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a pandémie Covid nous a presque fait oublier l’incidence 
d’autres maladies infectieuses humaines. Parmi celles-ci 
les hépatites représentent un véritable challenge en 
matière de santé publique. Toutefois à côté des étiologies 
virales de nombreuses autres causalités sont susceptibles 
d’impacter gravement le tissu hepatique.Le thème de ce 
nouveau numéro de SomaNews souhaite rappeler les 

principales agressions pathologiques relatives aux atteintes hépatiques 
rencontrées chez l’espèce humaine. 

La présentation des hépatites virales aujourd’hui identifiées reste d’actualité 
en raison de leurs particularités en termes de fréquence selon les conti-
nents, de mode de transmission, d’évolution plus ou moins péjorative et 
d’accessibilité aux prises en charges modernes préventives (gestion 
sanitaire, vaccins) ou thérapeutiques (hépatite C). L’émergence de 
nouveaux virus hépatogènes ne doit pas non plus être ignorée. La progression 
spectaculaire des méthodes de diagnostic (imageries, tests biologiques) 
a permis de façon conjuguée de mieux appréhender les origines 
infectieuses mais aussi les états pathologiques auto immuns par exemple 
et les manifestations toxiques aigues ou chroniques dont certaines sont 
parfois médicamenteuses. 

S'il est un domaine où les laboratoires de biologie clinique basiques ou 
spécialisés sont devenus incontournables c’est bien dans la prise en 
charge des patients atteints de maladies hepatiques. Conjuguée donc 
à certains outils d’imagerie spécialisée dont l’intérêt ne doit pas être 
ignoré, la biologie clinique du diagnostic au pronostic en passant par le suivi 
thérapeutique change la donne chez les patients concernés et améliore le 
bien-être des populations.  

Pr. Gérard DINE
Président de SOMADIAG ACADEMY

1er trimestre 2023 I www.somadiag.com I 03

ÉDITORIAL 03
DOSSIER
SCIENTIFIQUE
- L’HÉPATITE : UNE VUE D’ENSEMBLE ……………… 04
- L’HÉPATITE VIRALE A …………………………………… 13
- L’HÉPATITE VIRALE B …………………………………… 18
- L’HÉPATITE VIRALE C …………………………………… 23
- LES HÉPATITES AUTO-IMMUNES …………………… 27
- SOUFFLE SPIRITUELLE ………………………………… 30

04

LE MONDE DU 
LABORATOIRE
 L’APPORT DU BILAN BIOCHIMIQUE 
  DANS LES HÉPATITES : DIAGNOSTIC ET SUIVI … 41  
 L’EXPLORATION BIOLOGIQUE 
  DES MALADIES AUTO-IMMUNES DU FOIE ……… 28

41

VUE SUR LA BIOLOGIE 
MEDICALE
- DIAGNOSTIC BIOLOGIQUE DE L’HÉPATITE B : 
   CAS CLINIQUES ……………………………………………… 34
- OBSERVATIONS CLINIQUES …………………………… 36
- HÉPATITE VIRALE ATYPIQUE CHEZ 
   UN SPORTIF UTILISANT LES ANABOLISANTS… 39

34

L

DIRECTEUR SCIENTIFIQUE & PRÉSIDENT DE SOMADIAG ACADEMY : Pr. Gérard DINE
DIRECTEUR DE LA PUBLICATION ET RÉDACTEUR EN CHEF : Dr. Brahim TAKOURT
COORDINATRICE DE PROJET : Kenza BERRADA
RESPONSABLE DE COMMUNICATION & MARKETING : Karima JERRADI
DIRECTION ARTISTIQUE & INFOGRAPHIE : Abdelwafi ECHIKHY

COMITÉ DE RÉDACTION : G. DINE, B. TAKOURT, K. MOUSSAYER, F. HADDAD,
Y. TOUFIK, M. MRABET, H. KHALKI, S. ZOUHAIR.

COMITÉ SCIENTIFIQUE : Pr. G. DINE, Dr. B. TAKOURT, Pr. K. NESSAR, Pr. A. BADOU,  
Pr. K. ZEROUALI, Pr. J. EL BAKKOURI, Pr. F. HADDAD, Dr. J. TAOUFIK, Dr. Y. TAOUFIK.

COMITÉ DE LECTURE : B. TAKOURT, G. DINE, K. JERRADI, J. SKALLI , K. ZEROUALI

QUOI DE NEUF
SOMADIAG ?
 JOURNÉE DR NACIRI SUR LE VIH 
  CASABLANCA ………………………………………………… 52

 CSB : POUR UNE BIOLOGIE MAROCAINE 
  DE FUTURE CASABLANCA ……………………………… 52  
 JOURNÉE SUR HVB MARRAKECH …………………… 52

52



DOSSIER SCIENTIFIQUE

UNE HÉPATITE EST UNE INFLAMMATION DU FOIE CAUSÉE PAR DES SUBSTANCES TOXIQUES, OU PAR DES VIRUS.
CETTE INFLAMMATION DU FOIE PEUT CAUSER UNE MYRIADE DE PROBLÈMES DE SANTÉ ET ÊTRE MORTELLE. IL
EXISTE CINQ SOUCHES PRINCIPALES DU VIRUS DE L’HÉPATITE, APPELÉES TYPES A, B, C, D ET E. 
BIEN QU'ELLES CAUSENT TOUS DES MALADIES DU FOIE, CES SOUCHES PRÉSENTENT DES CARACTÉRISTIQUES 
TRÈS DIFFÉRENTES, NOTAMMENT EN CE QUI CONCERNE LES MODES DE TRANSMISSION, LA GRAVITÉ DE LA 
MALADIE, LA RÉPARTITION GÉOGRAPHIQUE ET LES MÉTHODES DE PRÉVENTION. EN PARTICULIER, LES TYPES B 
ET C ENTRAÎNENT DES MALADIES CHRONIQUES CHEZ DES CENTAINES DE MILLIONS DE PERSONNES ET, 
ENSEMBLE, SONT LA CAUSE LA PLUS FRÉQUENTE DE CIRRHOSE DU FOIE, DE CANCER ET DE DÉCÈS LIÉS À L’HÉPA-
TITE VIRALE (1).
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L'hépatite peut être aiguë ou chronique (généralement 
définie par une durée > 6 mois). La guérison est spontanée 
dans la plupart des cas d'hépatite virale aiguë, mais certains
cas progressent vers une hépatite chronique. Les causes 
fréquentes d'hépatite sont :
• Les Virus spécifiques de l'hépatite
• L’Alcool 

• La stéatose hépatique non alcoolique
• Les Médicaments (p. ex., isoniazide)
Les étiologies plus rares d'hépatite comprennent des mala dies 
auto-immunes, des maladies génétiques et d'autres- virus 
(p. ex., virus de la mononucléose infectieuse, virus de la 
fièvre jaune et cytomégalovirus) ainsi que la leptospirose.
Les infections parasitaires (p. ex., schistosomiase [bilha- 
ziose], paludisme, amibiase), les infections à pyogènes et les 
abcès peuvent toucher le foie mais ne sont pas considérés 
comme des hépatites. La tuberculose hépatique et les 
autres infiltrations granulomateuses sont parfois nommées
hépatites granulomateuses, mais elles ont des manifesta-
tions cliniques, biochimiques et histologiques différentes de
celles de l'atteinte diffuse du foie dans l'hépatite causée par
les virus de l'hépatite, l'alcool et les médicaments (2).

1- L’HÉPATITE A
L’hépatite A est une inflammation du foie provoquée par le
virus de l’hépatite A (VHA). Le principal mode de propagation
de ce virus est l’ingestion par une personne non infectée (ou

non vaccinée) d’eau ou d’aliments contaminés par les 
matières fécales d’un sujet infecté. La maladie est étroite-
ment associée à l’eau et à la nourriture insalubres, à des 
conditions d’assainissement insatisfaisantes, à une 
mauvaise hygiène personnelle et à des relations sexuelles 
oro-anales. Presque toutes les personnes qui contractent 
une hépatite A en guérissent complètement, tout en étant 
immunisées pour le reste de leur vie. Néanmoins, une très
faible proportion des sujets infectés par le VHA peut décéder
des suites d’une hépatite fulminante (2,3). Les cas d’hépatite
A ne sont pas distinguables à l’examen clinique des autres 
types d’hépatite virale aiguë. On obtient un diagnostic spéci-
fique en détectant dans le sang des anticorps IgM dirigés 
spécifiquement contre le VHA. On peut aussi faire appel à 
des tests de type RT-PCR, reposant sur une réaction de 
polymérisation en chaîne, couplée à une transcription 
inverse, pour déceler l’ARN du VHA (3,4). Il n’existe pas de 
traitement spécifique contre l’hépatite A. Il faut parfois 
attendre plusieurs semaines, voire plusieurs mois, pour que 
les symptômes disparaissent. Il est important d’éviter toute 
médication inutile. Il convient d’éviter d’administrer de 
l’acétaminophène, du paracétamol ou encore des antiémé-
tiques.
L’amélioration de l’assainissement, la sécurité sanitaire des 
aliments et la vaccination sont les façons les plus efficaces 
de lutter contre l’hépatite A (2,3,4).

L’HÉPATITE : 
UNE VUE D’ENSEMBLE
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2- L’HÉPATITE B
L'hépatite B est une infection hépatique potentiellement 
mortelle causée par le virus de l'hépatite B (VHB). Il s'agit d'un 
problème majeur de santé publique. Le VHB peut aussi 
provoquer des infections chroniques et entraîne un risque 
important de décès par cirrhose ou cancer du foie. Dans le 
monde, on estime à 2,5 milliards le nombre de personnes 
infectées ou qui ont été infectées par le virus de l’hépatite B, 
soit une personne sur trois ! L’hépatite B est la plus 
fréquente des hépatites virales. Actuellement, environ 350 
millions de personnes souffrent d’une hépatite B chronique. 
Après une phase aigüe, certaines hépatites B guérissent 
spontanément et d’autres deviennent chronique. Le taux de 
passage à la chronicité varie en fonction de l’âge de la conta-
mination, très élevé chez l’enfant, environ 90 %, il est de 10 à 
20 % chez l’adulte. On estime que les complications cancé-
reuses de cette maladie provoquent un million de décès 
chaque année, faisant de l’hépatite B la deuxième cause de 
mortalité par cancer après le tabac (5, 7,9).

1- par voie sexuelle :
Les rapports sexuels non protégés représentent le principal 
mode de contamination de l’hépatite B. Au cours de péné-
trations anales ou vaginales, et lors de rapports bucco-géni-
taux (Le risque en cas de fellation existe pour les 2 parte-
naires. En cas de cunnilingus, le risque est très faible sauf si 
le cunnilingus est pratiqué pendant les règles) (7, 8,10).

2- par voie sanguine :
-  lors du partage d’aiguilles, de seringues, de préparation ou 
de matériel d’injection pour les usagers de drogue par voie 
intraveineuse.

-  lors de partage de pailles utilisées pour le "sniff". (Il existe 
un nombre important de vaisseaux dans la narine et si un 
utilisateur de la paille se blesse alors qu'il est infecté par le 
VHB (risque également pour le VHC et le VIH), la paille peut 
alors contaminer un autre utilisateur en cas de blessure.),
- lors du partage de matériel tels brosses à dents, rasoirs, 
coupe-ongles (Transmission intrafamiliale).
- lors d’actes dentaires, de tatouages et de piercings, d'acu-
puncture, de scarifications si les normes de stérilisation ne 
sont pas respectées (6, 7,10).

3- de la mère à l’enfant :
En cas de contamination de la maman, le risque de trans-
mission du VHB lors de la grossesse et de l’accouchement 
varie de 20 à 80 %. Le risque est plus élevé en cas de conta-
mination de la maman pendant la grossesse. Des transmis-
sions de la mère à l’enfant peuvent aussi survenir dans les 
premières semaines de la vie de l’enfant (contact 
sang-sang), et au cours de l’allaitement (5, 6,7.8).

DIAGNOSTIC DU VHB :
 Obligatoire pour les donneurs de sang et les femmes 
enceintes ; Conseillé, avant la vaccination, pour les groupes à 
haut risque. Plus globalement, le dépistage du virus de 
l’hépatite B est recommandé chez tout adulte, au moins une 
fois dans sa vie.
Le diagnostic et/ou dépistage d’une infection 
par le VHB se fait sur une sérologie :
• Les paramètres du VHB détectables dans le sang sont les 
marqueurs du virus lui-même, soit l’antigène HBs et l’anti-
gène HBe. Ensuite, apparaissent des anticorps dirigés 
contre différentes parties du virus : anticorps anti-HBc, 
anticorps anti-HBs, anticorps anti-HBe. Les marqueurs 
permettent de savoir s’il existe ou pas une infection et 
peuvent donner également une idée sur le stade d’évolution 
de l’infection.
• Plusieurs stratégies sont possibles, la HAS recommande la 
recherche simultanée de 3 marqueurs : l’antigène HBs, 
l’anticorps anti-HBc et anticorps anti-HBs.
• Les 2 autres paramètres (antigène HBe et anticorps 
anti-HBe) sont recherchés uniquement en cas d’infection 
VHB c’est-à-dire si l’antigène HBs (Ag HBs) est positif (6,7)
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Cinétique des marqueurs virologiques dans le sérum

LE VIRUS DE L’HÉPATITE B (VHB)
(100 FOIS PLUS CONTAGIEUX QUE LE VIH)
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Quelques pistes pour comprendre :
La sérologie de l’hépatite B recherche des antigènes et 
des anticorps pour le virus du VHB :

L’antigène HBs (Ag HBs) est positif chez les personnes 
infectées par le VHB ;

Les anticorps anti-HBs (Ac anti-Hbs) dont la présence 
signifie :

* soit que la personne est vaccinée, et donc protégée,

* soit qu’elle a été infectée par le VHB et qu’elle est 
aujourd’hui guérie, et donc protégée, immunisée.
* Les anticorps anti-HBc (Ac anti-Hbc) sont présents 
quand la personne est ou a été infectée par le VHB, ils 
persistent même en cas de guérison. Ils signent donc le 
fait que l’organisme a été en contact avec le virus VHB.
* L’interprétation simultanée de ces 3 éléments permet 
de définir le statut d’une personne par rapport au VHB : 
Pas contaminée et pas vaccinée, Vaccinée, Ancienne-
ment contaminée et guérie, Contaminée.

Important : en cas de sérologie positive avec présence de 
l’Ag HBs, les 2 autres paramètres cités plus hauts (anti-
gène HBe et anticorps anti-HBe) seront réalisés et dans  
un second temps le médecin demandera une sérologie 
de confirmation et une mesure de la quantité de virus 
circulant (charge virale ou PCR) pour faire la distinction 
entre une hépatite B inactive avec portage inactif de l’Ag 
HBs et une hépatite chronique active (5,6,9).

PREVENTIONS DU VHB :
1. La vaccination contre le VHB :
C’est le moyen de protection le plus efficace. Faire vacci-
ner les enfants quand ils sont petits, permet de les 
protéger plus tard, lorsqu’ils rencontreront le virus.

* La vaccination est effectuée dès la naissance si la mère 
est porteuse du virus VHB

* Les enfants et les adolescents peuvent être vaccinés 
jusqu’à l’âge de 15 ans.

* À partir de 16 ans, la vaccination est recommandée aux 
personnes exposées à un risque d’infection par le virus 
de l’hépatite B (7,10).

• Si la concentration des anticorps anti-HBs est supé-
rieure ou égale à 10 UI/l, la personne est considérée 
comme protégée contre l'hépatite B : il n'est pas nécessaire 
de réaliser un dosage sérologique ultérieur ni d'administrer 
une autre dose d'un vaccin contre l'hépatite B.
• Si les anticorps anti-HBS sont inférieurs à 10 UI/l alors 
que le schéma vaccinal est complet, il n'est pas certain 
que la personne soit protégée : une à trois injections 
supplémentaires, avec dosage des anti-HBs un à deux 
mois après l'injection, pourront être administrées.

Ag HBS -

Ag HBS -

Ag HBS +

Ag HBS -

Ag HBS -

Ac anti HBs -

Ac anti HBs +

Ac anti HBs -

Ac anti HBs -

Ac anti HBs +

Ac anti HBc -

Ac anti HBc -

Ac anti HBc +

Ac anti HBc +

Ac anti HBc +

Pas immunisé(e) - Faites-vous vacciner 
N’a pas été infecté(e), mais présente un risque d'infection à l’hépatite B. 
Faites-vous vacciner. 

 Immunisé(e) - Protégé(e) 
A été vacciné(e). N’a pas le virus. Aucun vaccin nécessaire 

Infecté(e) - Besoin d'autres analyses 
Antigène de surface (HBsAg) positif, ce qui indique la présence du virus 
de l’hépatite B. Peut transmettre le virus aux autres. Trouvez un médecin 
spécialisé dans l’hépatite B pour plus d'analyse et de soins. 

Pourrait être infecté(e) - Besoin d'autres analyses 
Différentes interprétations sont possibles. La personne 
peut être infectée, à risque, ou avoir guéri d'une infection. 

 Immunité contrôlée - Protégé(e) 
Présence d'anticorps anti-HBs en raison d'une infection naturelle.
A guéri d’une infection à l’hépatite B par le passé. 
Ne peut pas infecter les autres. 

Tableau récapitulatif des marqueurs VHB et des différentes possibilités 
(Ag : antigène - Ac : anticorps).

DOSSIER SCIENTIFIQUE
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• Si des anti-HBs supérieurs à 10 UI/l ne sont pas obte-
nus malgré un total de six injections, la personne est 
considérée comme non répondeuse à la vaccination.
• Les professionnels de santé sont considérés comme 
immunisés contre l'hépatite B si les anticorps anti-HBs 
sont présents dans le sérum à une concentration supé-
rieure à 100 UI/l (8-9).

2. L’application de mesures de réduction 
des risques :
* utiliser des préservatifs lors des relations sexuelles.
* ne pas partager de matériel d’injection (seringue, 
aiguille, coton, cuillère, etc.).
* la réalisation d’un tatouage ou d’un piercing ne doit se 
faire qu’avec du matériel à usage unique ou stérile.
* ne pas partager d’objets d’hygiène (brosse à dents, 
rasoirs, coupe-ongles, etc.) (5,6).

3- L’HÉPATITE C
L'hépatite C est une inflammation du foie causée par le 
virus de l'hépatite C. Les manifestations de l'hépatite C 
peuvent aussi bien être aiguës que chroniques et être 
bénignes ou graves et irréversibles, comme la cirrhose et 
le cancer ; 6 génotypes ont été identifiés dans le monde.

 

La plupart du temps, la contamination par le VHC et 
l’hépatite aiguë ne donnent pas de symptômes particu-
liers. Une fois sur dix, il peut y avoir des symptômes tels 
que : Fatigue, Nausées, Vomissements, Syndrome pseu-
do-grippal (fièvre, courbatures…) et ictère. 

Ces signes peuvent mettre plusieurs semaines à dispa-
raître. Si l’infection perdure 6 mois après la contamina-
tion, cela signifie que l’organisme n’a pas réussi à élimi-
ner le virus et que l'hépatite C est devenue chronique. 
Après une infection aiguë, l’hépatite chronique survient 
dans environ 80 % des cas. 

Cette infection chronique déclenche au fil des années 
une inflammation et une destruction progressive de 
cellules du foie. Celui-ci se cicatrise en fabriquant un 
tissu cicatriciel (fibrose) qui empêche le foie de fonction-
ner normalement. La fibrose évolue en plusieurs stades, 
exprimés de F0 à F4. 

Dans environ 30 % des cas, une cirrhose peut survenir au 
bout d’une vingtaine d’années. Dans 4 à 5 % des cas, 
cette cirrhose peut éventuellement se compliquer d’un 
cancer du foie (12, 13,14).
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TRANSMISSION DU VHC : 

Par voie sanguine
1) Lors de l’usage de drogues par voie intraveineuse, 
sniff ou consommation de crack :
• Partage de matériel d’injection (seringue, cuiller, filtre, 
eau, coton, tampon).
• Par voie nasale (partage de la paille).
• Blessures aux mains lors de la préparation du crack.
Environ 64 % des usagers de drogue par voie injectable 
sont contaminés par le VHC.

2) La transfusion de sang 
Les Produits dérivés du sang ont été un important 
facteur de contamination jusqu’en quatre-vingt-dix. 
Depuis, le risque transfusionnel est pratiquement nul 
grâce aux mesures successives de dépistage des 
donneurs de sang (dépistage obligatoire du VHC associé 
à un dosage des transaminases) et à l’utilisation de 
matériel à usage unique.

3) En cas d’accident d’exposition au sang (AES)
• Le risque concerne le personnel de santé ou toute 
personne, en cas de piqûre avec une aiguille ou une 
coupure avec un objet tranchant souillé par du sang 
d’une personne contaminée par le VHC.
• Un risque faible réside aussi dans la projection sur une 
plaie, une peau lésée ou une muqueuse... de sang d’une 
personne contaminée par le VHC.

4) En cas de tatouage, piercing, acupuncture, scarifica-
tion où les conditions d'hygiène ne sont pas respectées.

Par voie sexuelle :
Le risque de transmission au cours d'un rapport sexuel 
existe en cas de présence de sang :
• Rapports sexuels pouvant provoquer des saignements ou 
des traumatismes : pénétrations anales non protégées, viol…
• Rapports sexuels, non protégés, pendant les règles 
avec une femme porteuse du virus de l’hépatite C.
Plusieurs facteurs semblent accroître notablement le 
risque de transmission lors de rapports sexuels non 
protégés :
• La séropositivité pour le VIH.
• Les pratiques dites "hard".

Transmission dans l’entourage :
La transmission entre personnes vivant sous le même 
toit est très rare. Elle peut éventuellement se produire 
par l’intermédiaire de partage d’objets coupants (ciseaux, 
rasoirs, brosse à dents, coupe-ongles). Il n’y a pas de 
risque lors d’un baiser ou lors de partage de la vaisselle 
et des couverts.

De mère à l’enfant
Pour le VHC, le risque de transmission de la mère à 
l’enfant est faible et dépend du niveau de la charge virale 
(CV) de la mère. Le risque est majoré de 20 % en cas de 
co-infection VIH-VHC. L’allaitement n’est pas contami-
nant et n'est pas contre-indiqué. La majorité des études 
a montré que l’ARN du VHC est indétectable dans le lait 
maternel.
Dans 25 à 30 % des cas, on ne retrouve pas l'origine de la 
contamination (11,13, 14).

DIAGNOSTIC DU VHC :
Le test de dépistage d’une hépatite C se fait par une 
sérologie pour rechercher la présence d’anticorps 
anti-VHC. Ceux-ci sont détectables au bout d’un mois, 
après la contamination, dans 95 % des cas. Un test de 
dépistage du VHC négatif est totalement fiable 3 mois 
après la dernière prise de risque, mais il peut être positif 
avant 3 mois. Un test positif signifie que la personne a 
été en contact avec le VHC. Il ne permet pas de savoir si 
le virus a été éliminé ou non de l’organisme. En cas de 
sérologie positive, on procèdera à un dosage de la charge 
virale plasmatique (PCR) du VHC. Ce test indique si l’ARN 
du VHC est retrouvé ou non, et donc si le virus est 
toujours présent ou pas dans l’organisme.

Une fois qu’on a diagnostiqué une infection chronique 
par le VHC chez un individu, il faut évaluer le degré 
d’atteinte hépatique (fibrose ou cirrhose). Cette évalua-
tion peut s’effectuer par le biais d’une biopsie ou à l’aide 
de divers examens non invasifs. Le degré d’atteinte 
hépatique permet de guider les décisions thérapeu-
tiques et la prise en charge de la maladie 12, 14,15).

TRAITEMENT DU VHC :
Une nouvelle infection par le VHC ne doit pas toujours 
être traitée, car, chez certaines personnes, la réponse 
immunitaire éliminera l’infection. Néanmoins, lorsque 
l’infection par le VHC devient chronique, le traitement 
s’impose. Celui-ci vise la guérison. L’OMS recommande 
un traitement par antiviraux à action directe (AAD) 
pangénotypiques pour l’ensemble des adultes, adoles-
cents et enfants atteints d’hépatite C chronique à partir 
de l’âge de trois ans (11,14).

L’HÉPATITE : 
UNE VUE D’ENSEMBLE
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PREVENTION DU VHC :
Il n’existe pas de vaccin efficace contre l’hépatite C, c’est 
pourquoi la prévention passe par la réduction du risque 
d’exposition au virus dans les lieux de soins et parmi les 
populations à plus haut risque, comme les consomma-
teurs de drogues par injection et les hommes ayant des 
rapports sexuels avec d’autres hommes, notamment des 
hommes infectés par le VIH ou prenant un traitement 
prophylactique préexposition contre ce virus (14,15).

4- L’HÉPATITE D :
L’hépatite D est une inflammation du foie provoquée par 
le VHD, qui a besoin du VHB pour se répliquer. Il ne peut 
pas y avoir d’hépatite D en l’absence de VHB. La co-in-
fection VHD-VHB est considérée comme la forme la plus 
grave d’hépatite virale chronique en raison de l’évolution 
rapide vers la mort par atteinte hépatique et carcinome 
hépatocellulaire (16).

LA TRANSMISSION DU VHD : 
Comme le VHB, le VHD se transmet par lésion cutanée 
(injection, tatouage, etc.) ou par contact avec du sang ou 
des dérivés sanguins infectés. La transmission de la 
mère à l’enfant est possible mais rare. La vaccination 
contre le VHB permet de prévenir la co-infection par le 
VHD ; l’essor des programmes de vaccination contre 
l’hépatite B dans l’enfance a donc entraîné une baisse de 
l’incidence de l’hépatite D au niveau mondial (16,18).

DIAGNOSTIC DU VHD :
On diagnostique l’infection par le VHD en mettant en 
évidence des titres élevés d’immunoglobulines G (IgG) et 
d’immunoglobulines M (IgM) anti-VHD. Le diagnostic est 
confirmé par la détection sérique de l’ARN du VHD.

Toutefois, les produits de diagnostic du VHD ne sont pas 
disponibles en quantité suffisante et il n’y a pas de stan-
dardisation des essais portant sur l’ARN de ce virus, utilisés 
pour contrôler la réponse au traitement antiviral (17,18).

PREVENTION DU VHD :
L’OMS ne donne pas de recommandations spécifiques 
sur l’hépatite D, mais la prévention de la transmission de 
l’hépatite B – au moyen de la vaccination contre le VHB, 
d’une prophylaxie antivirale supplémentaire pour les 
femmes enceintes remplissant les conditions requises, 
de la sécurité transfusionnelle, de la sécurité des injec-
tions en milieu de soins et de services de réduction des 
effets nocifs par la mise à disposition d’aiguilles et de 
seringues propres – est efficace pour prévenir la trans-
mission du VHD (16,17).

5- L’HÉPATITE E :
L’hépatite E est une inflammation du foie provoquée par 
le VHE. Ce virus est présent sous au moins 4 types diffé-
rents correspondant aux génotypes 1, 2, 3 et 4. On ne 
trouve les génotypes 1 et 2 que chez les humains. Les 
génotypes 3 et 4 circulent chez plusieurs animaux (dont 
le porc, le sanglier et le cerf), sans provoquer chez eux 
aucune maladie, et infectent occasionnellement des 
humains. Le virus est transmis par voie fécale-orale, 
principalement par l’intermédiaire de l’eau contaminée. 
L’hépatite E est présente dans le monde entier, mais 
c’est en Asie de l’Est et en Asie du Sud qu’elle est la plus 
fréquente (19).

DIAGNOSTIC DU VHE :
Le diagnostic définitif d’hépatite E repose habituelle-
ment sur la détection d’anticorps de la classe IgM 
(immunoglobulines M) spécifiquement dirigés contre le 
VHE dans le sang d’un patient. Ce mode de diagnostic 
convient généralement dans les zones où la maladie est 
courante. Des tests rapides sont disponibles pour un 
usage sur le terrain. On peut aussi faire appel à des tests 
de type RT-PCR, reposant sur une réaction de polyméri-
sation en chaîne, couplée à une transcription inverse, 
pour déceler l’ARN du VHE dans le sang et les selles 
(20,21).
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TRAITEMENT DU VHE :
Il n’existe pas de traitement spécifique capable d’infléchir 
l’évolution d’une hépatite aiguë. La maladie étant en 
général spontanément résolutive, l’hospitalisation n’est 
en principe pas nécessaire. Le plus important est d’éviter 
toute médication inutile.

La prévention est la démarche la plus efficace contre 
l’infection. À l’échelle de la population, il est possible de 
réduire la transmission du VHE et de l’infection : 

• en appliquant les normes de qualité régissant l’appro-
visionnement en eau publique ; et en mettant en place 
des réseaux appropriés d’élimination des matières 
fécales humaines. 

Au niveau individuel, il est possible de réduire le risque 
d’infection : 

• en appliquant systématiquement des bonnes 
pratiques d’hygiène 

• en évitant de consommer de l’eau ou de la glace dont la 
pureté est incertaine (19,20). 

6- L’HÉPATITE F :
L'hépatite F reste pour l'instant hypothétique et ses 
caractéristiques potentielles sont très restreintes.

Le VHF (virus de l'hépatite F) serait responsable d’une 
forme d’hépatite virale. Plusieurs virus candidats pour 
l’hépatite F ont émergé dans les années 1990, mais 
aucun des cas rapportés n’a été suffisamment étayé (22).

7- L’HÉPATITE G :
L'hépatite G se transmet essentiellement par voie 
sanguine. Les principales personnes touchées sont les 
patients transfusés et les utilisateurs de drogues injec-
tables. L'hépatite G peut être aiguë ou chronique. Elle est 
asymptomatique le plus souvent et les malades n'ont 
généralement pas de symptômes. 

La majorité des patients immunocompétents semblent 
éliminer le VHG dans les premières années qui suivent 
l'infection mais le virus G peut persister longtemps dans 
le sang, des mois, voire des années. 

Les taux de transaminases restent soit normaux, soit 
modérément élevés. La sérologie (Elisa) n’est pas fiable. 
La PCR, qui quantifie la présence dans le sang de l'ARN 
du virus, est le seul examen en mesure de détecter une 
hépatite G (23).

8- LES HÉPATITES VIRALES NON ALPHABÉTIQUES :
Les hépatites virales non alphabétiques symptoma-
tiques sont rares chez les sujets immunocompétents et 
surviennent plus volontiers chez les sujets immunodé-
primés. Certaines sont liées à des virus responsables 
d'une maladie associant toujours une atteinte hépatique 
(virus Epstein Barr, fièvre jaune, virus Ebola, Marburg, 
fièvre de Lassa et fièvre de la vallée du Rift) (24). 

D'autres virus (herpès, Cytomégalovirus ou rubéole) sont 
responsables d'une maladie entraînant fréquemment 
une maladie du foie quand elles sont acquises à la 
naissance ou de façon congénitale, mais plus rarement 
une atteinte hépatique quand elles sont acquises à l'âge 
adulte sauf en cas d'immunodépression (25,26). 

D'autres virus, rares eux aussi, sont responsables d'une 
atteinte hépatique et peuvent entraîner uniquement 
des cytolyses modérées (adénovirus, virus de la grippe 
ou entérovirus, rougeole ou oreillons). 

L'âge, la présence de maladie associée, l'état immunitaire 
de l'hôte, déterminent les caractéristiques de l'infection 
qui vont de l'hépatite infra-clinique à l'hépatite fulmi-
nante (24,25).
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9- L'HÉPATITE BACTÉRIENNE OU PARASITAIRE 
L'hépatite aiguë bactérienne ou parasitaire peut survenir 
suite à certaines maladies, comme la tuberculose, la 
brucellose, la leptospirose, le paludisme ou la bilharziose. 
Certains germes opportunistes peuvent provoquer une 
hépatite aiguë bactérienne chez les sidéens, déjà immu-
nodéprimés. Le traitement de l’hépatite parasitaire et 
bactérienne repose sur le traitement de l’infection en 
cause (32,33).

10- LES HÉPATITES MÉDICAMENTEUSES : 
L'atteinte hépatique médicamenteuse peut être induite 
par divers médicaments, suppléments nutritionnels et 
produits à base d'herbes médicinales. Elle peut être 
associée à une surdose ou à une dose thérapeutique, 
découle soit d'une hépatotoxicité directe introduite à un 
médicament, soit d'une hépatotoxicité idiosyncrasique 
(non prévisible) (27).
La période de latence typique est de 1 à 5 jours pour 
l’hépatotoxicité directe, et de 5 à 90 jours pour l’hépato-
toxicité idiosyncrasique. L’atteinte hépatique médica-
menteuse peut être difficile à distinguer de l’hépatite 
auto-immune. Généralement, l’atteinte hépatique médi-
camenteuse se résorbe après l’arrêt de la prise du médi-
cament, sinon il faut explorer d’autres causes de 
l’atteinte hépatique (27,28).

11- LES MALADIES AUTO-IMMUNES DU FOIE :
Les trois principales maladies auto-immunes du foie 
(MAIF) sont l’hépatite auto-immune (HAI), la cholangite 
biliaire primitive (CBP) et la cholangite sclérosante primi-
tive (CSP). La principale cellule cible de la maladie est 
l’hépatocyte pour l’HAI, à l’origine d’un tableau d’hépatite, 
et la cellule biliaire pour la CBP et la CSP, à l’origine d’une 
cholestase chronique. Il s’agit de maladies rares mais 
non exceptionnelles (prévalences estimées : 15-25, 
10-40, 6-10 patients/100000 personnes respective-
ment), dont l’incidence semble augmenter, touchant 
tous les groupes ethniques, les 2 sexes (avec une nette 
prédominance féminine sauf la CSP), les adultes et les 
enfants (sauf la CBP). Non diagnostiquées ou non 
traitées de façon efficace, ces maladies peuvent évoluer 
vers une cirrhose, une hypertension portale et une insuf-
fisance hépatique nécessitant une transplantation 
hépatique ou aboutissant au décès (29,30).

12 - UNE HÉPATITE AIGUË D'ORIGINE INCONNUE 
CHEZ DES ENFANTS
Le monde est actuellement confronté à une nouvelle 
flambée d’hépatites aiguës inexpliquées touchant les 
enfants. L’OMS, en collaboration avec des scientifiques 

et les responsables politiques des pays concernés, 
s’efforce de comprendre la cause de ces infections qui ne 
semblent dues à aucun des 5 types connus de virus de 
l’hépatite : A, B, C, D et E.

Cette nouvelle flambée nous rappelle les milliers d’hépa-
tites virales aiguës qui surviennent chaque année chez 
les enfants, les adolescents et les adultes. La plupart des 
hépatites aiguës provoquent une maladie bénigne et 
passent même inaperçues. Mais dans certains cas, elles 
peuvent entraîner des complications et être fatales (31).
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I- L’AGENT PATHOGÈNE :
Est un virus à ARN non enveloppé, sa taille est de 27 nm 
de diamètre. Son génome est de 8000 nucléotides 
environ, avec un site immuno-dominant majeur, ce qui a 
rendu la préparation d’un vaccin assez facile à concevoir 
puisque les différentes souches possèdent toutes ce 
même antigène (1).

Ce virus est d’une très grande résistance aux agents 
chimiques : Ether, chloroforme, et les acides aux agents 
physiques (froid, chaleur : 1 heure à 60°c, 20 minutes à 
120°) (3).

Initialement classé parmi les entérovirus, il appartient 
aux Picornaviridae, genre Hepatovirus.

Le virus infecte l’organisme par voie orale, est absorbé au 
niveau de l’intestin grêle, il arrive au foie par voie héma-
togène. Le virus se multiplie par réplication dans les 
hépatocytes et les virions produits sont entrainés par la 
bile et excrétés dans les selles environ deux semaines 
après l’infection. Cette excrétion est maximale juste 
avant la période aigue de la phase clinique. Les sujets 
sont donc contaminants en phase silencieuse. A cette 
période il est également possible de trouver le virus dans 
le sang (Virémie) (figure 1). La salive contient aussi des 
virus infectieux.

II- TRANSMISSION 
Liée au mode oro-fécal, la transmission est très influen-
cée par la bonne résistance du virus dans le milieu exté-
rieur (mains sales : 4 jours). Tout objet souillé de selles 
peut être contaminant (transmission indirecte). Le plus 
souvent, il s’agit d’une transmission directe par ingestion 
d’aliments ou d’eau contaminés ou encore par le biais 
des mains sales (enfant à enfant). Les épidémies 
surviennent en crèches, écoles maternelles ou chez les 
clients de restaurants à l’hygiène défectueuse et au 
personnel contaminé .

De très rares cas de transmission sanguine ont été 
décrits, pas de risque pour le fœtus pas de transmission 
par les vecteurs (5).

III- RÉSERVOIR DE VIRUS
L’homme est le seul réservoir, les sources de contamina-
tion sont importantes représentées par les eaux de 
boissons contaminées par le virus, par les aliments conta-
minés et  par les fruits de mer s’ils ne sont pas contrôlés, 
se comportent comme des concentrateurs de virus et 
sont souvent consommés crus ou légèrement cuits (3,4) 

VI- ASPECTS ÉPIDÉMIOLOGIQUES :
On distingue trois types de modèles épidémiologiques (1) :

A- Pays du type Canada, japon, Europe du nord, où on 
assiste à un ralentissement voire un arrêt de la circula-
tion du virus dans l’environnement ce qui génère l’exis-
tence d’une population non immunisée et totalement 
réceptive.  Le taux de prévalence des anticorps 
augmente avec l’âge mais faiblement et de façon de plus 
en plus tardive
B- Pays en voie de développement ; Asie, Afrique , Amé-
rique centrale et du sud : grande circulation de virus dans 
l’environnement et dans la population. Très haut taux 
d’infection chez les enfants et prévalence élevée d’anti-
corps dans la population quelle que soit la tranche d’âge 
. Prévalence ≥ 90 dès l’adolescence
C- Pays intermédiaires comme l’Europe du sud où le virus 
circule encore un peu surtout dans les régions à haut 
taux de population immigrée. Prévalence intermédiaire. 

Le Maroc est désormais classé dans la zone d’endémie 
intermédiaire. l’enquête nationale sur les hépatites 
virales de 2019 recherchant les AC anti-VHA de classe Ig 
G a révélé une prévalence nationale de 88% (2) tout âge 
confondu.

En outre, dans d’autres études, la prévalence des 
anticorps anti-VHA est de 45 % chez les enfants de 
moins de 6 ans et de 70 % chez les enfants de 7  à 14 ans 
(6). Chez 400 jeunes recrues militaires âgées de 18 à 23 
ans, une étude non publié a été réalisée en 2010  au 
service d’Immuno-sérologie de l’hôpital Militaire d’ins-
truction de Rabat, a révélé un taux d’anticorps anti-VHA 
de classe IgG à 60 %. 

V- DIAGNOSTIC POSITIF 
Les formes asymptomatiques sont plus fréquentes chez 
l’enfant  et les formes symptomatiques plus fréquentes 
chez l’adulte. La gravite augmente avec l’âge 

A- Manifestations Cliniques et biologiques :
La forme classique se caractérise par une phase d’incu-
bation (10 jours à 6 semaines) généralement silencieuse. 
Cependant au cours de cette phase peuvent s’exprimer 
des signes dits prodromiques à type de myalgies ou de 
prurit. Survient ensuite la phase d’état avec les trois 
signes très caractéristiques :
- Ictère
- Selles décolorées
- Urines foncées
Des troubles digestifs divers, à type de nausées, de 
vomissements et de céphalées peuvent se rencontrer 
ainsi que des signes généraux :
- Asthénie (signe le plus constant)
- Anorexie
- Fièvre 
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A ce stade un examen biologique s’impose : le dosage des 
transaminases sériques ; ALAT et ASAT. Sa constante 
augmentation témoigne de la cytolyse hépatique. 
D’autres signes biologiques peuvent être recherchés :
- Augmentation de la bilirubine avec prédominance de la 
bilirubine conjuguée (directe), augmentation des phos-
phatases alcalines, témoignant du syndrome de réten-
tion biliaire.
- Augmentation des GGT, peu spécifique 
- Le taux de prothrombine (TP) doit être mesuré systé-
matiquement ; une valeur < à 50 % fait craindre une 
forme fulminante  (très rare) mais à risque de transplan-
tation hépatique ou de décès. 

B- Diagnostic biologique spécifique :
L’isolement du virus dans les selles, le sérum ou la salive 
par PCR est  peu utilisé dans le diagnostic courant. Mais 
utile dans l’investigation d’une épidémie (3).
La sérologie : dès les premiers signes cliniques les 
anticorps sont présents. Les anticorps de classe Ig M 
permettent d’affirmer le caractère récent de l’infection. 
Les anticorps de classe IgG sont les témoins d’une infec-
tion ancienne. Ces anticorps sont protecteurs et 
persistent toute la vie, sans doute du fait des nouvelles 
contaminations qui réactivent l’immunité (figure 1). 

VI- FORMES CLINIQUES ET ÉVOLUTIVES
Dans le cadre de l’hépatite virale A. une règle simple est 
applicable : plus le sujet est âgé plus la maladie devient 
symptomatique et augmente en sévérité. On peut 
observer aussi :
• Des formes prolongées : elles se caractérisent par une 
persistance des signes cliniques (asthénie) et/biolo-
giques sur plusieurs semaines ou mois ; il n’y a pas de 
passage à la chronicité.
• Des formes cholestatiques qui peuvent compliquer le 
diagnostic et en imposer pour une urgence chirurgicale 
hépatobiliaire.

• Des formes avec rechutes : une rechute peut survenir, 
dans 1 à 2% des cas, après guérison apparemment complète 
ou après une rémission partielle. unique ou multiple , elle 
(elles) surviennent généralement moins de 1 mois après la 
guérison apparente . Le pronostic est excellent.
• Des formes fulminantes sont exceptionnelles 
(1/10000), plus fréquentes chez l’adulte. Chez l’enfant 
elles sont l’apanage d’un diagnostic méconnu avec prise 
de paracétamol surtout. Le taux de mortalité passe de 
0,1 % chez les moins de 15 ans à plus de 2% chez les plus 
de 50 ans.
Une réflexion face à ces profils épidémiologiques et 
cliniques s’impose : en effet les progrès de l’hygiène et 
l’utilisation large de l’eau microbiologiquement maitrisée 
ont permis de limiter voire d’annuler la circulation du 
virus dans certains pays ce qui a sensiblement réduit le 
taux de protection de la population (exemple suède ou 
seulement 10 % de la population de moins de 60 ans est 
immunisée) (3,5).

VII- PRÉVENTION 
Deux modes de prévention sont applicables 
A- Prévention non spécifique :
C’est l’ensemble des règles d’hygiène : c’est la lutte 
contre le péril fécal, ce sont les mesures collectives de 
traitement des eaux, de la surveillance des zones de 
culture des coquillages et l’interdiction de l’épandage. 
C’est aussi la surveillance sanitaire de toute la chaine 
alimentaire et la distribution des aliments. Mais aussi 
c’est l’éducation individuelle des personnes en matière 
de lavage des mains et surtout l’éducation des enfants 
dans le domaine sanitaire ; sans oublier les conseils 
d’hygiène en maternités, en crèches et dans les écoles 
maternelles.
B- Prophylaxie spécifique :

B1- Séroprophylaxie :  
Immunoglobulines humaines non spécifiques post expo-
sition dans un délai maximum de 3 jours après le contact 
avec une personne atteinte à raison de 0,02 ml/kg et 
0,05 ml/kg, efficaces pendant 2 mois. Aujourd’hui 
remplacée par la vaccination.

B2- La vaccination :
B2-1- Le vaccin : c’est un vaccin inactivé par le formaldé-
hyde (HAVRIX) comportant l’antigène du virus de l’hépa-
tite A (1440 µg) chez l’adulte,  qui est préparé par culture 
sur cellules diploïdes. Ce vaccin entraine chez les sujets 
immuno-compétents : 95 % de séroconversion à la 
première injection, 99% de séroconversion après la 
deuxième injection. Le protocole vaccinal est de 2 injec-
tions à 1 mois d’intervalle, avec un rappel à 6 mois puis 
entre 5 et 10 ans.

Hépatite clinique 

Figure 1 : Evolution de l’hépatite virale A
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Les enfants de plus de 1 an  peuvent être vaccinés par le 
vaccin pédiatrique à 720µg.
B2-2- Indications 
Dans notre contexte marocain, considéré comme en 
phase de transition épidémiologique la vaccination des 
enfants contre le VHA ne fait pas partie du PNI pour le 
moment, mais elle reste à évaluer et à reconsidérer dans 
les années à venir.
Les autres catégories comme : 
Les voyageurs internationaux 
Le personnel des crèches des écoles maternelles, et ceux 
qui s’occupent des enfants handicapés et de la petite 
enfance.
Le personnel des cuisines 
Les patients infectés par le VIH 
Les sujets porteurs d’une maladie chronique du foie  
Sont à considérer au cas par cas en fonction de leur 
statut immunitaire vis-à-vis du VHA

B2-3- Contre-indications
Hypersensibilité à un constituant du vaccin 
L’infection fébrile en cours 

B2-4- Les sérologies post vaccinales
Elle ne se justifie pas du tout du fait du très haut taux de 
séroconversion chez l’immunocompétent. En revanche, 
devant un déficit de l’immunité il peut être nécessaire de 
contrôler la qualité de la réponse au vaccin, par un titrage 
des anticorps.

POINTS ESSENTIELS
• L’hépatite virale A est une maladie à transmission 
féco-orale, elle peut survenir par épidémies vis à-vis 
desquelles  des mesures préventives (hygiène, vaccina-
tions) doivent être prises. C’est une maladie à déclara-
tion obligatoire.

• L’hépatite virale A est relativement bénigne chez 
l’enfant. Les formes sévères sont rares et sont l’apanage 
de l’adulte âgé (> 50 ans non immunisé) et parfois 
l’enfant en cas de prise de paracétamol. Ces formes 
peuvent conduire à la transplantation hépatique ou au 
décès. Il n’existe pas de preuve de passage à la chronicité

• La vaccination systématique des enfants contre le 
virus de l’hépatite virale A au Maroc doit être reconsidé-
rée sur la base des données épidémiologiques. Le niveau 
d’hygiène et le risque encouru. 
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Interférence de la biotine dans les immuno-dosages 

Tableau : immuno-dosages hormonales utilisant l’interaction stréptavidine-Biotine par Piketty M L et al. Clin Chem Lab Med -2016-0606 

Tests
Beckman 
Coulter 
( Acces, 

DXi, DxC )

Immuno 
diagnostic 

system
(Isys)

Ortho 
Clinical 

Diagnostic
(Vitros)

Roche 
(Cobas, 

Elecsys, 
Modular)

Siemens 
(Dimension, 

Vista, Exl

TOSOS
AIA-Pack

biotine
biotine

No biotine
No biotine
No biotine

indisponible
biotine
biotine

No biotine
No biotine
No biotine

indisponible
No biotine
No biotine
No biotine
No biotine
No biotine

indisponible
No biotine

indisponible
No biotine

T3 libre
T4 libre
Total T3
Total T4

TSH
Ac anti TR

SHGB
Thyroglobuline

PTH
Vit D25 OH

Cortisol
ACTH

Testostérone
Estradiol

FSH
LH

Prolactine
IGF1
GH

Peptide C
Insuline

indisponible
indisponible
indisponible
indisponible
indisponible
indisponible
indisponible
indisponible
indisponible

biotine
biotine

indisponible
indisponible
indisponible
indisponible
indisponible
indisponible
indisponible
indisponible

biotine
biotine

No biotine
No biotine
No biotine
No biotine

biotine
indisponible
indisponible
indisponible

biotine
biotine
biotine
biotine
biotine
biotine
biotine
biotine
biotine

indisponible
indisponible
indisponible
indisponible

biotine
biotine
biotine
biotine
biotine
biotine
biotine
biotine
biotine
biotine
biotine
biotine
biotine
biotine
biotine
biotine
biotine

indisponible
biotine
biotine
biotine

biotine
biotine

indisponible
No biotine

biotine
indisponible
indisponible
indisponible
indisponible
indisponible
indisponible
indisponible
indisponible

biotine
biotine
biotine
biotine

indisponible
indisponible
indisponible
indisponible

No biotine
No biotine
No biotine
No biotine
No biotine

indisponible
No biotine

indisponible
No biotine
No biotine
No biotine
No biotine
No biotine
No biotine
No biotine
No biotine
No biotine

indisponible
No biotine
No biotine
No biotine
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L’INFECTION PAR LE VIRUS DE L’HÉPATITE B POSE UN MAJEUR PROBLÈME DE SANTÉ PUBLIQUE DU FAIT DU RISQUE 
D’ÉVOLUTION VERS LA CIRRHOSE ET LE CARCINOME HÉPATOCELLULAIRE, 10 À 20% DES MALADES VONT DÉVELOPPER 
UNE CIRRHOSE ET PARMI EUX, 20 À 30% VONT DÉCOMPENSER ET 6 À 15% DÉVELOPPERONT UN CARCINOME HÉPATOCEL-
LULAIRE (CHC). 
LA PARTICULARITÉ DU VIRUS DE L’HÉPATITE B RÉSIDE DANS LE RISQUE DE RÉACTIVATION À VIE AVEC ABSENCE D’ÉRADI-
CATION DÉFINITIVE DU VIRUS (ADN VIRALE CIRCULAIRE RESTE INTÉGRÉ DANS L’HÉPATOCYTE). 
LA TRANSMISSION EST ESSENTIELLEMENT SEXUELLE ET PARENTÉRALE.
L’ORGANISATION MONDIALE A ÉLABORÉ UN PLAN STRATÉGIQUE VISANT À ÉLIMINER L’HÉPATITE VIRALE B ET C D’ICI 2030. 
LE TRAITEMENT REPOSE ACTUELLEMENT SUR LES ANALOGUES NUCLÉOTIDIQUES ADMINISTRÉS PAR VOIE ORALE AVEC 
UNE MEILLEURE TOLÉRANCE ET MOINS D’EFFETS SECONDAIRES. 
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I- EPIDÉMIOLOGIE :
Le Maroc est considéré une zone d’endémicité intermé-
diaire. 
L’ENSPHV (Enquête nationale de la séroprévalence des 
hépatites virales) de 2019 déclare que 10% de la population 
générale sont porteurs d'AC anti-Hbc [infection ancienne ou 
récente au VHB]. La séroprévalence nationale de l’HVB 
chronique est de 0,7%. Cette prévalence augmente à plus de 
1% au-delà de 41ans.

L’organisation mondiale de santé (WHO) estime que 296 
millions sont porteurs chroniques du virus de l’hépatite B. 
Depuis le début du dépistage systématique de l’Ag Hbs chez 
les donneurs de sang à partir de 1994 et le début de la vacci-
nation des nouveau-nés dès 1999, on note une diminution 
de la séropositivité de l’HVB au Maroc, entre 1991 et 2010.

II- VIROLOGIE :
1. Virus :
Le virus de l’HVB fait partie de la famille des Hepadnaviridae, 
seul représentant humain. C’est un virus résistant qui peut 
rester 7 jours dans l’environnement, pendant 5 mn à 100°C, 
10 h à 60°C.Il est Composé d’une nucléocapside enveloppée 
par une bicouche lipidique dans laquelle sont insérées les 
protéines de surface (AgHBs, Prot L, Prot M). Le génome est 
un ADN circulaire partiellement, double brin et non fermé 
composé d’un brin complet (L) ou (-) et d’un autre brin 
incomplet (S) ou (+). Le génome possède 4 gènes S, C, P et X 
qui se chevauchent ce qui amplifie les capacités d’expression 
du génome. Ces régions codent pour les protéines virales : 
AgHBe ,AgHBc, Ag Hbs et Ag HBx. On distingue 10 génotypes 
de A à H ayant un intérêt épidémiologique. 

2. Mode de transmission :
Dans les zones de forte endémie, l’hépatite B se propage le 
plus souvent de la mère à l’enfant par transmission 
verticale. En outre, le VHB se transmet par les piqures 
d’aiguilles, les tatouages, les piercings et l’exposition à du 
sang ou à des liquides biologiques infectés comme la salive, 
les écoulements menstruels, les sécrétions vaginales ou le 
liquide séminal. La transmission sexuelle est plus fréquente 
chez les personnes non vaccinées ayant des partenaires 
multiples. 

3.Cycle de réplication virale :
Initialement, le virus de l’HVB se fixe sur des récepteurs 
particuliers de l’hépatocyte avec fusion et pénétration du 
virus après endocytose, et relargage de sa capside qui sera 

transportée vers le noyau. Au niveau du noyau, se produit un 
relargage du génome qui sera transformé en ADN circulaire 
fermé de façon covalente formant l’ADN ccc. Cette forme 
sert de matrice pour la transcription en ARN viraux qui 
seront transportés dans le cytosol, avec la synthèse des 
différentes protéines virales (phase de traduction). L’un de 
ces ARN messagers, appelé l’ARN pré génomique, va être 
encapsidé.  Après l’encapsidation, l’ARN génomique subit 
une transcription réverse formant l’ADN encapsidé, qui, 
après l’empaquetage dans l’enveloppe virale, constitue un 
virion complet, qui va passer dans le sang et peut infecter de 
nouveaux hépatocytes.

4. Immunopathogenèse : 
Le virus de l’HVB n’est pas cytopathogène, les lésions hépa-
tiques sont secondaires à une interaction immunitaire à 
médiation cellulaire. La reconnaissance de l’Ag HBc par les 
lymphocytes T entraine la production des lymphocytes 
cytotoxiques, la production des cytokines antivirales, l’induc-
tion des cellules B produisant les anticorps neutralisants 
empêchant la réplication virale. Dans les infections aigues 
résolvantes, la réponse du système immunitaire est efficace 
et opportune. Lorsque l’infection aigue devient chronique, il 
y a une détérioration du fonctionnement des lymphocytes. 
Le conflit entre la réplication virale et la réponse immunitaire 
de l’organisme aboutit à la constitution des lésions nécroti-
co-inflammatoires du foie. Les manifestations extra-hépa-
tiques sont secondaires à des dépôts de complexes immuns 
impliquant des antigènes viraux et des anticorps spécifiques 
anti HVB.    
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PRÉVALENCE

Faible (<2%)

Modérée (2-8%)

Élevée( >8%)

RÉGION GÉOGRAPHIQUE

Amérique de Nord, Europe 

Méditerranée, Europe d’Est

Asie, Afrique

AGE D’INFECTION

Adulte

Enfance

Naissance, âge pré scolaire

MOYENS DE CONTAMINATION

Sexuelle, percutanée

Horizontal

Horizontal, périnatal
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5. Marqueurs virologiques :
• Ag HBs – Ac anti HBs:
• Ag HBs:

- Apparaît 2 à 4 semaines après la contamination. C’est 
un marqueur d’une infection en cours.
- Sa persistance au-delà de 6 mois définit le passage à la 
chronicité.

• Ac anti HBs :
- Marqueur d’une guérison ou vaccination.
- Il apparait quelques semaines après disparition de l’Ag HBs.
- Sa présence confère une immunité protectrice.

• Ag HBe – Ac anti HBe:
• Ag HBe:

- Marqueur de réplication virale.
- Peut être absent chez le mutant pré C.

• Ac anti HBe : 
- Sa présence n’élimine pas une réplication virale chez le 
mutant pré C.

• Ag HBc – Ac anti HBc:
• Ag HBc : 

- Il a un faible intérêt en pratique, car il est non détectable 
dans le sérum.
- Il est présent dans l’hépatocyte.

• Ac anti HBc :
- C’est un marqueur d’un contact récent (IgM+) ou ancien 
(IgG+) avec le virus.

- Les Ac anti HBc type IgM signent dans la majorité des 
cas une hépatite virale aigue mais ils peuvent également 
se voir lors d’une réactivation virale chez un patient 
chronique.

• ADN viral :
- C’est un marqueur de réplication virale. 
- Le taux d’ADN est un élément essentiel pour l’indication 
thérapeutique et le suivi sous traitement.
- Il faut utiliser une PCR en temps réel quantitative : 
spécifique et de sensibilité élevée (résultats exprimé en 
UI/ml). 

III- HISTOIRE NATURELLE :
L’infection chronique par le virus de l’hépatite B est un 
processus dynamique résultant de l’interaction entre la 
réplication virale et la réponse immunitaire. 10% des patients 
vont évoluer vers une forme chronique du virus de l’hépatite 
B définie par la persistance de l’Ag Hbs 6mois après l’infec-
tion aigue. Schématiquement, l’histoire naturelle du virus de 
l’hépatite B a été divisée en 5 phases reposant sur les 
marqueurs de réplication virale : Ag Hbe, charge virale, ALAT 
et la présence ou l’absence des lésions nécrotico-inflamma-
toires du foie. Ces différentes phases ne se suivent pas 
forcément et sont de sévérité différente.  La nouvelle 
nomenclature est basée sur 2 principales caractéristiques 
de chronicité : infection vs hépatite. 

Le risque d’évolution vers une cirrhose et un CHC est 
variable d’un patient à l’autre et est modulé par la 
réponse immunitaire de l’hôte. La cirrhose est le princi-
pal facteur de risque de CHC, mais d’autres facteurs de 
risque ont été identifiés comme une hépatite chronique 
nécrotico-inflammatoire, un âge élevé, le sexe masculin, 
les patients d’origine africaine, une co-infection chro-

nique virale ou HIV, le diabète et le syndrome métabo-
lique, une consommation excessive d’alcool, un taba-
gisme actif et une histoire familiale de CHC. Un taux 
élevé d’ADN VHB et/ou d’Ag Hbs sont également des 
facteurs de risques de CHC. Tous ces facteurs aggravent 
la progression de la fibrose vers une cirrhose chez les 
patients présentant une infection chronique par le VHB.
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Nouvelle 
nomenclature

Ag Hbe 

Ag Hbs 

ADN viral

ALAT

Fibrose

Ancienne 
nomenclature

Infection 
chronique 
AgHbe +

+

Élevé

>10*7

Normal

Absent/ Minime

Immuno- tolérance

Phase 1 Phase 2 Phase 3 Phase 4 Phase 5

Hépatite 
chronique 
AgHbe +

+

Élevé / intermédiaire

10*4-10*7

Élevé

Modérée/ Sévère

Clairance 
immunitaire

Infection 
chronique 
AgHbe -

-

Diminué

<2000

Normal

Absent 

Porteur
inactif

Hépatite 
chronique 
Ag Hbe -

-

Intermédiaire

>2000

Élevé

Modérée / Sévère

Hépatite
chronique

Infection 
occulte

 

-

Négative 

Indétectable

normal

Absent

Infection
occulte
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V- DIAGNOSTIC POSITIF : 
1- Formes cliniques :
a. Hépatite aigue :
Plus de 95% des adultes avec une hépatite aigue ne 
nécessitent pas de traitement spécifique, avec rémission 
spontanée. Seul les patients ayant une hépatite B aigue 
sévère, caractérisée par des troubles de coagulation 
sévère devront bénéficier d’un traitement par analogues 
nucléotidiques, avec discussion d’une transplantation 
hépatique. L’hépatite aigue évolue en 2 phases : 
• La phase d’incubation qui dure de 4 à 28 semaines, et 
qui est asymptomatique dans les 2/3 des cas. Les 
formes symptomatiques sont communes à tous les 
virus hépatiques caractérisés par la présence d’ictère, 
fébricule, asthénie et arthralgies.
• La phase de convalescence : guérison spontanée chez 
>95% des patients. 

b. Hépatite chronique : 
Le plus souvent de découverte fortuite, par un don de 
sang ou un bilan systémique. Toutefois, le diagnostic au 
stade de complications est aussi fréquent : cirrhose et 
ses complications notamment le CHC.  

2- Manifestations systémiques extra hépatiques : 
Les manifestations extra hépatiques sont secondaires à 
un dépôt de complexes immuns au niveau extra hépa-
tique par activation de la voie classique du complément.  
• Vascularite
• Purpura vasculaire
• Péri-artérite noueuse
• Neuropathie périphérique
• Glomérulonéphrite extra-membraneuse
• Cryoglobulinémie mixte

VI -PRISE EN CHARGE THÉRAPEUTIQUE : 
1- Buts : 
L’objectif principal du traitement chez les patients 
atteints d’une hépatite chronique B, est d’améliorer la 
qualité de vie et la survie des patients en prévenant la 
progression de la maladie vers la cirrhose ou le CHC. Le 
traitement a aussi pour but de prévenir la transmission 
mère-enfant, une réactivation du VHB et de traiter les 
manifestations extra hépatiques associées au VHB. 

Chez les patients atteints de CHC induits par le VHB, les 
objectifs du traitement par NUC sont d’une part de 
supprimer la réplication du VHB afin de stabiliser la 
maladie hépatique et de prévenir sa progression et 
d’autre part, de réduire le risque de récidive du CHC après 
des traitements potentiellement curatifs. Pour cela, un 
arrêt durable de la réplication du VHB, attesté par la 
négativation de l’ADN du VHB (ou virosuppression) dans 
le sérum est nécessaire.

2- Moyens :
Actuellement, le traitement de l’hépatite chronique VHB 
repose sur les analogues nucléos(t)idiques (NUC) et 
l’Interféron pégylé α-2a (IFN PEG). Le choix du traite-
ment est en fonction de critères liés à l’hôte ou au VHB. 
Les NUC restent cependant les antiviraux principale-
ment utilisés en raison de leur efficacité antivirale élevée 
par inhibition de la polymérase du VHB, permettant une 
virosuppression complète dans l’immense majorité des 
cas (ADN du VHB indétectable chez les patients com-
pliants) et leur bonne tolérance. Les NUC utilisés sont 
l’Entécavir (ETV) et le Ténofovir (TDF) car ils ont un faible 
taux de résistance, c’est-à-dire une barrière génétique 
élevée. Ces médicaments peuvent être utilisés en toute 
sécurité chez n’importe quel patient infecté par le VHB et 
sont le seul traitement possible chez des patients ayant 
une cirrhose décompensée, une transplantation hépa-
tique, des manifestations extra hépatiques, une hépatite 
aiguë B ou encore une réactivation virale B. Ils sont aussi 
la seule option thérapeutique pour prévenir une réacti-
vation virale B chez les patients sous traitement immu-
nosuppresseur (5). La posologie est de 1 comprimé par 
jour dosé à 245 mg pour le Ténofovir et 0,5 mg pour 
l’Entécavir. L’absence de réponse virologique complète 
(ADN VHB détectable après 48 semaines de traitement) 
doit faire suspecter une mauvaise observance. Les 
patients sous TDF à risque de développement et/ ou 
présentant une maladie rénale ou osseuse sous-jacente 
doivent être switchés avec de l’ETV.

3- Indications :
L’indication du traitement quel que soit le statut de l’Ag 
HBe négatif ou positif, repose sur le taux de l’ADN VHB, le 
taux d’ALAT et la sévérité de la maladie hépatique : Ainsi 
doivent être traités les patients ayant une hépatite chro-
nique VHB qui ont :
 • ADN VHB > 2000 UI/ml et ALAT > N et/ ou au moins 
une activité nécrotico- inflammatoire (≥ A2) ou une 
fibrose modérée (≥ F2). 
• ADN VHB > 20 000 UI/ml et ALAT > 2N, quelle que soit 
la sévérité des lésions histologiques.
 • une cirrhose compensée ayant un ADN VHB détec-
table indépendamment du taux d’ALAT. 
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Histoire naturelle de l’infection par le VHB :

Atteinte hépatique :
ALAT 

Marqueurs de la fibrose : 
non invasive (fibroscan) 
ou biopsie hépatique.  

Marqueurs du VHB : 
Ag Hbs 

Ag Hbe/ Ac anti Hbe 
Charge virale : ADN viral
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En cas de cirrhose décompensée, le traitement par 
analogues est urgent quel que soit le taux d’ADN VHB. 
Pourront être traités également les patients ayant une 
infection chronique VHB : 
- âgés de plus de 30 ans atteints d’une infection chro-
nique VHB Ag HBe positif, quelle que soit la sévérité des 
lésions histologiques. En effet, il a été montré que le 
risque de CHC était corrélé à l’importance de la virémie et 
le but du traitement chez ces patients est donc de dimi-
nuer le risque d’évolution vers un CHC. 
- ayant une infection chronique VHB Ag HBe positif ou 
négatif avec une histoire familiale de CHC ou/ et de 
cirrhose, ou présentant des manifestations extra hépa-
tiques du VHB (glomérulonéphrite extra membraneuse, 
périartérite noueuse, vascularite, purpura, arthralgies, 
neuropathie périphérique…).

4- Situations particulières : 
- Co- infection VHB-VIH : 
Tous les patients VIH +, doivent recevoir le traitement 
anti rétroviral à base de TDF ou Tenofovir Alafénamide 
(TAF) quel que soit le taux des CD4. 
- Co- infection VHB-VHD :
Interféron pégylé est le traitement de choix des patients 
avec Co- infection de l’HVB et HVD pour une durée de 48 
semaines. 
- Co- infection VHB-VHC : 
• Le traitement de l’HVC par les antiviraux à action 
directe peut causer une réactivation de l’HVB. 
• Les patients ayant un Ag Hbs+ traités par les antiviraux 
directs, doivent bénéficier d’un traitement prophylac-
tique par analogues nucléotidiques jusqu’à 12 semaines.
• Les patients ayant un Ag Hbs – et un Ac anti Hbc + 
doivent bénéficier d’une surveillance étroite avec 
recherche d’une réactivation si élévation des ALAT.

 - Risque de réactivation :
• Tous les candidats pour chimiothérapie ou traitement 
immunosuppresseur doivent bénéficier d’un bilan des 
marqueurs de l’HVB.
• Tous les patients Ag HBs + doivent recevoir un traite-
ment par Entecavir, Tenofovir disoproxil fumarate ou 
tenofovir alafenamide. 
• Les patients Ag Hbs -, anti Hbc + doivent recevoir le 
traitement anti viral en prophylaxie s’ils sont à haut 
risque de réactivation. 

VII -CONCLUSION : 
Il existe actuellement une nouvelle perspective du traite-
ment visant la stérilisation des hépatocytes avec guéri-
son complète est en cours d’étude avec les nouvelles 
molécules : Antiviraux à action directe et les immunomo-
dulateurs qui sont actuellement à la phase II des essais 
cliniques. 
Importance de la prévention : Vaccination. ++
Eradication des hépatites virales chroniques B et C 
représente un vrai défi lancé par l’OMS.
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L’HÉPATITE VIRALE C (HVC) CONSTITUE UN PROBLÈME MONDIAL DE SANTÉ PUBLIQUE, DU FAIT DE SA PRÉVALENCE ET DU 
RISQUE ÉVOLUTIF À LONG TERME VERS LA CIRRHOSE ET SES COMPLICATIONS. 15-25% DES PATIENTS AYANT UNE HVC CHRO-
NIQUE VONT ÉVOLUER VERS LA CIRRHOSE AVEC UN RISQUE (5%/AN) DE SURVENU D’UN CARCINOME HÉPATOCELLULAIRE.
LA TRANSMISSION SE FAIT ESSENTIELLEMENT PAR VOIE PARENTÉRALE. 
LA PRISE EN CHARGE DE L’HVC S’EST NETTEMENT AMÉLIORÉE CES 10 DERNIÈRES ANNÉES VU LE DÉVELOPPEMENT DES 
MOYENS DE DIAGNOSTIC, DE DÉPISTAGE ET THÉRAPEUTIQUES. EN L’ABSENCE DE VACCIN, LA PRÉVENTION REPOSE SUR LE 
DÉPISTAGE ET LA MAITRISE DES VOIES DE CONTAMINATION DU VIRUS. 
L’AVÈNEMENT THÉRAPEUTIQUE DES ANTIVIRAUX À ACTION DIRECTE (AAD) PERMETTENT UNE GUÉRISON DANS PLUS DE 95% 
DES CAS, AVEC MOINS D’EFFETS INDÉSIRABLES ET EN QUELQUES MOIS SEULEMENT. NÉANMOINS, LE COÛT DU TRAITEMENT 
RESTE TOUJOURS UN HANDICAP MAJEUR DANS NOTRE PAYS.

L’HÉPATITE VIRALE C
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I- EPIDÉMIOLOGIE :
Selon le rapport mondial sur les hépatites virales (HV) de 
2021 ; 1,5 millions nouvelles infections par le VHC 
surviennent par an.
Au Maroc, selon l’enquête nationale de séroprévalence des 
HV (ENSPHV) de 2019, la recherche des anticorps anti HVC 
témoignant d’une infection ancienne ou récente au VHC, a 
révélé une séroprévalence nationale de 0,5%, ce qui signifie 
un contact avec le virus de l’HVC.
D’autres études marocaines ont démontré que la prévalence 
du VHC est très variable en fonction de la population étudiée : 
1% chez les donneurs du sang, 3% chez les malades consul-
tants pour une IST (infection sexuellement transmissible), 
35% chez les hémodialysés chroniques et 42% chez les 
hémophiles.
Il existe 3 zones de prévalence variable :
• Régions de forte prévalence : > 3 % (l’Egypte, Afrique 
centrale, Asie du sud-est, Japon).
• Régions de prévalence intermédiaire : 0,5- 3 % (Europe de 
l’ouest, Afrique du nord). 
• Régions de faible prévalence : < 0,5 % (Europe du nord, Amé-
rique du nord, Suisse et Australie).

II- VIROLOGIE : 
1. Virus : 
Le VHC a été identifié en 1989 au Japon par des techniques 
de biologie moléculaire. Ce virus a été classé au sein de la 
famille des Flaviviridae et est le seul représentant du genre 
Hepacivirus. Le VHC, qui est un virus à ARN, semble affecter 
uniquement l’homme et les chimpanzés.
 Les particules virales ont un diamètre de 55 à 65 nm. Elles 
sont constituées, de l’extérieur vers l’intérieur, de trois struc-
tures : une enveloppe lipidique au sein de laquelle sont 
ancrées deux glycoprotéines d’enveloppe virale : une capside 
protéique ; et le génome viral constitué d’une molécule 
d’ARN simple brin.

Le génome viral comporte 2 séquences codantes entre 2 
régions non codantes. Les souches de VHC se répartissent 
en 8 génotypes (1 à 8). Au sein de chaque génotype, il existe 
un nombre varié de sous-types.
• Le génotype 1 : le plus fréquent dans le monde et au 
Maroc. 
• Le génotype 2 : fréquent au pourtour méditerranéen. 
• Le génotype 4 : fréquent en moyen orient (Egypte).
• Le génotype 5 : Afrique du sud.
• Le génotype 6 : Asie.
• Le génotype 1b : les transfusées.
• Les génotypes 1a et 3 : les toxicomanes.
Chez le même individu, une co-infection par plusieurs géno-
types est possible. Le génotype conditionne la durée et la 
réponse au traitement. 

2. Mode de transmission :
Le VHC se transmet principalement par l’exposition à du 
sang contaminé. Cette exposition peut résulter d’une trans-
fusion sanguine ou de produits sanguins contaminés par le 
VHC, d’injections au cours d’actes médicaux avec du matériel 
non stérile et lors du partage d’aiguilles et de seringues 
entre consommateurs de drogues injectables. La transmis-
sion en milieux de soins peut résulter de l’insuffisance des 
mesures de prévention et l’usage de matériel d’injection non 
stérilisé. L’infection au VHC peut survenir suite à l’hémodia-
lyse, les infections nosocomiales, certaines techniques de 
soins (acupuncture, mésothérapie, actes infirmiers…), 
chirurgie dentaire, ou percements divers. L’HVC post-trans-
fusionnelle, qui a joué un rôle majeur dans la diffusion de 
l’infection avant les années 90, est devenue exceptionnelle 
au Maroc depuis 1995 en raison du dépistage systématique 
du VHC chez les donneurs de sang. De plus, le risque de 
contamination professionnelle par le VHC suite à des 
accidents d’exposition au sang (AES) est estimé à 3-5%. Le 
risque de transmission mère-enfant survient dans 4-8% 
chez les enfants nés de mères infectées par le VHC et peut 
atteindre 17-25% si la mère est co-infectée par le VHC/VIH. 
L’allaitement n’apparaît pas comme un risque supplémen-
taire de transmission du VHC. La transmission sexuelle du 
VHC est également possible mais rare et semble être forte-
ment liée à l’infection par le VIH. D’autres modes de trans-
mission du VHC ont également été décrits notamment 
l’injection de drogues intra-nasales, tatouage, piercing, ou 
lors de certaines procédures cosmétiques (pédicures) ou 
gestes traditionnels avec effraction cutanée (circoncision, 
scarification, arracheurs de dents, barbiers…). L’HVC ne se 
transmet pas par le lait maternel, les aliments, l’eau ou par 
un contact occasionnel comme l’étreinte ou le baiser, ou 
encore par le partage d’aliments ou de boissons avec une 
personne infectée.

HÉPATITE VIRALE C
DOSSIER SCIENTIFIQUE
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 3. La réplication virale : 
Le virus de l’hépatite virale C n’est pas directement cytopa-
thogène. Les lésions hépatiques sont secondaires à une 
réaction immunologique à type cellulaire et humorale qui est 
à l’origine des manifestations extra hépatiques. Ce virus à 
tropisme hépatique est transmis par la circulation sanguine 
vers les sinusoïdes hépatiques, puis passe à travers l’endo-
thélium fenestré vers la membrane basale des hépatocytes. 
Le cycle de réplication virale est séparé en 4 étapes : 
1) La fixation et l’entrée du virus par endocytose nécessitant 
les protéines de surface du virus (E1 et E2) et les molécules 
de surface cellulaires. 
2) La libération du génome viral et la traduction de l’ARN 
avec production des protéines virales.  
3) La réplication virale.  
4) Les nouveaux brins d’ARN sont encapsidés avec produc-
tion de nouveaux virions qui vont contaminer d’autres hépa-
tocytes. 

III- HISTOIRE NATURELLE :
La durée d’incubation est de 4 semaines à 4 mois. Le virus 
de l’hépatite virale C peut provoquer une inflammation aigue 
et chronique. L’hépatite aigue survient durant les premiers 6 
mois qui suivent la contamination par le virus, elle est le plus 
souvent asymptomatique et exceptionnellement fulmi-
nante (<1%). L’élimination spontanée du virus survient dans 
15-45% des cas en absence de traitement. Le passage vers 
la chronicité dépasse 70% des cas.
L’hépatite chronique se définit par des lésions nécrotico-in-
flammatoires évoluant depuis plus de 6 mois. La guérison 
spontanée est exceptionnelle à ce stade. En l’absence de 
traitement, la progression se fait vers la cirrhose, l’insuffi-
sance hépatocellulaire et le carcinome hépatocellulaire.

IV- DIAGNOSTIC POSITIF : 
La découverte est le plus souvent asymptomatique, excep-
tionnellement suite à un épisode d’hépatite aigue : ictère, 
asthénie. En stade de cirrhose, on note la présence des signes 
d’hypertension portale ou d’insuffisance hépatocellulaire. 
Le dépistage du VHC au Maroc se fait selon un algorithme 
utilisant en première intention un test de dépistage haute-
ment sensible. Les patients présentant un test positif ou 
des Ac anti HVC positifs devront bénéficier systématique-
ment d’une recherche d’ARN par PCR avec un seuil de détec-
tion de 12-15 UI, confirmant ainsi une infection par l’HVC. 
Une charge virale est demandée en 1er en cas d’immunodé-
pression ou chez les patients hémodialysés du fait de 
l’absence de positivité des Anticorps. 
En absence de signes cliniques ou biologiques évidentes de 
cirrhose, le degré de la fibrose hépatique est évalué par : 
-La biopsie hépatique : test invasif n’est plus indispensable. 
-Les tests non invasifs : Fibro-test, Fibroscan (>12.5 KPA=>-
cirrhose), FIB 4 (>3.25) 

V -SITUATIONS PARTICULIÈRES : 
1- Co-infection HVC- HIV : 
L’infection par le VHC ne semble pas avoir d’influence sur la 
progression de l’infection par le VIH mais elle augmente 
l’hépato toxicité des antirétroviraux et le traitement antiviral 
C peut augmenter la charge virale de l’HIV et majorer la 
lymphopénie.
Par contre, l’infection par le VIH aggrave l’histoire naturelle 
de l’infection par le VHC avec une augmentation de la charge 
virale du VHC, la progression vers la cirrhose et sa décom-
pensation est 2 à 6 fois plus importante. L’incidence devient 
plus importante du CHC, et à un âge plus jeune.
2- Co-infection HVC-HVB : 
On note une diminution de la réplication virale de l’HVB. 
Cette situation est responsable d’une progression plus 
rapide vers la cirrhose et est associée à des difficultés théra-
peutiques
3- Manifestations extra-hépatiques : 
- Cryoglobulinémies mixtes : secondaire à la précipitation à froid 
des complexes immuns, peuvent se manifester par une vascu-
larite avec atteinte cutanée (Purpura, syndrome de Raynaud...), 
rhumatologique (arthralgies, ) , neurologique ( Polyneuropathie 
sensitivomotrice périphérique, atteinte centrale,..) ou rénale ( 
Glomérulonéphrite membrano-proliférative)
- Néphropathie glomérulaire :
- Vascularite systémique type périartérite noueuse : 
- Porphyries cutanées tardives :  photo dermatose bulleuse. 
- Maladies auto-immunes : syndrome sec, thrombopénie 
auto-immune, thyroïdite auto-immune. 
- Les lymphoproliférations B malignes : lymphome non 
hodgkinien de type B.

DOSSIER SCIENTIFIQUE

Contamination 
par le virus de l’HVC

Cirrhose 15-25%
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Guérison
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Carcinome hépato cellulaire

Hépatite aigue

HVC  chronique >70%
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VI- TRAITEMENT : 
1- Bilan pré thérapeutique : 
- Rechercher une co-infection virale : VIH et HVB 
- Rechercher et quantifier la consommation d’alcool 
- Rechercher un syndrome métabolique : Diabète, dysli-
pidémie…
- Etat de fibrose : Fibroscan, FIB 4 Ou biopsie hépatique. 
- Bilan hépatique, NFS et bilan rénal. 
- Echographie abdominale. 

2- Moyens : 
Le traitement de l’HVC a beaucoup évolué ces dernières 
années. Plusieurs antiviraux sont actuellement dispo-
nibles sur le marché national et international et 
permettent une guérison chez plus de 95% des malades. 
Dans le monde et depuis 2014, de nouvelles molécules 
thérapeutiques ont vu le jour et sont actuellement 
recommandés pour le traitement de l’HVC.
- Ribavirine (200g): <75 kg: 1000mg, >75 kg: 1200mg.  
- Inhibiteurs de la protéine NS3/ 4A : Grazoprevir, Gleca-
previr. 
- Inhibiteurs de la protéine non structurale NS5A : Dacla-
tasvir (60mg), Elbasvir, Velpatasvir(100mg), Pibrentasvir. 
(En association)
- Inhibiteurs de la NS5B nucléotidiques : Sofosbuvir 
(400mg)  

3- Protocoles thérapeutiques : 
- Sofosbuvir + Daclatasvir ou Sofosbuvir + Velpatasvir 
(1cp /J) pendant 12 semaines => pas de cirrhose, 

cirrhose compensée (Child A).
- Sofosbuvir + Daclatasvir + Ribavirine ou Sofosbuvir + 
Velpatasvir + Ribavirine pendant 12 semaines => 
Cirrhose décompensée (Child B ou C) 
- Sofosbuvir + Velpatasvir ou Sfosbuvir + Daclatasvir 
pendant 24 semaines => Cirrhose décompensée (Child B 
ou C) si intolérance ou CI à la ribavirine. 
L’efficacité du traitement est évaluée par la charge virale 
à 12 semaines ou 24 semaines après arrêt du traitement. 

VII- CONCLUSION : 
L’HVC est une maladie curable. Le progrès dans le traite-
ment de l’HVC a permis ces dernières années d’améliorer 
considérablement les taux de guérison de la maladie. Le 
Maroc a élaboré un plan stratégique de dépistage, 
diagnostic et thérapeutique visant l’élimination de 
l’hépatite virale C à l’horizon de 2030. 
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L’HÉPATITE AUTO-IMMUNE (HAI) EST UNE MALADIE INFLAMMATOIRE DU FOIE CARACTÉRISÉE PAR UNE 
CYTOLYSE HÉPATIQUE, UNE HYPERGAMMAGLOBULINÉMIE POLYCLONALE, LA PRÉSENCE D’AUTO -ANTICORPS 
SÉRIQUES ET PAR UNE INFILTRATION LYMPHOCYTAIRE PÉRIPORTALE.
EN L’ABSENCE DE TRAITEMENT, LA MALADIE ÉVOLUE VERS LA DESTRUCTION PROGRESSIVE DU FOIE AVEC LA 
CONSTITUTION D’UNE CIRRHOSE. CHEZ CERTAINS PATIENTS ON PEUT OBSERVER DES POUSSÉES QUI PEUVENT 
ÊTRE RESPONSABLES D’UNE INSUFFISANCE HÉPATIQUE AIGÜE.   
IL EXISTE DEUX TYPES D’HÉPATITES AUTO-IMMUNES, LE  TYPE 1   DIAGNOSTIQUÉ  SURTOUT CHEZ L’ADULTE ET 
CARACTÉRISÉ PAR LA PRÉSENCE D’ANTICORPS ANTI-MUSCLE LISSE, ET  LE TYPE 2 CARACTÉRISÉ PAR LA 
PRÉSENCE D’ANTICORPS ANTI-LKM1, SURTOUT OBSERVÉ  CHEZ L’ENFANT.

LES HÉPATITES
AUTO-IMMUNES  

EPIDÉMIOLOGIE
L’ HAI est une maladie rare,  son incidence est estimée en 
Europe entre 2 et 4 /100 000 personnes par an. Elle repré-
sente moins de 6 % des hépatites chroniques en France. La 
prévalence varie selon un gradient géographique nord-sud, il 
existe une fréquence plus élevée en Europe du Nord en 
relation  à l’association avec l’haplotype HLA A1-B8-DR3. 
Des gènes de susceptibilité pour les maladies auto-im-

munes sont présents chez les patients et dans leur famille. 
En effet, à  côté de l’atteinte hépatique, chez ces patients, il 
est fréquent d’observer d’autres maladies auto-immunes 
extra-hépatiques.
La maladie peut débuter à tout âge, mais elle est particuliè-
rement fréquente entre 10 et 30 ans et  40 à 50 ans. Elle 
touche à la fois les hommes et les femmes, mais il existe une 
nette prédominance féminine selon un ratio de 4 pour 1.

Dr Moussayer Khadija 
Spécialiste en médecine interne et en gériatrie
Présidente de L'Alliance Maladies Rares Maroc
Présidente de l'Association Marocaine des Maladies Auto-immunes et Systémiques (AMMAIS)
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En effet, les HAI touchent essentiellement la femme (70% 
des cas) et 50% des patientes affectées ont moins de 40 ans. 
Il existe également un pic d’incidence en période pré-puber-
taire, à 10 ans pour le type 1 et à 6 ans et demi pour le type 2. 
La maladie est plus fréquente en phase pré-pubertaire et chez 
les filles. 

LES SYMPTÔMES
La présentation clinique est variable, près d’un tiers des 
patients atteints d’HAI sont asymptomatiques, ce qui peut 
être à l’origine  d’une reconnaissance tardive de la maladie, au 
stade de cirrhose dans 25% des cas. Ailleurs,  on peut observer  
un ensemble de symptômes  non spécifiques, tels que 
l'asthénie (85% des cas), un ictère d’intensité variable (80%), une 
hépatomégalie (80%) ou des hépatalgies (50%). Dans environ 
30% des cas, le mode de présentation est aigu et peut mimer 
un tableau d’hépatite virale.   Plus rarement et en particulier 
dans les formes d’HAI-2 de l’enfant, la maladie peut se décla-
rer sous une forme subfulminante ou fulminante.
Dans la moitié des cas, des manifestations dysimmunitaires 
extra-hépatiques telles que des arthralgies, une dysthyroï-
die ou un diabète insulinodépendant peuvent être associés. 
Ainsi, schématiquement, la présentation clinique obéit à 
3 situations : 
• Des anomalies du bilan hépatique avec  peu ou pas de 
symptômes.
• Un tableau d’« hépatite aiguë »  comprenant un ictère,  des 
hépatalgies et des troubles digestifs. Ce mode de révélation 
concerne  plus de la moitié des cas et ce début aigu  pouvant 
aller jusqu'à l'hépatite fulminante.
• Un  atteinte hépatique chronique responsable d’une cirrhose 
installée  à bas bruit : angiomes stellaires, érythrose palmaire, 
hippocratisme digital ou présence de signes d'hypertension 
portale (splénomégalie, ascite, hémorragie digestive...).

DIAGNOSTIC
 La maladie doit être évoquée devant toute  élévation des 
transaminases car  la méconnaître   peut comporter un 
risque d’évolution  rapide  vers la cirrhose, alors qu’un 
diagnostic précoce, compte tenu de l’efficacité des corticos-
téroïdes et des immunosuppresseurs, entraîne la guérison. 
L’enjeu du diagnostic est de différencier une origine virale 
d’une cause auto-immune de l’hépatite : le traitement par 
interféron d’une HAI peut être fatal ; il en est de même d’un 
traitement immunosuppresseur d’une hépatite virale.
Le diagnostic repose sur les données de la biologie hépa-
tique et la recherche des marqueurs d’auto-immunité. La 
biopsie du foie reste   indispensable pour la certitude 
diagnostique  et pour la prise de certaines décisions théra-
peutiques importantes. 
Néanmoins, aucun de ces éléments n’est spécifique de l’HAI  
et son diagnostic  reste  un diagnostic d’exclusion. Ainsi, il 

convient d’éliminer d’autres  diagnostics : hépatites virales, 
hépatites médicamenteuses, la maladie de Wilson, l’hémo-
chromatose, le déficit en alpha1 antitrypsine. Dans les 
formes cholestatiques, il faut en particulier réaliser une 
cholangio-IRM (en l’absence d’anticorps antimitochondries).  
Chez environ 10 à 20% des malades, l’HAI est associée à une  
cholangite biliaire primitive réalisant  un  syndrome de 
chevauchement.

TRAITEMENTS
Il est basé sur les corticoïdes et l'azathioprine. En seconde 
ligne, on peut utiliser le tacrolimus, le mycophénolate mofétil 
(MMF) ou encore des anticorps anti-CD20. Le MMF paraît 
très efficace en terme de réponses biologique et histolo-
gique chez des patients en rechute après l’association 
corticoïdes-azathioprine.

La durée de traitement est généralement de plusieurs 
années et 2 ans de biologie normale sont indispensables 
avant une décroissance ou un arrêt thérapeutique. 
L’acide ursodesoxycholique associée à la corticothérapie, 
apporte un bénéfice au moins biologique à des doses de 750 
mg/j. Ce traitement est conseillé dans les formes frontières.

La transplantation hépatique est indiquée en cas d’hépatite 
(sub) fulminante résistant à un traitement à fortes doses 
par corticoïdes ou en cas de cirrhose accompagnée de 
complications sévères. L’hépatite auto-immune représente 
environ 5% des indications de transplantation pour cirrhose. 
Le taux de survie après transplantation est de 90% à cinq 
ans et de 75% à dix ans. La maladie peut récidiver jusque 
dans 40% des cas ; cette récidive, qui peut se manifester sous 
différentes formes (parfois sévères), serait favorisée par une 
immunosuppression insuffisante ou par un greffon présen-
tant l’haplotype HLA DR3.

CONCLUSION
L’hépatite auto-immune est une maladie peu fréquente, 
atteignant surtout les femmes  et touchant toutes les 
ethnies et tous les âges.  Elle nécessite un diagnostic  et un 
traitement rapides pour éviter l’évolution vers la cirrhose du 
foie.  Le diagnostic repose sur la présence d’une hypergam-
maglobulinémie, d’auto-anticorps particuliers et de lésions 
histologiques inflammatoires et nécrotiques et sur l’élimina-
tion d’une autre cause médicamenteuse ou virale.
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KT 6610 
Le KT-6610 est un véritable 
analyseur automatique 
d'hématologie en 5 parts. 
Il utilise 3 réactifs pour 
différencier et compter 
les cellules sanguines.

KT 8000 
Le KT-8000 est un véritable
analyseur automatique
d'hématologie en 5 parts diff.  
Il utilise 3 réactifs pour 
différencier et compter 
les cellules sanguines. 

ANALYSEUR AUTOMATIQUE 
D'HÉMATOLOGIE EN 5 PARTS DIFF

PRINCIPE
■ Cytométrie en flux par diffusion laser triangulaire pour 
la différentiation et la quantification des globules blancs, 
■ Impédance pour le comptage des globules rouges, 
■ Spectrophotométrie sans cyanure pour l’HGB 

PARAMÈTRES
■ 29 paramètres : WBC, LYM%, MON%, NEU%, BAS%, EOS%, LYM#, 
MON#, NEU#, EOS#, BAS#, RBC, HGB, HCT, MCV, MCH, MCHC, 
RDW-CV, RDW-SD, PLT, MPV, PDW, PCT, P-LCR, P-LCC dont 4 paramètres 
de recherche : LIC%, LIC#, ALY%, ALY#
■ 2 histogrammes pour RBC, WBC et PLT
■ 4 scattergrammes pour le différentiel WBC

DÉBIT
■ 60 échantillons par heure

ÉTALONNAGE
■ Étalonnage automatique et manuel, stable dans le temps

CONTRÔLE DE QUALITÉ
■ QC à 3 niveaux, graphique L-J et X-B 

VOLUME D'ÉCHANTILLON
■ Mode CBC+ DIFF : 20μL
■ Mode prédilué : 20μL

RÉACTIFS
■ 3 Réactifs (2 Lyses + 1 Diluant)
■ 1 nettoyant de sonde pour l'entretien 

PRINCIPE
■ Cytométrie en flux par diffusion laser triangulaire pour 
la différentiation et la quantification des globules blancs 
■ Impédance pour le comptage des globules rouges 
■ Spectrophotométrie sans cyanure pour l’HGB  
PARAMÈTRES
■ 28 paramètres : WBC, BAS#, BAS%, NEU#, NEU%, EOS#, EOS%, 
LYM#, LYM%, MON#, MON%, RBC, HGB, MCV, MCH, MCHC, 
RDW-CV, RDW-SD, HCT, PLT, MPV, PDW-CV, PDW-SD, PCT, P-LCR, 
P-LCC, NLR, PLR.
■ 8 paramètres de recherche : LIC%, LIC#, ALY%, ALY#, NRBC%, 
NRBC#, PLT Clumps%, PLT Clumps#
■ 2 histogrammes RBC et PLT et 4 scattergrammes pour 
le différentiel WBC
DÉBIT
■ 80 échantillons par heure

CONTRÔLE DE QUALITÉ
■ QC à 3 niveaux, graphique L-J et X-B 

VOLUME D'ÉCHANTILLON
■ Flacon ouvert : ≤ 15μL, chargement automatique 
& pré-dilué : ≤ 20μL
STOCKAGE
■ 60 000 résultats d'échantillons avec scattergrammes 
et histogrammes

ANALYSEUR D'HÉMATOLOGIE 
À 5 PARTS DIFF
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SOUFFLE
SPIRITUEL 

LES TROIS GRADES SPIRITUELS

L’ANGE QUI A DÉVOILÉ LA VÉRITÉ :  
Cette magnifique scène rapportée par Imam Mouslim (Sahih 
Mouslim, 9) selon Omar Ibn Al Khattab que Dieu l’agrée est la 
suivante :
"Un jour, nous étions assis chez l`Envoyé de Dieu prière et 
salut de Dieu sur lui, et voici que se présenta à nous un 
homme vêtu d`habits d`une blancheur resplendissante, et aux 
cheveux très noirs. On ne pouvait distinguer sur lui une trace 
de voyage, alors que personne d`entre nous ne le connaissait. 
Il prit alors place, en face du prophète prière et salut de Dieu 
sur lui. Il plaça ses genoux contre les siens, et posa les paumes 
de ses mains sur les cuisses de celui-ci, et lui dit :
- « Ô Mohammed, informe moi sur l`Islam »
L'Envoyé de Dieu prière et salut de Dieu sur lui dit alors:
- « L'Islam consiste en ce que tu dois: témoigner qu`il n`est 
d`autre divinité qu`Allah, et que Mohammad est Son Envoyé, 
accomplir la prière rituelle, verser l’aumône (impôt rituel) et 
accomplir le jeûne du Ramadan, ainsi que le pèlerinage à la 
Maison d`Allah si les conditions de voyage rendent la chose 
possible. »

- L'étranger lui répondit : « Tu as dit vrai », et nous de nous 
étonner, tant de sa question que de son approbation, puis, il 
reprit « Informe moi sur L’Imane (la Foi) ».
- Le Prophète prière et salut de Dieu sur lui répliqua : « La foi 
consiste en ce que tu dois croire à Allah, à Ses Anges, à Ses 
Livres, à Ses Prophètes, au Jugement Dernier. Tu dois croire 
encore à la prédestination touchant le bien et le mal. »
- L`homme lui dit encore : « Tu as dit vrai » et il reprit : « 
Fais-moi connaître l’Ihssane », et le Prophète prière et salut 
de Dieu sur lui répondit :
- « l’Ihssane consiste à adorer Dieu, comme si tu Le voyais, car 
si tu ne Le vois pas, certes Lui te voit. » …
Là-dessus, l`homme partit. Je demeurai là longtemps, puis le 
Prophète dit :
- « Ô Omar, sais-tu qui m`a interrogé ? »
- « Non », répondis-je ! « Dieu et Son Envoyé le savent mieux 
que moi »
- « C’est l’Ange Gabriel. Il est venu vous apprendre votre 
religion. »

EN PARLANT DE SPIRITUALITÉ, UNE QUESTION SE POSE TRÈS SOUVENT, AUSSI BIEN CHEZ LES PRATIQUANTS QUE CHEZ 
CEUX QUI S’Y INTÉRESSENT DE PRÈS OU DE LOIN. CETTE QUESTION EST LA SUIVANTE : EST-CE QUE LA SPIRITUALITÉ EST À 
UN SEUL NIVEAU, OU BIEN, Y’EN A-T-IL PLUSIEURS ? UNE QUESTION TELLEMENT IMPORTANTE QU’ELLE A SUSCITÉ LA 
PRÉSENCE D’UN ANGE PARMI LES HUMAINS POUR Y RÉPONDRE.
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Dr. Younes TAOUFIK
Chirurgien pédiatre
Enseignant universitaire
Conférencier international et chercheur en spiritualité et études islamiques
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UNE ATTENTION PARTICULIÈRE POUR UN MES-
SAGE PARTICULIER :
Plusieurs leçons peuvent être tirées de cette citation 
prophétique splendide :
Premièrement : ce qui allait être communiqué aux compa-
gnons hommes et femmes, et à nous aussi à travers eux 
était tellement important que ça a nécessité une mise en 
scène spectaculaire qui a suscité l’attention et la curiosité 
des compagnons et les a rendu attentifs. 
Un homme qui surgit de nulle part et que personne ne 
connait, devrait normalement venir de très loin. Mais contre 
toute attente, cette personne était vêtue en blanc immaculé 
sans aucune tâche ou poussière sur ses vêtements. Cette 
personne était également bien coiffée, ce qui est étrange 
pour quelqu’un venu d’un long voyage. Non seulement ça, 
mais cette personne avait l’air « audacieuse » à tel point 
qu’elle va s’installer directement devant le prophète prière et 
salut de Dieu sur lui d’une façon parait-il provoquante. Elle 
commence à lui poser des questions, puis à confirmer ses 
réponses, tout ceci dans une atmosphère qui faisait 
comprendre aux compagnons que cette personne possédait 
« soit disons » une connaissance et un savoir plus important 
que celui du prophète prière et salut de Dieu sur lui.   

Les 3 échelons de l’ascension spirituelle :
L’ange Gabriel est donc venu en personne, et devant les 
compagnons qui l’ont vu de leurs propres yeux pour leur 
apprendre que la religion n’est pas à un seul niveau, mais 
plutôt à trois, chacun est au-dessus de l’autre :

Premier niveau : L’islam :
Les musulmans sont un mélange de personnes, et parmi 
eux, on peut trouver le véridique, le menteur, l’hypocrite, le 
bon et le mauvais etc…
Tant que la foi n’a pas encore rempli leurs cœurs, alors ils ne 
sont pas encore devenus croyants.

Dieu exalté soit-il rapporte ceci dans sourate (Houjourate, les 
appartements : 49, V : 14) « Les bédouins ont dit : ‘ Nous 

avons la foi’, dis : vous n’avez pas encore la foi dites plutôt : 
nous nous sommes simplement soumis, car la foi n’a pas 
encore pénétré dans vos cœurs. »

Il faut donc des efforts sincères pour pouvoir acquérir cette 
foi, et pouvoir accéder au deuxième niveau spirituel qui est 
L’IMANE.      

Deuxième niveau = L’IMANE (la foi) :
L’Imane est soit à la hausse soit à la baisse.
L’Imam Mouslim a rapporté selon Abou Haurayra que Dieu 
l’agrée la citation Prophétique suivante : « L’Imane (la foi) est 
constitué de soixante-dix et quelques affluents (branches), le 
plus haut est la parole ‘ LA ILAHA ILLA ALLAH (il n’y a de Dieu 
que Dieu)’. Le moins haut est d’écarter ce qui gêne du chemin 
des passants, et la pudeur est un affluent de l’Imane » (Sahih 
Mouslim : 35).

En ce qui concerne la hausse ou la baisse de la foi et 
comment elle peut atteindre sa complétude dans les cœurs, 
alors c’est le grand Omar Ibn AL Khattab que Dieu l’agrée qui 
va nous répondre dans une citation prophétique authentique 
rapportée par Imam Boukhari selon Abd Allah Ibn Hicham. 
(6632, Sahih Al Boukhari)

Omar Ibn Al Khattab avait dit un jour au Prophète prière et 
salut de Dieu sur lui : « Je t’aime plus que tout, sauf ma propre 
personne » alors, il lui répondit «  Non, par Celui qui détient 
mon âme dans Sa main, tu n’atteindras pas la complétude si 
tu ne m’aimes pas plus que ta propre personne » alors, Omar 
a répondu : «  certes, maintenant par Allah, je t’aime plus que 
ma propre personne . » alors, le Prophète prière et salut de 
Dieu sur lui a dit : «  Maintenant, Ô Omar »   

L’acquisition de la foi, son renforcement et son renouvelle-
ment dans les cœurs nous fait accéder au troisième niveau 
spirituel qui est l’Ihssane.

LES TROIS GRADES SPIRITUELS
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Troisième niveau spirituel = L’IHSSANE :
Le mot Ihssane en arabe regroupe trois significations :    
• La bonne action (faire du bien) : aider les démunis, 
construire les mosquées, les écoles, les orphelinats….
• La perfection : ceci a été rapporté par Aicha l’épouse du 
Prophète prière et salut de Dieu sur lui : « Dieu aime que si 

quelqu’un d’entre vous fait un acte, et bien, qu’il le fasse à la 
perfection. (Al Albani, la série authentique : 1113)

• L’excellence dans la spiritualité (le grade de la sainteté) :
C’est un niveau très élevé que Dieu exalté Soit-il offre à ceux 
qui sont sincères, pieux et véridiques, et ceci ne peut être 
obtenu que si la personne décide d’entamer son propre 
cheminement spirituel.

Le cheminement spirituel est donc cette ascension à travers 
ces trois niveaux et grades de la religion, et ce pour atteindre 
l’excellence et la complétude tant désirée par plusieurs 
cheminants amoureux de Dieu exalté soit-il, et de son 
Prophète Mohammad prière et salut de Dieu sur lui. Ce 
cheminement spirituel débute par un premier pas très 
important qu’on va détailler très prochainement si Dieu nous 
garde en vie.

https://www.youtube.com/TaoufikYounes 
https://www.facebook.com/TaoufikYounes

LES TROIS GRADES SPIRITUELS
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CAS CLINIQUE 1 :
Suite à un rapport sexuel non protégé il y a 3 mois, un 
homme de 23 ans se présente à un centre de dépistage 
anonyme et gratuit. Il signale nausées et fatigue depuis une 
semaine ainsi qu’un prurit généralisé apparu la veille. Les 
sérologies VIH et VHCsont négatives et les marqueurs VHB 
sont les suivants : AgHBs : 2021 ; anti-HBs : 0.

Questions :
1. Compte tenu des renseignements à votre disposition, 
comment interprétez-vous la sérologie VHB de ces patients ? 
2. Quels sont les examens complémentaires éventuels à 
réaliser ?
3. Quels sont les éventuels conseils à donner au clinicien ?

Réponses : Cas clinique 1 :
1. Profil sérologique évoquant une infection par le virus de 
l’hépatite B. Il s’agit probablement d’une hépatite B aiguë 
d’après le contexte clinique et l’histoire du patient. L’antigène 
HBs est détecté dans le sérum de façon très précoce, environ 1 
à 3 mois après la contamination et 2 à 4 semaines avant l’ictère.
2. Pour toute découverte d’AgHBs positif, un test de neutrali-
sation devra obligatoirement être effectué par le laboratoire 
afin de vérifier la spécificité de cette positivité. La HAS recom-
mande également un contrôle sérologique sur un deuxième 
prélèvement de l’AgHBs+. Si la positivité est confirmée, une 
charge virale VHB, un dosage des transaminases et une 
sérologie VHD, VHC, VHB, VHA et VIH doivent être réalisés. Un 

dosage des anti-HBc totaux et des IgM anti-HBc devra égale-
ment être réalisé. La présence d’anticorps anti-HBc classe IgM, 
qui apparaissent de façon très précoce au cours de l’infection 
virale, va permettre d’affirmer le caractère aigu de l’infection.

3. Tout diagnostic d’hépatite B aiguë doit faire l’objet d’une 
déclaration obligatoire. Il faut également dépister les sujets 
contacts et suivre la sérologie VHB et la charge virale 
ADN-VHB du patient. La négativation de l’AgHBs et l’appari-
tion d’anti-HBs permettront d’objectiver la séroconversion qui 
est synonyme d’hépatite résolutive (la guérison n’est pas 
possible dans le cas d’une infection par le virus du VHB car il 
n’y a pas d’élimination totale du virus, le VHB reste latent dans 
le foie grâce à l’ADNccc « covalently closed circular DNA »). La 
persistance d’AgHBs au-delà de 6 mois affirme une infection 
chronique par le VHB.

CAS CLINIQUE 2 :
A. En décembre 2010, un homme de 60 ans, atteint d’une LLC 
(Leucémie lymphoide chronique) stade C, vient en consultation 
dans le cadre d’une allogreffe de moelle prévue en janvier 2011.
Il présente la sérologie VHB suivante : AgHBs : 0,41 ; anti-HBs : 
932 ; anti-HBc : 5,75.
B. En janvier 2013, lors d’une hospitalisation en hématologie, 
une nouvelle sérologie.
VHB est réalisée pour le même patient : AgHBs : 1023 ; 
anti-HBs : 0 et anti-HBc : 12,99.

DANS LES 3 CAS ÉVOQUÉS CI-DESSOUS, LA DÉTECTION DES ANTIGÈNES HBS 
(AGHBS) ET HBE (AGHBE) ET DES ANTICORPS ANTI-HBS (ANTI-HBS), ANTI-HBC 
(ANTI-HBC), ET ANTI- HBE (ANTI-HBE) EST RÉALISÉE PAR CHIMILUMINES-
CENCE SUR AUTOMATE.

CAS CLINIQUES :
HEPATITES VIRALES B

VUE SUR LA BIOLOGIE
MEDICLAE

RÉSULTAT

Positif

Négatif

Zone grise

AgHBs

≥ 1

< 1

0,8-1.2

Anti-HBs

≥ 10

< 10

8-15

Anti-HBc

≥ 1

< 1

0,8-1,2

AgHBe

≥ 1

< 1

Anti-HBe

≤1

> 1

Pr. S. ZOUHAIR
Professeur de Microbiologie, 
Laboratoire de Microbiologie, 
Hôpital Militaire Avicenne, 
Marrakech

Règles d’interprétation
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Le clinicien vous informe que la greffe a été réalisée en 
janvier 2011, que le patient est sous traitement immuno-
suppresseur et qu’il est actuellement asymptomatique.

Questions :
1. Compte tenu des renseignements à votre disposition, 
comment interprétez-vous la sérologie VHB de ces 
patients ? 
2. Quels sont les examens complémentaires éventuels à 
réaliser ?
3. Quels sont les éventuels conseils à donner au clinicien ?
Réponses : Cas clinique 2 :
A :
1. Ce profil sérologique peut évoquer soit une hépatite B 
ancienne résolutive soit une hépatite B occulte, définie 
par la présence d’ADN du VHB dans le sérum ou dans le 
foie en l’absence de détection de l’Ag HBs.
2. Chez ce patient immunodéprimé, il est important de 
différencier une hépatite B résolutive d’une hépatite B 
occulte à l’aide d’une charge virale ADN-VHB : il s’agit d’une 
hépatite résolutive si l’ADNVHB est négatif et d’une hépa-
tite occulte si l’ADN-VHB est positif.
3. Dans le cadre d’une immunosuppression programmée 
chez un patient avec ce profil sérologique, il existe un 
risque de réactivation. Chez les patients avec un AgHBs 
négatif et ADN-VHB-, il est recommandé de réaliser un 
suivi de la charge virale ADN-VHB et des transaminases 
tous les 1 à 3 mois (l’augmentation de la CV-VHB précède 
celle des transaminases). Chez les patients avec des 
anti-HBc isolés (AgHBS négatif, anti-HBs négatif), les 
recommandations sont les mêmes, sauf dans le cas d’un 
traitement par rituximab ou d’une chimiothérapie pour 
une hémopathie maligne où une prophylaxie par analo-
gues nucléosidiques peut être indiquée. Chez les patients 
avec AgHBs positif et/ou une charge virale ADNVHB 
détectable, une prophylaxie par analogues nucléos(t)i-
diques est recommandée soit par lamivudine si CV < 1 000 
UI/mL, soit par ténofovir ou entécavir si CV > 1 000 UI/mL. 
B :
1. Profil sérologique évoquant une réactivation asympto-
matique du virus de l’hépatite B chez un patient traité par 
immunosuppresseurs. L’état d’immunodépression du 
patient explique la perte des anti-HBs protecteurs, et la 
reprise de la réplication virale qui s’ensuit. 
2. Les dosages des IgM anti-HBc, des transaminases ainsi 
que la charge virale ADN-VHB devront être réalisés afin 
d’objectiver la réactivation VHB. Dans le cadre d’une 
réactivation, la charge virale ADN-VHB est positive, les IgM 
anti-HBc sont fréquemment positifs, et les transami-
nases souvent élevées. 

3. Le traitement des réactivations chez les immunodépri-
més doit faire appel au ténofovir ou à l’entécavir.

CAS CLINIQUE 3 : 
Un patient de 50 ans, d’origine méditerranéenne, est 
adressé en consultation d’hépa-
tologie pour une prise en charge d’un portage chronique 
du virus de l’hépatite B.
Au moment de la consultation, son bilan virologique est le 
suivant : Ag HBs: 1052 ;
AgHBe : 0,291 ; anti-HBe : 0,02; ADN-VHB : 1 000 UI/ml.

Questions :
1. Compte tenu des renseignements à votre disposition, 
comment interprétez-vous la sérologie VHB de ces 
patients ? 
2. Quels sont les examens complémentaires éventuels à 
réaliser ?
3. Quels sont les éventuels conseils à donner au clinicien ?
Réponses : Cas clinique 3 :
1. Profil sérologique évoquant un portage inactif du VHB 
ou une infection VHB AgHBe négative encore appelée 
mutant pré-core (fréquente dans le bassin méditerra-
néen) liée soit à la présence d’une mutation située dans 
la région pré-C du génome viral entraînant un codon stop 
et l’arrêt de la transcription de l’antigène HBe, soit d’une 
mutation située dans la région promotrice du core entraî-
nant une diminution de la sécrétion d’AgHBe. 
2. Il existe des fluctuations importantes de la multiplica-
tion virale lors d’une infection par un mutant pré-C VHB 
avec des périodes de recrudescence avec réplication 
virale élevée entraînant une nécrose hépatocytaire 
entrecoupées de périodes de rémission à réplication 
faible ou nulle. Chez ce patient, dont la charge virale 
ADN-VHB est inférieure à 2 000 UI/mL, la différenciation 
entre un portage inactif du VHB ou une infection par un 
mutant pré-core du VHB ne pourra se faire qu’avec un 
suivi régulier de la charge virale ADN-VHB et des transa-
minases du patient. 
3. Le traitement doit être débuté lors d’un diagnostic 
d’infection par une hépatite B chronique AgHBe négative 
avec des ALAT > 2 fois la normale et une charge virale 
ADN-VHB > 2 000 UI/mL. Les remissions sans traite-
ment sont très rares. Dans le cas où l’ADN-VHB est > 2 
000 UI/mL et les ALAT sont normales ou peu élevées, une 
biopsie hépatique doit être envisagée pour déterminer la 
nécessité d’un traitement ou non. Un suivi régulier de la 
charge virale ADN-VHB et des transaminases est donc 
indispensable.

VUE SUR LA BIOLOGIE MEDICALECAS CLINIQUES : HEPATITES VIRALES B
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Observation 1 :
Une patiente de 40 ans, a été hospitalisée pour ictère. Dans 
ses antécédents, il n’y pas de notion de transfusion 
sanguine, ni de prise de médicaments hépatotoxiques 
comme on relève l’absence d’alcoolisme et d’antécédent de 
maladies auto-immunes personnelles ou familiales
Le début de la symptomatologie remonte à 1 mois avant 
son admission par l’apparition d’un ictère d’allure cholesta-
tique avec urines foncées et selles légèrement décolorées 
associées à un prurit.
L’examen clinique est sans particularité.
Le bilan biologique a montré :
Une cytolyse hépatique avec ALAT : 97 UI/L (3xVN) et ASAT 
: 61 UI/L (2xVN) ; 
Une cholestase biologique importante avec PAL : 486 UI/L 
(5 xVN) et γGT : 401 UI/L (13xVN) ;
Une Bilirubine totale : 34 mg/l (4xVN) ; à prédominance de 
bilirubine conjuguée.
Une électrophorèse des protéines sériques avec une 
protidémie à 76 g/l, l’albuminémie à 33 g/l, une hyper-
gammaglobulinemie polyclonale à 19,91 g/l (1,5VN) prédo-
minante sur les IgG dont le taux était à 19,13 g/l (VN 7-16). 
Un TP : à 78%.
Un hémogramme et un ionogramme sanguin normaux. 
Des sérologies virales B, C et A négatives.
Le bilan immunologique montre la présence d’anticorps 
anti-muscle lisse (AML), et d’anticorps anti-mitochondries 
type 1 et 2.
La ponction biopsie hépatique objective un infiltrat inflam-
matoire lymphoplasmocytaire à prédominance péri-por-
tale associé à une altération des canalicules biliaires et une 
cholestase marquée.

Interprétation 1 :
Le diagnostic du syndrome de chevauchement HAI-CBP a 
été retenu devant la présence :

Des signes en faveur d’Hépatite auto-immune (HAI) : 
• Une hypergammaglobulinemie. 
• Des anticorps anti-muscle lisse (AML) positifs. 
• Des lésions histologiques compatibles avec l’HAI.
• Des sérologies virales négatives. 
  Des signes en faveur d’une cirrhose biliaire primitive (CBP) 
: 
• Une cholestase biologique avec PAL sup à 2xVN et γGT 
sup à 5xVN. 
• Des anticorps anti-mitochondries type 2 positifs.
• Des lésions histologiques compatibles à une CBP. 

Observation 2 :
Un patient, s’est présenté en consultation avec une sérolo-
gie de d‘hépatite virale B. Les résultats étaient les suivants 
: • AgHBs +, Ac antiHBc IgM -, Ac antiHBc totaux -, AgHBe -, 
Ac antiHBe -, Ac antiHBs –.

Interprétation 2 :
Devant la positivité d’un seul marqueur, en l’occurrence 
l’AgHBs, nous avons envisagé qu’il s’agissait d’une erreur et 
avons refait le test avec un nouveau sérum. Les résultats 
étaient identiques. L’interrogatoire nous révéla que le 
patient souffrait d’une aplasie médullaire et qu’il était 
immunodéprimé. Il n’avait donc pas d’anticorps.

Observation 3 :
Il s’agit d’un patient de 50 ans qui présentait le bilan 
suivant : • AgHBs+, Ac antiHBc IgM+, Ac antiHBc totaux+, 
AgHBe-, Ac antiHBe +, Ac antiHBs- • ALAT : 84 UI/ml (N = 
40 UI/ml) ; à l´interrogatoire, le patient nous a précisé qu’il 
était porteur chronique de l´AgHBs depuis plus de 20 ans. 
Sur les bilans antérieurs, les Ac antiHBc IgM étaient 
négatifs. 

OBSERVATIONS :
CLINIQUES

VUE SUR LA BIOLOGIE
MEDICLAE

Dr. Brahim TAKOURT 
Enseignant à l’Université Mohamed VI
des Sciences de la Santé.
Consultant scientifique : Somadiag Academy

36 I 1er trimestre 2023 I www.somadiag.com



Interprétation 3 :
Nous sommes devant un cas typique de réactivation 
virale avec réapparition des Ac antiHBc IgM chez un 
sujet porteur chronique du VHB. 
On pouvait supposer qu’il s’agissait d’une hépatite 
aiguë qui ne nécessitait pas de traitement antiviral. 
Alors que dans le cas d’une réactivation virale, le 
traitement s’impose en urgence pour éviter l’exten-
sion des lésions hépatiques. 

Observation 4  :
Un patient, âgé de 55 ans, connu comme étant un 
porteur chronique de l´AgHBs, s’est présenté pour un 
bilan. Les résultats étaient les suivants: 
• AgHBs+, Ac antiHBc IgM -, Ac antiHBc totaux+, Ag 
HBe -, Ac antiHBe + , AC antiHBs -; 
• ALAT: 18 UI/ml (N = 40 UI/ml) PCR: < à 12 UI/ml; 
quelques mois plus tard, suite à l’apparition d’une 
asthénie et d’un subictère, il se présente à nouveau 
au laboratoire pour un bilan, les résultats étaient les 
suivants: 
• AgHBs+, Ac antiHBc IgM -, Ac antiHBc totaux+, Ag 
HBe-, Ac antiHBe +; 
• ALAT: 115 UI/ml PCR: 6 000 000 UI/ml. 

Interprétation 4 :
Nous sommes dans ce cas devant un cas de réactiva-
tion virale chez un sujet infecté par un mutant pré C. 
En effet, la réplication virale chez ces patients est 
souvent fluctuante, alternant des phases de non 
réplication avec les phases de réplication. Lors des 
phases de réplication, les lésions hépatocytaires 
s’installent et nécessitent un traitement antiviral. Il 
est donc important que tous les sujets ayant un profil 
de porteurs inactifs soient suivis de manière régulière 

pour éventuellement retrouver une réplication virale 
afin d’instaurer un traitement antiviral.

Observation 5 :
Un jeune patient de 35 ans, hémodialysé, s’est présen-
té pour une sérologie du VHB, les résultats étaient les 
suivants : • AgHBs-, Ac antiHBc IgM -, Ac antiHBc 
totaux+, Ag HBe-, Ac antiHBe-, Ac antiHBs – • Anti-
corps antiVHC +++ Nous sommes dans ce cas devant 
un profil anticorps Ac antiHBc totaux isolés puisque 
tous les autres marqueurs sont négatifs. Différentes 
raisons peuvent expliquer ce profil sérologique. 

• Réaction croisée non spécifique ; 
• Infection résolutive au VHB avec des taux indétec-
tables d’Acanti HBs; 
• Fenêtre sérologique ; 
• Co-infection avec le virus de l’hépatite C ou Delta qui 
réprime la réplication du VHB ; 
• Production d´AgHBs à bas bruit : hépatite occulte.

Interprétation 5 :
L’interprétation du profil sérologique « Ac anti-HBc 
isolés » reste difficile. Même si dans près de la moitié 
des cas ce profil est associé à une hépatite B résolu-
tive, il peut correspondre également à une fausse 
positivité des anticorps anti-HBc ou à une infection 
chronique par le VHB. Cela pose un problème 
diagnostique surtout lorsque la sérologie VHB est 
réalisée dans le cadre d’une sérologie pré-vaccinale 
chez des sujets à risque comme les personnels de la 
santé ou les hémodialysés chroniques ou lorsqu’elle 
est demandée chez des patients présentant une 
forte suspicion d’hépatite chronique, laquelle n’a pas 
pu être rattachée à une étiologie précise. Le recours à 
la recherche de l’ADN VHB pourrait également aider à 
poser le diagnostic d’une hépatite B chronique.

VUE SUR LA BIOLOGIE MEDICALEOBSERVATIONS CLINIQUES
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Observation 6 :
Chez une femme enceinte, on trouve l’Ag HBs positif, 
qu’est-ce que vous faites ?

Interprétation 6 :
Si l'infection par le virus B est découverte au moment de 
la grossesse : -Une enquête familiale est nécessaire afin 
de vérifier le statut viral de l'ensemble de la famille vivant 
sous le même toit (Mari, enfants et proches). L'ensemble 
des personnes doivent réaliser une prise de sang à la 
recherche : des Ag Hbs, des Ac anti Hbs et des Ac anti Hbc.
La femme enceinte doit bénéficier d'une prise de sang 
complémentaire associant : un bilan hépatique complet 

(ASAT, ALAT, GGT, PAL, Bilirubune, TP), une mesure de la 
charge virale du virus B (PCR en temps réel), une 
recherche d'une contamination par le virus de l'hépatite C, 
du VIH et du virus de l'hépatite D. Enfin une échographie 
hépatique.
C'est la charge virale du virus B en temps réel de la mère 
qui va poser ou non l'indication de la mise en place d'un 
traitement pendant la grossesse. Les antiviraux 
permettent de diminuer rapidement cette charge virale.

Une sérovaccination de l'enfant doit-être réalisée à la 
naissance. Dans les 24 premières heures, le nouveau-né 
doit bénéficier – d'une injection d'Immunoglobulines 
contre l’hépatite B en intra-musculaire (IM) et une 1 ère 
injection de vaccin en IM sur un autre site Puis, 1 et 6 
mois une injection vaccinale de rappel Au 9 ème mois, un 
contrôle est obligatoire pour vérifier si l'enfant présente 
bien une protection efficace en dosant les Ag Hbs et les 
Ac Hbs.

Enfin il faut noter que :
• Les paramètres biologiques doivent être interprétés en 
fonction du contexte clinique.
• Un interrogatoire minutieux doit être entrepris pour une 
meilleure prise en charge virologique et thérapeutique.
• Une collaboration permanente entre les cliniciens et les 
biologistes est nécessaire.

VUE SUR LA BIOLOGIE MEDICALE OBSERVATIONS CLINIQUES
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OBSERVATIONS
Monsieur N..., âgé de 28 ans, pratique le culturisme de 
façon intensive. Ses performances le situent au niveau 
national. Il s'entraine 3 heures par jour et espère progres-
ser dans la hiérarchie de son sport. La prise de volume 
musculaire, nécessaire à cette discipline, impose à ces 
athlètes des règles hygiéno-diététiques très particu-
lières. La consommation d'anabolisants stéroïdiens est 
devenue un fait courant. Plusieurs fédérations régissent 
le culturisme, et les produits anabolisants ne sont pas 
systématiquement considérés comme interdits.
Monsieur N... envisage de procéder à une cure d'anaboli-
sants stéroïdiens. Désirant prendre quelques précau-
tions, il manifeste auprès de notre équipe le désir d'une 
surveillance biologique sérieuse. Un bilan, notamment 
hépatique, est réalisé et s'avère normal. De décembre 
1982 à février 1983, il reçoit 6 injections intramusculaires 
de decanoate de nandrolone, ce qui paraît être, selon les 
habitués du milieu, une dose très modérée. Le 5 février 
1983, il présente un ictère sans asthénie. Le bilan biolo-
gique est équivoque : élévation des transaminases (TGO : 
250 UI, TGP : 420 UI), sérologies virales en faveur d'une 
hépatite A (présence d'IgG et d'IgM spécifiques, absence 
d'Ag HBS). La contamination est retrouvée aisément et 
correspond à une ingestion d'huîtres remontant à la 
période de NoëI. Un autre participant à ce repas présente 
également une hépatite du même type, L'évolution est 
rapidement favorable, Le 29 mars 1983, il est de nouveau 
hospitalisé pour rechute ictérique très sévère avec 
altération de l'état général. Le bilan biologique hépatique 

est perturbé (TGO à I 000 Ul, TGP à 2 010 UI, bilirubine 
conjuguée à 350 mml, TP à 29qo). La situation est préoc-
cupante pendant un mois. Toutes les investigations 
effectuées orientent vers la rechute d'une hépatite virale 
A  avec cytolyse et cholestase majeures. La responsabi-
lité des anabolisants est évoquée après lecture histolo-
gique de la ponction biopsie hépatique. La normalisation 
clinique est obtenue en 3 mois. La pente de la BSP est 
normale, les lgG anti-HAV sont présentes mais les lgM 
ont disparu. Après 5 années de surveillance, le patient 
ne présente aucune séquelle particulière. Il a cessé de 
pratiquer le culturisme en compétition et n’a plus jamais 
consommé d'anabolisants stéroïdiens.

COMMENTAIRES
Si les effets carcinogènes des anabolisants stéroidiens 
sont mis en exergue, ils ne sont pas heureusement les 
plus fréquents (Mokrohisky e, a/., 1977 ; Overly et 
a|.,1984)- Par contre, leur toxicité hépatique peut 
s'exprimer sous d'autres formes plus discrètes mais 
aussi plus insidieuses. La fonction hépatique est alors 
perturbée à des degrés divers (Ishak, 1981).

Références :
• American College of Sports Medicine (1983) The use ofanabolic-androgenic 
steroïds in sports. Sports Med, Bull. 19, 13
• Ishak K.G. (1981) Hepatic lesions caused by anabolic and contmceptive 
steroids. Sefl. Liver. Dis, l, 116- 128
• Mokrohisky S.T., Ambruso D.R. & Hathaway W.E. (1977) Fulminant hepatic 
neoplosia after androgen therapy. M Engl. J. Med.296, l4ll-1412
• Oÿerly W.L., Dankoff J.4., V/ang B.K. & Singh V.D. (1984) Androgens and 
hepatocellular carcinoma in an athlete. Ann. Intern. Med. 100, 158-159

LA CONSOMMATION DE STÉROÏDES ANABOLISANTS, QUI N’ÉTAIENT PAS CONSIDÉRÉS COMME PRODUITS DOPANTS DANS LES 
ANNÉES 80-90, ÉTAIT NON INTERDITE EN PARTICULIER DANS LES SPORTS NÉCESSITANT DE GROSSES MASSES MUSCULAIRES. 
AUJOURD’HUI CES CONSOMMATIONS PERSISTENT ET SONT SOUVENT LE FAIT DES CULTURISTES DANS LES SALLES DE MUSCULATION 
OU DE FITNESS.
LA TOXICITÉ HÉPATIQUE DES ANABOLISANTS STÉROÏDIENS EST CONNUE. EILE PEUT REVÊTIR DE MULTIPLES FORMES ANATO-
MO-CLINIQUES (ISHAK, L98L). ELLE EST SURTOUT OBSERVÉE AU DÉCOURS D'UN TRAITEMENT DE LONGUE DURÉE. TRÈS PEU 
D'ARTICLES RAPPORTENT LES CONSÉQUENCES TOXIQUES DE I ‘UTILISATION D'ANABOLISANTS STÉROÏDIENS EN MILIEUX SPORTIF. LA 
TOXICITÉ EST LIÉE À LA NATURE DU PRODUIT UTILISÉ. NOUS PRÉSENTONS ICI UN CAS D'HÉPATOTOXICITÉ PROBABLE SECONDAIRE À 
LA CONSOMMATION PONCTUELLE DE STÉROÏDES ANABOLISANTS PAR UN SPORTIF JEUNE ET PRÉSUMÉ EN BONNE SANTÉ.

OBSERVATION CLINIQUE : 
                 HÉPATITE VIRALE ATYPIQUE
                 CHEZ UN SPORTIF UTILISANT 
                 LES ANABOLISANTS

VUE SUR LA BIOLOGIE
MEDICLAE

D’après le professeur G. DINE 
(Science & sport, 4 (1989) 159-160)
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INTRODUCTION
Le diagnostic des pathologies hépatiques fait appel en 
complément de l’examen clinique à des outils paracli-
niques : les marqueurs sériques, l’imagerie et l’histolo-
gie. La perturbation de ces marqueurs dans le cadre du 
bilan biochimique hépatique est un signe d’appel 
fréquent de pathologies hépatiques, notamment les 
hépatites [1]. Les plus fréquentes des hépatites sont 

consécutives à l’agression du foie par des virus ou des 
toxiques dont l’alcool et les médicaments. Elles 
peuvent être aiguës ou éventuellement passer à la 
chronicité. Les paramètres biochimiques sont généra-
lement regroupés en marqueurs de cytolyse, d’insuffi-
sance hépatocellulaire et de cholestase. Et plus récem-
ment des marqueurs de l’inflammation et de la fibrose 
sont venus compléter l’arsenal classique [2].

LE FOIE EST UN ORGANE VITAL RESPONSABLE DE NOM-
BREUSES FONCTIONS MÉTABOLIQUES, SON INFLAMMATION 
OU HÉPATITE A DE MULTIPLES ÉTIOLOGIES DONT LES PLUS 
RÉPANDUES SONT VIRALES. LES MARQUEURS BIOCHIMIQUES 
HÉPATIQUES SONT UN OUTIL IMPORTANT D’ÉVALUATION DE 
LA FONCTION HÉPATIQUE ET AINSI UN MOYEN DE DIAGNOSTIC 
ET DE SUIVI DES HÉPATITES, AVEC DES PARTICULARITÉS EN 
FONCTION DE L’ÉTIOLOGIE ET DU TYPE DE PRÉSENTATION DE 
CES PATHOLOGIES. LES BIOMARQUEURS LES PLUS COURAM-
MENT UTILISÉS COMPRENNENT LES ENZYMES ALAT, ASAT, ΓGT, 
PAL ET LES PROTÉINES TELLES QUE L’ALBUMINE ET LA BILIRU-
BINE. IL EST IMPORTANT DE NOTER QUE CES TESTS DOIVENT 
ÊTRE UTILISÉS EN CONJONCTION AVEC D’AUTRES EXAMENS 
CLINIQUES ET PARACLINIQUES, TELS QUE LA RADIOLOGIE ET 
L’HISTOLOGIE POUR UNE PRISE EN CHARGE OPTIMALE DES 
PATIENTS.

L’APPORT DU BILAN 
BIOCHIMIQUE DANS 
LES HEPATITES :
DIAGNOSTIC ET SUIVI
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DU LABORATOIRE
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LE MONDE DU LABORATOIRE 

Les marqueurs de lésion ou de maladie hépatique les 
plus couramment utilisés sont les enzymes hépatiques 
libérées dans la circulation générale [3]. Ce travail est 
une revue de la littérature mettant au point les diffé-
rents volets d’intervention de la biochimie clinique dans 
le diagnostic et le suivi des hépatites.

LES HÉPATITES : DÉFINITION, ÉTIOLOGIES
L’hépatite est une inflammation aiguë ou chronique du 
foie entrainant des lésions tissulaires de cet organe. Trois 
formes majeures d’hépatites sont décrites et peuvent 
survenir indépendamment de l’étiologie de cette hépatite : 
la forme aiguë, la forme fulminante et la forme chronique. 
La forme chronique, appelée plus communément fibrose 
voire cirrhose hépatique est la première cause de surve-
nue du carcinome hépatocellulaire [4].

Une hépatite se manifeste au début par la cytolyse et 
peut provoquer une cholestase ou d’autre complications 
plus graves, en particulier si elle n'est pas traitée. La 
cytolyse est le processus par lequel les cellules hépa-
tiques sont détruites, ce qui entraîne une augmentation 
de l’activité des enzymes hépatiques dans le sang.  La 
cholestase correspond à l’ensemble des perturbations 
engendrées par une diminution ou une interruption de la 
sécrétion biliaire.  D'autres complications possibles de 
l'hépatite sont l’insuffisance hépatique et la cirrhose.

Les hépatites peuvent avoir diverses origines notamment 
toxique (médicamenteuse, alcoolique...), métaboliques, ou 
auto-immunes [4]. Mais l’étiologie virale est la plus 
fréquente dans le Monde selon l’OMS.

L’hépatite virale est une atteinte inflammatoire diffuse du 
foie consécutive à une infection par des virus dont le 
tropisme principal est la cellule hépatique (virus hépa-
totropes). Les cinq principaux virus sont désignés par des 
lettres de A à E. L’épidémiologie et l’évolution de la mala-
die est variable selon le virus en cause. C’est une patholo-
gie à déclaration obligatoire et sujette à des programmes 
nationaux de lutte contre ces affections dans de nom-
breux pays. 

L’infection par le virus de l’hépatite A (VHA) peut entrainer 
une hépatite virale bénigne, qui guérit en quelques 
semaines, ou être à l’origine d’une hépatite fulminante 
pouvant engager le pronostic vital [5]. Cette hépatite due 
au VHA n’évolue jamais vers la chronicité. Quant au VHB, 
il peut causer des hépatites aiguës et chroniques et 
constitue un problème de santé publique mondiale [6]. En 
effet, il faut noter que les formes chroniques peuvent 
évoluer vers une cirrhose voire un carcinome hépatocellu-
laire, néanmoins le VHC reste la cause majeure de surve-
nue de cette néoplasie. L’infection par le VHC est respon-
sable de formes aiguës et chroniques d’hépatites, avec 
des formes bénignes à graves [7]. Le virus de l’hépatite D 

a la particularité de nécessiter la présence du VHB pour se 
répliquer. Le VHD est responsable lui aussi de formes 
aiguës, voire fulminantes, ou chroniques. Le VHE est 
responsable du développement de formes fulminantes.

L’hépatite alcoolique correspond à la forme histologique 
d’inflammation causée par la consommation chronique 
et excessive d’alcool, sa forme aiguë est une des formes 
les plus sévères de la maladie alcoolique du foie. Elle se 
manifeste habituellement par un ictère d’apparition 
récente chez un patient ayant une cirrhose alcoolique 
non sevré. Sa gravité peut être évaluée à l’aide du score 
de Maddrey, calculé à partir du taux de prothrombine et 
de bilirubine totale, qui lorsqu’il dépasse 32, prédit un 
risque de décès supérieur à 50 % à six mois [8].

D’innombrables médicaments sont incriminés dans 
l’hépatotoxicité médicamenteuse et peuvent causer des 
atteintes hépatiques dominées par la cytolyse. Cette 
hépatite est particulièrement sévère en raison du risque 
d’hépatite fulminante ou d’évolution insidieuse vers 
l’insuffisance hépatocellulaire et la cirrhose [9].

Un exemple d’hépatite toxique est le surdosage d'acéta-
minophène qui peut entraîner une accumulation hépa-
tique de N-acétyl-p-benzoquinone imine (NAPQI), ce qui 
entraîne la mort cellulaire. L’hypoperfusion hépatique 
est à l’origine d’un autre type d’hépatite et qui est l’hépa-
tite ischémique le plus souvent secondaire à une cardio-
pathie préexistante [3].

Nous citerons en dernier les hépatites auto-immunes 
(HAI) qui constituent un groupe de maladies qui affec-
tant les enfants et les adultes de tout âge avec une 
nette prédominance féminine. Le mode de présentation 
est très polymorphe allant de la découverte fortuite à 
l’insuffisance hépatique aiguë [10]. Le diagnostic de 
cette entité, à prévalence rare et présentation clinique 
variable, est établi devant la présence d’autoanticorps 
sériques : antinucléaires et/ou des anticorps anti-mus-
cles lisses à spécificité anti-actine, des anti-liver kidney 
microsomes ou des anti-liver cytosol de type 1. Cette 
étiologie est évoquée devant une hyper-gammaglobuli-
némie polyclonale, un infiltrat lymphoplasmocytaire et 
une nécrose plus ou moins étendue dont l’origine ne 
peut être imputable à un virus, un médicament ou un 
toxique [11]. 

LES PARAMÈTRES BIOCHIMIQUES DU BILAN 
HÉPATIQUE :
Les transaminases (ou aminotransférases), alanine 
aminotransférase (ALAT ou TGP) et l’aspartate 
aminotransférase (ASAT ou TGO), sont des enzymes 
abondantes dans le foie et les muscles, elles sont 
libérées dans la circulation en cas de lésions cellulaires, 
reflétant le fonctionnement du foie [12] (fig 1).

L’APPORT DU BILAN BIOCHIMIQUE DANS 
LES HEPATITES : DIAGNOSTIC ET SUIVI
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L’APPORT DU BILAN BIOCHIMIQUE DANS 
LES HEPATITES : DIAGNOSTIC ET SUIVI

L’ALAT est une enzyme cytoplasmique relativement 
spécifique du foie ayant une demi-vie de 40-48 heures 
(Tableau I) et son activité augmente à un stade précoce 
de l’atteinte hépatique. L’ASAT est une enzyme hépato-
cytaire cytoplasmique et mitochondriale moins spéci-
fique du foie, elle est retrouvée dans le muscle aussi bien 
cardiaque que squelettique, les reins, le cerveau, le 
pancréas, les poumons, les leucocytes et les érythro-
cytes. Son activité s’élève de façon plus importante dans 
les situations chroniques [1].

Les demi-vies des isoenzymes ASAT cytoplasmique et 
mitochondriale diffèrent ; la demi vie de l'ASAT cytoplas-
mique est de 16-18 heures, tandis que celle de l'ASAT 
mitochondriale est d'environ 10 jours (Tableau I) [3]. 
L’isoenzyme cytoplasmique est la forme prédominante 
de l'ASAT libérée après une lésion hépatique. De plus, les 
rapports d'activité ASAT/ALAT peuvent être utiles dans 
le diagnostic différentiel de l'étiologie de l'inflammation 
hépatique.

Les gammas glutamyl transférases (γGT) sont produites 
par les hépatocytes et les cellules épithéliales biliaires 
(fig 1). Elles augmentent au cours des cholestases, mais 
aussi de cytolyse hépatique, du cancer hépatocellulaire 
et de la stéatose hépatique. Cette enzyme subit des 
inductions enzymatiques par la carbamazépine, la 
phénytoïne, les antidépresseurs tricycliques, les hypno-
tiques, la pilule œstroprogestative et l’alcool [12]. 

La phosphatase alcaline (PAL) est présente dans le foie, 
l’intestin, l’os, le placenta et les reins. Comme les γGT, 
c’est un marqueur de la cholestase [12]. Dans le foie, la 
PAL est une enzyme associée à la membrane qui est 
libérée en réponse à des lésions canaliculaires (fig 1). La 
détérioration de la surface canaliculaire de l'hépatocyte 
peut être causée soit par une obstruction du drainage, 
soit par une atteinte directe des canalicules par des 
médicaments ou des infections virales. En réponse, les 
niveaux de PAL commencent à augmenter dans les 
24-48 heures, et l'enzyme a une demi-vie de 24 heures 
[3] (Tableau I). 

L’augmentation des phosphatases alcalines associée à 
celle des gamma-glutamyl transférases signe une 
atteinte hépatique. La plupart des maladies du foie 
(hépatite virale, aut-oimmune, cirrhose, cirrhose biliaire 
primitive, tumeur, granulomatose, etc.) et des voies 
biliaires entraînent une élévation des phosphatases 
alcalines. Une obstruction de la voie biliaire principale par 
une lithiase ou un cancer est à éliminer. L’ascension 
isolée des phosphatases alcalines doit faire suspecter 
une atteinte osseuse [13]. Et l’interprétation des résul-
tats biologiques des PAL nécessite la prise en considéra-

tion des variations physiologiques de ce marqueur, dues 
à l’âge (enfance) ou la grossesse, périodes durant 
lesquelles l’activité enzymatique est augmentée [2].

La bilirubine est un pigment jaune, synthétisée par le 
système réticulo-endothélial des cellules hépatiques, 
transportée dans le sérum, conjuguée dans le foie et 
excrétée dans la bile et le tractus intestinal, elle est aussi 
transformée en pigments biliaires qui sont, dans un 
second temps, réabsorbés ou éliminés dans les selles. La 
bilirubine conjuguée est normalement absente dans le  
sérum. La bilirubine totale est constituée de la bilirubine 
libre et conjuguée [12]. Toutes ces formes peuvent 
augmenter dans diverses pathologies, conjointement ou 
non, comme les cholestases dont les origines sont 
variées.

La lactate déshydrogénase (LDH) largement distribuée 
dans les tissus, avec une expression protéique élevée 
dans les érythrocytes, ainsi que dans le cœur, le foie, les 
muscles et les reins. Il existe de multiples isoenzymes, 
qui peuvent être séparés par électrophorèse. La LDH 
d'origine hépatique a une demi-vie courte de 4 à 6 
heures. La LDH est augmentée dans un certain nombre 
d'états pathologiques, notamment l'anémie mégaloblas-
tique, le choc, l'infarctus du myocarde ou du poumon, ou 
l'anémie hémolytique. Cependant, pour les causes hépa-
tiques de l'augmentation de l'activité de la LDH c’est 
principalement les hépatites toxiques ou ischémiques 
dans lesquelles l'isoenzyme hépatique à courte durée de 
vie est détectée chez les patients qui se présentent peu 
après le début de la lésion [3].

L'αFP est une protéine plasmatique exprimée à des 
concentrations élevées pendant le développement du 
fœtus ; toutefois, ses concentrations diminuent considé-
rablement après la naissance. Lorsque les hépatocytes 
se régénèrent ou prolifèrent, les concentrations d'αFP 
peuvent augmenter. Des concentrations élevées d'αFP 
peuvent être observées chez les patients cirrhotiques, 
lors d'une poussée d'hépatite chronique ou pendant la 
phase de récupération après une hépatite aiguë. En 
outre, l'αFP est couramment utilisée comme marqueur 
tumoral pour le carcinome hépatocellulaire ou le 
carcinome des cellules germinales (non séminome) [3].

A ces paramètres s’ajoutent le cholestérol sanguin qui 
est essentiellement synthétisé par le foie, l’albumine, la 
CRP, la 5’nucléotidase qui est une enzyme présente dans 
de nombreux tissus en particulier le foie, l’ammonium ou 
encore l’électrophorèse des protéines dont l’apport dans 
le bilan hépatique n’est plus à démontrer [12]. Sans pour 
autant oublier les bilans virologiques, immunologiques et 
histologiques.
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LE BILAN BIOCHIMIQUE DANS LE DIAGNOSTIC DES 
DIFFÉRENTS TYPES D’HÉPATITE :
Dans les hépatites aigües sont observées des augmenta-
tions importantes des transaminases avec une prépondé-
rance en faveur de l’ALAT, ce qui témoigne fidèlement de la 
lyse et de la nécrose hépatocytaire. Des activités sériques de 
500 à 2 000 U/L ou plus, sont fréquentes dans les hépatites, 
quelle qu’en soit l’étiologie virale ou toxique, sans pour 
autant que l’intensité de l’élévation n’ait de valeur pronostic 
pour les hépatites virales, à la différence des hépatites 
toxiques notamment les médicamenteuses [2]. En cas 
d'infection virale aigue, les taux d'ASAT et d'ALAT peuvent 
atteindre 10 à 50 fois les limites supérieures de la valeur 
normale tout au long de la maladie. Avec une augmentation 
d'ASAT en premier, alors que l’ALAT est généralement plus 
élevée au moment de la manifestation clinique ce qui est dû 
à la demi-vie plus longue de l'ALAT par rapport à l'ASAT. Les 
ratios d'aminotransférases sont également utiles dans le 
diagnostic différentiel des lésions hépatiques aiguës, les 
ratios ASAT/ALAT dans les infections virales sont générale-
ment inférieurs à 1. Cette augmentation des aminotransfé-
rases précède généralement celle des concentrations de 
bilirubine et peut rester élevée pendant plusieurs semaines 
avant de diminuer progressivement.
Lors des hépatites à VHC élévations des aminotransférases 
sont généralement observées au cours de la période d'incu-
bation prodromique mais sont moins importantes que celles 

de l’hépatite A ou B [14]. Dans ces hépatites, l'activité des 
PAL peut également être légèrement élevée.

Dans les hépatites alcooliques, les mesures de l'ASAT et de 
l'ALAT sont rarement supérieures à 10 fois la valeur normale 
et, contrairement à l'hépatite virale, les mesures de l'activité 
de l'ASAT sont généralement supérieures à celles de l'ALAT, 
souvent plus de deux fois supérieures (Tableau II). L'ASAT 
libérée au cours de l'hépatite alcoolique est mitochondriale à 
demi-vie plus longue. La bilirubinémie est supérieure à 
30mg/l, en outre, contrairement à l'hépatite virale, l'hépatite 
alcoolique est plus souvent associée à une augmentation 
des taux de PAL, et généralement de γGT. Chez les alcoo-
liques chroniques, les mesures de γGT peuvent être élevées 
pendant plusieurs semaines, toutefois, il n'existe aucune 
corrélation entre l'ampleur de l'élévation de l'activité γGT et la 
gravité de la maladie. En cas d'ictère la bilirubine conjuguée 
prédomine [15]. Concernant les hépatites médicamen-
teuses, elles sont classiquement divisées en trois catégories 
: les hépatites cytolytiques, les hépatites cholestatiques et 
les hépatites mixtes. Le diagnostic est basé sur un rapport 
d’ALAT sur la PAL que s’il est supérieur à 5 il oriente vers 
l’atteinte cytolytique [16]. 

Lors de d'hépatite toxique due à un surdosage en acétami-
nophène, il y’a une accumulation du métabolite toxique 
NAPQI, une nécrose cellulaire se produit. En outre, 24 à 48 
heures après l'administration, on observe une élévation des 
activités ASAT, ALAT et LDH. Les activités enzymatiques 
peuvent dépasser 100 fois la limite supérieure (Tableau II). La 
bilirubine est généralement peu élevée et peut n'atteindre 
des concentrations maximales que quelques jours après 
l'apparition des anomalies maximales des enzymes. Du point 
de vue biochimique, l'hépatite ischémique est similaire à 
l'hépatite toxique, car toutes les deux sont associées à une 
nécrose cellulaire massive. Dans les hépatites auto-im-
munes est observée une cytolyse hépatique avec des taux 
de transaminases élevés (5 à 10 fois la valeur normale) et 
une hypergammaglobulinémie polyclonale (20 à 30g/L) à 
prédominance d’IgG sont classiquement observée à l’élec-
trophorèse des protéines sériques [17]. 
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Enzyme

ASAT

ALAT 

LDH

PAL

GGT

Sites d'expression 
dans les tissus/organes

Foie, cœur, muscle, et rein

Foie et rein

Foie, cœur, globules rouges, 
muscles, reins et globules blancs

Foie, os, intestin et placenta

Foie, pancréas, rein et prostate

Distribution 
subcellulaire

ASAT Cytoplasme et mitochondries

Cytoplasme

Cytoplasme 

Membrane

Membrane et microsomes

Demi-vie

cASAT: 16 - 18 heures
mASAT: 10 jours

40 - 48 heures

4 - 6 heures

24 heures

4 jours (plus longtemps en
cas d'alcoolisme chronique)

 
Tableau I : Caractéristiques des enzymes hépatiques [3].

FIGURE 1 : Distribution subcellulaire des enzymes hépatiques [3].
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LE BILAN BIOCHIMIQUE DANS LE SUIVI 
DES HÉPATITES : CHRONICITÉ - COMPLICATIONS
Après un épisode aigu, les transaminases se normalisent 
généralement en moins de trois mois. La persistance 
d’une valeur élevée six mois après une hépatite virale 
aiguë définit le passage à la chronicité. Des valeurs 
extrêmes, supérieures à 3 000 U/L, sont peu fréquentes et 
de mauvais pronostic. Elles signent une cytolyse massive 
et ne se rencontrent en principe que dans des situations 
de nécrose toxique (notamment avec l’amanite phalloïde), 
d’hépatite virale fulminante ou d’hypoxie grave [2].

L'hépatite chronique est la cause la plus fréquente de 
maladie hépatique, les lésions persistantes peuvent 
conduire à une nécro-inflammation et s'accompagner ou 
non de cicatrices hépatiques (fibrose). Les personnes 
atteintes d'hépatite chronique peuvent être asymptoma-
tiques ou présenter des symptômes non spécifiques, tels 
que la fatigue ou la faiblesse. L'hépatite chronique peut 
être identifiée par de légères élévations soutenues de 
l'activité ALAT (généralement) ou ASAT pendant six mois 
en l'absence d'autres étiologies, les élévations de l'activité 
aminotransférase sont en moyenne deux fois supérieures 
à la valeur normale. Les activités PAL et γGT se situent 
généralement dans les intervalles de référence, tout 
comme la bilirubine. Des mesures élevées de l'activité 
ALAT sont plus étroitement corrélées à l'inflammation qu'à 
la fibrose. L’étude histologique permet l'identification de la 
fibrose hépatique et la progression de la maladie. Des 
biomarqueurs de la formation de collagène, notamment la 
laminine, le hyaluronate et les fragments de collagène, 
peuvent être observés à la suite d'une fibrose, mais la 
corrélation entre les concentrations de biomarqueurs et la 
gravité de la maladie est faible. Une augmentation de 
l'activité des aminotransférases et une altération de la 
capacité de synthèse du foie peuvent être observées lors 
de la progression vers la cirrhose, mais ces marqueurs 

seuls n'offrent pas une sensibilité clinique suffisante pour 
le diagnostic. Des tests combinatoires évaluant les lésions 
hépatiques et les marqueurs pro-inflammatoires pour 
prédire la gravité de la fibrose ont été brevetés pour 
prédire la cicatrisation du foie [3].

Le FibroTest a été validé comme biomarqueur de fibrose 
avancée dans les maladies hépatiques les plus fréquentes 
: hépatite C, hépatite B, maladie alcoolique et stéatose non 
alcoolique (NAFLD) et dans le dépistage de fibrose avancée 
chez les diabétiques. Le Fibrotest produit un score calculé 
à partir de cinq marqueurs sériques de routine : l’α
2-macroglobuline, la bilirubine totale, l’haptoglobine, la γGT 
et l’apolipoprotéine A1 [18, 19]. À partir de ces résultats, un 
algorithme de calcul intégrant âge et sexe du patient 
permet d’établir un score variant de 0 à 1, score corrélé au 
degré de fibrose établi par la PBH (ponction biopsie hépa-
tique) stades F0 à F4 de METAVIR). Un score de fibrose < 
0,1 élimine une fibrose cliniquement significative, un score 
> 0,6 confirme la fibrose avec une probabilité > 90 %. Pour 
des valeurs intermédiaires, la PBH (est toujours recom-
mandée. Le FibroTest permettrait ainsi d’éviter la réalisa-
tion d’une PBH sur deux [2]. 

L'index FIB-4 est un biomarqueur de fibrose hépatique 
avancée. Il est calculé à partir de l'âge, les transaminases 
ALAT et ASAT et le taux de plaquettes. Un index FIB-4 
s'interprète avec deux seuils : un seuil faible de 1,45 qui a 
une sensibilité de 84 % pour exclure une fibrose hépatique 
avancée et un seuil élevé de 3,25 qui a une spécificité de 96 
% pour diagnostiquer une fibrose hépatique avancée. Ces 
seuils ont été validés dans de multiples cohortes de 
patients avec une stéatose hépatique ou une stéatohépa-
tite non-alcoolique. Un index FIB-4 compris entre 1,45 et 
3,25 n'est pas informatif. L'utilité principale de l'index FIB-4 
découle de son seuil inférieur qui permet de ne pas 
indiquer des investigations complémentaires, plus 
coûteuses ou invasives [20].
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Caractéristique

% Chronicité

% Mortalité

ASAT/ALAT ratio (au diagnostic)

Pic ASAT ( x normal)

LDH ( x normal)

Pic bilirubine mg /dl (µmol/l)

Temps de Quick

Viral

Variable

<3% (à part l’hépatite à VHD)

<1 Généralement

10-100

1-2

5-20 (85-340)

Normal

Alcoolique

5%-10%

5%-10%

Généralement >2

1-10

1-2

3 - 20 (51-340)

Normal

Toxique/ischémique

  -

10%

1 (transitoire)

>100

10-40

Généralement < 5 (85)

Généralement >15 s

TABLEAU II : variations des marqueurs biochimiques dans les formes aigues des hépatites :  virale, alcoolique et toxique/ischémique [3].
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CONCLUSION :
En conclusion, l'analyse biochimique est un outil essentiel 
dans le diagnostic et le suivi des hépatites. Les niveaux de 
marqueurs biochimiques peuvent fournir des informa-
tions précieuses sur la fonction hépatique et le diagnostic 
étiologique de l'hépatite. Les différents types d'hépatites 
ont des particularités en termes d'analyse biochimique, ce 

qui rend important de comprendre les différences entre 
chaque type pour pouvoir interpréter correctement les 
résultats. Les tests biochimiques sont également utiles 
pour surveiller la progression de la maladie et la réponse 
au traitement, ce qui peut aider à prévenir les complica-
tions potentiellement graves de l'hépatite.

La cirrhose est le stade final de la formation des cicatrices. 
Au début de la transition vers la cirrhose, aucune caracté-
ristique clinique ou biologique ne permet de la reconnaître. 
Au fur et à mesure que la cicatrisation progresse, le débit 
des veines protéiques diminue, provoquant une hyperten-
sion portale. Celle-ci peut se manifester cliniquement par 
le développement d'une ascite, d'un saignement des 
varices œsophagiennes ou d'une encéphalopathie hépa-
tique. Les biomarqueurs qui suggèrent une évolution vers 
la cirrhose comprennent une diminution des protéines 
hépatiques (faible taux d'albumine et temps de Quick 
prolongé), une gammapathie polyclonale (en particulier 
avec une augmentation des IgA, provoquant un bloc β-γ à 
l'électrophorèse des protéines sériques), une inversion du 
rapport ASAT/ALAT (>1) et une chute du nombre de 
plaquettes. L'augmentation de la bilirubine totale est 
découverte ultérieurement chez les personnes atteintes 
de cirrhose. L'albumine, le taux de prothrombine et la 
créatinine ont une importance pronostique et sont utilisés 
pour calculer le score du modèle de maladie hépatique au 
stade terminal (MELD). Les scores MELD > 30 sont asso-
ciés à une mortalité très élevée [3]. 
En cas de cholestase, compliquant une hépatite, l’aug-
mentation de PAL (2 à 4 fois la normale) est précoce et il 
faut considérer une augmentation d’un facteur 3 ou 4 
comme très forte. L’activité γGT est fortement augmentée 
en cas de cholestase (10 à 20 fois la normale). L’élévation 
de la 5'-NT est parallèle à celle des PAL, mais moins 

sensible que ces dernières. Elle n’est pas inductible 
comme la γGT, ce qui la rend intéressante dans le suivi des 
hépatopathies toxiques.  À côté de l’augmentation de ces 
enzymes dans la cholestase, on note de façon inconstante 
une augmentation modérée des transaminases, avec 
prédominance de l’ALAT, reflétant une discrète nécrose 
hépatocytaire [2]. Dans le cas de l’hépatite médicamen-
teuse une atteinte cholestatique est associée à un R 
(ALAT/PAL) < 2 [16].
Le CHC est la tumeur primaire du foie la plus fréquente. 
Sur le plan anatomique, le foie est également un site 
commun de métastases. La présence de tumeurs hépa-
tiques (primaires ou métastatiques) peut provoquer une 
obstruction des canaux biliaires, entraînant une augmen-
tation de l'activité de PAL et de la γGT, toutefois, les tests 
de la fonction hépatique peuvent être normaux. Les infec-
tions virales chroniques (VHB et VHC), la cirrhose et la 
NASH (stéato-hépatite non alcoolique) sont autant de 
facteurs de risque pour le développement du CHC. Environ 
70 % des personnes atteintes de CHC présentent égale-
ment une cirrhose. Les manifestations cliniques appa-
raissent tardivement d’où l’intérêt du dépistage des 
personnes à haut risque. Le marqueur tumoral αFP est 
actuellement utilisé pour surveiller la progression de la 
maladie, mais pas pour le diagnostic [3]. Le tableau III est 
un récapitulatif des variations des biomarqueurs dans 
différents types d’atteinte hépatique.
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Tableau III : profils de variation des paramètres biologiques selon la forme d’atteinte hépatique (N : normal, * : les taux d’IgA augmentent dans la cirrhose ; 
les taux d’IgG augmentent dans les hépatites auto-immunes. ** : peut être corrigé par la vitamine K) [1].

γ
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Les principales maladies auto-immunes du foie sont :
- Les hépatites auto-immunes (HAI) 
- La cirrhose biliaire primitive (CBP)
- La cholangite sclérosante primitive (CSP)
Le diagnostic biologique peut être établi par la 
recherche des autoanticorps (aAc) spécifiques dans le 
sérum :
• Les auto-anticorps anti-muscle lisse (anti-smooth 
muscle antibodies = SMA) de spécificité anticâble 
d’actine et les anticorps anti-antigènes solubles du foie 
(anti-soluble liver antigen = SLA) pour l’HAI-1. 
• Les auto-anticorps anti-microsomes hépatique 
(anti-liver-kidney-microsome = LKM1) et les anti-cyto-
sols hépatique (ant-liver cytosol = LC1) pour l’HAI-2.
• Les auto-anticorps anti-mitochondries 2 (AAM2) pour 
la CBP.
• Les auto- anticorps anti-cytoplasme des polynu-
cléaires neutrophiles (p- ANCA) atypiques pour la CSP.
Ces auto-anticorps sont souvent associés aux 
anticorps antinucléaires : HAI-1, antinucléaire homo-

gène ; CBP, anti-centromère, anti-multiple dots 
nucléaire ou anti-membrane nucléaire de spécificité 
anti-gp210. On peut également observer ces auto-an-
ticorps au cours de certaines hépatites médicamen-
teuses, virales (hépatite C) et après rejet d’allogreffe 
hépatique.

I-  LES HEPATITES AUTO-IMMUNES (HAI)
L’HAI est une maladie rare, Le diagnostic de l’HAI se 
base à la fois sur la clinique, les marqueurs sérolo-
giques, l’histologie et l’exclusion des autres maladies 
qui peuvent se manifester par une hépatite chronique 
ou une cirrhose. On pense notamment aux autres 
hépatopathies auto-immunes (CBP, CSP), aux hépa-
tites virales, alcooliques, toxiques (médicamenteuses) 
ainsi qu’à certaines maladies héréditaires (maladie de 
Wilson, déficit en alpha-1 antitrypsine). L’HAI se classi-
fie en types 1 et 2 selon le profil des auto-anticorps 
retrouvés (1,2).
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1- HÉPATITE AUTO-IMMUNE TYPE 1 (HAI-1) :
L’HA1 survient préférentiellement chez l’adulte, se 
caractérise par la présence d’ANA et surtout par les SMA 
de type anti-actine. Alors que le poids des auto-anti-
corps (aAc) est important dans le diagnostic de cette 
pathologie, beaucoup ne sont pas spécifiques des 
HAI-1et cela est particulièrement vrai pour les ANA. Il en 
est de même pour les autres aAc éventuellement 
présents comme les ANCA. Il n’existe aucune corrélation 
entre le profil des ANA et/ou SMA, leur taux et la sévérité 
de la maladie chez l’adulte (3,4).

2- HÉPATITE AUTO-IMMUNE TYPE (HAI-2) :
L'hépatite auto-immune de type 2, survient quasi exclu-
sivement chez l'enfant, exceptionnellement après la 
puberté. La présence d’aAc anti-LKM-1 est l’élément 
diagnostique principal de l’HAI-2. Les aAc anti-LC-1, bien 
que principalement associés aux aAc anti LKM-1, 
peuvent être isolés dans 10% des cas et ces patients ont 
moins de maladies auto-immunes associées(5). Contrai-
rement aux marqueurs de l’HAI-1, les titres des aAc 
anti-LKM-1 et des aAc anti-LC-1 varient en fonction du 
stade de la maladie :

• La phase aiguë, les aAc sont absents ou à titre faible
• La phase chronique, le titre des aAC est élevé 
• La phase de cirrhose le titre des aAc devient très élevé (6).
La présence d’aAc anti-LC-1 est associée aux formes 
histologiques sévères. La présence d’aAc anti-LKM-1 est 
fréquemment associée à un déficit partiel en IgA (7,8).

II- LA CIRRHOSE BILIAIRE PRIMITIVE
La cirrhose biliaire primitive (CBP) est une maladie chro-
nique du foie caractérisée sur le plan clinique par un 
syndrome de cholestase intra-hépatique et sur le plan 
anatomopathologique par une destruction progressive 
des petits canaux biliaires. En l’absence de traitement, la 
maladie évolue vers un état fibreux du foie pouvant 
conduire à l’hypertension portale (HTP), à l’insuffisance 
hépatique, puis au décès. La fréquence des anticorps 
anti-mitochondries (AAM) et la forte prédominance 
féminine font de cette maladie l’archétype de la maladie 
auto-immune du foie. La CBP n’a pas d’étiologie connue. 
Les études familiales, génétiques et épidémiologiques 
suggèrent qu’elle résulte d’une combinaison complexe 
de facteurs de risque héréditaires et environnementaux. 
Le diagnostic biologique de la CBP, est posé devant une 
élévation inexpliquée des phosphatases alcalines (PAL) 
et une recherche d’AAM positive (la biopsie n’étant 
réservée dans cette situation qu’à l’évaluation du stade 
de la maladie) (2,9).
D'autres examens de laboratoire peuvent être demandés :
• anticorps anti-muscle lisse (AML)
• anticorps anti-nucléaire (AAN)
• dosage pondéral des immunoglobulines (IgM, IgG, IgA)
• bilan hépatique (bilirubine, PAL, γGT, ALAT, ASAT, albumine)
• taux de prothrombine
• protéine C-réactive
• biopsie du foie.
Ces tests peuvent aider au diagnostic de la CBP et la distin-
guer d'autres maladies auto-immunes qui provoquent égale-
ment des lésions hépatiques. Ces tests peuvent fournir des 
informations sur le degré d'atteinte hépatique (14).
Les AAM2 peuvent être détectés très précocement, dans les 
formes asymptomatiques de la maladie. 
Dans la plupart des cas les patients asymptomatiques et 
ayant des AAM présentent des lésions histologiques compa-
tibles avec le diagnostic de la CBP (10,11). 

L’EXPLORATION BIOLOGIQUE 
DES MALADIES AUTO-IMMUNES DU FOIE

 Type 1 Type 2

 

 prédilection    enfants ou jeunes adultes

 

 
 

 Classifications des hépatites auto-immunes

LUONG Ba K et al. Rev Med Suisse 2013 ; 9 :831-5

Anticorps anti-LKM-1
(Microsome de foie et de rein)
- P3 = tubules proximaux
- Gm = glomerul

Ac anti-muscle lisse de spécificité 
anti-câble d’actine en IFI sur cellules 
Hep-2 traitées à la colchicine : 
fluorescence des câbles d’actines 
dans le cytoplasme des cellules. 

Ac anti-nucléaire en IFI sur des cellules hep-2 : 
aspect Homogène
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 Le taux des AAM2, n’est pas un indicateur de la sévérité de la 
maladie (12). Les AAM2 sont présents dans 95% des cas et/ 
ou les aAc anti-gp210 dans 20 à 50% des cas affirment le 
diagnostic, ces auto-anticorps (aAc anti-gp210) semblent 
être des marqueurs de mauvais pronostic (13).

III- LA CHOLANGITE SCLEROSANTE PRIMITIVE
La cholangite sclérosante primitive (CSP) est une maladie 
caractérisée par une atteinte inflammatoire et fibrosante 
des voies biliaires intra et/ou extra hépatiques. L'évolution 
de cette affection cholestatique chronique est variable mais 
peut se faire vers la cirrhose et ses complications. La CSP est 
une maladie rare du sujet jeune touchant plutôt l’homme 
(2/3 des cas). Contrairement à la cirrhose biliaire primitive 
(CBP), cette maladie peut atteindre l’enfant (15). 

Le diagnostic repose classiquement sur l’association de 4 
types de signes :
1- biologiques (cholestase) : augmentation de l’activité des 
phosphatases alcalines et/ou de la γGT, plus rarement de la 
bilirubinémie). Des phosphatases alcalines normales 
n’éliminent cependant pas le diagnostic. Les transaminases 

peuvent être modérément augmentées. Une augmentation 
importante des transaminases (> 5N) doit faire suspecter 
une hépatite auto-immune associée (syndrome de chevau-
chement, encore nommé overlap). Une augmentation de la 
bilirubine totale à prédominance conjuguée (sauf au décours 
immédiat d’une angiocholite) traduit une maladie à un stade 
évolué (16). Le bilan auto-immun doit comprendre le dosage 
des IgG et la recherche des auto-anticorps « hépatiques » 
habituels : anti- nucléaires, anti-muscle lisse, anti-LKM et 
anti-mitochondries (ces derniers uniquement pour exclure 
formellement une cholangite biliaire primitive devant une 
cholestase chronique alors que la présence des premiers doit 
faire évoquer une possible hépatite auto-immune associée), 
ainsi que les p-ANCA dont la sensibilité est toutefois très 
variable et la spécificité faible (surtout en cas d’association à 
une maladie inflammatoire chronique de l’intestin (lMICI) ) et 
les anti-transglutaminases (association possible à une 
maladie cœliaque). Une augmentation polyclonale des IgG 
sériques > 20 g/L doit faire suspecter un syndrome de 
chevauchement avec une hépatite auto-immune mais peut 
aussi être observée en cas de cirrhose constituée (15, 16,17).
2- radiologiques (anomalies des voies biliaires intra et/ou 
extra hépatiques) : La cholangiographie est l’examen de 
référence pour cartographier les voies biliaires. Désormais la 
cholangiographie par la technique de résonance magnétique 
(cholangio-IRM, bili-IRM) est la règle, car elle permet la visua-
lisation des sténoses et des dilatations des voies biliaires de 
manière non invasive.
3- Histologiques (cholangite fibreuse et oblitérante) : 
Biopsier le foie n’est pas forcément utile dans les formes 
typiques de cholangite sclérosante primitive. En revanche, 
une élastométrie du foie (Fibroscan©) permet d’en apprécier 
la dureté, corrélée au degré de fibrose.
4- Association à une autre maladie, et en particulier à une 
maladie inflammatoire du côlon ; La réalisation d’une colos-
copie est systématique afin de repérer une MICI dont les 
symptômes sont parfois très discrets. (16).
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c-ANCA et p-ANCA par IFI (17)

Anticorps anti-mitochondrie de type 2 ( AAM-2) (14)

Les 4 stades histologiques de la CBP selon la classification de Scheuer : A, Stade 1 avec lésion de cholangite 
destructrice granulomateuse (flèche) ; B, Stade 2 avec réaction ductulairepériportale (flèche) ; C, 
Stade 3 avec fibrose septale extensive sans cirrhose ; D, stade 4 correspondant à la cirrhose (A – B, HES x100 ; C, 
rouge sirius x50 ; D, rouge sirius x20).(9).
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LA PARTICIPATION DE SOMADIAG 
AUX CONGRÈS NATIONAUX

AMBM : 8 ÈME JOURNÉE MOHAMED NASRI DE 
BIOLOGIE MÉDICALE
21 janvier 2023 Hôtel Mogador- Casablanca

SOMADIAG ACADEMY : 
L’HÉPATITE B
18 février 2023, Hôtel Radissun Blu
Casablanca

CSB : RENCONTRES 
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CHAMBRE SYNDICALE 
DES BIOLOGISTES
3 - 4 février 2023 
Hyatt Regency,
Casablanca

ASSISES MENSUELLES ORGANISÉES PAR 
L’AMCAR CONJOINTEMENT AVEC L’AMBM
16 février 2023, Hôtel Palace d’Anfa
Casablanca
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