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Introduction 

 L’infection VHE largement répandue dans le monde, 
sporadique ou épidémique

Problème de santé publique  
20 millions de cas dans le monde / an 
3,3 millions de cas symptomatiques d’hépatite E / an 
 L’hépatite E aurait provoqué environ 44 000 décès en 

2015
Première cause d'hépatite virale aiguë dans le monde.

WHO. Hepatitis E: Fact Sheet. 2020.



57  épidémies 
1955-2020

Srinivas Reddy Pallerla, Pathogens 2020, 9, 856       





150 prélèvements d’eaux usées, PCR; 3 VHE+, 2 G 3 et 1 G1

LA TUNISIE MEDICALE - 2018 ; Vol 96 (10/11)

Arch Virol. 2015 Jan;160(1):183-9

Pays Population Année N Séroprévalence IgG

Maroc DS 2004 250 2-11% (NSE)

Maroc Militaire 2007 499 12%

Tunisie Femmes 
enceintes

2006 404 12,1%

Tunisie DS/HD/
Hémophiles

2009-2012 791 6,8%



Virologie 

 VHE identifié en 1983, 
 particule spherique de 27–34 nm 

de diamètre à symétrie 
icosaédrique, non enveloppée 

 Génome viral cloné en 1990
 Le genome viral est un ARN de 

polarite positive de 7,2 Kb 
comportant deux régions non 
codantes en 5’ et en 3’ et 3 
cadres ouverts de lecture (ORF) Génome VHE 

Thakur V. Front Microbiol. (2020)11:577339.



Famille hepeviridae, genre orthohepevirus
4 espèces A-D
Espèce A infecte l’homme 

Thakur V. Front Microbiol. (2020)11:577339.

G1 a été isolé à Delhi Inde
G2 Mexique
G3 US
G4 Taiwan

G1  G2    G3     G4

Distribution mondiale du VHE selon les 
génotypes 



Srinivas Reddy Pallerla, Pathogens 2020, 9, 856                           Hewitt PE, Lancet. 2014;384(9956):1766-1773.        Gallian P. Transfusion. 2017;57(1):223-224.     
Clinical Liver Disease, VOL 15, NO S1, FEBRUARY 2020

 • G1 et G2 : humains                           

 Réservoir humains

 Sujet jeunes 15-30 ans

 MTH, transmission féco-orale 

 G3 et G4: zoonotiques touchant l’homme et les 

animaux 

 adulte 50-55 ans, sex-ratio: 3

 Cas sporadiques / rarement épidémie (Europe, 
USA)

Mode de transmission G1 G2 G3 G4
Féco-orale / Contamination de l’eau potable + +

Ingestion d’aliments souillés /excréments + +

Ingestion viande de porc /sanglier / cerfs/ 
Ingestion crustacés

++ +

Contact animaux hôtes (professions exposées ++ +

Transmission verticale / périnatale +

Transmission sanguine + +

Épidémiologie: Sources de transmission



Pays population Prévalence 
IgG

Espagne DS 19,96%

UK DS 16%

USA DS 12-18,8%

France DS 34-52,5%

Italie DS 49%

Pologne DS 43%

Canada DS 6%

Australie DS 6%

Capai L. Viruses 2019, 11, 84 

Épidémiologie - Prévalence 

Pays population Prévalence 
IgG

Belgique Patients 14%

Allemagne PG 16,8%

Grèce DS 9,43%

Irelande DS 5,3-8%

Israel DS 10,6%

Japon PG 5,3%

Pays bas DS / PG 31% / 28,7%



HVE: Quand y penser ? 
 à évoquer devant toute hépatite aigue, de retour d’une zone 

d’endémicité pour le VHE
 en cas de décompensation d’une cirrhose inexpliquée / ACLF (surtout si 

zone d’hyperendémie)

 Hépatite chez la femme enceinte 

 Hépatite aigue / chronique chez un transplanté d’organes (SOT)



Hépatite aigue 
 Incubation 2-5 semaines
 Tableau clinique: 

 souvent asymptomatique (G3 ++)
 Hépatite virale aigue, ictère, cytolyse 

+++ 
 Durée 4-6 semaines, guérison spontanée 

en général
 Forme grave sujet âgé, cirrhose, femme 

enceinte genotype 1 1

 Formes neurologiques 16,5% des cas 
d’hépatite aigue ² 

1. Péron JM. J Viral Hepat. 2007;14(5):298-303.        2. Abravanel F. J Infect. 2018;77(3):220-226.



Diagnostic 

European Association for the Study of the Liver. Journal of 
Hepatology 2018 vol. 68 j1256–1271



Formes cliniques 

 Forme asymptomatique 
plus souvent G3/4

 Aigue / fulminante 
(femme enceinte) G1/2

 Chronique ARN +> 3 mois; 
surtout G3/4 (Immuno-
déprimé / transplanté 
d’organes)

 ACLF  
 Hépatite aigue avec 

manifestations extra-
hépatiques
(neurologiques / rénales)

Thakur V. Front Microbiol. (2020)11:577339.



Thakur V. Front Microbiol. (2020)11:577339.

55 cas/G1

fréquente
25% UK

16,5% des patients VHE+ 
I.compétents > I.déprimés
(22.6% vs. 3.2%, P<0.001)

F.Chronique
Protéinurie  ++



Des patients consécutifs atteints de cirrhose et des témoins sains ont été inclus,
107 cirrhotiques et 200 témoins. 
HEV RNA +: 30 (28%) groupe cirrhotiques et 9 (4.5%) dans le groupe témoin 
Group I – ACLF, Group II – decompensation chronique , Group III – cirrhose compensée 

S. Kumar Acharya et al. / Journal of Hepatology 46 (2007) 387–394





HVE chez la femme enceinte 

 transmission MF 33% 
(100%)1

 mortalité MF au T3
26% [3,2-70] ²

 ALF+++
 G1associée au 

risque ALF
 Morbidité 3: 

 pré-eclampsie, 
 Hémorragie 
 ABRT, AP

1. Kumar A. Int J Gynaecol Obstet. 2004 Jun;85(3):240-4 
2, Bergløv A. J Viral Hepat 2019;26:1240-1248
3. Aggarwal R. Clinical Liver Disease, VOL 18, NO 3, september 2021

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Bergl%C3%B8v+A&cauthor_id=31095813


Forme chronique 
 Souvent asymptomatique, ALAT peu élevées 
 Uniquement chez l’immuno-déprimé (VIH  CD4 <250/mm3, SOT, 

chimiothérapie)
 G3 plus fréquemment associé à une forme chronique
 Étude anglaise 94p VHE chronique, 70% étaient des transplantés 1,  
 Après hépatite aigue VHE chez  le transplanté d’organe,  65% 

chronicité ² 
 Fibrose hépatique 10% 3

 CHC: rare 4

1. Ankcorn M, J Viral Hepatitis. 2021;28(2):420-430             2. Kamar. N Engl J Med. 2008;358(8):811-817
3. Kamar N. Gastroenterology. 2011;140(5):1481–9.          4. Borentain P. Hepatology.2018;67(1):446.



Méta-analyse, 22 études, 4557p. 
Prévalence 20,2% (Foie 27,2%, rein 
15,3%, poumon 5,6%, cœur 12,8%
VHE de novo: 5,6%  

FDR VHE chronique: Tacrolimus Vs Cyclo, Pqttes basses au diagnostic P

P Hansrivijit, World Journal of Gastroenterology March 28, 2021                          Kamar N. Gastroenterology 2011;140:1481-1489.

Infection VHE chez le transplanté 



EASL guidelines 2018 on hepatitis E 
virus infection



Traitement de l’HVE – Ribavirine
 Forme aigue: pas de traitement, 

monitoring ALAT

 ACLF possibilité de TRT par RBV 1

 Forme fulminante (F. enceinte) RBV 
possible au T3. Sofosbuvir? 2.  

 Forme chronique: traitement RBV

 10-12 mg/ Kg/J (Hb / eGFR)

 RVS: ARN indétectable à 6 mois après 
arrêt du traitement

Réduction 
Tacro
CTC

RBV 12 
semaines

RBV 24 
semaines

Clairance 
VHE 30% 

RVS 70%
81%* Rechute

1. EASL    2,  Dao Thi VL. Gastroenterology 2016;150:82-85 e4 3. Kamar N,. Clin Infect Dis. 2020;71(5):1204-1211.



Traitement de l’HVE – Ribavirine
 Facteurs prédictifs de réponse 

1. Taux de lymphocytes élevé SOT
2.  ARN J7 de traitement

 Facteurs prédictifs de non réponse 
 persistance d’ARN VHE dans les selles à M3 de traitement
Mutations G1634R and Y1320H gène polymérase ARN VHE 

1. Kamar N. N Engl J Med 2014;370:1111–1120.        2. Abravanel F. Clin Infect Dis 2015;60:96–99.
3. Kamar N. Transplantation 2015;99:2124–2131.       4, Debing Y, Hepatol 2016;147:1008–1011.                    
5.    Todt T. Gut 2016;65:1733–1743



 255 SOT, HVE chronique, 30 centres, RBV 
8 mg/Kg/J (600 mg [29-1200])

 Durée moy 3 mois [0,25-18] 
 RVS 82.8%. à 3 mois
 Tolérance: anémie, 

 transfusion  15,7%
 Réduction dose RBV 28% pour intolérance 

hémato 

Kamar N. Clin Infect Dis. 2020 Aug 22;71(5):1204-1211



Autres traitements 

 INF: ± RBV
Contre-indiqué si transplantation (sauf TH)
Intérêt chez VIH, Hémopathies malignes 

Corticoïdes / Hépatite fulminante 
Sofosbuvir: résultats controversés 

•  réplication virale invitro
• in vivo: ? 

Zinc + RBV
TH dans les formes fulminantes

Kinast V. Viruses 2019, 11, 485;





Vaccination 

Vaccin recombinant (Hecolin; novax Biotech Xiamen, Xiamen, China)

reconnu par les autorités sanitaires chinoises pour adultes 16-65 ans

étude chinoise randomisée contrôlée 2007-2009: 100,000 personnes vaccinées

schéma vaccinal 3 injections (0-1-6 mois). 

à 4 ans: 53 cas d’hépatite VHE aigue groupe Pbo Vs 7 cas groupe vacciné

 efficacité à 4 ans 86,8%

 Bonne tolerance. 

autorisé à la vente octobre 2012 

efficacité et tolérance chez femmes enceintes, enfants, 
sujets âgés de plus de 65 ans, greffés et immuno-déprimés ??

Zhu FC,Lancet 2010;376:895–902.    Zhang J. N Engl J Med 2015;372:914–922.



Conclusion  

 Pays en développement
 approvisionnement en eau potable
 assainissement des eaux usées

 Pays développés 
 Recommandations habituelles pour la transmission des zoonoses
 viande de porc / sanglier / abats cuits > 70° > 2mn 
 interdits chez les I-, transplantés, sujets âgés et les cirrhotiques 
Contrôle du don de sang (ARN VHE) 
 développer un vaccin efficace et safe chez les personnes 

Immunodéprimées 

Zhang J, efficacy of a hepatitis E vaccine. N Engl J Med. 2015;372(23):2265-2266


