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Hdpatite B: Manifestations cliniques, diagnostic 
et suivi mddical du patient 

Anamn~se, sympt6mes 
et signes cliniques 

L'anamn6se, la clinique et les r6sul- 
tats biochimiques ne permettent 
pas de diff6rencier l'h6patite B 
des autres h6patites virales. Le 
d6but est en g6n6ral sournois, avec 
des sympt6mes peu sp6cifiques tels 
que malaise, inapp6tence, ballon- 
nements ou douleurs dans l'hypo- 
chondre droit. La phase pr6-ict6ri- 
que dure en r~gle g6n6rale 3 ?a 7 
jours. Plus frdquemment que pour 
les autres h6patites virales, on 
peut observer un syndrome de type 
maladie s6rique avec fi~vre, ar- 
thralgies ou arthrite, et exanth6me. 
Avec le d6but de l'ict6re, les pa- 

tients constatent une urine plus 
fonc6e, des selles plus claires et 
6ventuellement un prurit. Ils se 
plaignent souvent de perdre plu- 
sieurs kilos. 
A l'examen clinique, une colora- 
tion jaune de la peau et des conjon- 
ctives est parfois pr6sente, le foie 
est 16g~rement agrandi et sensible 
la palpation, et une discrete spl6no- 
m6galie est observ6e quelquefois. 
Une ascite, des oed6mes p6riph6ri- 
ques, un 6ryth~me palmaire et des 
naevi stellaires doivent faire penser 

une h6patopathie chronique. 
Darts les examens de laboratoire, 
l'augmentation des ALT et AST 
est g6n6ralement tr~s importante 
(10-50 fois), alors que celle des 

phosphatases alcalines est discr6- 
te (< 3 fois). L'augmentation de la 
bilirubin6mie est tr6s variable et 
concerne ses fractions directes et 
indirectes. L'albumine s6rique n'est 
diminu6e que dans les formes 6vo- 
lutives graves. Le temps de pro- 
thrombine est l'un des param~tres 
les plus importants pour juger de 
la gravit6 de l'h6patopathie. La 
formule sanguine montre parfois 
une discrbte an6mie, une leucop6- 
hie ou une lymphocytose atypique. 
Le diagnostic de l'h6patite B aigue 
repose essentiellement sur la mise 
en 6vidence s6rologique de l'anti- 
g~ne HBs (AgHBs) et des anti- 
corps anti-HBc IgM. 

Diagnostic diffdrentiel 

La s6rologie permet en g6n6ral de 
distinguer facilement l'h6patite B 
des autres h6patites virales aigues 
(A, C, D, E). Les infections par des 
virus primairement non h6pato- 
tropes (p. ex. CMV, EBV) se carac- 
t6risent par une ascension moins 
marqu6e des enzymes cytolytiques, 
des anomalies plus marqudes de 
la rdpartition des globules blancs 
et des manifestations extra-h6pa- 
tiques plus prononc6es, Chez les 
voyageurs revenant des tropiques, 
il faut penser ~ des infections vi- 
rales rares, comme la fi6vre de 
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Lassa. L'6ventualit6 d'une h6pato- 
pathie m6dicamenteuse ou d'une 
intoxication ~ l'amanite doit etre 
recherchde darts l'anamnbse. Dans 
l'h6patite alcoolique, les transami- 
nases sont en g6n6ral nettement 
moins augmentdes (AST > ALT, en 
g6ndral), le diagnostic 6tant sug- 
g6r6 par l'anamn~se et les autres 
signes cliniques (naevi stellaires). 
La prdsence d'une hdmolyse doit 
faire penser ~ des manifestations 
h6patiques d'une maladie de Wil- 
son; celle-ci exige un traitement 
sp6cifique. L'h~patite auto-immune 
qui touche essentiellement des fem- 
mes jeunes, est confirm6e par la 
raise en 6vidence d'autoanticorps 
caract6ristiques (anti-musculature 
lisse, anti-LKM). Une obstruction 
aigufi des voies biliaires extra-h6pa- 
tiques (lithiase cholddocienne, com- 
plication postop6ratoire) peut par- 
lois donner un tableau enzyma- 
tique tr~s proche de celui d'une 
h6patite virale aigu~. Le diagnostic 
diff6rentiel peut ~tre difficile lors 
d'une exacerbation aigue d'une 
h6patite chronique non encore dia- 
gnostiqu6e, auquel cas une biopsie 
h6patique devrait ~tre discut6e. 

Presentations de I'infection 
aigui~ par le virus 
de I'hdpatite B (VHB) 

H6patite B aigu~ sans 
complications 

Darts l'h6patite B aigue ict6rique 
non compliqu6e, l'ict~re ne dure le 
plus souvent que quelques jours 
quelques semaines au plus. La 
phase de gudrison commence par la 
r6gression de l'ict6re et la reprise 
de l'app6tit. La fatigue peut se 
prolonger plusieurs semaines 
plusieurs mois. L'apparition des 
anticorps anti-HBs est le reflet 
d'une r6ponse immunitaire efficace 
et de l'acquisition d'une immunit6 
contre le virus de l'h6patite B. 
Cet anticorps n'apparalt gdn6rale- 
merit que plusieurs semaines 
plusieurs mois aprbs l'61imination 

de l'AgHBs; pendant ce d61ai, Fin- 
fection par le VHB ne peut ~tre 
confirmde que par la mise en 6vi- 
dence des anticorps anti-HBc IgM 
(fen~tre immunologique). La dis- 
parition de I'AgHBs est prdc6- 
dde par l'61imination de l'antig~ne 
HBe (AgHBe) suivie un peu plus 
tard par l'apparition des anticorps 
anti-HBe. 
Une hospitalisation s'impose en 
cas d'dvolution s~v~re, lorsqu'une 
alimentation orale ad6quate ne 
peut plus ~tre assur6e en raison 
de vomissements r6pdt6s ou si le 
temps de prothrombine augmente 
malgr6 un traitement substitutif de 
vitamine K. 
Le patient doit ~tre consid6r6 
comme potentiellement infectieux 
jusqu'~ l'apparition des anticorps 

anti-HBs, surtout lors de la 
phase pr6coce lorsque la pr6sence 
d'AgHBe circulant indique un ris- 
que infectieux 61ev6. Le patient 
doit 6tre inform6 du risque de 
transmettre le VHB par contact 
sexuel et des moyens de prot6ger 
son/sa partenaire. 

H~patite B futminante 

L'h6patite B fulminante est une 
forme d'6volution atypique, sur- 
venant fort heureusement darts 
moins de 1% des cas d'hfipatite B 
aigu~ ict6rique. Elle est caractd- 
ris6e par une progression rapide 
de la maladie avec augmentation 
de l'ict~re et apparition de signes 
d'enc6phalopathie h6patique. Sans 
greffe du foie, l'issue est fatale dans 
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Figure 1. Pr6sentations cliniques et ~volution de/'infection a VHB. 



plus de 70 % des cas. Les premieres 
manifestations de l'enc6phalopa- 
thie hdpatique sont des modifi- 
cations de l'6tat psychique, une 
ddsorientation ou une fatigue ex- 
treme. Hormis un ict6re prononc6, 
l'examen physique est caract6ris6 
par un 6tat d'obnubilation et de 
somnolence, un flapping tremor 
et 6ventuellement une ascite. Le 
temps de prothrombine augmente 
malgr6 le traitement substitutif de 
vitamine K, refl6tant une synth~se 
h6patique insuffisante des facteurs 
de la coagulation. Comme la greffe 
de foie repr6sente actuellement un 
traitement efficace, un centre de 
transplantation devrait ~tre contac- 
t6 rapidement. 

Prdsentations de I'infection 
chronique par le VHB 

Porteurs de I'antig~ne HBs 

Les porteurs de l 'AgHBs sans ac- 
tivit6 inflammatoire d6celable bio- 
chimiquement sont g6n6ralement 
d6couverts par hasard, par exem- 
ple lors de don du sang ou d'un 
examen de ddpistage au d6but 
d'une grossesse. Ils sont asympto- 
matiques. A l'examen cliniqne, le 
foie et la rate ne sont pas agrandis, 
et il n'y a pas de signes cutan6s 
d'h6patopathie chronique. La bi- 
lirubine, les transaminases et la 
phosphatase alcaline sont dans les 
normes. La s6rologie est positive 
pour I'AgHBs, l'anti-HBc, et en 
g6n6ral l'anti-HBe 6galement. La 
plupart des cas ne prdsentent 
aucun signe histologique d'inflam- 
mation et l'architecture du foie est 
normale. Darts quelques 20-30% 
des cas, on observe de discrets sig- 
nes inflammatoires d'une h6patite 
portale. Ces porteurs n'6volueront 
pratiquement jamais vers l'h6patite 
B chronique active, pour autant 
que leur rdponse immunitaire ne 
soit pas alt6r6e, par exemple par un 
traitement immunosuppresseur de 
longue durde. Bien que le risque 
de transmission soit faible, les par- 

tenaires sexuels devraient etre pro- 
tdg6s. 

H~patite B chronique 

Des 6tudes prospectives ont mon- 
tr6 qu'entre 2 et 10% des patients 
avec une h6patite B aigu~ 6voluent 
vers une infection chronique, avec 
persistance de I'AgHBs pendant 
plus de 6 mois. Une anamn~se 
d'h6patite aigu~ on d'ict6re n'est 
toutefois signal6e que par une 
faible proportion de ces patients. 
Les hommes sont plus souvent 
touch6s que les femmes. Plus de 
90 % des nourrissons non immuni- 
sds et infect6s pendant la p6riode 
n6onatale d6velopperont une in- 
fection ~ VHB chronique. 
De nombreux patients pr6sen- 
tant une h6patite B chronique sont 
asymptomatiques. Les autres se 
plaignent le plus souvent d'une 
ldg~re fatigabilit6 et d'un besoin 
de sommeil accru, parfois d'un 
manque d'app6tit. En cas de mala- 
die ~ complexes immuns, des myal- 
gies, des arthralgies et des exanth6- 
rues peuvent se manifester, voire 
une glom6rulon6phrite et une vas- 
culite 6voquant une pathologie voi- 
sine de la pdriartdrite noueuse. 
Les signes cliniques sont en g6n6ral 
peu 6vocateurs. A u n  stade avanc6, 
une h6pato-spl6nom6galie doulou- 
reuse et des naevi stellaires peu- 
vent ~tre observds. Atrophic mus- 
culaire, ascite, oed~mes p6riph6ri- 
ques, 6ryth~me palmaire et h6mor- 
ragies sous-cutan6es 6voquent une 
cirrhose. 
Une augmentation des trans- 
aminases d6passant les valeurs 
normales de plus de 5 5 8 fois 
est exceptionnelle. Les gamma- 
globulines peuvent ~tre 16g~re- 
ment augment6es. S6rologique- 
ment, I'AgHBs, I 'AgHBe ou les 
anti-HBe sont pr6sents. Alors que 
la biopsie est inutile en cas d'h6- 
patite B aigue non compliqu6e, elle 
fournit des informations impor- 
tantes pour l'indication au traite- 
ment et le pronostic de l'h6patite 
chronique, en prdcisant le degr6 de 

l'activit6 inflammatoire et l'impor- 
tance de la flbrose li6e aux pro- 
cessus de r6paration. 
L'6volution de l'h6patite B chroni- 
que se caract6rise d'abord par une 
phase de r6plication lors de laquel- 
le I 'AgHBe est 6galement prdsent 
en plus de I'AgHBs. Aprbs des 
ann6es, voire des d6cennies de 
r6plication virale permanente, une 
r6mission spontan6e est possible. 
Elle est marqu6e par la disparition 
de I 'AgHBe et une diminution de 
l'activit6 biochimique. Environ 
70% des patients avec une sdro- 
conversion spontan6e de I'AgHBe 

l'anti-HBe pr6sentent une exa- 
cerbation de l'activit6 inflamma- 
toire avec une ascension passag6re 
des transaminases. AprOs 61imina- 
tion de I'AgHBe, la majorit6 des 
patients garde des transaminases 
normales et ne prdsente plus aucun 
sympt6me d'hdpatopathie (phase 
de non-r6plication). Seuls quel- 
ques-uns pr6senteront une rdacti- 
vation de l'infection par le VHB 
avec r6apparition de I'AgHBe. 
Apr6s plusieurs ann6es, une dis- 
parition spontan6e de I'AgHBs 
pent faire suite fi celle de I'AgHBe. 
Le risque d'dvolution vers la cir- 
those est d'environ 15-20% pour 
les patients ayant contract6 cette 
infection ~ l'gtge adulte. La rapidit6 
d'dvolution est tr6s variable d'un 
individu ~ l'autre; une cirrhose 
peut se manifester en quelques 
anndes ou se d6velopper apr6s 
20 ans. Les patients avec une 
rdplication virale persistante ont 
un pronostic plus d6favorable. A 
Taiwan, la survie ?a 5 ans de patients 
AgHBs-positifs souffrant d'une cir- 
rhose 6tait de 83, 79 et 30 % pour 
les stades de Child A, B e t  C re- 
spectivement. Les principales cau- 
ses de d6cbs sont les hdmorragies 
sur varices oesophagiennes, l'in- 
suffisance h6patique, le syndrome 
h6pator6nal, les infections et le car- 
cinome h6patocellulaire. 
L'infection dans la petite enfance 
se caractdrise par une augmenta- 
tion peu marqude, voire absente 
des transaminases. Plus les patients 
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sont infectds h u n  jeune age par le 
VHB, plus le risque d'6voluer vers 
une infection chronique est 61ev6. 
En outre, l'6volution vers la cir- 
rhose, et surtout vers le carcinome 
h6patocellulaire, est plus fr6quente 
si l'infection a 6t6 contract6e dans 
l'enfance. 
Des infections par des virus mu- 
tants surviennent tr~s rarement et 
touchent le plus souvent des pa- 
tients provenant de pays h pr6va- 
Ience 61ev6e d'infection par le 
VHB. Ces mutations sont parfois 
associ6es h une constellation atypi- 
que de marqueurs du VHB (par 
exemple AgHBs positif et AgHBe 
n6gatif avec pr6sence d'ADN viral 
dans le s6rum). Une infection 
chronique par le virus de l'h6patite 
D, qui ne peut se manifester 
qu'en pr6sence d'une h6patite B, 
est caract6ris6e par une progres- 
sion rapide vers la cirrhose et une 
6volution difficilement maitrisable 
par un traitement m6dicamenteux. 

Summary 

Hepatitis B: Clinical manifestations, diagnosis and medical 
management 

The author reviews the history, symptoms and signs of acute hepatitis B 
and its differential diagnosis. Special emphasis is [aid on its natural 
history and the discussion of uncomplicated acute hepatitis B, fulminant 
hepatitis and chronic HBV infection. 
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