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Agent pathogéne

Descriptif de l'agent pathogéne

Nom:
Virus de I'népatite E
Synonyme(s) :
VHE
Type d'agent Virus
Groupe(s) de classement 3

Descriptifde l'agent :
Virus a ARN simple brin, non-enveloppé appartenant a la famille des Hepeviridae, genre Orthohepevirus.
Huit génotypes ont été identifiés dont 4 majeurs chez 'hnomme.
Les génotypes 1 et 2, strictement humains, sont prévalents dans les pays en voie de développement (PED) oU ils sont responsables d’épidémies. Les génotypes 3 et 4,
prévalents dans les pays développés, sont zoonotiques. IIs sont responsables des cas sporadiques autochtones d'hépatite E en Europe, Amérique du Nord, Japon. Le
génotype 3 est largement distribué dans le monde et le génotype 4 principalement en Asie.

Les génotypes 5, 6, 7, 8, beaucoup plus rares, sont également zoonotiques.

Réservoir et principales sources d'infection

Type deréservoir = Animal
= Homme

Ce virus infecte 'homme et de nombreuses espéces animales (porc, sanglier, cerf, lapin, mangouste, yak).
Les génotypes 3 et 4 sontretrouvés chezle porc;3,4,5,6 chezle sanglier ; 3 chezle lapin, la mangouste et le cerf; 4 chezle yak et 7 et 8 chez le chameau.
Le génotype 7 a été décrit chez un homme immunodéprimé qui avait consommé de la viande de chameau.

Principale(s) source(s) :

Lors des épidémies, la source de l'infection est la contamination fécale des réservoirs d'eau (génotypes 1 et 2). Pour les génotypes 3 et 4, la transmission se fait par
ingestion de viande de porcou de viande de cervidés (en particulier le foie de ces animaux) insuffisamment cuite, mais également par contact avec des animaux
contaminés. Plus récemment, on a montré que I'environnement peut étre contaminé par des sources zoonotiques. D'autres aliments comme les salades, les
framboises de plein champ ou les coquillages (moules, huitres), sont sources de contamination ( 2).

Vecteur:

Pas de vecteur.

Viabilité et infectiosité

Viabilité, résistance physico-chimique:
La stabilité du virus dans le milieu naturel n'est pas connue mais semble plus réduite que pour le virus de I'hépatite A. Comme tous les virus entériques non
enveloppés, le VHE est probablement relativement résistant dans le milieu extérieur et des particules virales peuvent étre détectées dans les eaux usées ( 2).

L'inactivation du virus VHE présent dans I'alimentation se fait par cuisson (191 °C) ou par ébullition pendant 5 min. Le chauffage des aliments a une température
interne de 71°C pendant 20 minutes est nécessaire pour inactiver complétement le virus (le chauffage a 56 °C pendant 1 heure est insuffisant) ( 3).

Le virus estinactivé par I'hypochlorite de sodium ou le glutaraldéhyde ( 2).

Infectiosité:
Dose infectieuse chez 'homme comprise entre 105 & 10 6 copies d'ARN. L'infectiosité dépend de la charge virale et du génotype.
Invitro, des cellules sont infectées avec 3,5 104 copies d'ARN.
Chezle singe, des dosesde 105 a 10 6 copies d'ARN sont infectieuses chez 80 % des animaux.

Données épidémiologiques

Population générale

Le virus de I'népatite E est la premiére cause d’hépatite aiglie dans le monde.
Au niveau mondial, on dénombre chaque année plus de 3 millions d'hépatites E aigués symptomatiques et 'OMS estime que I'hépatite E aurait provoqué environ
44000 décés en 2015 (soit 3,3 % de la mortalité due a 'hépatite virale) ( 4).
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Deux zones épidémiques sont actuellement distinguées ( 5) :

- Une zone géographique a forte endémicité (Afrique, Moyen-Orient, Asie, Amérique centrale) ou il existe des épidémies d'hépatites E cliniques, et ol les hépatites E
représentent plus de 25 % des hépatites aigués. Dans ces pays, une séroprévalence de 10 a 70 % est rapportée.

- La deuxiéme zone correspond a des pays de moindre endémicité (pays industrialisés d'Europe, d'Amérique ou d'Asie (Japon)). Il n'existe pas ou peu d'épidémie et
les hépatites E représentent moins de 25 % des cas d'hépatites cliniques.

Dans ces pays de la «deuxieme zone », les hépatites E, plus fréquentes chez les hommes de plus de 50 ans, sont :

- soit le plus souvent autochtones et dans ce cas les génotypes identifiés sont les types 3 (majoritairement) et 4 (rarement en Europe) ;
- soit trés rarement importées de zones endémiques (génotypes 1 et 2).

Pour les hépatites E non importées de zones endémiques, les modes de transmission ne sont généralement pas identifiés, a I'exception d'un nombre important de cas
par transmission alimentaire zoonotique dont 'origine est la viande de porc, de sanglier ou de cerf, et des cas exceptionnels par transmission interhumaine (famille,
personnel médical).

En France, le CNR dénombre chaque année depuis 2018, entre 2 500 et 3 000 cas d'hépatite E aigué symptomatique ( 6). Seulement 1 % des cas étaient importés.

La fréquence des hépatites E est plus élevée dans le Sud de la France et plus d'un tiers des sujets infectés a consommé des produits a base de foie de porccru. Il
existe une trés forte homologie entre les souches isolées chez les cas autochtones et les souches isolées du porc. L'augmentation des cas est due en partie a une
meilleure connaissance de cette maladie et également a I'amélioration de qualité des tests diagnostiques.

En France, la séroprévalence nationale évaluée en 2015 chez lesdonneurs de sang était de 22,4 %, avec une disparité selon les régions (40 % dans le Sud de la France)
(7).

Ily a égalementune grande disparité dans le monde, liée aux habitudes alimentaires.

Milieu professionnel

Séroprévalence plus élevée chez les éleveurs de porc, les vétérinaires, les forestiers et les chasseurs.
Personnel soignant:aucun cas connu.

En laboratoire:

Aucun cas connu.
Pathologie

Nom de la maladie
Hépatite E

Transmission
1,2

Mode de transmission :

= L'hépatite E est une maladie du péril fécal dans les PED et une maladie zoonotique dans les pays développés.

= Transmission par voie alimentaire (forme la plus fréquente) : consommation d'eau non potable (Afrique, Asie), d'aliments lavés avec de 'eau contaminée, de
viande et produits dérivés de porc, sanglier et cerf (en particulier en France a partir de produits a base de foies de porcinsuffisamment cuits), coquillages (moules,
huitres). La transmission par I'eau est probablement sous-estimée en France et dans les pays développés.

= Transmission par contact direct avec des animaux contaminés.

= Transmission de personne a personne au contact de sujets présentant une hépatite E (famille, personnel soignant) : trés rare dans les pays développés
(beaucoup plusrare que pour I'népatite A).

= Transmission mére-enfant possible (verticale ou périnatale). Elle est décrite exclusivement dans les PED avecles génotypes 1 et 2.
= Transmission par transfusion (quelques cas décrits en France) ou transplantation d'organes, avec risque d'infection chronique chez les sujets immunodéprimés.

Période de contagiosité:
Deux semaines avant et une semaine aprés la phase aigué de I'hépatite.

La maladie

Incubation:

20a45jours.

Clinique:
(1,2)
70 a 98 % sont asymptomatiques.

Hépatite aigué : les signes cliniques de I'hépatite E (ictére, urines foncées, anorexie, vomissements, fatigue, fievre, douleurs abdominales, selles décolorées) ne
permettent pas de la distinguer des autres hépatites aigués ( 3).

Destroubles neurologiques (syndrome de Guillain-Barré, méningo-encéphalite, myélite aigué, syndrome de Parsonage-Turner ou amyotrophie névralgique..) sont
observésdansenviron 5a 10 % des hépatites E. Les hépatites fulminantes sont observées chez 0,5 a 3 % des sujets immunocompétents.

L'incidence de l'infection (déterminée par la présence de 'ARN VHE) semble étre la plus élevée chezles transplantés d’organe solide (allantde 0,9 a 3,5 % selon les
études ou méme a 6,5 % lorsque des transplantés avec transaminases élevées étaient ciblés par rapport aux autres populations immunodéprimées) ( 8). Le risque
d’hépatite chronique (décrit avec les génotypes 3 et 4) chez les patients immunodéprimés, en particulier les transplantés d’organe et les receveurs de cellules souches
hématopoiétiques, peut atteindre 66 %. Cette persistance de la réplication virale peut conduire au développementd'une cirrhose.
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Diagnostic :

(8)

- Détection des IgM anti-VHE. Elles apparaissent habituellement dés le début des signes cliniques et peuvent persister plusieurs semaines aprés l'infection. La
recherche d'lgG n'a pas d'intérét pour le diagnostic de I'infection. Chez les patients immunodéprimés, les IgM peuvent ne pas apparaitre et une recherche de 'ARN
viral par RT PCR dans le sang doit étre réalisée en cas de suspicion d'hépatite (élévation des ALAT).

- Détection du génome viral par RT-PCR a partir du sang (2 semaines avant a 2 semaines apres le début des signes cliniques) ou des feces (2 semaines avanta 4
semaines aprés le début des signes cliniques). Mais il n'est le moyen diagnostique que chez les patients immunodéprimés.
Traitement:

En cas d'hépatite chronique, efficacité démontrée de la ribavirine pour les sujetsimmunodéprimés ( 1, 2).

Populations a risque particulier

Terrain arisque accru d'acquisition:
Pas de terrain particulier

Terrain arisque accru de forme grave:
- Sujets atteints d'autres hépatopathies (porteurs du virus VHB ou VHC par exemple).
- Femmes enceintes infectées par le génotype 1 ou 2 dans les pays de forte endémie.
- Immunodéprimés:risque accru d'hépatite chronique pouvant conduire a la cirrhose.

Cas particulier de lagrossesse :

Hépatites fulminantes plus fréquentes (10 a 40 % dans certaines épidémies survenues dans des pays de forte endémie) quand l'infection par un génotype 1 ou 2
survient au dernier trimestre de la grossesse, mais aucun cas décrit en France ( 6).

IIfaut donc conseiller aux femmes enceintes de :
- S'abstenir de manger de la viande de porcetde grand gibier ainsi que les produits a base de foie de porc.
- S'abstenir de voyager dans des pays a forte endémie de VHE ou, en cas de nécessité, respecter scrupuleusement les mesures d'hygiéne.

Immunité et prévention vaccinale

Immunité naturelle

Derares cas de réinfections ont été décrits, surtout chez des patients immunodéprimés.

Prévention vaccinale

Vaccin disponible non

Pas de vaccin disponible

Que faire en cas d'exposition ?

Définition d'un sujet exposé

Personnes au contactd'un sujet présentant une hépatite E.

Circonstances de découverte en France:

-Survenue de cas groupés, avec une investigation permettant de rattacher les cas a une source commune (consommation de foie de porc, d'abats de porc (fressure),
ou des produits a base de foie de porcinsuffisamment cuit).

- Voyageurs en zone de forte endémie lors d'une épidémie de VHE.

- Personnels travaillant au contact des porcs (éleveurs, vétérinaires).

Principales professions concernées:
- Sujets en contact avec des animaux (porc, sanglier, cerf) : éleveurs de porcs, vétérinaires, personnels d'abattoir et de l'industrie agroalimentaire.
- Voyageurs en zone de forte endémie : militaires, personnel diplomatique, personnels des ONG.
- Personnes en contact avec un sujet VHE : personnels de santé.

Conduite a tenir immédiate

= Respecter les mesures d'hygiene autour du cas: lavage des mains avantde préparer les aliments, avant les repas et a la sortie des toilettes, traiter les selles du
malade avecde I'hypochlorite de sodium.

= S'assurer de |'éviction (8-10 jours) en cas de manipulation de denrées alimentaires ou de participation a des collectivités (école...).

= |dentifier les autres sujets exposés (famille, collectivité).

Evaluation du risque
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Selon les caractéristiques de la source et le type d'exposition

Selles, eau contaminée par des selles : risque élevé en cas d'ingestion (eau), plus faible en cas d'absence de mesures d'hygiene (lavage des mains).
Aliments contaminés, en particulier les saucisses au foie de porg, la fressure (coeur, rate, foie, poumons) de sanglier ou de cerf. Un risque moindre semble également exister
aveclaviande de porc, de sanglier et de cerfinsuffisamment cuite. Et plus récemment également avec des coquillages (moules et huftres).

Spécificité de I'exposition au laboratoire:

La manipulation d'échantillons de selles ou de sang contaminés par le VHE n'apparait pas comme risque professionnelsiles bonnes regles de manipulation des
agents infectieux sont appliquées.

Selon les caractéristiques du sujet exposé

Pas de risque ou risque faible en cas d'immunité antérieure par infection naturelle.
Prise en charge du sujet exposé

Mesures prophylactiques

Pas de traitement prophylactique.

Suivi médical
Population générale : surveiller 'apparition de signes cliniques.

Pour les sujets a risque (les femmes enceintes, les sujets présentant une hépatopathie et les sujets immunodéprimés) : rechercher les marqueurs d'infection (ARN
viral par RT-PCR dans le sang ou les selles), surveiller 'apparition des signes cliniques.

En cas de grossesse:

Avis spécialisé avec notamment recherche des marqueurs d'infection (ARN viral par RT-PCR dans le sang et les selles) et surveiller I'apparition de signes cliniques.

Pour l'entourage du sujet exposé

Pas de mesure particuliére.

Démarche médico-légale

Déclaration / signalement

Déclaration obligatoire non

L'hépatite E n'est pas une maladie a déclaration obligatoire mais il existe un systéme de surveillance renforcée. Il est souhaitable que les laboratoires pratiquant le
diagnostic de confirmation de I'népatite virale E intégrent le systéme de surveillance renforcée proposée par Santé Publique France ! etle CNR.

" http://invs.santepubliquefrance.fr/Dossiers-thematiques/Maladies-infectieuses/Hepatites-virales/Hepatite-E/Dispositif-de-surveillance

Réparation

Accident du travail

Déclaration d'AT selon les circonstances d'exposition.

Maladie professionnelle
Tableau Régime Général RG 45
Tableau Régime Agricole RA 33

Maladie hors tableau : selon expertise.

Eléments de référence

Centre national de référence virus des Hépatites a transmission entérique (A et E)

Centre national de référence virus des Hépatites a transmission entérique (A
etE)
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CNR Coordonnateur
= CHU deToulouse- Hépital Purpan

Laboratoire de Virologie

CHU de Toulouse

330 avenue de Grande Bretagne
TSA 4031

31059 Toulouse Cedex 9

Tél.: 0567 69 04 24 ou 05 67 69 04 91
Fax :05 67 69 04 25

CNR Laboratoire associé pour I'hépatite A
= AP-HP Paul Brousse

Laboratoire de Virologie

12 avenue Paul Vaillant-Couturier
94 804 Villejuif

Tél.: 0145593654 ou 01455937 21
Fax:0145593724

Site CNR Virus des Hépatites a transmission entérique ( hépatites A et E) :
http://www.cnrvha-vhe.org/

Accésalalistedes CNR Consultezle site Santé Publique France 2

2 http://invs.santepubliquefrance.fr/Espace-professionnels/Centres-nationaux-de-
reference/Liste-et-coordonnees-des-CNR
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