableau XII : Répartition de la réponse immunitaire en fonction de I’age

d’administration de la 1" dose du vaccin VHB

Titre Ac anti-HBs Age ala 1™ dose

(UVL) 1-2 mois > 3 mois prvaleur
Moyenne = DS 2429 +330,2 284.4 £ 330,6 0,17
<10, n (%) 29 (22,5) 10 (15,4)
>10, n (%) 100 (77,5) 55 (84,6)

Total, n (%) 129 (100,00) 65 (100,00) 0,24

Il n’y avait pas de différence statistiquement significative entre les proportions d’enfants

immunisés dans les 2 groupes.

V.5.5- Répartition de la réponse immunitaire en fonction du Sexe

Le tableau XIII illustre la répartition du titre en fonction du sexe de 1’enfant.

. ]
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Tableau XIII : Quantification du titre d’anticorps en fonction du sexe

Titre Ac anti-HBs Sexe p-valeur
(UVL) Masculin Féminin
Moyenne = DS 274,4 £ 346,9 233,1 £307,3 0,370
<10, n(%) 24 (22,2) 16 (17,8)
> 10, n (%) 84 (77,7) 74 (82,2)
Total, n (%) 108 (100,00) 90 (100,00) 0.371

Le titre moyen d’ Ac anti-HBs était chez les garcons de 274,4 + 346,9UI/L contre 233,11+
307,3UI/L chez les filles. Il n’y avait pas d’association statiquement significative entre

le sexe et la réponse immunitaire au vaccin contre le VHB (p= 0,370).

V.5.6- Répartition de la réponse immunitaire en fonction du poids de
naissance
Le tableau XIV montre la répartition des enfants selon le poids de naissance et le titre

moyen d’anticorps.

Tableau XIV : Répartition des enfants selon le poids de naissance et le titre

d’anticorps

Titre Ac anti-HBs Poids de naissance

p-valeur
(UL) Faible poids Poids normal = Macrosome
Moyenne + DS 140,5 +248,6 251,8 £321,8  627,6 £447,2 0,038
Effectif, n 18 150 05

Plus le poids de naissance était petit plus le titre €tait bas. Il y avait une association
statistiquement significative entre le titre moyen d’anticorps apres la vaccination et le

poids de naissance (p = 0,038).
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V.5.7- Répartition de la réponse immunologique en fonction du nombre de
doses recues

Le tableau XV illustre la variation du titre en fonction du nombre de doses regues.

Tableau XV : Variation du titre d’anticorps en fonction du nombre de doses recues

Titre Ac anti-HBs Nombre de doses recues

(UI/L) ) ) 3 ) p-valeur
Moyenne = DS 20,2 +497 423,11 £444,6 252,7+318,7 266,2 +419,5 0,035
< 10UI/L, n (%) 04 (66,7) 03 (21,4) 31 (18,0) 01 (20,0)
> 10, n(%) 02 (33,3) 11 (78,6) 141 (82) 04 (80,0)

Total, n (%) 6 (100) 14 (100) 172 (100) 5(100) 0,014

Le titre d’anticorps augmente en fonction du nombre de doses recues. En effet, a une
dose de vaccin administré on avait 33,3% (n = 2) d’immunisés, contre 78,6% (n=11) ;
82% (n = 141) et 80% (n = 5) a respectivement 2,3 et 4 doses. L’association entre le
nombre de dose recues et la réponse immunologique au vaccin contre le VHB était
statistiquement significative (p = 0,014). Donc plus le nombre de dose augmente plus

I’enfant a une chance d’étre protégé.

V.5.8- Répartition de la réponse immunologique en fonction de
I’administration ou non d’un rappel vaccinal

Le tableau XVI montre la variation du titre d’anticorps en fonction du rappel vaccinal.

. ]
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Tableau XVI : Titre d’anticorps en fonction de I’administration ou non du vaccin

rappel

Titre Ac anti-HBs Rappel vaccinal

(UL) Non effectué Effectué prvaleur
Moyenne * DS 258,1 £328,8 266,2 £ 419,5 0.827
<10, n (%) 17 (27,4) 01 (20,0)
> 10, n (%) 45 (72,6) 04 (80,0)

Total, n (%) 62 (100,00) 05 (100,00) 0.719

Dans notre population d’étude 68 enfants soit 34,3% étaient éligibles au rappel vaccinal.
Mais seulement 5 enfants soit 7,3% ont effectué le rappel vaccinal. Les proportions
d’enfants immunisés étaient de 80% et 72,6% respectivement chez ceux qui avaient
effectué un rappel ou non. L’association entre le rappel vaccinal et la réponse

immunologique au vaccin VHB n’est pas statistiquement significative (p = 0,719).

V.5.9- Titre d’anticorps en fonction des intervalles entre les doses
» Délai entre la 1™ et la 2¢ dose
Les données sur la répartition des enfants selon la quantification du titre et le délai entre

la 1™ et la 2° dose sont résumées dans le tableau X VII.
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Tableau XVII : Quantification du titre en fonction du délai entre la 1° et la 2°™¢

dose

Titre Ac anti-HBs Délai entre la 1¢7¢ et 1a 2°™€ dose

(UIL) < 30 jours 30-60 jours > 60 jours prvaleur
Moyenne + DS 22497 £ 321 289,4 + 3437 220,5 £296,9 0,24
<10, n (%) 10 (23,3) 18 (14,7) 07 (26,9)
> 10, n (%) 33 (76,7) 104 (85,3) 19 (73,1)

Total, n (%) 43 (100,00) 122 (100,00) 26 (100,00) 0,221

Les proportions d’immunisés étaient de 85,3% (n=104), 76,7% (n=33) et 73,1%(n=19)
pour respectivement ceux qui ont respecté le délai ou non.
Le délai entre la 1™ et la 2° dose de vaccin n’était pas associé€ de fagon significative a la

réponse immunologique au vaccin contre le VHB (p=0,221).
> Délai entre la 2¢ et 1a 3° dose
Le tableau XVIII illustre la répartition des enfants en fonction du titre et du délai entre

la 2° et 3° dose

Tableau X VIII : Répartition en fonction du titre et du délai entre la 2°™ et 3¢ dose

Titre Ac anti-HBs Délai entre la 2°™ et la 3°™ dose
p-valeur
(UIL) < 30 jours 30-60 jours > 60 jours
Moyenne = DS 202,4 + 385,7 264,9 = 331 303 +252.69 0,515
<10, n(%) 09 (18,4) 18 (18,9) 05 (16,1)
> 10, n (%) 40 (81,6) 77 (81,1) 36 (83,9)
Total, n (%) 49 (100,00) 95 (100,00) 31 (100,00) 0,940
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Les proportions d’immunisés étaient de 81,1% (n = 95), 81,6% (n = 40) et 83,9% (n =
36) pour respectivement ceux qui ont respectés le délai ou non.
Le délai entre la 2°™ et la 3™ dose de vaccin n’était pas associé de facon significative

a la réponse immunologique au vaccin contre le VHB (p = 0,940).

V.5.10- Répartition du titre d’Ac chez les enfants correctement vaccinés
Parmi les 60 enfants correctement vaccinés selon le PEV, 49 (81,6%) enfants étaient
protégés contre 1’hépatite B (titre supérieur a 10UI/L) et 11 (18,3%) enfants n’étaient
pas protégés (titre inférieur a 10UI/L). Donc 8 sur 10 enfants correctement vaccinés

¢taient protégés contre 1’hépatite B.

V.6- Facteurs associés a ’efficacité vaccinale

Pour I’analyse multivariée nous avons utilisé les variables dont 1’association avec le titre
d’Ac donnait un p > 0,20. Cette analyse a permis d’identifier le facteur associé a la
réponse immunologique du vaccin VHB chez les enfants vaccinés. Cependant le nombre
de sujet dans les différentes catégories pourrait influencer la puissance du test. Le

tableau XVIII présente les résultats de 1’analyse multivariée.
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Tableau XIX : Analyse multivariée des facteurs associés a la réponse

immunologique du vaccin VHB

Variables Effectifs OR ajusté (IC 95%) p valeur

Age de ’enfant 0,011
<3 ans 181 Ref

>3 ans 17 0,26 (0,09-0,74)

Poids de naissance 0,056
<2500 g 18 Ref

>2500 g 155 2,92 (0,97-8,79)

Nombre de vaccin recus 0,205
1 dose 06 Ref

2 doses 14 5,63 (0,46-68,17)

3 doses et plus 177 6,38 (0,84-48,53)

Ref : population de Référence

A T’analyse multivariée, seul 1’age lors du titrage était significativement associés a une

bonne réponse immunologique du vaccin contre I’hépatite B (p = 0,011).
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CHAPITRE VII : COMMENTAIRES ET
DISCUSSION
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CHAPITRE VII : DISCUSSION ET COMMENTAIRES

VIL.1- Les limites de I’étude

Notre étude est une €tude transversale a collecte prospective et a visée descriptive. Les
difficultés auxquelles nous avons été confrontés étaient essentiellement relative a la
collecte de données et a la réalisation de certains des bilans biologiques. Notamment, le
manque de données renseignées dans le carnet de vaccination ; le codage des données
dans le carnet qui ne répondait pas souvent au codage national d’ou I'impossibilité
d’avoir I’'information réelle ; I’absence de la mere lors de 1’interrogatoire d’ou certains
antécédents notamment de la grossesse (statut VHB de la mere) ou de ’enfant sont
méconnus ; difficultés pour la réalisation des examens paracliniques surtout 1’ Ac anti-
HBc, I’ADN viral et les transaminases. En plus de cela, on ne peut pas établir de lien de
causalité.

Malgré cela, la qualité des résultats obtenus suscite de notre part un intérét manifeste.

VII.2- Caractéristiques sociodémographiques et cliniques de la population d’étude

VIIL.2.1-Données sociodémographiques

VIL.2.1.1- L’age
Dans notre population d’étude 91,4% des enfants €tait 4gés de moins de 3 ans. Ceci
pourrait s’expliquer par le fait que la tranche d’age de 0-5 ans est la plus vulnérable et

sujet a des pathologies d’ou leur présence en pédiatrie pour des soins.

VIIL.2.1.2- Le sexe
Le nombre de garcons était de 108 (54,5%) contre 90 (45,5%) de filles soit un sexe ratio
de 1,2. Au Burkina Faso, en 2006 chez les moins de 10 ans ont retrouvait 50,6% de
garcons contre 49,4% de filles (28) . Ces résultats sont superposables mais, on note une
prédominance masculine plus accentuée dans notre population d’étude que lors du

recensement de 2006.
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VIIL.2.1.3- Lieu de résidence
Parmi les enfants inclus dans notre étude, 41,71% résidaient en milieu urbain contre
58,29% en milieu rural. Ces résultats se superposent a ceux de Salama (31) en Egypte
qui retrouvait 40% en milieu urbain et 60% en milieu rural. Cette prédominance du
milieu rural pourrait s’expliquer par le faible taux d’urbanisation des pays en voie de

développement.

VII.2.1.4-Données sur la mere
» L’age
L’age des meres variait entre de 16 et 48 ans. L’age moyen était de 27,5 ans + 6,7. On
notait que 41,1% des meres avaient un age inférieur a 25 ans. Ceci pourrait s’expliquer
par la précocité des grossesses dans notre contexte du fait de certaines pratiques telles
que le mariage précoce et la méconnaissance des mesures de contraception (entrainant
des grossesses non désirées).
» Profession des meres
Plus de 80% des meres étaient ménageres ou cultivatrices, 1’agriculture étant réduite le
plus souvent a celle de subsistance dans les pays en voie développement, ces femmes
le plus souvent n’ont aucun moyen financier. Les meres dans notre étude ayant une
rémunération ou une activité génératrice de revenues €taient au nombre de 10,8%. Cela
pourrait avoir une incidence sur la qualité de la vaccination en termes de nombre de
doses recus ou de respect de calendrier de vaccination. En effet, malgré que le vaccin

soit gratuit dans le PEV, il faut déja avoir les moyens financiers pour s’y rendre.

VIIL.2.2- Données cliniques

VIL.2.2.1- Antécédents
» Suivi de la grossesse
Le nombre moyen de CPN réalisé par les meres étaient de trois (03) + 01 avec des
extrémes de 0 et 6 CPN. Ce nombre moyen est bon car il est préconisé au moins une
CPN par trimestre dans notre systeme de santé (27,28) . Par ailleurs 75,9% des meres

ont bénéficié d’au moins 3 CPN. Ainsi on aurait plus de chance d’avoir des enfants
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correctement vaccinés car ¢’est généralement lors des CPN que les meres sont informées
et sensibilisées sur I’importance de la vaccination pour leur futur enfant.

» Ictére maternel

Nous avons retrouvé 6% d’ictere maternel au cours de la grossesse. L’ictere étant un
signe physique retrouvé le plus souvent a la phase d’état d’une infection hépatique
virale, sa présence aurait di susciter la réalisation d’une sérologie a VHB. Cependant
aucun dépistage n’a été réalisé en vue de rechercher un portage de ’AgHBs ou une
hépatite aigue lors des CPN chez les parents dans notre étude. Cela pourrait s’expliquer
par le fait que la réalisation d’une sérologie a VHB, ne fasse pas partie du bilan minimum
ou de routine recommandé dans notre contexte de travail, mais surtout par son cofit
élevé.

Plusieurs études de prévalence de I’ AgHBs chez les femmes enceintes ont été réalisées
dans notre pays. Ainsi, Nacro et al (34) a Bobo-Dioulasso en 2000, retrouvait une
prévalence de 10,5% ; Sangaré et al (35) a Ouagadougou en 2005 celle de 11,4% et
Bigot et al (36) au Bénin en 1992 une prévalence de 8,26%. Les prévalences retrouvées
par Nacro et Sangaré étaient inférieures a celle nationale 12,1% (37) mais supérieures a
8% donc de ce fait notre pays appartient aux zones de hautes endémicités virales
hépatiques.

L’absence de dépistage systématique de I’AgHBs chez les femmes enceintes, comme
c’est le cas aussi en Egypte (33) pourrait réduire 1’efficacité de la lutte contre I’ hépatite
B par la vaccination. En effet, Sangaré a Ouagadougou en 2005 retrouvait 4,1% (35) de
nouveau-nés déja infectés deés la naissance sans compter sur un contact possible avec
I’ AgHBs dans la fratrie ou I’environnement familial lors de la période postnatale. Ainsi,
Peto et al (33) retrouvait 40% des hépatites B chroniques acquises pendant la période
périnatale et transmise par la mere.

» Poids de naissance

Dans notre population d’étude on retrouvait 10,40% qui avaient un faible poids de
naissance. Ce taux est comparable a celui national qui était de 9,91% en 2014 (27) . Ce
taux assez élevé pourrait s’expliquer par la fréquence, la gravité et les multiples

infections auxquelles sont confrontées les femmes enceintes dans les pays en voie de
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développement. Ceci pouvant entrainer un retard de croissance intra-utérine ou souvent
provoquer un accouchement prématuré, d’ou des faibles poids de naissance.

» Ictere personnel

Douze cas (6,01%) d’ictere ont été retrouvés chez nos patients. Parmi eux 91,67%
¢taient immunisés contre I’hépatite B (titre > 10UI/L). Mais aucun cas d’AgHBs (+) n’a
¢été retrouvé chez les enfants ayant un ictere. Cela pourrait s’expliquer par le fait que
I’ictere est un signe clinique polyvalent pouvant étre retrouvé dans des pathologies du
foie, de la vésicule biliaire, les incompatibilités foeto-maternelles et les pathologies liées

a la bilirubine.

VIL.2.2.2- Signes cliniques
Les signes cliniques a ’admission étaient dominés par la fievre (73.87%), la péleur
(40.70%). L’ictere a été retrouvé dans 6.03% des cas. En effet, ces signes pris isolement
ne pourraient €tre significatifs en vue de poser le diagnostic d’une hépatite virale. Mais
si ’on associait I’'un de ses signes a la réalisation d’une sérologie de I’AgHBs on

pourrait avoir une toute autre orientation.

VIL.3- Statut vaccinal contre I’hépatite B dans notre population d’étude

VIL.3.1- Proportion d’enfants complétement vaccinés
Le nombre d’enfants completement vaccinés (au moins 3 doses) est de 89,4%. Cela nous
permet de dire que parmi les enfants ayant recu la premicre dose de vaccin, 9/10 enfants
ont une chance de compléter leur vaccination contre 1’hépatite B. Cela pourrait
s’expliquer par le fait de la mise en place par le PEV des stratégies vaccinales qui
permettent une fois que I’enfant est fiché de le suivre et s’il le faut de faire des
vaccinations en stratégies avancées. La proportion d’enfants ayant recus 3 doses au
niveau national était de 108,5% (27) en 2015. Cette différence dans les pourcentages
pourrait s’expliqué par le fait que d’une part notre étude s’est déroulée en milieu
hospitalier et d’autre part cette proportion nationale est théorique faite a partir des

registres des centres de santé. Bossali et al (38) au Bénin retrouvait une proportion
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d’enfants complétement vaccinés a 72,2% en 2007. Le facteur influencant cette

couverture était I’age supérieur a 5 ans dans 1’étude de Bossali.

VIL.3.2- Répartition des déperditions en fonction du nombre de dose recues
Le taux de déperdition était de 10,6% (les enfants ayant subi une déperdition avaient
recu en moyenne 1,7 £ 0,47 doses). Parmi les enfants ayant subi une déperdition 66,7%
résidaient en milieu rural. Ainsi ces déperditions pourraient s’expliquer par les
difficultés d’acces a des centres de santé du fait des distances (manque de moyen
financier ou difficulté d’acceés en saison hivernale). Mais I’association n’était pas
significative (p = 0,286).
Dans notre pays, le PEV ne prend en charge que les 3 premicres doses ; le rappel qui
doit étre effectué 12 mois apres la derniere dose (selon le schéma utilisé au Burkina
Faso) (1) est entierement a la charge des parents. Ce taux de déperdition et ce faible taux
de rappels effectués pourraient s’expliquer par le fait des préjugés sur la vaccination, le
manque de moyens financiers, le manque et la non compréhension de I’information. En
effet, au cours de la collecte des données nous avons constaté que I’information regue
par les meres sur la vaccination concernait juste le calendrier du PEV relatif a la

vaccination de 0 a 11 mois.

VIL.3.3- L’age lors du premier contact vaccinal

Dans notre étude, 66,5% des enfants ont recu la 1% dose entre 1 et 2 mois et 33,5% a 3
mois et plus. Ainsi, aucun enfant n’avait été vacciné des la naissance. Cela s’explique
par le fait que pour des raisons économiques et pratiques, le vaccin utilisé dans la
vaccination de routine dans notre pays et plusieurs pays en voie de développement est
le vaccin combiné hexavalent et celui-ci est administré a partir de 8 semaines de vie (1).
Dans les pays développés la vaccination commence juste 12h apres la naissance car cela
limiterait I’exposition périnatale a I’hépatite B (8,9,11,12,29,30,39).

Dans les pays en voie de développement le délai entre la naissance et le premier contact
vaccinal contre le VHB est de 08 semaines (1,23,31,32) . En effet, cela pourrait favoriser

la survenue d’une infection a VHB. Selon Peto et al (33) 40% des infections chroniques

Immunité post-vaccinale contre I’hépatite B chez les enfants vaccinés dans le PEV du BF, a la Pédiatrie du CHUSS de Bobo-Dioulasso 62



a VHB serait dii a une infection contractée lors de la période périnatale, par contact avec

la meére infectée ou par contact d’un enfant infecté avec un autre.

VIIL.3.4- Respect des deux délais
Les enfants qui ont respecté les deux délais étaient au nombre de 60 soit 60 sur 198 =
30,3%. Donc en terme de respect des délais d’administration entre les doses seulement
3 sur 10 enfants ont respecté les délais recommandés par le PEV. Parmi eux 81,7%
¢taient protégés et on constate que tous avaient regus 3 doses de vaccins. Or parmi les
enfants qui ont recus 3 doses (177), 145 (91,77%) était immunisés. Parmi les 145
enfants, 60 (41,4%) enfants avaient respecté les délais. Donc on peut conclure en disant
que les délais entre les doses n’influencent pas la réponse vaccinale, Mais le nombre de

doses inférieur a 3 oui.

VIL.4- Profil sérologique des enfants vaccinés

VIL.4.1- Portage de I’AgHBs et de I’Ac anti-HBs

On retrouvait sur 198 échantillons, 02 (1%) cas d’AgHBs positif (+) et 196 cas
d’AgHBs (-) soit 99%. Salama en Egypte retrouvait un taux de 0.11% (32) ; Peto (33)
0.8% en Gambie et Pavel (29) 0.7% (enfant né de mere positif a I’ AgHBs) en Bulgarie.
L’ Ac anti-HBs était positif chez 158 enfants soit 79,8%.

On retrouvait 1 cas soit 0,5% de séroconversion pour I’AgHBs. Ce taux est inférieur a
celui de Poovorawan (30) en Thailande, qui retrouve un taux de 18% de séroconversion
seulement, chez les enfants nés de mere AgHBs et AgHBe positifs ayant été vaccinés
avec le vaccin VHB a la naissance. Cette séroconversion a été observée au cours des 10
premieres années de vie. Ceci pourrait signifier que la primovaccination contre
I’hépatite B confére une protection contre la maladie et le portage chronique de
I’hépatite B en cas d’exposition au virus (30).

Trente-neuf enfants soit 19,7% parmi nos patients n’avaient aucun des marqueurs que
nous avons recherché. Nous ne pouvons émettre de commentaires sur leur statut vis-a-
vis de I'infection a VHB car seul la réalisation de I’ Ac anti-HBc nous aurais permis de

dire s’il y’a eu contact ou non avec le VHB (a I’exception de certains virus mutants). Si
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I’ADN viral avait été réalisé, cela aurait permis de dépister les hépatites virales B
occultes chez les enfants qui visiblement seraient sains (I’AgHBs (-) et titre d’ Ac anti-
HBs > 100). En effet, Salama (31) en Egypte avait retrouvé chez les enfants ayant une
infection occulte seulement 4 sur 14 soit 28,6% avaient I’ AgHBs qui était positif. Parmi
ces enfants 6 sur 14 soit 42,9% avaient un titre d’Ac > 10UI/L et 13 sur 14 soit 92,9%
avaient I’Ac anti-HBs qui était positif. L’ ADN viral était positif chez ses 14 enfants.
Cela nous conforte sur le fait que seule la réalisation de la PCR a la recherche de I’ ADN
viral permet sans se tromper de poser le diagnostic biologique de portage chronique de

VHB.

VIL.4.2- Prévalence de ’immunisation contre I’hépatite B chez les enfants
vaccinés
Les enfants protégés représentaient 79,8% des patients de notre population. Ce taux était
comparable a celui de Coppola (9) qui retrouvait 75% et nettement supérieur a ceux
retrouvés par Salama (31) en Egypte qui était de 57.2% et Pavel (29) en Bulgarie 67.4%.
Cette différence pourrait s’expliquer par les limites d’age différentes de nos populations.
En effet, au vue de la cinétique des anticorps ceux-ci diminuent avec 1’age. Mais cela ne
veut pas dire que I’enfant n’est pas protégé, comme 1’ont démontré Kazimierz et Pavel
dans leur étude sur I’'immunité a long terme post vaccinale (8,29) .
Parmi les immunisés on a les faibles répondants c’est-a-dire qui ont un taux d’anticorps
entre 10 UI/L et 100 UI/L ; ils représentent 29.6% des enfants inclus ; Salama retrouvait

un taux supérieur au notre a 34.27% (31).

VIL.5- Répartition de la réponse immunitaire au vaccin VHB en fonction des

caractéristiques de la population

VIL.5.1- Répartition de la réponse immunitaire en fonction de 1’age de la
mere
On retrouvait de 16 a 25 ans un titre égal a 253,3 = 314,5 UI/L ; de 25 a 35 ans 291 +
364,5 UI/L et pour les plus de 35 ans 177,7 = 272,6 UI/L. En comparant les titres

moyens d’Ac en fonction de I’age des meres on constate que ceux-ci diminuent de fagcon
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tres prononcée apres 35 ans. Mais 1’association était non significative (p = 0,494). Nos
résultats corroborent ceux de Bossali (38) qui retrouvait que 1’age des meres supérieur
a 35 ans influait sur la couverture vaccinale (donc la réponse immunitaire) lors d’une

analyse univariée.

VIL.5.2- Répartition du titre en fonction de la profession de la mere
Les ménageres avaient 75,8% d’enfants protégés contre 90%, 81,8% et 81,1% chez
respectivement les commercantes, les salariés et les cultivatrices.
L’association n’était pas statistiquement significative avec (p = 0,84) entre le revenu des
meres et le titre d’anticorps. Ceci est corroboré par Bossali (38) qui n’avait pas retrouvé

de lien entre le revenu des meéres et la bonne vaccination.

VIL.5.3- Répartition de la réponse immunologique en fonction de ’age des
enfants lors du titrage
La proportion d’enfants d’immunisés chez les moins de 3 ans (82,3%) était comparable
a ceux de Salama (31) en Egypte qui retrouvait 90,2%. Aussi nous avons noté que la
proportion d’enfants immunisés contre I’hépatite B s’amenuisait de facon significative
avec I’age (p < 0,01). Cela pourrait s’expliquer par Salama (31,32) qui dans ses études
avait conclu que le titre d’ Ac baisse rapidement les quatre premiéres années de vie. Dans
notre étude aucun enfant de plus de 5ans n’avait un taux supérieur a 10 UI/L d’Ac. En
effet, Pavel (29) en Bulgarie avec une population composée de grands enfants et
adolescents retrouvait un taux de 47.36% pour ceux qui avait un taux d’anticorps
inferieur a 10UI/L alors que chez nous ce taux est de 100%. Cela pourrait s’expliquer
par le fait que les doses de rappels n’étaient pas effectuées chez les grands enfants dans
notre population (car Pavel apreés avoir fait une dose de rappel chez les “ non-
protégés‘ tous avaient au contréle un taux d’anticorps supérieur a 10UI/L donc étaient
protégés par la mémoire immunitaire) (8,29). Ainsi I’on peut dire qu’un titre inférieur a
10UI/L chez les plus de Sans ne traduirait pas forcement une absence de protection

contre 1’hépatite B.
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VIL5.4- Répartition de la réponse immunitaire en fonction de I’age
d’administration de la 1°" dose du vaccin VHB
Dans notre étude, il n’y avait pas d’association significative entre 1’age lors de la
primovaccination et la réponse immunitaire (p = 0,24). Cependant Coppola (9) dans son
¢tude avait conclu que I’age lors de la primovaccination était le seul facteur pouvant
influencer le titre d’anticorps. Cette différence entre nos résultats pourrait s’expliquer
par le fait que Coppola dans son étude avait inclus deux groupes d’enfants. En effet, le
1¢* groupe avait été vacciné dés la naissance et le 2°™ aprés 12 ans de vie alors que dans

notre étude tous les enfants avaient recu leur primovaccination avant 12 mois de vie.

VIL.5.5- Schéma vaccinal utilisé et titre d’anticorps

Dans notre pays le schéma est comme suit : 08 semaines, 12 semaines et 16 semaines
avec un rappel au 12°™ mois aprés la 1% dose. Ce schéma est utilisé par plusieurs pays
en voie de développement (1) . Ainsi dans notre étude ce schéma était la reégle pour les
03 doses de la primovaccination (car pris en charge par le PEV). On retrouvait comme
résultats au niveau des titre d’Ac : quarante (20,2%) enfants avaient un titre inferieur a
10UI/L, cinquante-neuf (29,8%) enfants un titre variant entre 10 et 100 UI/L (faiblement
répondant) et quatre-vingt-dix-neuf (50%) un titre supérieur a 100 UI/L. Ces résultats
¢taient différents de ceux retrouvés par Salama (31) en Egypte avec respectivement
42,8%, 34,27% et 22,9%. Cette différence pourrait s’expliquer par la différence des
tranches d’age cibles employées dans nos différentes études.

Pavel et al (29) en Bulgarie (avec schéma vaccinal débutant 12h apres la naissance)
retrouvait un taux de 67,9% pour les enfants avec un titre > 10 UI/L. Mais apres avoir
administré une dose de rappel chez ceux dont le titre était < 10 UI/L ; ces derniers sans
exception ont vu leur titre d’anticorps augmenter et étre >100 UI/L. Donc pour un
schéma vaccinal débutant a la naissance Pavel dans son étude avait un taux de 100%
d’enfants immunisés contre un taux de 79,8% dans notre étude pour une vaccination
débutée apres au moins 4 semaines de vie. Quel impact aurait le fait de débuter la
vaccination a la naissance dans notre pays ? Selon Peto et al (33) , 40% des infections
chroniques a VHB serait dii a une infection contractée lors de la période périnatale par

contact avec la mere infectée ou par contact d’un enfant infecté avec un autre. Donc cela
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permettrait de réduire le risque de portage chronique du VHB chez les enfants. Dans
notre population d’étude 60 enfants avaient respecté le schéma du PEV du Burkina et
parmi eux 81,7% étaient protégés. Donc la vaccination selon le PEV du Burkina Faso

produisait une réponse efficace chez 8 enfants sur 10 dans notre population.

VILS5.6- Répartition de la réponse immunitaire en fonction du sexe
Dans notre étude il n’y avait pas d’association statiquement significative entre le sexe
et la réponse immunitaire au vaccin contre le VHB (p = 0,370). Nos résultats
corroboraient ceux de Salama (32) en 2014, qui ne retrouvait pas de lien statistiquement
significatif entre le sexe et le titre d’Ac. Cependant Denis (26) et Salama (31)
retrouvaient un lien entre le genre et une mauvaise réponse au vaccin. En effet, le sexe

masculin serait le plus souvent associé a des non-réponses au vaccin.

VIL.S5.7- Répartition de la réponse immunitaire en fonction du poids de
naissance
Dans notre étude, 1’association entre le poids de naissance et la réponse immunitaire au
vaccin contre le VHB était statistiquement significative (p = 0,038). On notait 66,7%
d’immunisés chez les faibles poids de naissance contre 100% chez les macrosomes. En
effet, Denis (26) retrouvait dans son étude qu’une réponse immune protectrice n’était
retrouvée que pour moins de 80 % des enfants ayant un dge de gestation inférieur a 32
semaines ou un poids < 2 kg contre un taux supérieur a 95% chez les poids normaux.
Nous avons retrouvé dans certaines études que la prématurité ou le faible poids de
naissance ne sont pas des contre-indications a la vaccination (26) mais pourrait
influencer le titre. En effet, pour un poids inférieur a 2000g la production d’ Anticorps
ne serait pas optimale. Mais surtout il est préconisé un schéma vaccinal a 4 doses (0-1-
2-6) en dehors du rappel. Ainsi on retrouve dans notre étude que parmi les faibles poids
de naissance seuls 5.56% ont recu quatre doses de vaccins et 88,9% trois doses. Donc le
schéma préconisé n’a pas été respecté chez les patients avec faible poids de naissance

lors de leur vaccination car ce volet n’est pas pris en compte dans le PEV.
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VIL.5.8- Répartition de la réponse immunologique en fonction du nombre de
doses recues
On retrouvait un lien statistiquement significatif entre le nombre de doses administrées
et la réponse immunologique. Plus le nombre de doses est élevé (3 doses ou plus) plus
I’enfant a 8 chances sur 10 d’étre protégé. Ainsi la stratégie du PEV au Burkina Faso
préconisant 1I’administration de 3 doses est une bonne stratégie en tenant compte du
nombre de doses regues.
Peto et al (33) en Gambie, avait plutdét comparé le nombre de dose et la présence
d’AgHBs. Il retrouvait respectivement 12.4% ,15.4%, 20.0%, 1.6% et 0.5% d’AgHBs
positif pour respectivement 0, 1, 2, 3et 4 doses. Alors que dans notre étude les deux
enfants AgHBs positif avaient recu chacun 3 doses soit 1,2% donc €était comparable a
celui de Peto (33) . On pourrait conclure que le risque d’avoir une sérologie positive a
I’ AgHBs (une hépatite aigu€ B) diminuerait de facon trés prononcé lorsqu’on atteint 3

doses d’administration.

VIL.5.9- Répartition de la réponse immunologique en fonction de
I’administration ou non d’un rappel vaccinal
L’association entre le rappel vaccinal et la réponse immunologique au vaccin VHB n’est
pas statistiquement significative (p = 0,719) dans notre étude. En effet pour Salama (32)
et Kazimierz (8) la primovaccination confére une immunité a long terme allant jusqu’a
16-20 ans apres la primovaccination. Ainsi donc apres le déclin des anticorps
I’organisme reste protéger par les lymphocytes B qui induisent une production
d’anticorps suffisant pour protégé en cas de contact avec le VHB (8) . En effet, dans les
zones de forte prévalence telle que le Burkina Faso le fait de vivre dans un milieu ou en
groupe (école, creche) expose a plusieurs contacts avec I’AgHBs donc a des formes de

rappels chez un sujet préalablement vacciné et surtout protégé contre 1’hépatite B.
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VIL5.10- Répartition de la réponse immunologique en fonction des
intervalles entre les doses
Il n’y avait pas d’association significative entre la réponse immunologique au vaccin et
le respect des délais d’administration entre les différentes doses de vaccin VHB. Ainsi
le respect ou non du délai entre les doses selon les recommandations du PEV n’a aucune

incidence sur la bonne réponse immunologique au vaccin contre le VHB.

VII.6- Facteurs associés a I’efficacité vaccinale

A T’analyse multivariée, seul I’age lors du titrage des Anticorps était significativement
associé a une non-réponse immunologique du vaccin contre I’hépatite B (p = 0,011)
dans notre étude. Mais cette non-réponse immunologique ne traduit pas a chaque fois
une absence de protection contre I’hépatite B (immunité cellulaire) (8,29,30). Nos
résultats corroborent ceux de Salama (31) (qui trouvait en plus une association avec le
genre), Pavel (29) et Poovorawan (30) qui trouvaient que 1’age était associé a une non-
réponse immunologique. Mais Coppola (9) avait plutot identifié 1’age lors de la

primovaccination comme étant le seul facteur pouvant influencer le titre d’anticorps.
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CONCLUSION

Notre travail avait pour objectif d’analyser I’'immunité post-vaccinale apres vaccination
contre 1’hépatite B selon le schéma du Programme FElargi de Vaccination en vigueur au
Burkina Faso. Au terme de ce travail, nous avons constaté que la majorité des enfants
avait répondu au vaccin. Mais tous n’étaient pas protégés.

En effet, les enfants qui présentaient une bonne réponse immunologique étaient en
général des enfants qui ont re¢cu au moins 3 doses de vaccins et dont I’age lors du titrage
des Anticorps était inférieur a 3 ans. Ainsi le nombre de doses recues et 1’age lors du
titrage sont les facteurs influengant la bonne réponse vaccinale.

Au vue de ses résultats, nous pouvons affirmer que le schéma vaccinal en vigueur dans
le PEV du Burkina Faso est une bonne stratégie vaccinale. Méme si cela pourrait étre
entaché par la non-réalisation de la sérologie hépatite B lors des CPN.

Ainsi, les parents devraient €tre encouragés a faire vacciner leurs enfants dans le cadre

du Programme FElargi de Vaccination.
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SUGGESTIONS

Au terme de notre étude, nous formulons les suggestions suivantes.

Au Ministere de la Santé : Au responsable du programme élargi de vaccination

+ De mener des campagnes de sensibilisation auprés des populations sur 1’importance
et la nécessité de vacciner les enfants ;

% de rechercher des fonds pour débuter la vaccination contre I’hépatite B dés la
naissance ;

+ de mener des plaidoyers auprés des bailleurs de fond afin que la réalisation de la
sérologie contre 1’hépatite B soit systématique et prise en charge chez les femmes

enceintes.

Au personnel soignant

+ De s’assurer que chaque enfant vu soit vacciné ;
+ de s’assurer que chaque enfant, re¢oive 03 doses de vaccins ;
+ de sensibiliser les parents sur la nécessité de respecter le calendrier vaccinal ;

+ de rechercher systématiquement 1’hépatite B chez les femmes enceintes.

Aux parents d’enfants

+ D’amener les enfants a la vaccination ;
+ de s’assurer que son enfant ait recu les 3 doses de vaccins contre I’hépatite B ;
+ de s’informer auprés des agents de santé afin de savoir quand, o, comment, et

pourquoi on doit vacciner son enfant.
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ANNEXES

1- La note d’information

Note d’information aux parents des enfants et aux enfants

Etude sur Defficacité de la vaccination contre I’Hépatite B chez les enfants au
Burkina Faso
Dans le cadre de notre thése de Doctorat en Médecine, nous (Kadidjatou SIDIBE ; tel :
78909684) menons actuellement une étude sur ’efficacité de la vaccination contre
I’hépatite B chez les enfants dans le service de pédiatrie du Centre Hospitalier

Universitaire Sourd SANOU (CHUSNS).

Pourquoi cette étude ?

< L’hépatite virale B est une maladie causée par un microbe appelé virus de
I’hépatite B. Elle touche prét de 2 milliards de personnes dans le monde dont les 90%
en Afrique et en Asie. C’est une maladie grave, car pouvant évoluer vers des
complications (cirrhose et cancer du foie). Le virus peut se transmettre :

- de la mere a son enfant au cours de la grossesse, de I’accouchement et de

I’allaitement

- lors d’une transfusion sanguine avec du sang contaminé ;

- par des objets souillés par le sang ou la salive d’une personne infectée

- lors des rapports sexuels avec une personne infectée.
<> Il existe un vaccin efficace a 95%. Ce vaccin a été introduit dans le calendrier de
vaccination des enfants de 0-11 mois au Burkina Faso depuis 2006. La premicre dose

du vaccin est administrée aux nourrissons a partir de 2 mois.

<> Cependant, I’efficacité de la vaccination peut étre diminuée dans certaines
conditions telles que :
- chez les enfants nés de mere porteuse du virus de 1I’hépatite B, quand ils ne sont

pas vaccinés immédiatement a la naissance ;
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- chez les enfants nés avec un faible poids.
C’est pour toutes ces raisons qu’apres une décennie de vaccination des nourrissons
contre I’hépatite B au Burkina Faso, nous voulons évaluer 1’efficacité de cette

vaccination chez les enfants vaccinés.

Que veut faire cette étude ?

Notre étude a pour objectifs :

- d’évaluer I’efficacité de la vaccination chez les enfants ayant bénéficié du vaccin
contre I’hépatite B selon le calendrier du programme de vaccination en vigueur
au Burkina Faso ;

- de détecter certains éléments pouvant faire baisser cette efficacité ;

- de contribuer a la surveillance de I'impact des programmes de vaccination et

d’amélioration des schémas de vaccination.

Qui peut participer a cette étude ?

Les nourrissons et enfants de plus de six mois ayant recu au moins 2 doses de vaccin

contre 1’hépatite B. Ces vaccinations étant bien consignées dans un carnet.

Que vous sera-t-il demandé ?

Si vous acceptez que votre enfant participe a 1’étude, i1l vous sera demandé des
renseignements généraux (sexe, age, lieu d’habitation...) et médicaux (vaccins regus
antérieurement, motif de consultation ou d’admission en pédiatrie...) concernant votre
enfant.

Des prélevements sanguins seront ensuite réalisés et les échantillons seront analysés au
laboratoire de 1’hopital.

Les informations collectées dans le cadre de cette étude seront gardées strictement

confidentielles et sécurisées.

. ]
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Quels sont les risques et les bénéfices liés a la participation de votre enfant ?

La participation a I’étude ne comporte pas de risque particulier, hormis ceux inhérents
aux procédures habituelles de soins. La douleur lors du prélévement constituer un
désagrément.

Votre enfant étant vacciné, 1I’étude vous permettra de savoir s’il est réellement protégé
contre 1’hépatite B. Si ce n’est pas le cas, des conseils de vaccination vous seront
prodigués si cela s’avere nécessaire. Au cas ou votre enfant aurait 1’hépatite B, vous

serez orientés pour sa prise en charge.

Protection des sujets

L’équipe de cette étude s’engage a strictement respecter I’anonymat de votre enfant.
Vous étes libre de refuser de participer a cette étude. Si vous refusez, votre enfant ne
subira aucun préjudice quant a la qualité de sa prise en charge médicale et votre refus
n’entrainera aucune altération de la relation avec son médecin. Mé€me si vous acceptez
de participer a cette étude, vous pouvez a tout moment et sans aucune explication, retirer
votre consentement.

Si vous acceptez la participation de votre enfant a cette étude, vous pouvez a tout
moment joindre les investigateurs pour d’éventuelles interrogations Dr S. Aimée
KISSOU au 70247634.

Nous vous remercions de nous avoir consacré du temps et restons disponibles pour

d’éventuelles questions.

. ]
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2- La fiche de consentement

CONSENTEMENT ECLAIRE DES PARENTS

Etude sur efficacité de la vaccination contre I’Hépatite B
chez les enfants au Burkina Faso

Je certifie que j’ai lu et compris la note d’information concernant cette étude. Toutes les
explications qui m’ont été données m’ont satisfait et j’ai eu la possibilité de poser des
questions. Si j’ai d’autres questions a poser en cours d’étude, je pourrai contacter les
investigateurs Dr KISSOU au 70247634.
J’ai bien compris les objectifs de cette étude et ses différentes étapes. Je suis conscient
des contraintes, des risques et des bénéfices qu’implique la participation de mon enfant.
J’ai bien compris que je suis libre d’accepter ou de refuser la participation de mon enfant
a cette étude. Si je donne mon accord pour la participation de mon enfant a cette étude,
je suis libre de le retirer a tout moment sans €tre inquiété(e), et sans que cela n’influence
la prise en charge présente ou future de mon enfant dans le service de pédiatrie du
CHUSS.
J’accepte que les données personnelles de mon enfant rendues anonymes (aucun nom
n’y figure, uniquement un numéro d’identification) soient analysées et les résultats
exposés dans un cadre scientifique.
Mon consentement ne décharge pas le promoteur de sa responsabilité. Je conserve tous

mes droits garantis par la loi.

Je donne mon consentement éclairé pour la participation de mon enfant a cette

étude.

Signature ou Empreinte digitale
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3- La fiche de collecte

Etude sur Defficacité de la vaccination contre I’Hépatite B chez les enfants au

Burkina Faso

Fiche de collecte

Initiales :

N° fiche :..... [oooidoood .. Date de collecte :......... [oiiaii.. [oviiiii.. /

Nom:...ooooiii
Prénom(s):......cooii

Date de naissance :....................... . Age:..../...../..../ mois
NS G (1 : masculin ; 2 : féminin)

Profession des parents : pere.................. 1111 (SR
Numéro de téléphone : ...............cooviiiit.
Mode d’entrée en pédiatrie : Urgence /...../ consultation /...../ Evacuation /...../

Référence :(oui=1, non=2)/...../si oui :CSPS /..../CMA/..... CHR /...../

II- CARACTERISTIQUES CLINIQUES

> Antécédents médicaux

v Anténataux

. Pére : Age /...../ profession :

. Mere : Age /...../ profession :

. Tare familiale.........................

. Nombre d’enfants vivants : rang de I’enfant dans la fratrie :
. Histoire de la grossesse :

- Nombre de CPN :...../...../ Gestité :...../...../ Parité:.../.....
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- Vaccinations : (oui=1, non=2) /...../ Si oui, lesquelles et nombre de dose

- Pathologies au cours de la grossesse :

Fi¢vre :(oui=1, non=2)/...../ sioui, aquelle AG?...........
Ictere : (oui=1, non=2)/...../ sioui, a quelle AG?...........
AULTE @i sioui, a quelle AG ?

- Bilan réalisés au cours de la grossesse

Electrophorese de I’Hb: (oui=1, non=2)/...../ Résultat : /...../

Gs/Rh : (oui=1, non=2)/...../Résultat: /...../

Hépatite B : (oui=1, non=2) /...../ Résultat: (positif=1, négatif=2) /...../
Hépatite C : (oui=1, non=2) /...../ Résultat: (positif=1, négatif=2) /...../
SRV / VIH: (oui=1, non=2)/...../Résultat: (positif=1, négatif=2) /...../

RPR : (oui=1, non=2)/...../Résultat: (positif=1, négatif=2) /...../
Toxoplasmose : (oui=1, non=2)/...../Résultat: (positif=1, négatif=2) /...../
Rubéole: (oui=1, non=2)/...../Résultat: (positif=1, négatif=2) /...../

CMV : (oui=1, non=2)/...../Résultat: (positif=1, négatif=2) /...../

v Pernataux

. Accouchement :

Lieu : domicile/...../ CSPS /..../CMA /..../CHU/...../

Mode : voie basse/...../césarienne/...../

Aspect du liquide amniotique : clair/...../ teinté/...../ méconial /...../
. Constantes anthropométriques :

Poids(en g)/...../ taille(en cm)/...../ Apgar /...../
périmetre cranien(en cm)/...../ périmetre thoracique(en cm)/...../

. Notion de réanimation :(oui=1, non=2) /...../
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. Anomalies du nouveau-né

Ictere, hépatomégalie, dysmorphie faciale, syndrome malformatif........
v Postnataux

Notion d’ictere persistant : (oui=1, non=2) /...../

Troubles de la croissance : (oui=1, non=2) /...../

Autre ..o

> Statut vaccinal Hépatite B de I’enfant a I’admission
Nombre de vaccins regus :......... [eiiiiin. [viiinn.. /

Dates :......... [eeiiinn.. [oviiiin.. /

Ages 4 la vaccination :......... [eviiinnn. [eviviiin. /

Primo-vaccination....................

Rappel vaccinal.....................

> Examen clinique

- Constantes : température(en degré Celsius)/...../ fréquence

cardiaque :(bat /min)/...../ fréquence respiratoire(cycle/min)/...../

- Parametres anthropométriques : poids(en g)/...../, taille(en cm) /...../, périmetre
cranien (en cm)/...../ périmetre brachial(en cm) /...../

Z-scores : P/T............. T/IA

- Ictere : ....coooennes

- Paleur......................

- (Edeémes :(oui=1, non=2) /...../

- Caractéristiques du foie : fleche hépatique(en cm)/...../  :normale/...../
atrophique /...../ hypertrophique /...../ ,

Consistance : ferme /...../ molle /...../ dure /...../ pierreux /...../
Aspect du bord inférieur : normal /...../ mou /...../ tranchant/...../

- Présence de circulations veineuses collatérales : (oui=1, non=2) /...../

- Splénomégalie : (oui=1, non=2) /...../ types de Hacket: /...../

I1I- CARACTERISTIQUES BIOLOGIQUES

> Marqueurs sérologiques de I’hépatite B
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- AgHBs : positif /...../négatif /...../

- AgHBc : positif /...../négatif /...../

> Marqueurs sérologiques de I’Immunité contre I’hépatite B :
AcantiHBs : positif /...../négatif /...../taux <ou> 10UI/L /...../
> Bilan hépatique

ASAT /...../ Résultat: (normal=1, élevé=2, bas=3) /...../
ALAT /...../ Résultat: (normal=1, élevé=2, bas=3) /...../

TP /...../ Résultat: (normal=1, élevé=2, bas=3) /...../ ,
Facteur V /...../ Résultat: (normal=1, élevé=2, bas=3) /...../
Gama GT /...../Résultat: (normal=1, élevé=2, bas=3) /...../

PAL /...../ Résultat: (normal=1, élevé=2, bas=3) /...../

Bilirubine : totale /...../ conjuguée /...../ Résultat: (normal=1, élevé=2, bas=3)
[oc..d

> Bilan du terrain

- NFES :

Taux d’hémoglobine : /...../  Résultat: (normal=1, élevé=2, bas=3) /...../
Nombre de globules blancs : /...../  Résultat: (normal=1, élevé=2, bas=3) /...../
Nombre de plaquettes : /...../ Résultat: (normal=1, élevé=2, bas=3) /...../

VGM : /...../ Résultat: (normal=1, élevé=2, bas=3) /...../

CCMH :/...../ Résultat: (normal=1, élevé=2, bas=3) /...../

- Glycémie /...../ Résultat: (normal=1, élevé=2, bas=3) /...../

- Créatininémie /...../ Résultat: (normal=1, élevé=2, bas=3) /...../

. ]
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SERMENT D’HIPPOCRATE

S —
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SERMENT D’HIPPOCRATE

-~

SERMENT HIPPOCRATE

« En présence des maitres de cette école et de mes chers
condisciples, je promets et je jure d’étre fidele aux lois de
Uhonneur et de la probité dans I’exercice de la médecine. Je
donnerai mes soins gratuits a l’indigent et je n’exigerai jamais

de salaire au-dessus de mon travail.

Admis a lintérieur des maisons, mes yeux ne verront pas ce
qui s’y passe ; ma langue taira les secrets qui me seront confiés
et mon état ne servira pas a corrompre les maurs, ni a

Javoriser le crime.

Respectueux et reconnaissant envers mes Maitres, je rendrai a

leurs enfants linstruction que j’ai regcue de leurs péres.

Que les hommes m’accordent leur estime si je suis resté fidele
a mes promesses, que je sois couvert d’opprobre et méprisé de

mes confreres si j’y manque »

/ /

. ]
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