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RESUME

La surveillance nationale de I’hépatite B chronique a été mise en place en 2008, en collaboration avec les poles de ré-
férence (services hospitalo-universitaires d’hépatologie), pour décrire les caractéristiques épidémiologiques et clinico-
biologiques des patients nouvellement pris en charge pour une hépatite B chronique. L’hépatite B chronique est définie
par le portage de I'antigene HBs (AgHBs) depuis plus de six mois. Les caractéristiques des patients qui sont recueillies
incluent les modalités de découverte de ’'AgHBs et leurs expositions a risque vis-a-vis du virus de ’hépatite B (VHB).
Nous présentons certaines caractéristiques des patients naifs de traitement antiviral, selon le niveau de prévalence de
I’AgHBs du pays de naissance (endémicité faible vs. moyenne/forte).

Entre janvier 2008 et aofit 2009, 1 016 patients ont été pris en charge, dont 78% sont nés dans une zone de moyenne ou
forte endémicité VHB. La découverte de 'AgHBs est fortuite pour 69% des patients. Le délai entre le dépistage et la prise
en charge, déterminé pour 837 patients, est supérieur a trois ans pour 41% des patients nés en zone de faible endémicité
et pour 22% de ceux nés ailleurs.

Ces résultats préliminaires suggerent des pratiques de dépistage de ’AgHBs imparfaites et un retard a la prise en charge
des personnes dépistées, en particulier celles nées dans une zone de faible endémicité VHB.

ABSTRACT

Since 2008, the French Institute for Public Health Surveillance (Institut de veille sanitaire — InVS) has set up a surveillance
system based on reference centres (university hospital wards on hepatology) to describe epidemiological, clinical and biological
characteristics of patients with chronic hepatitis B at first referral. Chronic hepatitis B is defined by HBs antigen (HBsAg) car-
riage for more than six months. Birth country, circumstances of hepatitis B virus (HBV) screening and risk exposures for HBV
transmission are included in the data collection. Characteristics of the patients who were naive to antiviral treatment at first
referral are described according to the birth country’s HBsAg prevalence (low versus moderate-high endemic countries).
Between January 2008 and August 2009, 1,016 patients were included, of whom 78% were born in moderate-high HBV ende-
mic countries. HBsAg screening was performed routinely for 69% of the cases, independently of the birth country. Among the
837 patients with an estimated delay between screening and referral, 41% of those born in low endemic countries and 22% of
those born elsewhere were referred more than three years after HBsAg screening.

These preliminary results suggest a lack in HBsAg screening in France, and a delay in care for patients with chronic hepatitis
B who were born in low endemic countries.
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Introduction

La prévalence de l'infection par le virus de I'hépatite B (VHB),
évaluée lors d’'une enquéte en population générale, a été es-
timée en 2004 en France métropolitaine a 0,65% [1], situant
la France dans les pays de faible endémicité VHB. Seules
45% des personnes dépistées positives pour I'antigéne HBs
(AgHBs) connaissaient leur statut sérologique, suggérant un
dépistage insuffisant. Le taux de mortalité imputable au VHB
a été estimé en France a 2,2/100 000 habitants en 2004 [2],
les co-morbidités associées étant la consommation d’alcool
et la co-infection par le VIH. Dans ce contexte épidémiologi-
que, I'Institut de veille sanitaire (INVS) a mis en place en 2008
une surveillance de l'infection chronique par le VHB (hépatite
B chronique) au niveau national, en collaboration avec les p6-
les de référence hépatites, le Centre national de référence
des hépatites virales B, C et delta et les laboratoires de virolo-
gie référents des pdles. L’objectif de cette surveillance est de
décrire les caractéristiques épidémiologiques et clinico-biolo-
giques des patients nouvellement pris en charge pour une
hépatite B chronique et d’en suivre les tendances. Nous en
présentons ici les premiers résultats.

Méthode

Les pdles de référence (29 services hospitalo-universitaires
d’hépato-gastroentérologie) répartis dans toute la France
participent de fagon volontaire a la surveillance. Un cas d’hé-
patite B chronique est défini comme tout patient, agé d’au
moins 18 ans, porteur de ’AgHBs depuis plus de six mois et
nouvellement pris en charge dans un pdle.

Les caractéristiques épidémiologiques, cliniques, biologiques
et virologiques des patients ayant donné leur accord sont
recueillies rétrospectivement pour I'année 2008 et de fagon
prospective a partir de 2009 [3]. Les pays de naissance sont
classés en deux groupes selon le niveau de prévalence de
I’AgHBs : pays de faible endémicité VHB et pays d’endémi-
cité modérée ou forte [4]. Les expositions présumées au VHB
survenues au cours de la vie sont précisées (a la naissance
ou pendant I'enfance, intra-familiale par la présence d’un por-
teur chronique de 'AgHBs dans I'entourage, sexuelle, liée a
'usage de drogue...). La consommation excessive d’alcool
est définie par des consommations respectives chez 'lhomme
et la femme de plus de 280 et 210 grammes/semaine.
L’évaluation de la séverité de I'atteinte hépatique (cirrhose ou
carcinome hépatocellulaire) repose sur des critéres histologi-
ques (score Métavir F4 [5]) ou I'association de criteres évo-
cateurs clinico-biologiques et d’imagerie prédéfinis (incluant
I'élastométrie [6]), utilisés par 'ensemble des pdles [3].

Cette analyse a inclus les patients porteurs de 'AgHBs de-
puis au moins six mois, naifs de traitement antiviral a la prise
en charge. Leurs caractéristiques sont décrites et présentées
en fonction de la zone d’endémicité VHB (faible vs moyenne/
forte) du pays de naissance (quand les différences sont sta-
tistiquement significatives (p<0,05)).

Résultats

Entre janvier 2008 et ao(t 2009, 1 016 patients naifs de trai-
tement antiviral ont été nouvellement pris en charge dans un
pble de référence : 228 (22%) sont nés dans un pays de faible

endémicité VHB (tous nés en France métropolitaine) et 788
(78%) sont nés dans un pays de moyenne/forte endémicité.

Caractéristiques des patients nouvellement pris

en charge (tableaw)

Les hommes sont majoritaires (59%). L'age moyen a la prise
en charge des hommes et des femmes nés en zone de faible
endémicité n’est pas différent (respectivement, 42,3 ans et 43,1
ans), mais parmi les patients nés dans une zone de moyenne/
forte endémicité les femmes sont plus jeunes que les hom-
mes (&ge moyen : 34,8 ans et 37,7 ans ; p<0,001) (figure 1).
Parmi les 837 patients pour lesquels 'dge au diagnostic de
positivité de '’AgHBSs est renseigné, les patients nés en zone de
faible endémicité sont plus agés au diagnostic (4ge moyen :
37,1 ans vs 33,5 ans ; p = 0,001) que ceux nés dans une
autre zone et sont plus souvent pris en charge plus de trois
ans apres le dépistage de 'AgHBs (41% vs 22%; p = 0,001),
et ce quel que soit le sexe.

Circonstances de découverte de la positivité

de 'AgHBs

Parmiles 716 (70%) patients pour lesquels une modalité uni-
que de découverte de 'AgHBs a été spécifiée, cette décou-
verte est réalisée dans le cadre d’'un dépistage sur facteurs
de risque pour 15% des patients, lors d’'une démarche dia-
gnostique pour 15% et la découverte est fortuite a 'occasion
d’un bilan systématique (grossesse, de santé ou pré-trans-
fusionnel) pour 69% d’entre eux (autres circonstances : 1%).
La proportion de découvertes fortuites n’est pas différente
entre les zones d’endémicité du VHB. La découverte de
I’AgHBs lors d’'une démarche diagnostique est plus fré-
quente parmi les patients nés en zone de faible endémicité
(21% vs 13% ; p=0,02).

Les expositions a risque de transmission VHB

La répartition des expositions a risque de transmission du
VHB évoquées par les patients varie en fonction de la zone
d’endémicité pour le VHB du pays de naissance.

Parmi les 788 patients nés dans un pays de moyenne ou forte
endémicité, 12% n’ont aucune exposition a risque retrouvée,
19% rapportent une exposition sexuelle et 33% une exposi-
tion intrafamiliale ou pendant I'enfance.

Parmi les 228 patients nés dans une zone de faible endémi-
cité VHB, 25% n’ont aucune exposition a risque retrouvée a
l'interrogatoire. Les expositions les plus fréquemment rappor-
tées sont une exposition intrafamiliale ou pendant I'enfance
(23%) et une exposition nosocomiale (14%) (figure 2).

Les co-morbidités

Les consommateurs excessifs d’alcool sont plus nombreux
parmi les patients nés dans une zone de faible endémicité
pour le VHB (13% vs 7% ; p = 0,02).

Globalement, les co-infections VIH, VHC et VHD ne sont pas
documentées pour respectivement 28%, 21% et 31% des pa-
tients. Les sérologies VIH, VHC et VHD sont positives, res-
pectivement, pour 3%, 4% et 3,5% des 727, 811 et 708 pa-
tients pour lesquelles elles sont renseignées, sans différence
selon le niveau d’endémicité du pays de naissance.
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Donneées biologiques et stade de la maladie

L’AgHBe est négatif pour 89% des 869 patients pour lesquels
le résultat est renseigné, sans différence selon le niveau d’en-
démicité du pays de naissance. L'activité sérique des transa-
minases (ALAT) a la prise en charge est supérieure a la limite
supérieure de la normale pour 29% des 829 patients pour les-
quels elle est renseignée. Parmi les 855 patients ayant une
évaluation de la sévérité de 'atteinte hépatique disponible, 8%
présentent une cirrhose ou un carcinome hépatocellulaire, sans
différence selon le niveau d’endémicité du pays de naissance.

Discussion

Les patients naifs de traitement antiviral, nouvellement pris en
charge par les poles de référence pour une hépatite B chronique,
sont majoritairement des hommes et sont principalement nés
dans des pays de moyenne ou forte endémicité pour le VHB.
Leurs caractéristiques épidémiologiques sont comparables en
termes d’age, de sexe et de pays de naissance a celles des pa-
tients décrits dans de précédentes études frangaises [7,8].

La positivité de 'AgHBs est découverte le plus souvent de
facon fortuite et rarement en raison de I'existence de facteurs
de risque de transmission du VHB, témoignant d’'un dépistage
insuffisamment ciblé sur les expositions a risque, en particu-
lier parmi les personnes originaires de pays de moyenne ou
forte endémicité pour le VHB.

Une fois dépistée, la prise en charge de I'hépatite B chronique
est rapide puisqu’elle est réalisée pour prés de la moitié des
patients la méme année que le dépistage. Néanmoins, cette
prise en charge est plus souvent retardée (plus de trois ans
apres le dépistage) pour les patients nés dans un pays de fai-
ble endémicité VHB que pour ceux nés dans un pays a plus for-
te prévalence (41% vs 22%). Pour ces derniers et bien que le
dépistage soit réalisé aussi frequemment dans un cadre fortuit,
la prise en compte a posteriori des facteurs de risque vis-a-vis
du VHB semble favoriser une prise en charge plus rapide.

La proportion non négligeable (8%) de formes séveéres
(cirrhose ou carcinome hépatocellulaire) a la prise en charge té-
moigne d’'un retard au dépistage plutot qu’a la prise en charge.

Tableau. Caractéristiques des patients naifs de traitement antiviral nouvellement pris en charge pour une hépatite chronique B

au sein des pdles de référence « hépatites », France, janvier 2008 - aofit 2009

Zone d'endémicité VHB
du pays de naissance?®

Circonstances du dépistage®
Fortuit’
Facteurs de risque?
Démarche diagnostique®
Autres

104 (65%)

388 (70%)

Faible Forte Total
n=228 n=788 n=1016
Sexe
Femmes 87 (38%) 326 (41%) 413 (41%)
Hommes 141 (62%) 462 (59%) 603 (59%)
Age a la prise en charge
Médiane (IQR") 42 ans (22) 34 ans (14) 35 ans (16)
Age au dépistage de ’AgHBs®
Médiane (IQR) 34 ans (24) 31 ans(15) 32 ans (16)
Délai entre dépistage et prise en charge®
Moins d’un an 66 (37%) 317 (48%) 383 (46%)
Entre 1 et 3 ans 38 (22%) 201 (30%) 239 (28%)
Plus de 3 ans 73 (41%) 142 (22%) 215 (26%)

492 (69%)

20 (13%) 84 (15%) 104 (15%)
33 (21%) 74 (13%) 107 (15%)
2 (1%) 11 (2%) 13 (2%)

* Pays de zone de faible endémicité (prévalence de 'AgHBs < 2 %) : France métropolitaine, pays de 1'Europe du Nord, Europe

de 1'Ouest, Amérique du Nord, Pacifique ; pays de zone de moyenne endémicité (prévalence de l'antigéne comprise entre 2 et 8 %) :
Dom-Tom, Europe de 1'Est et du Sud, Afrique du Nord, Moyen-Orient, sous-continent Indien, Amérique du Sud ; pays de zone de forte
endémicité (prévalence de I'AgHBs = 8 %) : Afrique subsaharienne, Asie.

® Ecart interquartile.

¢ Disponible par zone d’endémicité VHB faible, moyenne/forte et au total pour, respectivement, 177, 660 et 837 patients.

4 Une seule circonstance de découverte ; disponible par zone d’endémicité VHB faible, moyenne/forte et au total pour, respective-

ment, 159, 557, et 716 patients.

!'Bilan systématique (grossesse, de sécurité sociale, pré-opératoire), bilan pré-transfusionnel, don de sang...

2 Personnes nées dans une zone de moyenne/forte endémie VHB, partenaires sexuels porteurs de 1’AgHBs, usagers de drogue,

hémodialysés...

3 Signes cliniques spécifiques, anomalie du bilan hépatique, bilan de cirrhose ou carcinome hépatocellulaire.
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Figure 1. Distribution des classes d’age des patients naifs de traitement antiviral nouvellement pris en charge pour une hépatite B

chronique au sein des poles de référence « hépatites », par sexe et zone d’endémicité VHB* du pays de naissance, France,

janvier 2008 - aott 2009

40% 1 Zone de faible endémicité VHB (N=228)

30%
B Femmes
[] Hommes

20% 7

10% A

0% -
18-29 ans 30-39 ans 40-49 ans 50-59 ans 60-69 ans 70 ans et +

40% + Zone de moyenne ou forte endémicité VHB (N=788)

* Pays de zone de faible endémicité
30% (prévalence de I'AgHBs <2 %) :

France métropolitaine, pays de
B Femmes
[] Hommes Ik -
20% A Amérique du Nord, Pacifique ;

pays de zone de moyenne/forte

10% 1

et du Sud, Afrique du Nord,

Amérique du Sud ; Afrique

0% - bsahari Asi
18-29 ans 30-39 ans 40-49 ans 50-59 ans 60-69 ans 70 ans et + subsaharienne, Asie.

I'Europe du Nord, Europe de 1'Ouest,

endémicité (prévalence de 'AgHBs >
ou =2 %) : Dom-Tom, Europe de 1'Est

Moyen-Orient, sous-continent Indien,

Figure 2. Répartition des expositions a risque de transmission du VHB chez les patients naifs de traitement antiviral nés en zone
de faible endémicité VHB et nouvellement pris en charge pour une hépatite B chronique au sein des poles de référence, France,

janvier 2008-aofit 2009

Aucun facteur retrouvé 25%
Autre

Tatouage - Piercing

Séjours prolongés en zone d'endémicité VHB
moyenne ou élevée

Exposition professionnelle

Exposition nosocomiale

Consommation de drogues

Exposition sexuelle

Exposition familiale

Exposition pendant I'enfance 14%

0% 5% 10% 15% 20% 25% 30%

* Pays de zone de faible endémicité (prévalence de I'AgHBs < 2 %) : France métropolitaine, pays de 1'Europe du Nord,
Europe de I'Ouest, Amérique du Nord, Pacifique.
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