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Abréviations

AgHbs: Antigene Hbs

EASL: European Association for the Study of the Liver
INVS : Institut national de vellle sanitaire

FDA: Food and drug administration

PCR : polymérase chain réaction

SA :semaine d’'aménorrhée

VHB : virus de I'hépatite B

VHC : virus de I'hépatite C

VIH : virus de I'immunodéficience humaine
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Intfroduction :

L'hépatite chronique virale B, probleme de santé publique, reste un défi mondial
avec 350 millions de porteurs d’AgHbs. La prévalence de I'AgHbs est tres variable
d’'un pays ou d'un continent & un autre. Il n'y a pas de données sur la prévalence
de I'hépatite B en population générale au Maroc. Notre objectif est d’estimer la
prévalence de I'AgHbs chez les femmes ayant accouchées en 2010 a la

maternité du CHU Hassan Il de Fés Maroc.

Malades et méthodes :

C’'est une étude prospective observationnelle mono-centrique sur la prévalence
de I'’AgHbs chez les femmes enceintes au CHU Hassan |l de Fes, réalisée sur une

période de 03 mois (février- mars et avril 2010).

Résultats :

Cents cinquante six patientes étaient incluses. La prévalence de I'AgHBs était de
1.3%. L'’Gge moyen était de 28 ans [17-43 ans]. Toutes les femmes testées
ignoraient leur statut sérologique vis-a-vis du VHB et aucune n'a été vaccinée
avant sa grossesse. L'étude des facteurs de risque n'a pas révélé une association

quant au statut AgHbs.

Conclusion :

Cette étude est la premiere a estimer la prévalence de I'AgHbs & la maternité du
CHU Hassan Il de Fes. Elle permettrait de cibler certains groupes a risque
d'hépatite B.

Dr SEKKAT Meryem Service d'Hépato-gastroentérologie

Page 3



Prévalence de I'AgHbs chez les femmes enceintes : résultats préliminaires d'une étude prospective
menée au CHU Hassan Il Fés Maroc A propos de 156 cas

INTRODUCTION

L'infection par le virus de I'hépatite B (VHB) demeure un probleme de santé
publique & I'échele nationale et mondiale. En effet, I'organisation mondiale de la
santé (OMS) estime que 2 milliards d’'individus dans le monde sont infectés par ce
virus et que plus de 350 millions de sujets sont porteurs chroniques de I'antigene HBs
[1, 2, 3, 56], parmi ces derniers 15 a 25% mourront prématurément d'une
complication hépatique, principalement une cirhose ou un carcinome
hépatocellulaire [1]. Cette situation s'est peu modifieée ces dernieres années, alors
qu'un vaccin extrémement efficace est disponible depuis plus de 20 ans [3].

Ceci est lié au fait que dans les zones de plus haute endémie ou environ 10 % de
la population a une infection chronique, les politiques de vaccination n'‘ont été
gue peu ou pas mises en place pour des raisons économiques. Ceci explique la
persistance de la contamination dans ces zones, principalement du fait de la
Transmission materno-feetale. Celle-ci justifie le dépistage de l'infection virale B
chez les femmes enceintes et la sérovaccination systématique des nouveau-nés
pour limiter la propagation de l'infection. Chez les patientes enceintes avec forte
charge virale, certaines études ont démontré I'intérét d'un fraitement antiviral
permettant ainsi la diminution du risque de transmission in utéro. [1]

Au Maroc, peu d'études épidémiologiques sont disponibles mais on estime que la
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prévalence de I'AgHbs dans la population générale est de 1,5% [4]. Dans les pays
en voie de développement, la plupart des infections par le VHB surviennent
pendant la période périnatale (tfransmission verticale) avec un risque d’'évolution
vers une hépatopathie chronique dans plus de 90% des cas [1]. A nofre
connaissance il n'y a pas de données sur la prévalence de I'hépatite B chez les
femmes enceintes au Maroc. De ce fait, il est pertinent de connaitre la
prévalence du VHB chez les femmes enceintes dans la ville de Fes et régions. Ceci
nous permettrait de conndaditre si la femme enceinte constitue le principal réservoir
de la transmission de ce virus dans notre contexte et de proposer une stratégie de
lutte contre le VHB d'autant plus qu'il existe une chimio prophylaxie active et

passive tres efficace.
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Nous présentons les résultats préliminaires d'un projet d'étude mené en
collaboration avec le centre de maternité-obstétrique et le laboratoire du centre

hospitalier Hassan Il :

> Le but de ce travail en premier lieu est d’évaluer la prévalence de I'AgHbs

chez les femmes enceintes suivies au CHU Hassan Il de Fes.

« Secondairement: Rechercher le profil épidémiologique des femmes
enceintes infectées par le VHB et identifier les facteurs de risque de

I'infection par le VHB chez les femmes enceintes ayant un AgHbs positif.

> Cette étude prospective observationnelle mono-centrique sur la prévalence
de I'AgHBs chez les femmes enceintes au CHU Hassan Il de Fes va inclure

4000 gestantes sur une période de 24mois.
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PATIENTES ET METHODES

Il s'agit d'une étude prospective, observationnelle mono-centrique sur la
prévalence de I'AgHBs chez les femmes enceintes au CHU Hassan |l de Fes,
réalisée sur une période de trois mois (février -mars —avril 2010), et menée au sein
du service d'Hépato-gastroentérologie, du centre de maternité-obstétrique et du

laboratoire d’'immuno-sérologie du Centre Hospitalier Universitaire Hassan Il de Fes.

3-1 Criteres d’inclusion

- Grossesse évolutive depuis au moins 4 mois.

- Accord éclairé de la gestante.

3-2 Criteres d’exclusion

o Portage chronique du VHB connu par la gestante.

o Portage d'un autre marqueur viral connu par la gestante (VHC, VIH).

3-3 Modalités de I'étude

Durant la période d’'étude, on avait recuellli prospectivement pour toutes les
patientes incluses différents parametres a I'aide d'une fiche d'exploitation
préétablie (figure 1).

Les prises du sang ont été réalisées par une infirmiere formée pour cette étude &

I'occasion d'une consultation prénatale de 2eme ou 3eéme trimestre voir au

Dr SEKKAT Meryem Service d'Hépato-gastroentérologie

Page 7



Prévalence de I'AgHbs chez les femmes enceintes : résultats préliminaires d'une étude prospective
menée au CHU Hassan Il Fés Maroc A propos de 156 cas

moment de |'accouchement.
L'analyse AgHbs a été réalisée au laboratoire d'immuno-sérologie du CHU Hassan

Il de Fes (fiche laboratoire voir figure 2) par la technique ELISA manuelle.
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Prévalence de I'Ag Hbs chez les femmes enceintes-CHU Fes

Fiche de recueil des données

Fiche N°.............. IP siiiiiiiiiiiieeeneeneananes

[ 1 Prénom.....ccovvvviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiinnn
Date de naissance  ...... [evnens [eeeennnns Statut marital...ceeiviiiniiiiniiiini
Niveau d’étude....ccevviiiiiiiiiiiiiiiiiiinin Profession....cccvvviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiinane,
Poids vevviiiniiiiiiinnnnnnn Taille cevvviiiiiiiiiiiiannnnn. 57 Y
Age de la grossesse actuelle.................. semaines Téléphone ..ccovvviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiinnnnn.

ATCD Médicaux et chirurgicaux :

Diabéte type 1 Oui L] Non L
Diabéte type 2 Oui L] Non L
Hospitalisation antérieur Oui Ol Non O
Soins dentaires  Traditionnels [ Médicalisés [ pas de soins ]
Injections parentérales ouill Non[] seringues en verres O]
Transfusion du sang ou dérivés oui I Non [
Si oui, date de la 18 transfusion ......cccevveiinnnnnenenns date de la derniére transfusion............c.......
Ictére Oui L] Non ]
Si oui, préciser la date ......coeviiiiinnnnnnn. et 'dge vevvviiiiiiinnnnnnnnnne. au moment du symptdme
Chirurgie Oui ] Non ]
Si oui préciser : type «oceeeieiiiiiininineinennen date : ........... [eeeenenenn [eeeennns

Tatouage Oui Ol Non O
Percing Oui ] Non ]
Vagabondage sexuel Oui L] Non O
Hépatite B dans la famille Oui U] Non O
Si oui Conijoint O Mere [ Pere [J Fréres ou sceurs L] Autres [
Préciser...ccviiiieeeierennnens
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ATCD toxiques :

Tabac Oui L] Non O
Alcool Oui U] Non Ol
Si oui quantifier : ........... g/l
Toxicomanie intraveineuse Oui L] Non L
Si oui date de la premiére INJECHON. ...iviiiiiiiiiiiiiiii ittt et eenaaes
ATCD obstétricaux :
Nombre de grossesses /_/_/
Mode d’accoUChemMENT  c.uuuueiiiiiiiii ittt ittt ettt ettt e s
Nombre de parités /_/_/
Hépatite B
Vaccination HBs oui U Non [ date de la vaccination tu.eviieiiiiiiiiiiiine
Ag HBs Positif [ Négatif ] Non connu ]
Si positif : Mode possible présumé de contamination .................. Date de contamination ............
Pour les femmes Ag HBs positif :
AgHBe Positif ] Négatif ]
Anticorps anti-virus delta Positif ] Négatif O
Ac anti-VHC Positif ] Négatif ]
VIH Positif ] Négatif O
ALAT N ASAT ooiiiiieea N
Albumine ... Gammaglobulines .....cceviiiiiiiiiiiiiiiiiiiinn
Plaquettes  ..cieiiivinennnen L
PBH Faite [J Non faite ]
Sifaite METAVIR .uuuetiiiiiiiiii ittt it ettt tettiaeeeeetiaaseeessessnnansenssssnne
Echographie  Normal [ Signes de cirrhose ou d’HTP [ cHc O
Statut de portage du VHB portage inactif [ hépatite chronique [
Figure 1 : Fiche d’exploitation
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BON NUMERO :

PROJET DE RECHERCHE

Dosage d’'AgHbs

PRENOM:

NOM:

IP:

Age:

Service:

AGE DE GROSSESSE :

Résultafts : AgHbs :  Négatif []

Positif [

Prélevement non exploitable :
Pourquoi :

Cachet et signature

Figure 2 : Fiche laboratoire
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RESULTATS

4-1 Caractéristiques des femmes enceintes

Cent cinquante six gestantes ont été incluses dans I'étude. Leur Gge moyen était

de 28 +/- 6 ans avec des extrémes allant de 17 d 43 ans.

L'édge moyen de la grossesse en cours étfait de 38.8 +/- 4.7 [17-42] semaines

d’'aménorrhées (SA).
Le taux de scolarisation était de 24.3%.

Toutes ces femmes avaient déja eu au moins une grossesse dans 58 % des cas

(90/156) avec une moyenne de 2.2 [0-9].

Presque toutes les gestantes ignoraient antérieurement leur statut sérologique vis-

a-vis du VHB.
4-2 Vaccination antérieure contre I'hépatite B

La notion d'une vaccination contre I'hépatite B antérieure a la grossesse n'a été
notée chez aucune de nos patientes séronégatives de méme que les deux

patientes AgHbs positif.
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4-3 Prévalence de I'AgHbs

L' AgHbs était positif chez deux patientes sur 156, soit 1.3 pour 100.

Les patientes infectées par le VHB ont été orientées vers une consultation
spécialisée.

Ci— dessous un tableau récapitulatif des différentes variables étudiées chez les 156

femmes enceintes. (Tableau. 1)

Tableau.1 : Résultats des différentes variables étudiées chez les 156 femmes

enceintes.

Variables N=156 VA
Age moyen en années 28 [17-43]

Age moyen de la grossesse en SA 38.8 [17-42]

Etat marital :  Mariées 156 100

Célibataires 0 0

Antécédents et facteurs de risque

Diabete 1 03 1.92
Diabéte 2 01 0.64
Hospitalisation antérieure Oui 30 19.23
Non 109 69.87

Soins dentaires Méedicalisées 49 31.41
Pas de soins 75 49.3

Traditionnels 12 7.7

Non précisé 19 12.2

Injections parentérales Oui 62 39.7
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Non 75 48.1
Non précisé 20 12.8
Transfusion sanguine  Oui 3 1.9
Non 136 87.2
Non précisé 18 11.5
Ictére Oui 20 12.8
Non 119 76.3
Non précisé 18 11.5
Chirurgie Oui 29 18.6
Non 110 70.5
Non précisé 18 11.5
Tatouage Oui 08 5.1
Non 131 84
Piercing Oui 31 20
Non 108 69.2
comportement sexuel arisque Oui 04 2.6
Non 135 86.5
Hépatite B dans la famille Oui 07 5.4
Non 130 83.3
Tabac Oui 01 0.6
Non 138 88.5
Alcool 0 0
Toxicomanie intraveineuse 0 0
ATCD obstétricaux :
Nombre moyen de grossesse 2.2 [0-9]
Mode d’accouchement Césarienne 18 11.5
Dr SEKKAT Meryem Service d'Hépato-gastroentérologie
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Voie basse 48 30.7
Voie basse+césarienne 09 5.7
Nombre moyen de parités 1.79 [0-3]
Vaccination Hépatite B Oui 0 0
Non 138 88.5
Non précisé 18 11.5
Ag HBs Positif 02 1.3
Neégatif 154 98.7
Non connu 156 100
Dr SEKKAT Meryem Service d'Hépato-gastroentérologie
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DISCUSSION

L'infection par le VHB est I'une des infections les plus fréquentes dans le monde
puisque environ 350 millions de sujets sont porteurs chroniques de I'anfigene Hbs
(Ag HBs), soit 5% de la population générale constituant un réservoir permettant la
pérennisation de la transmission virale [1, 2, 3, 4, 5, 6,7, 10,11].

L'infection chronique survient apres une infection aigué dans 5 a 10 % des cas
chez I'adulte ou chez I'enfant de plus de 5 ans, dans 25 & 50 % des cas chez les
enfants entre 1 et 5 ans et 90 a 95 % des cas d'infection périnatale [2,13, 14,15]. Elle
est définie par la persistance de I'antigene HBs pendant plus de 6 mois, par la
présence d'un anfigene HBs sans IgM anti-HBc. Son risque est le développement
d'une hépatite chronique chez environ deux tiers des patients et chez 20% celui
d’'une cirrhose [28] avec ses complications carcinomateuses et non
carcinomateuses [18, 19, 20, 25]. Ces risques d'hépatopathie sévere sont d'autant
plus grands que le virus a été contfracté a un age jeune. La cirrhose survient en
effet aprés environ une vingtaine d'années d'infection et le carcinome
hépatocellulaire environ 25 & 30 ans plus tard. Environ 1 million de sujets meurent
chaqgue année de complications de leur infection virale B [16].

La grossesse a peu d'influence sur I'népatite chronique B ; Peu d'études ont été

consacrées au réle de la grossesse sur l'infection par le VHB : des phénomeénes de
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réactivation ont été rarement rapportés et des séroconversions AgHBe/anticorps
anti-HBe, mais également des séroconversions AgHBs/anticorps anti-HBs ont été
observées durant le post-partum. [12]Quant & | linfection par le VHB, elle
augmenterait la fréquence du diabete gestationnel, la menace d'accouchement
prématuré, le peftit poids de naissance et I'avortement spontané sans effet
tératogene. [12, 19]

Les études longitudinales chez des malades atteints d’hépatite chronique

B monfrent que l'incidence cumulative de la cirrhose cing ans apres le diagnostic
se situe entre 8 a 20%. L'incidence cumulative de décompensation hépatique
cing ans apres est approximativement de 20 % avec une probabilité

de survie a cing ans aux alentours de 80 ¢ 86 % chez des malades ayant une
cirhose compensée. Les patients avec une cirrhose décompensée ont un
mauvais pronostic, avec une probabilité de survie a cing ans oscillant entre 14 et
35 %. L'incidence mondiale du carcinome hépatocellulaire a augmenté,
principalement en relation avec les infections par le VHB et le VHC. Actuellement
le carcinome hépatocellulaire est la cinquieme cause de cancer, représentant
environ 5 % de tous les cancers. L'incidence annuelle de carcinome
hépatocellulaire lieé au VHB est élevée, allant de 2 a 5% quand une cirrhose est
présente [10, 11, 13, 14, 15, 16, 27].

La distribution de la prévalence du portage de I'Ag HBs permet de diviser la
planete en 3 zones de prévalences différentes, correspondant a des modes de

transmission et des niveaux de risque différents (Tableau.2) [2].
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Dans les pays de forte ou moyenne endémie, la contamination périnatale est
prédominante : contamination de la mere a I'enfant lors de I'accouchement, de
pere ou d'enfant ad enfant pendant la prime enfance, elle résulte le plus souvent
du contact de Iésions cutanées ou de muqueuses avec du sang ou des sécrétions
de plaies ou avec la salive d la suite de morsures ou d'autres effractions cutanées.
Environ 5 a 10 % des adultes immmunocompétents infectés deviennent porteurs
chroniques : ce pourcentage est beaucoup plus élevé chez les nouveau-nés et
pour les nourrissons (proche de 90 %) du fait d’'une incompétence immunitaire
favorisant le développement du virus.

Tableau.2 : Distribution du portage AgHbs dans le monde. [2]

Endémie/ Prévalence Moment Niveau Zone
population AgHbs contamination de
mondiale risque
Forte >8% Naissance, 60% Afrique subsaharienne, Asie du
premieres sud-est, chine, chine
45% années de vie méridionale, bassin amazonien
Intermédiaire 2-7% tous les &ges 20-60% | Proche-Orient, Amérique
de la vie Centrale et du Sud, Asie
43% Centrale, sous-continent Indien,

certains pays de I'Europe du
Sud et de I'Est

Faible <2% Surtout adulte <20% Europe de I'Ouest et du Nord,

Amérique du Nord, Australie
12%

Deux tiers d'entre eux développeront des Iésions d’hépatite chronique avec
évolution vers la cirrhose dans 20 % des cas. En cas de cirrhose virale B, le taux de

survenue d'une décompensation est de I'ordre de 3,5 % par an et celui de
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carcinome hépatocellulaire de I'ordre de 2 % par an. [1, 2, 3]

La prévalence de I' AgHbs chez les femmes enceintes dans le monde est variable.
(Tableau. 3). Ces prévalences sont probablement concordantes avec le niveau
d’'endémicité de I'infection virale B dans ces pays.

La prévalence de I'AgHBs chez la femme enceinte dans les régions du pays du
pourtour méditerranéen, telles que la Grece et la Turquie est de 3,8 % [33] et 4,2 %
[34] respectivement, elle est, cependant, moins élevée dans des pays de la rive
nord, tels que I'ltalie 1.1% [35], la France 0.65 % [36] ou I'Espagne 0.4 % [37]. Des
prévalences plus élevées ont été notées en Libye 11.1% [38] et en Egypte 8% [39].
La France fait partie des pays de faible endémie pour le virus de I'hépatite B, la
prévalence de I'AgHBs chez la femme enceinte varie de 0,54 a 1,56 % [12]. Dans
ces études, 'AgHBs était mis en évidence quelle que soit 'origine ethnique, mais la
prévalence de l'infection par le VHB était significativement plus élevée chez les
femmes immigrées (venant de pays de forte prévalence) que chez les femmes
Francaises. Ces deux études ont incité au dépistage systématique de I'AgHBs
durant la grossesse, sans tenir compte des facteurs de risque.

Une étude multicentrique a été réalisée peu apres la mise en place du dépistage
obligatoire en 1992 dans 12 centres universitaires Francais chez 21476 femmes
(16351 femmes d'origine Francaise et 5125 d'origine étrangere) [10]. Dans cette
étude, la prévalence moyenne de I'AgHBs était de 0,72 % (extrémes : 0,13 % & 2.99

%) selon les centres. Cette étude a confirmé la différence de prévalence de
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I'AgHBs enfre les femmes Francaises (0,15 %) et les femmes immigrées (2,56 %) [10].
La présence de I'antigene HBe (AgHBe) et/ou de la positivité de I'ADN du VHB
était notée dans 16 & 31 % des cas. Dans une étude réaliseée entre 1984

et 1998 au CHU de Limoges, la prévalence de I'AgHBs était relativement stable &
0,65 % [12]. La prévalence de I'AgHBs rapportée par ces études chez la femme
enceintfe est supérieure a la prévalence globale observée chez les femmes

(0,16 %) dans I'enquéte effectuée par I'Institut de Veille Sanitaire (InVS) entre 2003
et 2004 aupres des assurés sociaux du régime général [12]. Cette difféerence est
surtout liée a la composition des populations étudiées. En effet, selon le rapport de
I''nVS, la prévalence de l'infection parle VHB était associée au pays de naissance
et a l'usage de drogues par voie infraveineuse, mais également a d'autres fac
facteurs comme par exemple, le niveau socio-économique, le niveau
d'éducation, un séjour d'au moins 3 mois en institutions, et le lieu de résidence en
Métropole. Ces résultats confirment l'intérét du dépistage obligatoire durant la
grossesse, et incitent a promouvoir le dépistage en dehors de la grossesse, en
particulier chez les personnes en situation de précarite. [12]

Dans une enquéte transversale menée chez 2588 femmes (dge moyen : 27ans)
d’origine ethnique et géographique tres diverses ayant accouchées a la
maternité de Cayenne francaise du 1er janvier au 31 décembre 2007, la
prévalence de I'AgHbs était de 1,54 %. Elle était de 10,9 % chez les femmes
d’origine asiatique (Hmong et chinoises), de 2,3 & 2,5 % chez les noires Marrons et

haitiennes, de 1,1 % chez les créoles et de 0,3 A 0,8 % chez les métropolitaines,
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brésiliennes ou amérindiennes. Elle était de 5,7 % pour les femmes de Roura et

Cacao (commune Hmong), variait de 2,2 a 2,4 % pour les femmes des communes

du littoral centre ef ouest, de 1 a 1,5 % pour les femmes des communes entourant

Cayenne et enfin de 0,8 % pour les femmes vivant le long de I'Oyapock. Cette

premiere étude avait permis de cibler certains groupes a risque d'hépatite B

et avait aidé a la planification et la répartition des moyens de prévention au sein

des groupes les plus exposés. [8]

Tableau.3 : Prévalence de I'gHbs chez les femmes enceintes selon les séries

internationales.

Séries Nombre total Nombre % AgHbs+
AgHbs+
Limoges 1999 [3] 213 5 0.54
France
Picardie 2010 [6] 1178 2 0.18
France
Bénin 1992 [7] 1017 84 8.26
Taiwan 1996-2005 [21] 10327 1597 15.5
Tanzania 1995[22] 980 62 6.3
Burkina Faso2003-2004[24] 492 84 17
Tunisie [3] 2023 92 4
Notre série 156 2 1.3
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Dans notre série, la prévalence de I'AgHbs portant sur 156 gestantes pendant trois
mois etait de 1.3%.

L'infectiosité du virus de I'hépatite B s’explique par sa présence dans la plupart
des liquides biologiques des personnes infectées : (Tableau. 4)

Tableau. 4 : Présence et charge virale du VHB dans différents liquides biologiques

[7]
Produit biologique Densité VHB

Sang 108-107 virions/m|
Sécrétions sexuelles 106-107 virions/ml
Salive 105-107 virions/ml

Lait maternel Présence

Urines Présence

Liquide céphalorachidien Présence

Larmes Présence

Sueur Présence

Selles Présence

Bile Présence

Les modes de transmission sont classées en vertical (mére-enfant essentiellement
périnatal voire post-natal) et horizontal. [1,9]

Les données de surveillance des années 1980 ont montré qu'il existait 4 principaux
modes de contamination:[2]

— Les relations sexuelles, hétéro- ou homosexuelles.

— Les contacts avec du sang ou des dérivés du sang, lors d'actes médicaux (actes

invasifs, fransfusion sanguine, chirurgie, hémodialyse, acupuncture...), ou liés & la
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toxicomanie intraveineuse, a la pratique de tatouages ou de piercing. Il existe des
contaminations professionnelles pour les soignants, mais aussi, plus rarement,
soignant-soigné a partir de personnels de santé porteurs du VHB.

—la transmission de la mere a I'enfant pendant I'accouchement.

— les contacts infrafamiliaux, liés a une perte d'intégrité cutanéo-muqueuse, par
contact direct ou par l'infermédiaire d’effets personnels (brosse a denfts, rasoir...).
Toutefois, dans environ 30 % des cas, le mode de contamination n'est pas identifié.
La fransmission materno-focetale est principalement responsable de la persistance
de I'endémie virale B, au moins asiatique.

Quatre modes de contamination de la mere a l'enfant peuvent étre observés :
[19]

-Transmission in utéro.

-Transmission par amniocentése et mode de délivrance.

-Transmission néo-natale.

-Transmission post-natale.

Le virus de I'népatite B est détectable dans le lait maternel par PCR et I'allaitement
pourrait donc théoriquement constituer un mode de contamination soit du fait de
l'ingestion du virus, soit par contact avec des excoriations ou des abces présents
sur le mamelon. Dans la mesure ou les nouveaux nés sont correctement
immunisés, il n'y a pas de contre-indication a I'allaitement [19].

La prévention de la transmission mere enfant du virus de I'hépatite B (VHB) est une

mesure de santé publique universelle. Le risque de transmission mere enfant peut
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en effet atteindre 90 % selon la charge virale de la mere [1]. Or plus de 90 % des
nouveau-nés infectés développeront une infection chronique avec les risques
ultérieurs de cirrhose et de carcinome hépatocellulaire [1, 2, 4, 5, 6,11]. La
serovaccination des nouveau-nés de meres porteuses chroniques de I'antigene
Hbs (Ag Hbs) est une mesure efficace pour lutter confre ce mode de
transmission [29] . En France, I'obligation de dépister I'Ag HBs lors du quatrieme
examen prénatal (sixieme mois de grossesse a été instaurée en 1992 par
décret [32]. L'administration d'immunoglobulines anti-HBs et la vaccination dans
les 24 premieres heures suivant la naissance sont recommandées pour les

nouveau-nés de meres porteuses de I'Ag HBs.[11]

L'dge a l'infection joue un réle important quant a I'expression clinique de la
maladie (le plus souvent asymptomatique chez le jeune enfant), mais aussi
vis-a-vis du risque de passage a la chronicité (tableau. 5) [2]

Tableau. 5 : Symptomatologie et évolution des hépatites B en fonction de I'ége a

la contamination [2]

Age Formes aigues symptomatiques(%) Passage a la chronicité (%)
Naissance 0 90
0-6mois 0 80
7-12mois 0 50
1-4ans 10 30
>5ans 30a 50 5010

Dans tous les pays développés, il existe une politique de santé publique cohérente
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vis-a-vis de la prévention de I'hépatite B. En France, pays ou a été découvert le
vaccin confre I'hépatite B, la situation est paradoxalement différente [6]. Les
données sur le dépistage de I'hépatite B pendant la grossesse et sur la

prévalence de I'Ag Hbs chez la femme en &ge de procréer sont tres limitées et
anciennes. La politique de vaccination contre le virus de I'hépatite B s'est limitée
aux adolescents nés entre 1978 et 1985 et le taux de couverture vaccinale est un
des plus bas au monde selon les données OMS 2008 [12]. La notion d'une
vaccination antérieure contre I'hépatite B semble étre associée d un moindre
dépistage. Pourtant, méme en cas de vaccination antérieure, il faut faire le
dépistage ; en effet, fres peu de sérologies sont effectuées avant la vaccination.
Ainsi, des femmes ignorant qu’elles sont porteuses de I'Ag Hbs sont vaccinées,
mais elles restent contaminantes. Le dépistage est obligatoire, chez toutes les
femmmes, quels que soient leurs antécédents et leur statut vaccinal [2], méme
celles qui ont été vaccinées contre le VHB, car la vaccination a pu étre effectuée
alors que la femme était déja porteuse chronique du VHB. C'est frequemment le
cas chez les jeunes femmes d'origine étrangeres dont la vaccination a été
effectuée sans examen sérologique préalable. [10]

Le dépistage de I'Ag Hbs prévu au cours du quatrieme examen prénatal (sixieme
mois de grossesse) est indispensable car seule la connaissance préalable du statut
de meres Ag Hbs positif permet de prendre, en urgence dans les heures qui
suivent la naissance (12 G 24 heures), des mesures préventives spécifiques avec

injection d'immunoglobulines anti-HBs (HB Ig & 100 -200Ul selon les études)
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et administration de la premiére dose de vaccin contre I'hépatite B suivie des
autres injections a 1 mois, 2 mois et 6 mois ou a 1 mois et é mois. [1, 2, 11, 12]
(Tableau. 6)

Les enfants nés de meres porteuses du virus (AgHBs et anticorps anti-HBc+) ont un
risque important de contamination. En I'absence de séroprophylaxie, le risque de
transmission est de plus de 90 % si I'’ADN viral est positif (> 100 000 copies) et entre
10 & 20 % des cas s'il est négatif (< 10 000 copies). [23,27]

Chez les enfants nés de mere AgHBs positive (infection aigué au deuxieme ou
troisieme frimestre ou portage chronique), une immunoprophylaxie par
administration d'immunoglobulines spécifiques anti-HBs et démarrage de la
vaccination confre le virus B doit étre réalisée [21]. (Tableau.é)

Les enfants nés de mere AgHbs négative n'ont pas de risque de contamination :
aucune mesure préventive n'est 4 envisager. Les enfants nés de mere ayant
confracté antérieurement une infection par le VHB et guérie (anti-HBc positif, anti-
HBs positif) naissent avec le méme profil sérologique du fait de la fransmission
passive des anticorps d’origine maternelle, ces anticorps pouvant persister au-deld
de six mois. [2, 9, 10]

Selon les recommandations de L'EASL 2009 pour le traitement de I'HVB chez la
femmme enceinte : la lamivudine, I'adéfovir et I'entécavir sont inscrits par la FDA
comme des médicaments de catégorie C (voir tableau.7) pour la grossesse et la
telbivudine et le ténofovir comme des médicaments de catégorie B. Ces

classifications sont basées sur le risque de tératogénicité dans les évaluations
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précliniques. Il y a d'importantes données de sécurité d’'emploi chez des femmes
enceintes VIH positif qui ont recu du ténofovir et/ou de la lamivudine ou de
I'emftricitabine [11]. Des publications récentes suggerent que le fraitement par la
lamivudine durant le dernier tfrimestre de grossesse chez des femmes enceintes
avec de fortes charges virales réduit le risque de transmission in utéro et périnatale
du VHB si ce médicament est donné en association avec la sérovaccination [11].
Le ténofovir ou le ténofovir plus I'emtricitabine ou I'entécavir peuvent étre
envisagés. Bien qu'apparemment sans danger, ces protocoles thérapeutiques
nécessitent d’'étre confirmés. Les femmes infectées par le VHB doivent étre
surveillées étroitement aprés la délivrance car des exacerbations de I'hépatite
chronique B peuvent survenir [11].

Il est nécessaire de vacciner tous les nourrissons (conférence de consensus, Paris,
septembre 2003) méme en I'absence de portage du VHB dans I'entourage : cette
vaccination universelle est d recommander en raison :

» du bénéfice collectif attendu

* du bénéfice individuel a long terme

e de la qualité de la réponse et de la durée de la protection immunitaire en
vaccinant a cet adge

» de la facilité potentielle de mise en ceuvre dans I'organisation du systeme de
santé de I'absence de données rapportant a cet dge des effets secondaires
(aucune atteinte démyélinisante n'est par exemple rapportée chez le nouveau-

né, le nourrisson ou I'enfant, qu'il y ait eu ou non vaccination).[17]
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Tableau.é : Prévention de I'hépatite B chez les nouveau-nés a terme

et Prématurés [30]

MERE MERE AgHBs + STATUT HBs DE LA MERE INCONNU Q)
AgHBs -
. ey <2kgou >2kg <2kgou >2 kg
Terme/poids Indifférent < 32 semaines > 32 semaines < 32 semaines > 32 semaines
1re dose de Ire dose de 1re dose de
Ala ) ) .
. vaccin (3) vaccin (3) vaccin (3) Ire dose
naissance . . . .
2) Immunoglobulines Immunoglobulines Immunoglobulines | de vaccin (3)
(4) (4) (4)

Dans la Immuno(il)obulmes
semaine §i Ag HBs +
Schémas Se 0 0

. reporter 0 0
vVaccinaux au 1 ] 1 :

(mqs de calendrier 2 6 2 6

vie) ) 6 6
vaccinal

Conftréle Ag

HBs et Ac

anti-HBs au Uniguement sila
m|e}Jx 1 o‘ 4 Non Oui Oui mere etait
Mois apres porteuse

la derniere de I' AgHBs

dose de
vaccin

(1) Faire la recherche de I'Ag HBs le jour de I'accouchement.

(2) A'la naissance : veut dire le plus t&t possible, si possible dans les 12 premieres heures et aprés la
toilette de I'enfant.

(3) Privilégier les vaccins Engerix B10® ou Genhévac B®.

(4) Immunoglobulines spécifiques anti HBs (100 Ul IM en un autre site que le vaccin).
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Tableau.7 : Classement des niveaux de preuve (adapté du systeme GRADE) [11]

Notes Symboles
Classement des niveaux de preuve
Niveau de preuve éleve Il est peu probable qu’une recherche future change notre opinion sur A
I’évaluation de U'effet
Niveau de preuve moyen Une recherche future aura vraisemblablement un important impact B
sur notre opinion sur [’évaluation de l'effet et peut changer notre
évaluation
Niveau de preuve faible ou trés faible Une recherche future aura vraisemblablement un important impact (s

sur notre opinion sur ’évaluation de l'effet et peut changer
vraisemblablement notre évaluation. N’'importe quelle évaluation de
l’effet est incertaine

Classement des recommandations

Forte recommandation justifiee Les facteurs influengant la solidité de la recommandation incluent la 1
qualité du niveau de preuve, les résultats présumeés importants chez
les malades et les colits

Faible recommandation Variabilité dans les préférences et les valeurs, ou plus d’incertitudes, 2
plus vraisemblablement une recommandation faible est justifiée. La
recommandation est faite avec moins de certitudes ; des colits et
une consommation des ressources plus élevée
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CONCLUSION ET PERSPECTIVES

Nos résultats montrent que le dépistage de I'Ag HBs au cours de la grossesse
devrait impérativement faire partie du bilan prénatal.

La situation actuelle est préoccupante compte tenu de I'insuffisance notoire
de la politique vaccinale.

Les actions de santé publique devraient étre évaluées, renforcées et
accompagnées.

Il faudrait promouvoir le dépistage de I'AgHBs en prénuptial et durant la
grossesse.

Des travaux supplémentaires seront nécessaires pour évaluer la fransmission
verticale du VHB, ainsi que I'efficacité de la prophylaxie d la naissance dans notre
paAys.

I est recommandé de promouvoir la vaccination, de renforcer
I'information, avant la grossesse et de faire un dépistage systématique de I'AgHBs
chez toutes les femmes enceintes.

La continuité de I'étude, permettrait de recruter un nombre suffisant de
patientes, afin de définir la prévalence exacte de ce virus chez la femme
enceinte, déterminer les facteurs de risques et pouvoir ainsi adopter une stratégie

de lutte efficace non seulement 4 Fes et régions mais a I'échelle nationale.
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