révalence de I'infection HCV dans un centre
d’hémodialyse
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Le virus de I'hépatite C (HCV), découvert en 1989, est un fla-
yovirus & RNA de 50 a 60 nm de diamétre, dont on dénombre
déja de nombreux variants. Il s'avére thermorésistant mais sen-
sible aux solvants organiques. Il se transmet essentiellement
mais non exclusivement par voie parentérale. 25 a 30% des
patients sont contaminés en dehors de tout contexte évocateur.

Le virus HCV serait responsable de plus de 90% des hépa-
tites post-transfusionnelles observées pendant ces 15 der-
niéres années. 1l affecte entre 0,23 et 1,15% des donneurs de
sang en Europe. Le risque de contamination aprés transfu-
sion, en 1985, était de 10% environ et reste de 2 pour 10000
en 1994,

Sa prévalence, en Néphrologie, est importante : 10 & 50%
des patients hémodialysés, 0 a 20% des patients traités en
dialyse péritonéale, 8 a 57% des receveurs d'une transplanta-
tion rénale.

Si l'infection aigué passe souvent inapercue, plus de 50%
des patients évoluent vers une hépatite chronique. L'élévation
modérée et récurrente des transaminases n'est pas constante
particulierement chez le dialysé. Les conséquences de l'infec-
tion s'apprécient essentiellement par la biopsie hépatique,
geste indispensable pour les patients en attente de transplan-
tation.

Si dans la population générale, 20% des patients porteurs
d'une hépatite chronique arrivent a la cirrhose, I'évolution a
long terme chez I'hémodialysé est pour I'nstant inconnue.
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Le diagnostic de la contamination est sérologique. Le dépis-
tage est assuré par un test ELISA, réaction globale dépistant
'ensemble des anticorps dirigés contre un groupe d'antigénes.
Les tests ELISA de 1° génération dépistaient les anticorps anti
C 100-3 et posaient le probléme de nombreux faux positifs et
négatifs. Le manque de sensibilité a été amélioré par l'intro-
duction de I'ELISA de 2° génération dépistant les anticorps
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anti C 100-3, C 200, et C 22-3. La sensibilité a encore pro-
gressé et la spécificité est meilleure depuis I'utilisation de
I'ELISA de 3° génération (dépistant les anticorps anti C 200,
C 22-3 et NS 5). Le diagnostic est également plus précoce chez
prés de 30% des patients (gain estimé de 38 jours).
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Le test RIBA permet de déterminer les spécificités antigé-
niques des anticorps mis en évidence par 'ELISA, confirmant
ainsi et précisant la positivité. Si les RIBA de 1° génération
n'ont été que peu utilisés, les tests de 2° génération utilisait
les spécificités suivantes : C 5-1-1, C 100-3, C 22-3, C 33 ¢
(de type recombinant). Leurs performances ont été amélio-
rées en 3° génération avec le recours aux antigénes C 100-
3 / 5-1-1, C 22-3 (peptides de synthese) et C 33c, NS 5
(recombinants). Un minimum de 2 spécificités antigéniques
est requis, pour considérer le patient comme positif; on dis-
tingue ainsi 3 résultats possibles : positif, négatif, indéter-
miné.

La PCR (Polymérase Chain Reaction) dépiste la présence
du RNA viral et confirme ainsi la virémie mais il s'agit d'un
examen délicat (congélation immédiate des prélévements,
notion de centre de référence...)

PATIENTS ET METHODES :

Depuis octobre 1989, tous les patients du centre bénéfi-
cient 2 fois par an de tests sérologiques. Ainsi, 154 malades
(moyenne d'age 58,7 + 17,7 ans) ont bénéficié au moins d'un
dépistage.

1l s’agissait, de 89 a mi 91, d’ELISA de 1° génération, de mi
91 a février 93, d’ELISA de 2° génération et depuis, d'ELISA
de 3° génération. Tous les tests ELISA positifs (4 partir des
ELISA 2) sont confirmés par RIBA (RIBA 2 en Mars 1991 puis
RIBA 3 en Juin 1993) et aménent un suivi mensuel systéma-
tique des transaminases.

4 patients auront a la demande de I'équipe de transplanta-
tion une PCR.




RESULTATS :

Le tableau 1 montre I'évolution de la prévalence (nombre de
cas positifs) de la contamination HCV de 1989 & 1994, La pré-
valence en 1994 (ELISA 3) est de 30%.

On remarque l'introduction du test ELISA de 2° génération
avec la surprenante augmentation de la prévalence en 1991,

Parallélement, la prévalence du portage antigéne HBs
diminue (en 1994, 9% des patients).

Tableau 1 : Evolution des prévalences (HCV +) et (AgHBs +)
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Sur le tableau 2, on note que I'évolution de l'incidence
(nombre de nouveaux cas positifs) est encore plus dépendante
de la sensibilité des différentes méthodes de dépistage, avec 2
pics : 1991, ELISA 2; 1993, ELISA 3. En 1994 (ELISA 3), l'inci-
dence est de 4% par an.
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Le suivi de I'évolution des transaminases SGPT en 1993
chez 28 patients positifs (tableau 3) montre que 10 patients
(36%) ont des transaminases au dessus de la normale.

Tableau 3 : Evolution des SGPT chez 28 patients HCV+ (ELISA 2) en 1993
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2 des 41 patients HCV positifs observés de 1989 & 1994 ont
fait une hépatite aigué nette avec une importante élévation des
transaminases.

Les 4 patients testés en PCR se sont avérés virémiques.
Aucun n'a eu pour l'instant de biopsie hépatique.

Linfluence des transfusions antérieures semble probable
dans 38% des cas. Par contre, on dispose d'un test ELISA 2
négatif, dans 62% des cas, 3 mois aprés la derniére transfu-
sion, et dans 45% des cas, 6 mois au moins aprés la derniére
transfusion ce qui permet de douter de la réelle responsabilité
des transfusions et suggére une contamination nosocomiale.

DISCUSSION

L'amélioration de qualité des méthodes de dépistage tant sur
la sensibilité que sur la spécificité ne permet pas en fait de
juger de I'évolution réelle de I'¢pidémiologie de I'infection HCV.
Le passage ELISA 1 - ELISA 2 avait en son temps doublé la
prévalence. En ne retenant que les techniques récentes (ELISA
et RIBA 3), la prévalence dans notre centre en 1994 est de
30%.

On note en paralléle la réduction de la prévalence du por-
tage antigene HBS (alors que nous n'avons repris que I'an der-
nier une politique suivie de vaccination anti-HBV des
patients).

L'incidence, en 1994 de 4%, aprés 1 an d'utilisation des
tests de 3° génération, est double de celle rapportée en
ELISA 2 dans la littérature {1,7%).

Les facteurs de risque de contamination sont 'ancienneté de
I'épuration extra-rénale, le nombre de transfusions recues
(mais la corrélation est plus lache qu'on ne pourrait le penser
au premier abord), une transplantation antérieure et la co-
infection par le virus HBV. La contamination par voie sexuelle
bien que discutée ne peut étre formellement exclue. La notion
d'une transmission nosocomiale est basée sur la constatation
d'une séroconversion chez des hémodialysés n'ayant jamais
été transfusés.

Le suivi des transaminases révéle un profil de fluctuations
dans 20 a 80% des cas, 36% dans le service. Le niveau des
transaminases ne permet pas de juger de la sévérité des
lésions hépatiques, ni méme d'ailleurs la notion d’une virémie
(PCR positive). Les conséquences de l'infection ne peuvent
donc étre objectivement appréciées que par biopsie hépatique.

L'importance de la prévalence, l'incidence non nulle, la
méconnaissance des modes de contamination et 'absence de

relation évidente avec les transfusions dans 1 cas sur? inci- .

tent a revoir quelques mesures prophylactiques genérales :

- Iisolation des patients positifs dans des unités spécifiques
est-elle nécessaire, sinon l'utilisation de machines réservées
aux patients positifs?

- l'utilisation de lits n'est-elle pas préférable a celles de fau-
teuils du fait des possibilités de changement de draps? Mais
que penser des couvertures?

- faut-il mettre en ceuvre, lors du branchement (et débran-
chement), des précautions particuliéres pour les patients posi-
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tifs : préparation systématique du malade, utilisation de mate-
riel & usage unique certes mais en évitant le passage d'éle-
ments de sets de soin d'un patient a l'autre, lavage de mains
et port de gants systématiques mais aussi port de kimonos,
calots, masques voire de lunettes?

- quelles sont les meilleures modalités de prélevements san-
guins, particulierement en cas d'utilisation de vacutainers
passant d'un malade a Fautre?

- il faut effectuer les branchements et débranchements en
systéme clos et, par ailleurs, adopter une attitude préventive
rigoureuse des éventuels problémes techniques (déconnec-
tions, phénomenes d’hyperpression, gestion de I'héparinisa-
tion...}.

- faut-il abandonner l'utilisation des sites d'injection, dans
T'optique de conserver le circuit en systéme clos, ce qui pour-
rait inciter & généraliser les techniques d’héparinisation
continue?

- la collection des aiguilles et du matériel souillé nécessite
des poubelles adaptées et un circuit d’'évacuation spécifique.

- la stérilisation interdialytique des générateurs doit étre
systématique, en utilisant un produit stérilisant virucide.

- aprés la séance, le nettoyage des surfaces (sols, lits,
tablettes, générateurs...) s'impose, amenant la encore le choix
de produits nettoyants et stérilisants actifs, faciles d'utilisation
et n'altérant pas les surfaces traitées (particuliérement les
panneaux de commande des générateurs).

CONCLUSION

La prévalence de I'infection HCV dans les unités d’hémodia-
lyse est élevée, et I'incidence semble-t-il non nulle en dépit de
la réduction des transfusions, depuis la disponibilité de I'éry-
thropoiétine.

Les modalités de contamination restent dans prés d'un cas
sur deux mystérieuses.

On a récemment évalué a 10%, le risque de contamination
du personnel aprés blessure par du matériel souillé (patient
virémique). En conséquence et en 'absence de vaccination
spécifique, il est indispensable de reprendre des mesures pro-
phylactiques générales rigoureuses... comme a I'époque ot 'on
ne disposait pas de vaccination anti-hépatite B.
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