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 1 

I. Introduction 

L’hépatite est une inflammation du foie. Cette maladie peut guérir spontanément ou 

progresser vers une fibrose, une cirrhose ou un cancer du foie. Plusieurs causes 

peuvent être responsables de cette pathologie : des maladies auto-immunes, 

l’ingestion de produits toxiques (comme l’alcool, certains médicaments, champignons, 

produits chimiques) et des infections (l’hépatite de Lyme). Mais le plus souvent, cette 

inflammation est due à une infection virale qui s’attaque au foie et peut donner une 

affection aiguë suivi d’une affection chronique de cet organe. L’hépatite virale est 

causée par des virus à trophisme hépatique, ils sont dits hépatotropes. On en 

dénombre 5 : les virus des hépatites A, B, C, D et E (1–3). Dans cette thèse, nous 

nous focaliserons sur deux de ces virus, le Virus de l’Hépatite B (VHB) et le Virus de 

l’Hépatite C (VHC).  

L’hépatite virale constitue un problème de santé publique mondial, comparable à celui 

causé par d’autres grandes maladies transmissibles comme le Virus de 

l’Immunodéficience Acquise (VIH), la tuberculose ou le paludisme. En Mai 2016, 

l’Organisation Mondiale de la Santé (OMS) a approuvé la stratégie mondiale du 

secteur de la santé contre l’hépatite virale pour la période 2016-2021. Cette stratégie 

vise à éliminer d’ici 2030 les hépatites virales B et C en tant que menace pour la santé 

publique, en réduisant le nombre de nouvelles infections de 90% et de la mortalité de 

65% (4). 

L’hépatite virale a entrainé 1,34 million de décès en 2015 dont 96% sont dus aux virus 

des hépatites B et C. Ce nombre de décès est comparable à celui dû à la tuberculose 

et supérieur aux décès causés par le VIH. Cependant, la mortalité due à la tuberculose 

et au VIH diminue alors que le nombre de décès dus à l’hépatite virale augmente avec 

le temps (4). 

L’intensification de la vaccination contre l’hépatite B a permis de réduire de façon 

significative la transmission du virus de l’hépatite B et ce, grâce à la couverture 

mondiale par les trois doses de vaccin au cours de la petite enfance qui a atteint 84%. 

La prévalence du VHB chez les enfants a ainsi été ramenée à 1,3% (4). 
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Le dépistage des hépatites virales B et C est encore limité. Seule 9% des personnes 

infectées par le VHB soit 22 millions et 20% des personnes infectées par le VHC soit 

14 millions ont été diagnostiquées. Parmi ces personnes, une faible proportion a accès 

à un traitement. En 2015, on compte 1,7 million de personnes porteuses du VHB (8%) 

sous traitement et 1,1 million chez les porteurs du VHC (7,4%) (4). 

Il existe une co-infection importante entre le VIH et VHB/VHC en raison des modes de 

transmission similaires. Sur les 36,7 millions de personnes vivant avec le VIH en 2015, 

on estime à 2,7 millions le nombre de celles qui sont atteintes d’une infection chronique 

par le VHB et à 2,3 millions celles qui ont été infectées par le VHC (4). 

Les hépatites B et C sont des infections le plus souvent asymptomatiques, qui évoluent 

dans la majorité des cas vers une infection chronique avec des conséquences graves 

(cirrhose et carcinome hépatocellulaire). C’est cette hépatite chronique qui pose un 

problème de santé publique car les personnes qui en sont atteintes l’ignorent et 

continuent de propager l’infection sans le savoir. De plus, l’ignorance de ces 

personnes pour leur statut entraine un retard de prise en charge (5). 

A ce jour, les tests rapides d’orientation diagnostique (TROD) utilisés pour le dépistage 

de l’hépatite B et C ne peuvent être réalisés en pharmacie de ville. Mais par leur facilité 

d’utilisation, leur rapidité et le peu de matériel nécessaire, ils permettent de dépister 

des personnes habituellement hors du système de soin et souvent des populations à 

risque (5). 

 

Cette thèse vise à montrer la place que pourrait avoir le pharmacien d’officine dans le 

dépistage des hépatites B et C et ainsi le rôle à jouer dans l’éradication de ces 

maladies.  

Dans un premier temps, nous aborderons l’épidémiologie et la répartition 

géographique des hépatites B et C. S’en suivra, la description de ces 

pathologies comme, les modes de transmission, la pose du diagnostic, la prise en 

charge et la prévention, ainsi que la description des virus qui en sont responsables.  
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Dans un deuxième temps, nous définirons ce que sont les tests rapides d’orientation 

diagnostique avec leur objectif, leur principe, leurs avantages et inconvénients. Nous 

détaillerons le mode de fonctionnement de certains d’entre eux.  

Dans un dernier temps, nous aborderons le rôle du pharmacien d’officine et certains 

points d’actualité avec des exemples concrets de l’utilisation des TROD à l’officine, 

leur impact et la vision qu’en ont les patients et les professionnels de santé.  
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II. Informations générales 

1) Épidémiologie  

En 2015, l’OMS estimait que 257 millions de personnes vivaient avec une hépatite B 

chronique. Quant aux porteurs chroniques de l’hépatite C, il y en aurait 71 millions à 

l’échelle mondiale (2,6). 

Cette même année, l’hépatite B a entrainé la mort de 887 000 personnes contre 

399 000 pour l’hépatite C en 2016, principalement par cirrhose ou Carcinome 

Hépatocellulaire (CHC) (2,6). 

En 2016, 27 millions d’individus (soit 10,5% de la population totale estimée de 

personnes vivants avec l’hépatite B) avaient connaissance de leur infection par VHB, 

tandis que 4,5 millions (soit 16,7%) des personnes diagnostiquées étaient sous 

traitement (2,6). 
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2) Répartition géographique  

D’après les données de l’OMS, l’épidémie due au VHB touche essentiellement 

l’Afrique et le Pacifique occidental avec respectivement des taux d’infection de la 

population adulte de 6,2% et 6,1% (Figure 1). Viennent ensuite la Méditerranée 

orientale avec 3,3%, l’Asie du Sud Est avec 2,0% et l’Europe avec 1,6% d’individus 

infectés. Enfin, en Amérique, 0,7% de la population générale est infectée (7). Il 

demeure toutefois une part d’incertitude concernant ces données, due aux inégalités 

entre pays développés et non développés.  

 

 

Figure 1 : Prévalence du virus de l'hépatite B dans le Monde (8) 
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En ce qui concerne l’épidémie causée par le VHC, elle est retrouvée partout dans le 

monde avec d’importantes disparités entre pays et au sein d’un même pays (Figure 

2). Les régions les plus touchées sont celles de l’Europe de l’Est, de l’Afrique et le Sud 

Est de l’Asie avec des prévalences allant jusqu’à 3,3% en Russie, 6,3% en Egypte ou 

encore 6,4% en Mongolie. Dans les autres régions de l’OMS, la prévalence de 

l’infection va de 0,5% à 1% (6,9).  

 

 

Figure 2 : Prévalence du virus de l'hépatite C dans le monde (9) 
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III. Le virus de l’hépatite B 

1) Histoire 

Le virus de l’hépatite B a été découvert en 1964, par Blumberg et al, alors qu’il réalisait 

une étude sur le polymorphisme génétique des protéines sériques. Au cours de ses 

recherches, il mit en évidence un antigène dans le sérum d’un aborigène d’Australie, 

alors appelé « antigène Australia ». C’est en 1967, à la suite de plusieurs études, 

qu’une corrélation a pu être faite entre cet antigène et l’hépatite B. L’antigène Australia, 

maintenant appelé Antigène de surface du VHB (AgHBs) fut en 1967, identifié comme 

un élément du virus responsable de l’hépatite B (10). 

 

2) Structure et génome 

Ce virus fait partie de la famille des Hepadnaviridae et du genre Orthohepadnavirus. 

Deux autres virus sont retrouvés dans ce genre, le virus de l’hépatite de la marmotte 

ou Woodchuck Hepatitis Virus (WHV) et le virus de l’hépatite de l’écureuil ou Ground 

Squirrel Hepatitis Virus (GSHV) (11). 

C’est un virus de petite taille (44 nm de diamètre) à ADN circulaire, partiellement 

double brin, d’environ 3200 paires de base (Figure 3). Des particules d’enveloppes 

vides sont souvent retrouvées en grande quantité dans le sérum. Ces particules de 22 

nm prennent des formes sphériques ou en bâtonnet dont la longueur varie (12). 
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Figure 3 : Structure du virus de l'hépatite B d’après (13)  

De l’intérieur vers l’extérieur, on retrouve la molécule d’ADN partiellement double brin 

sur laquelle est fixée l’ADN polymérase (ADN pol). Le génome est entouré par la 

nucléocapside sur laquelle sont retrouvés les Antigènes HBc (Ag HBc) et HBe (Ag 

HBe). Le tout est enveloppé par une bicouche lipidique où s’insère l’Antigène HBs (Ag 

HBs) (13).  

 

3) Cycle de réplication du virus 

Le cycle de réplication du virus commence par une étape d’attachement du virion 

présent dans le sang de manière irréversible à un hépatocyte via une interaction 

spécifique entre ses protéines d’enveloppe, notamment le domaine pré-S1 de la 

grande protéine d’enveloppe du VHB et un corécepteur exprimé à la surface des 

hépatocytes (Figure 4). Le mécanisme d’entrée du virus dans l’hépatocyte a longtemps 

été méconnu. En 2012, Yan et son équipe ont pu mettre en évidence que le Sodium 

Taurocholate Cotransporting Polypeptide (NTCP) est le récepteur fonctionnel du VHB 

dans les hépatocytes humains (12,14,15).   
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Une fois le virus rentré dans l’hépatocyte, le génome est libéré dans le cytosol puis 

amené dans le noyau où l’ADN circulaire détendu est converti en un ADN superenroulé 

(ADNccc). Cet ADN est ensuite transcrit en ARN messager viral (ARNm). Ces ARNm 

permettent la production d’ARN pré-génomique et de protéines virales. L’ARN pré-

génomique est encapsidé avec l’ADN polymérase. La transcriptase inverse a alors lieu 

pour donner un brin d’ADN. Ce dernier sert de matrice pour la synthèse du second brin 

d’ADN (12,15). 

 

Les nucléocapsides qui en découlent sont alors : 

• soit recyclées vers le noyau pour amplifier le taux d’ADN superenroulé ou le 

maintenir à un état stable,  

• soit enveloppées au niveau du réticulum endoplasmique permettant la 

formation de virions infectants excrétés dans le sang (12,15).  

 

 

Figure 4 : Cycle de réplication du virus de l'hépatite B (12) 
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Le génome viral du VHB contient 4 cadres de lecture ouverts et chevauchants (Figure 

5) : S, C, P et X.  

Le cadre S code trois protéines de surface :  

• La grande protéine de surface à L ou PréS1 

• La moyenne protéine de surface à M ou PréS2 

• La protéine de surface majeure à AgHBs 

Le cadre C code deux protéines :  

• La protéine pré-Core (pré-C) qui donnera l’AgHBe 

• La protéine C qui est la protéine de capside, également appelée AgHBc 

Le cadre P couvre 80% du génome et code l’ADN polymérase.  

Le cadre X code la protéine HBx qui est un régulateur de la transcription, nécessaire 

pour initier l’infection (12). 

 

Figure 5 : Organisation génétique et produits du génome du VHB (16)  
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La molécule d’ADN partiellement double brin est représentée sur la figure 5. Sur le brin 

non codant, l’ADN polymérase (Pol) est située à l’extrémité 3’, et un oligoribonucléotide 

(rnt) est fixé à l’extrémité 5’. Sur le brin codant, une protéine (Pr) est fixée à l’extrémité 

5’. Les quatre cadres de lecture (S, C, P et X) que contient le brin codant sont aussi 

présents avec les protéines pour lesquelles ils codent (16). 

  

4) Variabilité génétique 

Le virus a 10 génotypes : A à J, basé sur une divergence intergroupe de plus de 8% 

dans la séquence nucléotidique complète. Outre les génotypes E et G, les génotypes 

ont des sous-génotypes avec une différence de séquence d’au moins 4%. Cette 

variabilité génétique importante donne au VHB la capacité d’échapper au traitement 

antiviral ou à la réponse immunologique de l’hôte (17).  

Les différents génotypes retrouvés suivent une répartition géographique distincte 

(Figure 6). Ainsi, le génotype A est surtout présent en Europe du Nord et en Afrique. 

Les génotypes B et C sont particulièrement retrouvés en Asie. Le génotype D est 

retrouvé dans le bassin méditerranéen et le génotype E en Afrique. Le génotype F est 

quant à lui retrouvé en Amérique du Sud et en Polynésie (12). 
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Figure 6 : Répartition géographique des différents génotypes du VHB, selon les données du Center for Disease 
Control and Prevention (18) 

 

5) Immunopathologie 

La pathogénèse du virus de l’hépatite B est due à la persistance et à l’amplitude de la 

réplication virale. Le virus n’étant pas cytopathogène, les lésions hépatocytaires sont 

liées à l’attaque des cellules infectées par les lymphocytes T cytotoxiques CD8. 

Lorsque la réponse immune cellulaire induite par les lymphocytes T CD4 n’est plus 

suffisante pour neutraliser les virions infectieux et assurer leur complète élimination, il 

en résulte une destruction des hépatocytes mais toutes les cellules répliquant le 

génome viral ne sont pour autant pas éliminées. Ceci conduit à une persistance de la 

réplication virale et des lésions associées à une hépatite chronique qui peut ensuite 

évoluer vers la cirrhose (12). 
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6) Transmission  

La transmission du virus a lieu par contact muqueux avec du sang ou des liquides 

biologiques selon trois modalités :  

- Sexuelle : lors de relations sexuelles non protégées 

- Contact direct ou indirect avec du sang infecté : par partage de matériel 

d’injection chez les usagers de drogues, par réalisation d’un tatouage ou d’un 

piercing avec du matériel non ou mal désinfecté.  

- Périnatale (de la mère à l’enfant) : principalement lors de l’accouchement (19) 

La transmission par transfusion a fait partie des principales causes de contamination 

dans le passé, mais grâce au dépistage systématique des dons de sang, le risque est 

maintenant extrêmement faible (19).  

Au cours de la dernière journée mondiale contre l’hépatite, le 27 Juillet dernier, l’OMS 

a donné des recommandations pour accélérer l’élimination de l’hépatite B chez la mère 

et chez l’enfant. Le dépistage systématique du VHB chez toutes les femmes enceintes 

au plus tôt pendant la grossesse était déjà recommandé. Pour celles dont le résultat 

serait positif et qui présenterait une charge virale du VHB importante, l’OMS 

recommande l’administration d’un traitement antiviral préventif par ténofovir à partir de 

la 28ème semaine de grossesse et ce, jusqu’à la naissance (20). 

Une autre solution pour protéger les enfants de la transmission périnatale du virus 

consiste en l’administration d’une première dose de vaccin dans les 24h suivant la 

naissance, suivi par au moins deux doses supplémentaires (20).  
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7) Diagnostic  

 

Figure 7 : Schéma de l'évolution d'une hépatite B à la suite d'une contamination d'après (21,22) 

L’hépatite B aiguë évolue dans 90 à 95% des cas vers la guérison. Dans de très rares 

cas, une hépatite fulminante a lieu au cours de cette phase aiguë. Dans 5 à 10% des 

cas, une hépatite chronique se développera. Sans traitement, une cirrhose apparait 

chez 8 à 20% des patients sur cinq ans. Enfin, 2 à 5% des patients cirrhotiques 

développeront un carcinome hépatocellulaire chaque année (21,22). 

 

a. Hépatite B aiguë 

L’hépatite B aiguë apparait souvent de manière discrète avec comme symptômes :  

- Asthénie (le plus fréquemment) 

- Fièvre 

- Maux de tête 

- Malaise 

- Perte d’appétit 

- Nausées/Vomissements 

- Diarrhées 

- Douleurs abdominales 
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Les patients peuvent également présenter une jaunisse se traduisant par une urine 

plus sombre, des selles blanchâtres et la peau dont la teinte devient jaunâtre (23,24). 

Au niveau biologique, une augmentation des Alanine Aminotransférases (ALAT) 

marquant l’atteinte du foie ainsi que la présence d’Ag HBs et Ag HBc témoignent de 

l’infection (Figure 8) (23,24). 

L’hépatite B aiguë évolue vers la guérison dans 90% des cas sans avoir recours à un 

traitement (23,25). 

 

Dans de très rares cas, une hépatite fulminante a lieu au cours de cette phase aiguë. 

Les symptômes retrouvés sont un syndrome hémorragique et des signes 

d’encéphalopathie hépatique témoignant d’une insuffisance hépatocellulaire aiguë : 

confusion, inversion du rythme nycthéméral, somnolence et astérixis (chute brutale et 

de courte durée du tonus des muscles extenseurs de la main). La mortalité spontanée 

des patients souffrant d’une hépatite fulminante est comprise entre 50 et 80%, c’est 

pourquoi il est important d’en déterminer au plus vite la cause pour distinguer les 

patients dont l’état de santé va s’améliorer spontanément, de ceux qui vont s’aggraver 

et devoir être transplantés (21,26). 
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Figure 8 : Cinétique des marqueurs biologiques de l'infection par le VHB au cours de l'hépatite aiguë (27) 

 

Les premiers marqueurs sérologiques du VHB apparaissent environ 1 mois après la 

contamination avec l’augmentation de l’Ag HBs, de l’ADN VHB et de l’Ag HBe. Dans 

un second temps, environ 2 mois après la contamination, le corps développe des 

anticorps dirigés contre la nucléocapside virale (Ac anti-HBc). Ceux-ci restent présents 

dans le temps même en cas de guérison. En revanche, l’Ag HBs, l’ADN VHB et l’Ag 

HBe disparaissent en cas de guérison, pour laisser place aux anticorps anti-HBs. Une 

augmentation transitoire des ALAT et la présence de symptômes sont observés entre 

le 3ème et le 5ème mois suivant la contamination (27). 
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b. Hépatite B chronique 

Une hépatite B survenant chez une personne jeune ou immunodéficiente a plus de 

chances de basculer dans la chronicité.  

L’hépatite B chronique est définie comme la persistance des Ag HBs pendant plus de 

6 mois, voir figure 9. Pour confirmer le diagnostic, des examens complémentaires 

seront réalisés :  

- Dosage de l’antigène HBe, de l’anticorps anti-HBe et de l’ADN du virus de 

l’hépatite B 

- Dosage de l’ALAT 

- Une ponction biopsie du foie 

- Une échographie abdominale 

- Dans certains cas, une mesure de l’élasticité et de la fibrose du foie (22,24) 

A ce stade, les cellules hépatiques infectées par le virus sont détruites et 

progressivement remplacées par un tissu fibreux cicatriciel, ce que l’on appelle fibrose 

hépatique. 

Afin d’éliminer toute co-infection virale, un dépistage VIH, VHC et du virus de l’hépatite 

D sont également réalisées (24,28). 

 

Figure 9 : Cinétique des marqueurs biologiques de l'infection chronique par le VHB (27) 
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Dans le cas du passage à la chronicité de l’hépatite B, l’Ag HBs sera encore présent 

6 mois après la contamination. Le corps développera des anticorps anti-HBc qui 

persisteront dans le temps et l’ADN VHB aura tendance à diminuer du fait que la 

réplication virale est variable (27). 

 

L’hépatite B chronique se caractérise par 5 phases qui sont résumées dans le tableau 

I) :  

- Phase 1 : infection chronique AgHBe-positif  

Cette phase est caractérisée par la présence d’AgHBe, une réplication virale très 

élevée (>107 UI/mL) et une normalité des transaminases. Au niveau hépatique, les 

lésions sont nulles ou minimes du fait d’une réponse immune faible ou absente. 

Néanmoins, au cours de cette phase on assiste à une intégration importante de l’ADN 

viral suggérant que l’hépatocarcinogénèse débute précocement au cours de l’infection 

chronique. Cette phase est plus fréquemment observée et dure plus longtemps chez 

les individus infectés durant la période périnatale. Les individus sont très contagieux 

du fait des niveaux élevés de réplication virale (22). 

 

- Phase 2 : hépatite chronique AgHBe-positif 

Cette phase est caractérisée par la présence de l’AgHBe, une réplication virale très 

élevée (104-107 UI/mL) et élévation des transaminases par rapport à la normale. Au 

niveau du foie, une activité et/ou une fibrose modérée à sévère peuvent être 

observées. Cette phase survient quelques années après la première phase, voire 

rapidement chez les individus contaminés à l’adolescence ou à l’âge adulte. Cette 

phase évolue généralement vers la phase d’infection AgHBe-négatif (phase 3). 

Néanmoins, certains patients évoluent vers la phase d’hépatite chronique AgHBe-

négatif (phase 4) (22). 
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- Phase 3 : infection chronique AgHBe-négatif 

Cette phase est caractérisée par la présence d’Ac anti-HBe, une faible réplication 

virale (ADN VHB <2000 UI/mL) voire une absence de réplication (ADN indétectable) 

et un taux de transaminases normal. Ces patients ont un risque faible d’évolution vers 

la cirrhose ou le CHC. Une faible proportion de patients pourra perdre spontanément 

leur AgHBs associée ou non à l’apparition des anticorps anti-HBs (on parle de 

séroconversion HBs) (22). 

 

- Phase 4 : hépatite chronique AgHBe-négatif  

Cette phase est caractérisée par la présence d’anticorps anti-HBe avec une réplication 

virale élevée ou fluctuante et une activité sérique des ALAT élevée ou elle aussi 

fluctuante. La prédominance de virions porteurs d’une mutation dans la région précore 

ou promotrice du core est responsable d’une excrétion faible ou absente de l’AgHBe. 

Cette phase est généralement associée à une faible probabilité de rémission 

spontanée (22). 

 

- Phase 5 : phase AgHBs-négatif  

Cette phase est caractérisée par l’absence d’AgHBs avec ou sans anticorps anti-HBs 

associée à la présence d’anticorps anti-HBc. Cette phase est également connue sous 

le nom d’hépatite B occulte. Les patients ont généralement un taux de transaminases 

normal et un niveau de réplication virale faible ou nulle (22). 
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Tableau I : Phases de l'infection chronique par le virus de l'hépatite B (29)  

 

 

c. Marqueurs virologiques  

Le diagnostic de l’infection par le VHB repose sur la détection de certains marqueurs : 

- AgHBs : protéine présente à la surface du virus, c’est un marqueur de l’infection 

par le virus de l’hépatite B. Il peut être détecté dans le sérum lors d’une infection 

par le VHB aiguë ou chronique.  

 

- Ac anti-HBs : anticorps dirigé contre l’antigène de surface du VHB. Témoin de 

la réponse immunitaire de l’organisme. 

 

- Ac anti-HBc : anticorps dirigé contre la nucléocapside virale. Sa présence 

témoigne soit d’une infection active aiguë ou chronique, soit d’une réponse 

immunitaire résiduelle reflet d’une infection ancienne.  

 

- Ag HBe : antigène du virus de l’hépatite B, il est présent dans le sérum pendant 

une courte période et toujours associé à la présence d’antigène HBs. Sa 

présence marque la phase la plus contagieuse de la maladie. En cas de 

persistance de cet antigène au-delà de 10 semaines, cela doit suggérer un 

passage à la chronicité (12). 
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- Anticorps anti-HBe : la négativité de l’Ag HBe et la présence d’Ac anti-HBe 

pendant la phase aiguë de la maladie montre une évolution favorable, la 

guérison est marquée par la disparition de l’Ag HBs.  

 

- ADN VHB plasmatique : reflet de la charge virale (12). 

 

La Haute Autorité de Santé (HAS) recommande le dosage de trois marqueurs de 

l’infection à VHB par un test ELISA pour Enzyme-Linked Immunosorbent Assay, lors 

du dépistage : l’Ag HBs, l’Ac anti-HBs et l’Ac anti-HBc (27).  

 

L’interprétation des dosages de ces trois marqueurs est résumée dans le tableau II. 

Ainsi : 

- La présence seule des anticorps anti-HBs montre que le patient est vacciné.  

- Si aucun marqueur n’est retrouvé, le patient n’a jamais été en contact avec le 

virus et il n’est pas immunisé. La vaccination peut lui être proposé pour éviter 

toute contamination ultérieure.  

- Si l’antigène HBs et les anticorps dirigés contre la nucléocapside virale sont 

présents, cela signifie qu’une infection est en cours. Le caractère aigu ou 

chronique ne peut être défini sur ce seul résultat.  

- Si l’Ag HBs est indétectable mais que les anticorps anti-HBs et anti-HBc sont 

retrouvés, l’infection est guérie.  

- La présence seule des anticorps anti-HBc témoigne d’une hépatite B ancienne 

et guérie avec disparition des anticorps anti-HBs ou d’une hépatite B en cours 

de guérison (27). 
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Tableau II : Interprétation des marqueurs sériques de l'infection par VHB (27) 

 

8) Prise en charge 

En cas d’hépatite B aiguë, aucun traitement n’est recommandé. Les médicaments 

hépatotoxiques comme le paracétamol ou les AINS sont à éviter et la consommation 

d’alcool est interdite puisque destructrice pour le foie (30).  

 

Dans le cas de l’hépatite B chronique, la guérison complète est impossible puisque le 

virus reste intégré dans le noyau cellulaire. Le principal objectif du traitement est 

d'améliorer la survie et la qualité de vie en freinant la progression de la maladie. Pour 

cela, les traitements actuellement disponibles sur le marché permettent de réduire la 

réplication virale et de prévenir l’évolution vers la cirrhose ou le CHC. Au niveau 

biologique, la négativation du taux d’ADN HBV est attendue, ainsi que la 

séroconversion de l’Ag HBe, ceci marquant un contrôle immunitaire partiel de 

l’infection chronique par le VHB. A cela, la normalisation du taux d’ALAT et la perte de 

l’antigène HBs, indiquent une suppression profonde de la réplication du VHB et de 

l’expression des protéines virales (21,22,30). 

Il n’est pas toujours nécessaire de traiter une hépatite chronique B. Les critères 

déterminant l’utilisation de traitement ou non sont : 

- La présence d’ADN VHB >2 000 UI/ml 

- Le taux d’ALAT augmenté 

- Et/ou des lésions histologiques au moins modérées 
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Des contrôles doivent être réalisés tous les trois mois la première année puis tous les 

six à douze mois. En revanche, tous les patients cirrhotiques avec de l’ADN du virus 

détectable, doivent être traités (22,28).  

 

a. Traitements  

Deux classes de médicaments sont actuellement disponibles pour le traitement de 

l’hépatite b chronique, les interférons pégylés (IFN pégylés a-2a) par voie injectable et 

des analogues nucléosidiques ou nucléotidiques (NUC) par voie orale.  

 

- Interféron pégylé a-2a (PEGASYS®) : Il stimule les réponses immunitaires 

spécifiques du VHB et inhibe la réplication virale par ses propriétés 

immunomodulatrices et antivirales. Il entraine la négativation de l’Ag HBe et de 

l’ADN du virus de l’hépatite B sérique chez 25 à 40% des patients. La pégylation 

de l’interféron permet de diminuer la fréquence des injections (1 seule par 

semaine) et d’augmenter légèrement l’efficacité du traitement.  

En revanche, il possède des effets indésirables à surveiller pendant la durée du 

traitement. Ceux-ci peuvent nécessiter de changer de traitement : syndrome 

pseudo-grippal, effets psychiatriques (allant d’une irritabilité à un syndrome 

dépressif majeur), fatigue, anorexie, perte de poids, troubles digestifs, rashs 

cutanés, alopécie, inflammation au point d’injection. Il présente également des 

effets indésirables hématologiques avec neutropénie et thrombopénie à 

surveiller pour adapter la posologie en cas de besoin.  

Le peginterféron a-2a s’administre une fois par semaine pendant 48 semaines 

en injection sous cutanée dans l’abdomen ou la cuisse à la dose de 180 µg 

(31,32). 
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- NUC : La lamivudine (EPIVIR®) et l’adéfovir (HEPSERA®) ont été les premiers 

analogues nucléosidique et nucléotidique respectivement disponibles. Ils ont 

ensuite été remplacé par des NUC à barrière génétique de résistance plus 

élevée que sont l’entécavir (BARACLUDE®, analogue nucléosidique) et le 

ténofovir (VIREAD®, analogue nucléotidique).  

Ils agissent en bloquant l’ADN polymérase du VHB, ce qui permet une inhibition 

de la synthèse de son ADN. Mais par l’absence d’action directe sur l’ADNccc, 

ils ne permettent pas d’éradication virale. L’utilisation de NUC de première 

génération était souvent source de mutants, source d’échappement virologique, 

ce qui a quasiment disparu avec l’utilisation des NUC de dernière génération.  

Les effets indésirables les plus fréquents sont : céphalées, fatigue, sensations 

vertigineuses et nausées, bien que la tolérance soit relativement bonne.  

L’entécavir sera administré à raison de 0,5 mg par voie orale chez les patients 

n’ayant pas reçu de lamivudine ou de 1 mg à jeun chez les patients résistants 

à la lamivudine. Le ténofovir sera administré à raison de 245 mg, une fois par 

jour au cours d’un repas (31,32). 

 

 

L’IFNa pégylé, l’entécavir et le ténofovir sont les traitements de première intention. Le 

choix de la molécule dépend de la tolérance du patient, de l’efficacité du traitement, 

des risques de résistance et d’un éventuel désir de grossesse chez la femme en âge 

de procréer (32). 

A la suite du traitement, un contrôle par le système immunitaire d’une personne est 

possible. Le patient rentre dans une phase dite de « portage négatif », au cours de 

laquelle la charge virale est faible, on retrouve un faible taux d’Ag HBs et un taux 

d’enzymes hépatiques normal. Mais en cas d’immunodéficience induite par une autre 

infection ou un traitement immunosuppresseur, cet équilibre peut être compromis (33).  
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b. Modification du mode de vie 

Certaines modifications du mode de vie sont à réaliser afin de mener à bien le 

traitement :  

- Arrêt complet ou quasi complet de la consommation d’alcool. 

- Pas d’automédication sans l’avis d’un professionnel de santé, même pour la 

prise de paracétamol.  

- Arrêt de la consommation de tabac, avec la possibilité de se faire aider par un 

accompagnement au sevrage tabagique.  

- En cas d’excès de poids, une réduction de la surcharge pondérale doit être 

envisagée pour limiter le risque d’aggravation de la fibrose.  

- Les règles de prévention de la transmission à l’entourage doivent être 

expliquées au patient (34). 

 

9) Vaccination  

La vaccination contre le virus de l’hépatite B, recommandée par l’OMS depuis 1997, 

est devenue obligatoire chez les nourrissons nés à partir du 1er Janvier 2018 et 

recommandée en rattrapage chez tous les enfants et adolescents jusqu’à l’âge de 15 

ans révolus (35). 

 

Plusieurs points font qu’il est important de procéder à la vaccination contre le virus de 

l’hépatite B : 

- Le vaccin est très efficace et ce même plusieurs décennies après la vaccination. 

- Le vaccin est très bien toléré, aucun effet indésirable grave n’a été rapporté. 

- Il peut être réalisé en association à d’autres vaccinations qui ont lieu en même 

temps permettant d’éviter des injections supplémentaires. 

- L’importante couverture vaccinale chez le nourrisson permet d’envisager 

l’éradication à long terme de l’hépatite B en France (35). 
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Ce sont les adolescents et les jeunes adultes qui sont le plus exposés au risque 

d’acquisition du VHB, c’est pourquoi il est important de les vacciner avant l’âge 

d’apparition du risque.  

Le schéma vaccinal consiste en l’administration de 3 doses :  

- Chez les nourrissons, les doses sont injectées à 2, 4 et 11 mois.  

- Chez les enfants et jeunes adultes, il faut attendre un mois entre la première et 

deuxième dose et six mois entre la 2ème et 3ème dose.  

Aucun rappel n’est nécessaire à la suite de ces trois doses (35). 
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IV. Le virus de l’hépatite C  

1) Histoire  

En 1975, une nouvelle hépatite virale fut découverte mais les recherches sérologiques 

permettaient d’éliminer une infection par les virus A et B. Cette maladie fut dénommée 

hépatite non A - non B. Ce n’est qu’en 1989, que le virus de l’hépatite C a été découvert 

par l’équipe de chercheurs de Chiron-Corporation basée à Emeryville en Californie et 

celle de Daniel Bradley, Centers for Disease Control, basée à Atlanta en Géorgie. Le 

virus a été mis en évidence à l’aide de technique de biologie moléculaire et de 

séquençage faisant du VHC le premier virus identifié par son génome sans qu’aucune 

particule virale n’ait pu être isolée (36). Depuis, les particules virales ont pu être 

observés au microscope électronique par des chercheurs de l’Inserm à Tours en 2016 

(37).  

 

2) Structure et génome 

Le virus de l’hépatite C fait partie de la famille des Flaviviridae. 3 genres composent 

cette famille :  

- Les Flavivirus responsables d’arboviroses (comme la fièvre jaune, la dengue ou 

le chikungunya)  

- Les Pestivirus, dont le réservoir est exclusivement animal 

- Les Hepacivirus dont le VHC est le seule représentant (38) 

 

C’est un virus à ARN simple brin codant pour une polyprotéine précurseur d’environ 

3000 acides aminés. Cette polyprotéine est divisée en protéines structurales (E1, E2 

et capside) et non structurales (p7, NS2, NS3, NS4A, NS4B, NS5A, NS5B) par les 

protéases virales (Figure 10) (39,40). 

Le génome est divisé en 4 régions distinctes : la région 5’ non codante, la région 

structurale, la région non structurale et une courte région 3’ non codante impliquée 

dans l’initiation de la réplication virale (39,40). 
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Figure 10 : Organisation génomique du VHC (41) 

Le brin d’ARN positif de 9,6kb est représenté en haut de la figure 10. Des 

représentations simplifiées des extrémités 5’ et 3’ sont présentes car elles jouent un 

rôle important dans la réplication du génome viral et dans l’initiation de la traduction 

grâce à l’activité de l’Internal Ribosome Entry Site (IRES). La polyprotéine est clivée 

par les protéases cellulaires (représentées par les losanges) et par les protéases 

virales (représentées par les flèches) pour donner les protéines structurales (C, E1 et 

E2) et les protéines non structurales (NS2, NS3, NS4A, NS4B, NS5A, NS5B). Les 

points verts sous E1 et E2 représentent les sites de glycosylation (41). 

 

L’ARN viral est protégé par une nucléocapside de 30 à 35 nm de diamètre, elle-même 

entourée d’une enveloppe dérivée de cellules lipidiques dans laquelle les 

glycoprotéines E1 et E2 sont fixées (Figure 11). Le tout formant des particules 

sphériques de virus de 55 à 65 nm de diamètre. Le virion forme une particule hybride 

appelée Lipoviroparticule (LPV) par son association aux lipoprotéines. Ces dernières 

sont impliquées dans le mécanisme d’entrée du VHC dans les cellules.  

Le nombre de particules virales étant faible, sa visualisation directe au microscope 

électronique est rendue difficile (39,40).  
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Figure 11 : Structure du virus de l'hépatite C (42)  

Le génome du virus de l’hépatite C est représenté par le brin d’ARN sur la figure 11. Il 

est entouré par une capside, elle-même entourée par une enveloppe dans laquelle 

sont fixées les glycoprotéines E1 et E2 (42).  

 

3) Cycle de réplication du virus 

Les mécanismes moléculaires entrant en jeu dans le cycle de réplication du virus de 

l’hépatite C ne sont pas complètement élucidés. La fixation et l’internalisation du virus 

impliquent deux types d’acteurs que sont : 

- Les protéines de surface du virus et les molécules de surface cellulaire 

- Les glycoprotéines E1 et E2 de surface du virus. Ces protéines vont se fixer à 

des récepteurs cellulaires permettant la fusion et la libération du génome dans 

le cytoplasme. Ce mécanisme reste encore à ce jour mal connu (43). 

Parmi les molécules impliquées dans les étapes précoces du cycle cellulaire, la 

tétraspanine CD81 a pu être mise en évidence. Elle est présente à la surface de 

nombreuses cellules dont les hépatocytes et joue un rôle dans la fixation de la 

glycoprotéine E2 (40,43). 

Une interaction entre les virions et les récepteurs des LDL, la claudine-1, l’occludine 

et le récepteur Scavenger de classe B type 1 seraient aussi impliqués dans la fixation 

et l’internalisation du virus (44). 
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S’en suit l’endocytose des virions à partir d’endosomes, la nucléocapside sera ensuite 

libérée dans le cytoplasme pour finalement relâcher l’ARN viral et démarrer la synthèse 

de protéines virales (Figure 12) (45).  

L’ARN viral est traduit en une polyprotéine précurseur. Celle-ci sera clivée par au 

moins trois protéases, une cellulaire et deux virales. Les protéines structurales sont 

clivées par une peptidase présente dans la lumière du réticulum endoplasmique. Les 

protéines non structurales sont clivées par les protéases virales NS2/3 et NS3/4A 

(43,46). 

La réplication du VHC s’en suit. Elle est assurée par l’ARN polymérase dépendante 

de l’ARN viral. L’ARN polymérase synthétise un ARN simple brin de polarité négative, 

de séquence complémentaire à l’ARN génomique. Ce brin sert de matrice pour la 

synthèse de nombreuses molécules d’ARN viral génomique de polarité positive. Ces 

brins d’ARN de polarité positive seront encapsidés pour former de nouvelles particules 

virales ou serviront de nouveaux messagers pour la synthèse des protéines virales  

(43,44).  

Pour finir, les nucléocapsides acquièrent l’enveloppe par bourgeonnement à travers la 

lumière du réticulum endoplasmique et sont sécrétées à l’extérieur de la cellule par 

l’appareil de Golgi (43,44). 



 31 

 

Figure 12 : Cycle de réplication du VHC (46) 

 

4) Variabilité génétique 

Le virus de l’hépatite C a 6 génotypes, numérotés de 1 à 6 et au sein de chaque 

génotype, il existe un nombre varié de sous-types, désignés par les lettres a, b, c, etc. 

Cette variabilité a été mise en évidence par Peter Simmonds en 1992, premier 

chercheur à classer le virus en six génotypes distincts (47). 

Cette variabilité génotypique s’explique par le manque de fidélité de l’ARN polymérase 

et par l’abondance de la production virale. La polymérase est susceptible d’engendrer 

des erreurs lors de la réplication. Dans le cas du VHC, l’ARN polymérase n’est pas 

capable de rectifier ses erreurs car elle est dépourvue d’activité 3’-5’ exonucléase 

correctrice. Les erreurs s’accumulent au cours des cycles de réplications. La plupart 

des séquences virales qui en découlent n’aboutiront pas, mais celles qui ne sont pas 

létales sont responsables de la variabilité génétique. La sélection de populations 

virales variantes au sein de groupes d’individus s’infectant entre eux conduit à 

l’émergence des génotypes et sous-types du VHC (48). 
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Comme le montre la figure 13, les génotypes 1, 2 et 3 sont largement distribués à 

travers tous les continents, alors que les génotypes 4, 5 et 6 ne sont retrouvés que 

dans certaines régions spécifiques. Des malades infectés par des génotypes différents 

du VHC ne répondent pas aux traitements de manière identique, bien que les 

nouveaux traitements arrivés sur le marché ces dernières années aient une efficacité 

dite pangénotypique (48).  

 

Figure 13 : Prévalence de l'infection par le VHC et répartition des génotypes (48)                                                                                                                              

 
5) Transmission 

Le virus de l’hépatite C se transmet par voie sanguine, à la suite d’un contact direct ou 

indirect avec du sang contaminé. De nos jours, la transmission du VHC se fait 

majoritairement par partage de matériel d’injection chez les usagers de drogues. La 

voie nasale par les lésions de la muqueuse est également un moyen de contamination 

en cas de partage de paille (49).  

Les usagers de drogue constituent le réservoir principal de l’infection, avec les 

personnes en centre de détention et les personnes nées en pays de forte endémicité.   
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D’autres sources potentielles de contamination existent, mais sont moins souvent 

retrouvées :  

- Transmission par transfusion : Il s’agit d’une des premières causes reconnues 

de transmission de l’hépatite C jusqu’en 1990. Comme pour le VHB avec le 

dépistage systématique des dons de sang, le risque résiduel de transmission 

par transfusion est devenu négligeable grâce au dépistage des anticorps anti-

VHC devenue obligatoire depuis mars 1990. En revanche, un grand nombre de 

personnes dépistées actuellement, ont été contaminées par voie 

transfusionnelle dans les années 80 (49). 

 

- Transmission nosocomiale et iatrogène : Jusqu’à la fin des années 1990, les 

soins jouaient un rôle important dans la transmission du virus : injections, 

dialyse, actes endoscopiques, mais grâce à l’amélioration du respect des 

précautions universelles d’asepsie, ce mode de contamination est maintenant 

négligeable (49). 

 

- Transmission sexuelle : Le risque de transmission sexuelle est très faible mais 

augmenté en cas de rapports sexuels traumatiques, particulièrement chez les 

hommes ayant des rapports sexuels avec des hommes et séropositifs pour le 

VIH ou en cas de multipartenariat sexuel (49).  

 

- Transmission par réalisation d’un tatouage ou d’un piercing avec du matériel 

non ou mal désinfecté : Ce mode de transmission reste possible bien que 

difficile à prouver (49). 

 

- Transmission materno-fœtale : Le risque de transmission de la mère à l’enfant 

est d’environ 5% mais est multiplié par 4 en cas de co-infection de la mère par 

le VIH (49). 
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6) Diagnostic  

Depuis les recommandations de la HAS datant de 2012, trois formes de dépistage 

sont proposées : le dépistage des personnes ayant un risque d’infection, le dépistage 

en population générale et le dépistage d’une cohorte de naissance (50). 

 

Le dépistage de l’hépatite C chez toute personne à risque d’infection par le VHC inclus 

: 

- Patients hémodialysés  

- Personnes ayant utilisé une drogue par voie IV ou pernasale 

- Enfants nés de mère séropositive pour le VHC 

- Partenaires sexuels des personnes atteintes d’hépatite chronique C 

- Hommes ayant eu des rapports sexuels avec des hommes 

- Membre de l’entourage familial des personnes atteintes d’hépatite chronique C 

(par le partage d’objets susceptibles d’être souillés par du sang contaminé) 

- Personnes incarcérées ou l’ayant été  

- Personnes ayant eu un tatouage ou un piercing, de la mésothérapie ou de 

l’acupuncture, réalisés en l’absence de matériel à usage unique ou personnel 

- Personnes originaires ou ayant séjourné plusieurs années ou ayant reçu des 

soins dans des pays à forte prévalence du VHC 

- Patients ayant un taux d’ALAT supérieur à la normale, sans cause connue 

- Patients séropositifs pour le VIH ou porteurs du VHB 

- Professionnels de santé en cas d’accident d’exposition au sang  

- Personnes ayant eu avant 1992 :  

o Une transfusion  

o Une greffe de tissu, cellule ou organe (50) 

 

Le dépistage en population générale est recommandé dans les régions où la 

séroprévalence des Ac anti-VHC est « intermédiaire » à « élevée ». En France, 

l’Association Française pour l’Etude du Foie (AFEF) recommande un dépistage de 

chaque adulte au moins une fois dans sa vie (50). 
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L’European Association for the Study of the Liver recommande le dépistage d’une 

cohorte de naissance, ce qui correspond au dépistage des personnes âgés ayant un 

risque d’infection et de maladie, issues d’une population ayant une prévalence globale 

faible (50). 

 

Dans son dernier rapport datant de septembre 2019, la HAS recommande la détection 

des Ac anti-VHC qui reste le test de référence dans le dépistage de l’hépatite C. 

D’après les données de remboursement de l’assurance maladie, en 2018, le nombre 

de personnes dépistées pour les Ac anti-VHC était de 3 386 414 alors qu’il était de 

2 109 882 en 2010, ce qui correspond à une augmentation de 66,9% en 8 ans (51). 

Si la recherche d’Ac anti-VHC est négative, cela signifie qu’il y a absence de contact 

avec le VHC sauf : 

- En cas d’infection récente : il est alors nécessaire de refaire un dosage des 

anticorps trois mois plus tard. 

- En cas d’immunodépression sévère : il est alors nécessaire de procéder à une 

recherche de l’ARN du VHC par Polymerase Chain Reaction (PCR) sur le 

même prélèvement (50). 

 

Si la recherche d’Ac anti-VHC est positive, la HAS recommande la recherche de l’ARN 

du VHC par PCR qualitative ou quantitative sur ce deuxième prélèvement. La détection 

et quantification de l’ARN du VHC présente un intérêt dans le choix de prise en charge, 

le suivi du traitement et le suivi post-traitement de l’hépatite C (50). 
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La figure 14 est un résumé de l’évolution de la pathologie à la suite d’une 

contamination par le VHC. Cette évolution sera détaillée par la suite.  

 

 

Figure 14 : Schéma d'évolution de l'hépatite C à la suite d'une contamination selon Hépatites Info Service (52) 
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a. Hépatite C aiguë  

Après contact, l’incubation est habituellement de 15 à 180 jours (6). La phase aigüe 

est asymptomatique chez 90% des patients porteurs du virus de l’hépatite C. Les 

symptômes retrouvés ne sont pas spécifiques : fatigue, nausées, douleurs de 

l’hypochondre droit. Dans 10% des cas, un ictère est présent avec urines foncées et 

selles décolorées (53). 

L’état signant une hépatite aiguë apparait dans un délai d’un à six mois.  

L’ARN du virus de l’hépatite C peut être mis en évidence dès la première semaine 

suivant la contamination car le virus se multiplie rapidement (Figure 15). A partir de la 

quatrième semaine suivant la contamination, les transaminases augmentent jusqu’à 

atteindre dix fois la valeur normale. A partir de la sixième semaine, le système 

immunitaire produit des anticorps anti-VHC pouvant être détecté par un test ELISA 

(53). 

Dans 10 à 40% des cas, l’organisme détruit le virus, l’ARN viral devient indétectable. 

Le taux de transaminases revient à la normale autour de la dixième semaine d’infection 

et on note une baisse progressive des anticorps anti-VHC qui restent détectable 

pendant de nombreuses années. Toutefois, dans 50 à 80% des cas, l’infection passe 

à la chronicité car l’organisme ne parvient pas à éliminer complètement le virus (53). 

 

 

Figure 15 : Marqueurs biologiques d'une hépatite c aiguë qui va évoluer vers une guérison (INPES - 2007) 
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b. Hépatite C chronique 

L’hépatite C chronique est à la fois une maladie virale par présence de l’ARN viral et 

une maladie hépatique par atteinte du foie. Cette affection silencieuse évolue sur 

plusieurs années chez les patients chroniques, ce qui fait que le diagnostic est bien 

souvent fortuit (53). 

C’est au cours de cette phase, de durée variable en fonction des sujets, que des 

lésions hépatiques vont progressivement se développer se manifestant par une fibrose 

d’un stade « minime » à un stade « modéré » à « sévère », puis vient la cirrhose 

compensée puis décompensée et enfin l’hépatite C chronique peut amener à un 

carcinome hépatocellulaire (53). 

L’agression du foie par le virus entraine une inflammation chronique et une destruction 

tissulaire suite à un dépôt excessif de tissu collagène. Le foie rentre dans un processus 

de cicatrisation que l’on appelle la fibrose (53). 

Les hépatocytes sont éliminés mais rapidement régénérés ce qui entraine une cirrhose 

compensée dans 15 à 30% des cas sur une période de 20 ans (6). Cette étape est 

irréversible, le foie perd alors progressivement ses fonctions amenant des 

complications : insuffisance hépatocellulaire, ascite, hémorragie digestive, troubles 

neurologiques, c’est le signe de la décompensation de la cirrhose (53).  

A la suite d’une cirrhose, l’évolution vers un CHC apparait chez 3 à 10% des patients 

(54). Un dépistage du carcinome hépatocellulaire est réalisé tous les six mois ou de 

façon plus rapprochée en cas de facteurs de risque comme la consommation d’alcool, 

le sexe masculin, l’insuffisance hépatocellulaire, l’élévation de l’alpha-foeto-protéine et 

un âge supérieur à 50 ans (53). 
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En plus des atteintes hépatiques citées précédemment, de nombreuses 

manifestations extra-hépatiques sont rapportées dans l’histoire naturelle du VHC :  

- On retrouve fréquemment la production de cryoglobulinémie mixte. Un quart de 

ces patients présentent un purpura, des arthralgies et une asthénie.  

- On retrouve également des atteintes viscérales sur le système nerveux 

périphérique, sur la sphère rénale ou sur les vaisseaux de moyen calibre.  

- On note la présence d’un syndrome sec buccal et/ou oculaire ainsi qu’une 

asthénie importante avec retentissement social et professionnel (53). 

 

La persistance de l’ARN virale au-delà de 6 mois signe l’infection chronique par le virus 

de l’hépatite C (Figure 16). Le système immunitaire produit des anticorps anti-VHC qui 

vont persister. L’ARN viral reste détectable bien que l’on note une négativation 

transitoire dans certains cas. Les transaminases peuvent fluctuer modérément et ce, 

pendant des années (53). 

 

 

Figure 16 : Marqueurs biologiques d'une hépatite C aiguë qui va évoluer vers la chronicité (INPES – 2007) 
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c. Marqueurs biologiques 

- Ac totaux anti-VHC : Les anticorps anti-VHC apparaissent en moyenne 70 jours 

après la contamination. Ils sont mis en évidence à la fois pour le dépistage et 

pour le diagnostic. Il est possible de détecter des anticorps dirigés contre des 

protéines structurales (protéine de capside) et non structurales du virus 

(protéines NS3, NS4 et NS5) (48). 

 

- ARN VHC : Il est détecté et quantifié par amplification en temps réel. Son 

dosage permet de mettre en évidence la présence du virus (48). 

 

- Transaminases : Il en existe deux types : l’Alanine Aminotransférase (ALAT) qui 

est particulièrement présente dans le foie et l’Aspartate Aminotransférase 

(ASAT), particulièrement présente dans les muscles. Ce sont des enzymes dont 

l’activité sérique est augmentée au cours de lésions, principalement du foie, du 

cœur, des reins ou des muscles (48). 

 

7) Prise en charge 

a. Évolution du traitement  

Le premier traitement contre le virus de l’hépatite C a été trouvé en 1986 par Jay 

Hoofnagle, avant même la découverte du VHC. A l’époque, il montre que l’interféron 

recombinant alpha permet d’obtenir 20% de réponse virologique prolongée. Mais plus 

tard, l’arrivée de la PCR permis de montrer que cette réponse était surévaluée. La 

réponse virologique prolongée n’était que de 6% pour un traitement de 6 mois et 

atteignait le palier de 16% après un an de traitement. Par la suite, Olle Reichard 

montrera l’efficacité de la ribavirine (55). 

En 1999, le traitement de référence repose sur l’association interféron alpha et 

ribavirine. Cette bithérapie augmentant la réponse virologique prolongée à 42%. 

Ensuite, le remplacement de l’interféron standard par de l’interféron pégylé (IFN-PEG) 

a permis d’accroitre encore l’efficacité du traitement avec un taux de réponse 

virologique de l’ordre de 55%. L’administration du traitement ne se fait plus qu’une fois 

par semaine contre trois avec l’interféron standard.  Le génotypage du virus est alors 

nécessaire pour déterminer la durée de traitement, variant de 24 à 48 semaines (55).  
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Depuis 2014, une nouvelle génération d’antiviraux d’action directe a vu le jour, 

comprenant les inhibiteurs de protéase NS3A/4A, les inhibiteurs de la protéine NS5A 

et les inhibiteurs de la protéine NS5B. Ces nouveaux traitements ont une efficacité 

comprise entre 95 et 100%. Grâce à leur grande efficacité et leur très bonne tolérance, 

le champ de patients traités a pu être élargi. L’OMS a fixé un objectif d’ici à 2030 qui 

consiste à traiter 80% des personnes atteintes de l’hépatite C dans le monde (56). 

A ce jour, le principal frein au développement de ces traitements reste le coût, très 

élevé même si celui-ci a pu diminuer. En effet, la spécialité MAVIRET est vendue au 

prix de 12395,60€ la boite de 84 comprimés et EPCLUSA est vendu au prix de 

8311,60€ la boite de 28 comprimés, leur conditionnement correspondant à un mois de 

traitement.  En France, le traitement de l’hépatite C est complètement pris en charge 

mais ce n’est pas le cas de tous les pays (56–58).  

 

b. Bilan initial 

Un bilan initial sera réalisé afin de déterminer si une prise en charge simplifiée des 

patients ayant une hépatite C est possible :  

- Pour cela, il est recommandé de faire une recherche des manifestations extra-

hépatiques en cas de symptômes (50). 

 

- La recherche d’une co-infection par le VHB et/ou le VIH sera également 

effectuée, car il existe un risque de réactivation du VHB au cours du traitement 

du VHC. D’après des études publiées au début des années 2000, le SIGN (pour 

Scottish Intercollegiate Guidelines Network) montre que les patients porteurs à 

la fois du VIH et du VHC seraient plus rapidement atteints d’une cirrhose et 

auraient une augmentation du taux de progression vers une maladie hépatique 

terminale comparé aux patients infectés par le VHC seul. Chez les patients co-

infectés par le VIH, la maladie hépatique serait plus sévère. En revanche, 

d’après une étude française récente, il n’a pas été retrouvé d’augmentation du 

risque de carcinome hépatocellulaire ni de décompensation hépatique chez les 

patients co-infectés par ces deux virus par rapport à ceux infectés par le VHC 

seul (50). 
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Si le résultat du dépistage pour le VHB ou le VIH est positif, le patient est orienté 

vers un médecin spécialiste de l’infection. La vaccination contre l’hépatite B est 

recommandé si le patient infecté par le VHC n’est pas protégé (50). 

 

- L’OMS recommande une évaluation de la consommation d’alcool chez les 

patients infectés par le VHC. D’après le SIGN, la consommation d’alcool, même 

modérée, chez un patient ayant une hépatite C chronique entraine une atteinte 

hépatique plus sévère et accélère la progression de la maladie (50). 

 

- L’AFEF recommande de rechercher systématiquement une obésité et un 

diabète. En effet, l’obésité accélère la progression de l’hépatite et augmente le 

risque de carcinome hépatocellulaire. Quant au diabète, l’infection par le VHC 

est associée à une augmentation de l’incidence de l’insulinorésistance et du 

diabète sucré (50). 

 

- Enfin, il est nécessaire d’évaluer la fonction rénale chez les patients atteints 

d’hépatite C chronique. En cas d’insuffisance rénale, le patient est orienté vers 

un spécialiste pour la prise en charge concomitante de l’hépatite et de la 

maladie rénale (50). 

 

c. Évaluation de la sévérité de l’infection 

L’infection par le VHC peut évoluer vers une maladie hépatique sévère avec risque de 

cirrhose et de ses complications : hypertension portale, carcinome hépatocellulaire. 

Deux critères majeurs permettent d’évaluer la sévérité de l’atteinte : l’activité (intensité 

de l’inflammation et de la nécrose) et l’évolutivité (la fibrose) (50,53). 

Pour évaluer la sévérité de l’infection, la HAS recommande l’utilisation de tests non 

invasifs en première intention lors d’une hépatite C chronique sans comorbidité et non 

traitée : mesure de l’élasticité hépatique par Fibroscan ou test sanguin (Fibrotest, 

Fibromètre, Hépascore). En deuxième intention, un second test non invasif sera 

réalisé et/ou une ponction biopsie hépatique (50,53). 
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Selon l’AFEF, le diagnostic de maladie hépatique sévère est écarté si les valeurs sont 

inférieures aux seuils suivants :  

- Fibroscan < 10kPa 

- Ou Fibrotest ≤ 0,58 

- Ou Fibromètre ≤ 0,786 

Dans ce cas, un parcours simplifié peut débuter. En cas de suspicion de maladie 

hépatique sévère, il faut envoyer le patient dans un parcours de soin spécialisé (50). 

 

d. Éducation thérapeutique  

L’éducation thérapeutique vise à aider les patients à acquérir ou maintenir les 

compétences dont ils ont besoin pour gérer au mieux leur vie avec une maladie 

chronique.  

Le programme d’éducation thérapeutique de l’hépatite C chronique aborde les points 

suivants :  

- Les thérapeutiques disponibles, l’importance de l’observance thérapeutique, les 

effets indésirables possibles du traitement 

- La prévention et la prise en charge des comorbidités et des addictions 

- L’existence d’associations de patients et d’usagers du système de santé 

comme SOS Hépatites (50). 

  

e. Traitement 

L’objectif du traitement est de réduire la mortalité et d’éviter la progression de la 

maladie vers le carcinome hépatocellulaire en rendant l’ARN du VHC indétectable 

dans le plasma, 12 semaines au moins après la fin du traitement (50). L’éradication 

virale suite à la prise d’un traitement permet de réduire d’un facteur 3 à 5 le risque de 

développer un carcinome hépatocellulaire (53). 
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L’hépatite C aiguë passe la plupart du temps inaperçue du fait de ses symptômes non 

spécifiques. Si elle est diagnostiquée, un traitement antiviral peut être prescrit compte 

tenu : 

- Du fort taux de chronicité de l’hépatite C aiguë  

- Du risque élevé de transmission du VHC 

- De la très grande efficacité et très bonne tolérance des médicaments antiviraux 

à action directe (AAD) contre le VHC (59). 

 

L’OMS recommande de traiter par AAD tous les patients âgés de plus de 12 ans (sauf 

femmes enceintes), ayant une infection par VHC, quel que soit le stade de la maladie. 

Les molécules les plus récentes étant pangénotypiques (actives sur tous les 

génotypes), le génotype viral ne sera pas recherché d’emblée chez les patients ne 

recevant pas encore de traitement ou déjà sous traitement mais sans cirrhose ou avec 

une cirrhose compensée (50).  

 

Trois groupes d’antiviraux à action directe sont disponibles pour le traitement du virus 

de l’hépatite C (les molécules existantes sont retrouvées sur la figure 17) :  

- Les inhibiteurs de protéase NS3/4A, « -prévir » : ils se fixent sur le site actif 

sérine de la protéine NS3, ce qui bloque le clivage protéolytique de la 

polyprotéine codée du VHC essentiel à la réplication virale. Sont retrouvés dans 

ce groupe : 

o Siméprévir 

o Paritaprévir 

o Grazoprévir 

o Glécaprévir 

o Voxilaprévir (60) 
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- Les inhibiteurs de la NS5A, « -asvir » : Ils bloquent la réplication et inhibent 

l’assemblage des particules virales, permettant ainsi une rapide décroissance 

de la réplication virale dès les premiers jours de traitement. Les molécules 

concernées sont les suivantes :  

o Daclatasvir 

o Lédispavir 

o Ombitasvir 

o Elbasvir 

o Velpatasvir 

o Pibrentasvir (60) 

 

 

- Les inhibiteurs de la NS5B, « -buvir » : Ils inhibent l’ARN polymérase ARN-

dépendante NS5B essentielle pour la réplication du virus. Le sofosbuvir et le 

dasabuvir font partie de ce groupe, mais seul le sofosbuvir est recommandé car 

il peut être utilisé sur tous les génotypes du VHC contrairement au dasabuvir 

qui ne peut être utilisé qu’en présence du génotype 1. C’est une prodrogue d’un 

nucléotide qui une fois dans la cellule va subir une métabolisation pour former 

un analogue de l’uridine triphosphate actif pharmacologiquement. Cet analogue 

est incorporé dans l’ARN viral via la polymérase NS5B et agit comme 

terminateur de chaîne, conduisant à un arrêt de la synthèse de la chaîne d’ARN 

viral (60,61). 
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Figure 17 : Cibles thérapeutiques du virus de l'hépatite C (60) 

* : arrêt de commercialisation de ces spécialités dû à une diminution du besoin médical 

de ces spécialités. En effet, le Dasabuvir n’était efficace que sur le virus de l’hépatite 

C de génotype 1, le Daclatasvir n’était lui efficace que sur le génotype 3. Quant au 

Paritavir, au Siméprévir et à l’Ombitasvir, ils n’étaient efficaces que sur le VHC de 

génotype 1 et 4 (61,62). 

 

A la suite du bilan initial, il sera défini si le patient peut avoir recours à une prise en 

charge s’inscrivant dans un parcours de soins simplifié ou spécialisé. Ainsi, la prise en 

charge simplifiée des patients atteints d’hépatite C chronique est possible en l’absence 

de :  

- Co-infection VHB et/ou VIH 

- Insuffisance rénale sévère 

- Comorbidités non contrôlées 

- Maladie hépatique sévère 

- Traitement antiviral anti-VHC antérieur (50) 
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Deux associations de médicaments antiviraux sont recommandés dans le cadre d’un 

parcours de soins simplifié :  

- Sofosbuvir/Velpatasvir pendant une durée de 12 semaines 

- Glécaprévir/Pibrentasvir pendant une durée de 8 à 12 semaines (50) 

 

a) Sofosbuvir/Velpatasvir 

L’association Sofosbuvir/Velpatasvir dont le nom commercial est EPCLUSA 400 mg 

/100 mg® est sorti sur le marché en 2016. Elle offre une efficacité virologique 

pangénotypique supérieure à 90% avec une durée de traitement de 12 semaines avec 

ou sans cirrhose (50). Le traitement sera pris à raison d’un comprimé une fois par jour.  

Les effets indésirables les plus fréquemment retrouvés sont des céphalées, fatigue et 

nausées. Ces évènements ont été retrouvés à une fréquence similaire chez les 

patients sous placebo lors des études cliniques de phase 3 et seulement 0,2% des 

patients ont définitivement arrêté le traitement (58). Un risque important de développer 

une résistance en cas d’échec du traitement existe, c’est pourquoi il est nécessaire de 

rappeler au patient l’importance de l’observance.  

Au cours du traitement, l’automédication par le patient doit être suivie pour éviter une 

perte d’efficacité du traitement. En effet, de nombreuses interactions 

médicamenteuses existent, notamment avec les inducteurs modérés de la P-gp, des 

cytochromes CYP2B6, CYP2C8 et CYP3A4, avec les inhibiteurs des pompes à 

protons, avec la rosuvastatine, la digoxine, le ténofovir, le disoproxil et le fumarate 

(50).  

 

b) Glécaprévir/Pibrentasvir 

L’association Glévaprévir/Pibrentasvir dont le nom commercial est MAVIRET 100 mg 

/40 mg® est sorti sur le marché en 2017. Tout comme EPCLUSA®, la spécialité 

MAVIRET® offre une efficacité virologique pangénotypique de plus de 90%. La durée 

du traitement varie entre 8 et 12 semaines, selon que le patient présente une cirrhose 

compensée ou non (50). Le traitement sera pris à raison de trois comprimés par jour 

en une seule prise, au cours d’un repas, pour que le patient puisse recevoir 300 mg 

de glécaprévir et 120 mg de pibrentasvir (57). 
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Les effets indésirables les plus fréquents sont les céphalées et la fatigue. Dans de 

rares cas (moins de 0,1%), un accident ischémique transitoire a été retrouvé. 0,1% 

des patients ont arrêté leur traitement en raison d’effets indésirables (57). Un risque 

important de développer une résistance en cas d’échec du traitement existe, c’est 

pourquoi il est nécessaire de rappeler au patient l’importance de l’observance. 

Comme pour l’EPCLUSA®, il existe de nombreuses interactions médicamenteuses qui 

nécessitent de suivre le patient tout au long du traitement pour éviter une 

automédication. On note des contre-indications avec les inhibiteurs puissants de la 

CATP1B1, la CATP1B3, avec les inducteurs de la P-gp/CYP3A, avec les substrats 

sensibles de la P-gp, de la CATP1B1 et CATP1B3 (lovastatine, pravastatine, 

rosuvastatine) (50).  

 

Depuis le 20 Mai 2019, les spécialités EPCLUSA® et MAVIRET® peuvent être 

prescrites par tous médecins, et notamment les généralistes, pour faciliter le parcours 

de soins chez les patients ayant des formes non compliquées d’hépatite C et sans 

comorbidités. Il s’agit d’une des mesures importantes du plan priorité prévention 2018-

2022. Cette mesure rend possible la prise en charge en ambulatoire des patients 

infectés par le VHC dans le cadre du parcours de soin simplifié (63).  

 

Dans le cadre d’une prise en charge s’inscrivant dans un parcours spécialisé, 

l’utilisation de MAVIRET® ou EPCLUSA® reste possible. D’autres associations d’AAD 

sont aussi envisageables comme :  

- Sofosbuvir/Ledispavir (HARVONI®) : pendant 8 semaines 

- Grazoprevir/Elbasvir (ZEPATIER®) : pendant 12 semaines  

- Sofosbuvir/Elbasvir/Voxilaprévir (VOSEVI®) +/- ribavirine : pendant 12 à 24 

semaines (64)  
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f. Suivi après traitement 

Douze semaines après l’arrêt du traitement, un dosage de l’ARN du VHC dans le sang 

est réalisé pour vérifier le contrôle de la guérison.  

Selon les recommandations de l’AFEF publiées en 2018, la guérison de l’hépatite C 

correspond à :  

- L’ARN indétectable 12 semaines après l’arrêt du traitement 

- Une guérison clinique par disparition des symptômes (généraux et extra-

hépatiques) 

- Une guérison hépatique avec régression de la fibrose et de la cirrhose 

- La prévention primaire et secondaire des complications de la cirrhose 

- La diminution des complications extra-hépatiques 

- La diminution de la contamination (65) 

 

 

L’AFEF recommande que les patients qui ont une réponse virologique soutenue (c’est-

à-dire une suppression durable de la charge virale) et une fonction hépatique normale, 

sans cirrhose ou ceux qui n’ont pas de fibrose avancée, soient suivis sur le plan 

médical comme des individus n’ayant jamais eu d’infection par le VHC (50). 

De plus, toujours selon l’AFEF, les patients ayant une réponse virologique soutenue, 

sans maladie hépatique sévère et sans comorbidité hépatique ne nécessitent plus de 

surveillance particulière (50). 

En revanche, les patients ayant des comorbidités hépatiques (co-infection VHB, 

consommation d’alcool, syndrome métabolique), doivent avoir un suivi régulier (50). 

La poursuite de comportements à risque après traitement (usagers de drogues 

injectables, comportements sexuels à risque) peut mener à une éventuelle réinfection. 

Un dosage régulier de l’ARN du VHC est recommandé chez ces patients (50).  
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8) Perspective d’un vaccin  

Aucun vaccin contre le virus de l’hépatite C n’est disponible à ce jour. 

En effet, le virus persiste en raison de sa capacité d’échappement à l’immunité 

humorale et cellulaire. Sa très grande variabilité génétique tant au niveau des 

différentes souches que chez un même individu au cours de l’évolution de l’infection, 

obligerait à concevoir un vaccin multivalent. Des recherches sur un vaccin tourné vers 

les protéines d’enveloppe E1 et E2 semblait prometteur mais le fait qu’elles soient 

retenues dans les compartiments intracellulaires par leur domaine transmembranaire 

n’a pas permis au vaccin d’aboutir (66). 

Un vaccin expérimental est actuellement à l’étude au CHU de Tours. Ce prototype de 

vaccin bivalent (contre le virus de l’hépatite C et B) a donné de premiers résultats 

encourageants. Un brevet a d’ailleurs pu être déposé par le Professeur Philippe 

Roingeard et son équipe en copropriété avec l’université de Tours, l’Inserm et le CHRU 

de Tours. Ce vaccin regrouperait des particules vaccinales des trois génotypes les 

plus répandus dans le monde, permettant ainsi de protéger la population vaccinée 

contre plusieurs génotypes du virus (67).  

 

9) Prévention 

Face à l’absence de vaccin contre le virus de l’hépatite C, les différents moyens de 

lutte contre la propagation du virus reposent sur des moyens de prévention :  

- Réduction du risque d’exposition chez les usagers de drogues par mise à 

disposition de matériel d’injection stérile, accompagnement et éducation aux 

risques liés à l’injection, salles de consommation à moindre risque, accès aux 

traitements de substitution aux opiacés 

- Respect des précautions de désinfection et d’asepsie lors de la réalisation de 

tatouages, piercing ou de soins médicaux. 

- Dépistage de l’hépatite C sur chaque don de sang et d’organe (49) 
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V. Test rapide d’orientation diagnostique 

1) Généralités  

Les Tests Rapides d’Orientation Diagnostique (TROD) sont des dispositifs médicaux 

de diagnostic in vitro qualitatif ou semi-quantitatif, utilisés afin d’obtenir une orientation 

diagnostique d’une pathologie. Il s’agit de tests unitaires, à lecture directe, fournissant 

un résultat en moins de 30 minutes. Ils ne permettent pas de poser un diagnostic, c’est 

pourquoi un test positif devra être confirmé par un examen de biologie médicale (68). 

Le TROD pourra être réalisé après avoir informé le patient des avantages et limites du 

test et après avoir recueilli son consentement libre et éclairé.  

Les tests pouvant être utilisés en France doivent porter le marquage CE pour 

« Conformité Européenne » (69). 

 

A l’heure actuelle, seuls 5 TROD sont réalisables à l’officine :  

- Le test capillaire d’évaluation de la glycémie, pouvant orienter vers un possible 

diabète 

- Le TROD oropharyngé de dépistage des angines à streptocoque bêta-

hémolytique du groupe A pouvant relever d’une antibiothérapie,  

- Le TROD oropharyngé de la grippe, permettant l’orientation diagnostique en 

faveur d’une grippe (70). 

Depuis cette année, des TROD en lien avec la pandémie actuelle due au coronavirus 

ont vu le jour : 

- Les TROD sérologiques sur prélèvement capillaire, sont autorisés depuis le 10 

juillet 2020. Ces tests mettent en évidence les anticorps (Immunoglobuline M et 

Immunoglobuline G) dirigés contre le SARS-CoV-2 (Severe Acute Respiratory 

Syndrome Coronavirus 2). 

- Les TROD antigéniques sur prélèvement nasopharyngé, autorisés depuis le 17 

octobre 2020. Ces tests sont utilisés pour mettre en évidence une protéine du 

virus et ainsi détecter une infection en cours (71,72). 
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2) Objectifs 

Les TROD ne sont pas voués à remplacer les tests de dépistage biologique classiques 

mais permettent une diversification de l’offre de dépistage. Leur facilité d’usage permet 

une utilisation « hors les murs » pour dépister les populations les plus éloignées des 

stratégies traditionnelles de dépistage ou de celles qui n’y ont pas recours (46). 

 

Ils permettent aux populations les plus exposés au risque de transmission des virus 

de l’hépatite B et C ou les plus isolées du système de soins :  

- Un accès facilité et répété à la connaissance de leur statut sérologique  

- D’adapter les stratégies de prévention en permettant à chacun de connaître son 

statut sérologique ainsi que celui de ses partenaires ou de ses proches   

- Un accompagnement des personnes dont le test serait positif dans une 

démarche de soins (44).  

 

3) Principe  

La plupart des tests rapides d’orientation diagnostique font appel à 

l’immunochromatographie. Ils se présentent sous forme de cassette en plastique 

contenant une membrane en nitrocellulose (Figure 18). L’échantillon à tester est à 

déposer, selon un volume défini par le fabricant, dans une alvéole à l’extrémité du 

dispositif. Quelques gouttes d’une solution tampon sont ajoutées dans une autre 

alvéole. La solution tampon va migrer le long de la membrane de nitrocellulose, 

emportant l’échantillon à tester. Si l’antigène recherché est présent, il se lie avec un 

anticorps, marqué à l’or colloïdal dans la plupart des cas (Figure 19). Ces complexes 

antigènes-anticorps migrent par capillarité et sont arrêtés par des anticorps de capture 

fixés sur la membrane au niveau de la fenêtre « T » pour test. En cas d’apparition 

d’une ligne colorée, le résultat est positif. Une ligne colorée doit également apparaitre 

au niveau de la fenêtre « C » pour contrôle, afin de garantir que les résultats sont 

exploitables. Si aucune bande n’apparait dans la fenêtre « C », le test n’a pas 

fonctionné, on dit alors qu’il n’est pas valide (73). 
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Figure 18 : Cassette de réalisation d'un TROD (73) 

Sur cet exemple, la membrane de nitrocellulose est visible à travers les fenêtres de la 

cassette. Dans l’alvéole tampon seront déposées quelques gouttes de solution 

tampon, le nombre dépend du protocole définit par le laboratoire commercialisant le 

test. Dans l’alvéole suivante notée « sang », l’échantillon de sang prélevé sera déposé. 

Puis par migration, une barre rouge doit apparaitre dans la fenêtre « contrôle » pour 

témoigner de la validité du test et une barre rouge apparait dans la fenêtre « test » en 

cas de résultat positif, comme c’est le cas dans cet exemple (73).  

 

Figure 19 : Principe de l'immunochromatographie (74) 

Des anticorps spécifiques (Ac) marqués à l’or colloïdal sont déposés sur la membrane 

de nitrocellulose. Si l’échantillon de sang déposé sur la membrane contient l’antigène 

recherché (Ag), une liaison se fait entre les deux. Ce mélange Ag-Ac migre par 

capillarité jusqu’à rencontrer un deuxième anticorps spécifique situé dans la zone 

« test », l’antigène recherché se lie avec cet anticorps. L’excédent d’or colloïdal 

marqué par un anticorps spécifique continue de migrer jusqu’à la zone « témoin » où 

il se liera avec un autre anticorps anti-anticorps (74).  
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4) Structures et personnes habilitées  

Le TROD de dépistage des hépatites B et C peut être réalisé par un professionnel de 

santé ou par un personnel salarié ou bénévole, après une formation adaptée. Ainsi les 

associations et les structures médico-sociales impliquées dans la prévention sanitaire 

ou la réduction des risques et des dommages associés à la consommation de 

substances psychoactives peuvent réaliser des TROD (69).  

 

Les personnes habilitées à réaliser les TROD sont les professionnels de santé :  

- Les médecins exerçant en cabinet libéral  

- Les médecins, biologistes médicaux, sages-femmes exerçant dans un 

établissement ou dans un service de santé 

- Les infirmiers ou techniciens de laboratoire des établissements ou services de 

santé sous la responsabilité d’un médecin et d’un biologiste (5). 

 

Sont aussi concernés les professionnels réalisant des dépistages dans un cadre 

communautaire :  

- Les médecins, biologistes médicaux, sages-femmes ou infirmiers intervenant 

dans une structure de prévention ou une structure associative impliquée dans 

la prévention sanitaire  

- Les salariés ou bénévoles, non professionnels de santé, intervenant dans une 

structure de prévention ou une structure associative, à condition qu’ils aient 

préalablement suivi une formation à l’utilisation des TROD (5).  

 

La réalisation des TROD peut être envisagée dans des cabinets de médecine 

générale, dans des établissements ou services de santé comme l’UCSA (Unité de 

Consultations et de Soins Ambulatoires), dans des structures traditionnelles d’offre de 

dépistage comme les CeGIDD (Centre Gratuit d’Information, de Dépistage et de 

Diagnotic) ou dans des structures associatives et médicosociales (69). 

 



 55 

Pour les structures médico-sociales, une autorisation complémentaire doit être 

demandée auprès de l’Agence Régionale de Santé (ARS) à laquelle elles sont 

rattachées. Cette autorisation est valable dans la limite de la durée de l’autorisation de 

l’établissement. Une liste déclarant le nombre et la qualité des personnes qui réalisent 

les tests doit être adressée à l’ARS (69). 

 

Ces structures médico-sociales regroupent : 

- Les CSAPA pour Centres de Soins, d’Accompagnement et de Prévention en 

Addictologie  

- Les CAARUD pour Centres d’Accueil et d’Accompagnement à la Réduction des 

risques pour Usagers de Drogue  

- Les ACT pour Appartements de Coordination Thérapeutique 

- Les PASS pour Permanences d’Accès aux Soins de Santé. Ces structures sont 

à destination des personnes en situation précaire (69). 

 

Pour les structures associatives, une convention d’habilitation est établie entre l’ARS 

de rattachement et le responsable de la structure associative pour une durée de cinq 

ans. A la date de rédaction de la convention, l’association dispose d’un délai d’un an 

pour mettre en place l’offre de dépistage par les TROD (69). 

 

5) Population cible 

Deux catégories de populations susceptibles de bénéficier prioritairement des TROD 

VHC et VHB sont définit par la HAS :  

- Les personnes à risque qui vivent loin des structures d’accès communs comme 

les usagers de drogue les plus marginaux ou les personnes originaires ou ayant 

reçu des soins dans des pays à forte prévalence du VHC.  

- Les personnes à risque fréquentant les structures d’accès aux soins et chez qui 

les avantages des TROD arriveraient plus facilement à convaincre de l’intérêt 

d’un dépistage immédiat tels que les usagers de drogue suivis dans des 

programmes de traitement substitutif des opiacés, les personnes détenues ou 

les personnes vivant avec le VIH (5,75).  
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6) Avantages et inconvénients de ces tests 

Les TROD utilisés pour dépister les hépatites B et C présentent de nombreux 

avantages : 

- Ils ne nécessitent pas de matériel spécifique, coûteux et volumineux. Ceci 

permet leur utilisation en dehors des structures de soins habituelles et au plus 

près des patients.  

- Les résultats sont rapidement obtenus, l’orientation diagnostique peut ainsi être 

annoncé au patient au cours du même rendez-vous. Il n’y a pas de patients 

perdus de vue entre la réalisation du test et l’annonce du résultat.  

- Le temps d’attente entre la réalisation du test et l’obtention du résultat permet 

de délivrer des informations au patient, notamment sur la prévention de la 

transmission des hépatites.  

- La plupart des tests sont réalisés à partir d’un prélèvement capillaire, 

augmentant ainsi l’acceptabilité auprès des patients par rapport à un 

prélèvement sanguin en laboratoire.  

- On augmente le nombre de personnes dépistées en allant au plus près des 

patients, notamment les plus marginalisés, via des structures délocalisées.  

- Certains tests nécessitent un prélèvement de liquide craviculaire, ce qui 

diminue le risque d’accident d’exposition au sang pour la personne réalisant le 

test (68). 

Inconvénients :  

- Les performances diagnostiques (sensibilité et spécificité) sont légèrement 

inférieures à celles des tests immuno-enzymatiques de référence.  

o Un résultat positif ne permet pas de poser le diagnostic d’hépatite et doit 

être confirmé en laboratoire.  

o Un résultat négatif n’exclut pas la présence de l’agent pathogène : 

variabilité interindividuelle, précocité de la réalisation. Le dépistage n’est 

fiable que 3 mois après la dernière prise de risque.  

- Les tests actuels ne permettent pas de diagnostiquer une infection aiguë, d’une 

ancienne guérie ou d’une infection chronique.  

- Les modalités de traçabilité et d’archivage des résultats, non informatisés, 

peuvent poser des problèmes (68).  
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7) Procédure d’assurance qualité  

L’arrêté du 1er août 2016 déterminant « la liste des tests, recueils et traitements de 

signaux biologiques qui ne constituent pas un examen de biologie médicale, les 

catégories de personnes pouvant les réaliser et les conditions de réalisation de 

certains de ces tests, recueils et traitements de signaux biologiques » défini la 

nécessité de rédiger une procédure d’assurance qualité par le professionnel réalisant 

les tests. Cette procédure doit contenir une fiche d’informations générales sur le test 

réalisé ainsi que son utilisation, et les modalités de traçabilité de l’utilisation de chaque 

test pour chaque patient (76). 

 

La fiche comporte :  

- La formation réalisée pour pratiquer le test  

- Les modalités de respect des recommandations du fabricant du test  

- Les modalités d’annonce du résultat au patient tout en garantissant la 

confidentialité 

- Les modalités de la prise en charge du patient en cas de positivité du test  

- Les modalités d’élimination des Déchets d’Activité de Soins à Risques 

Infectieux (DASRI) (76) 

 

Les résultats obtenus lors des tests réalisés doivent être inscrits dans le dossier de 

chaque patient et contiennent les informations suivantes :  

- Le résultat du test avec les unités utilisées 

- Les informations concernant le dispositif médical de diagnostic in vitro utilisé 

- Le numéro de lot du test  

- La date et l’heure de réalisation  

- L’identification du professionnel de santé ayant réalisé le test (76)  
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8) Conduite à tenir à la suite des résultats 

A l’obtention du résultat du test, il est nécessaire d’accompagner le patient et de 

l’informer de la signification du résultat.  

En cas de TROD positif, le patient est orienté vers un médecin, un établissement de 

santé ou un service de santé pour réaliser un test de confirmation en laboratoire de 

biologie médicale. Il sera par ailleurs informé des moyens permettant ce diagnostic 

(69). 

Dans le cas du VHC, un test positif ne signifie pas forcément qu’une infection est en 

cours. En effet, les anticorps anti-VHC persistent après guérison. Il est d’autant plus 

important dans ce cas d’insister sur le fait qu’un test en laboratoire est indispensable 

à la fois pour confirmer ce résultat et également pour faire une recherche de la charge 

virale (69). 

En cas de TROD négatif, le patient est informé des limites du test et de la possibilité 

de réaliser un examen de biologie médicale pour confirmer le résultat, s’il existe un 

risque récent de transmission du virus. De plus, un rappel sur les modalités de 

transmission des virus peut être fait afin d’éviter toute contamination ultérieure (69).  
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9) Circuit d’élimination 

L’utilisation des TROD donne des Déchets d’Activité de Soins à Risque Infectieux 

(DASRI). Ces déchets doivent être jetés dans un circuit d’élimination particulier, géré 

par un éco-organisme national agréé par l’état français DASTRI. Ils sont collectés dans 

des boites en plastique de couleur caractéristique jaune au couvercle vert, de 

différents formats (Figure 20) (77). 

 

Figure 20 : Illustration d'une boite de collecte des DASRI (77) 

 

Les produits pouvant être déposés dans ces boites regroupent tout ce qui est piquant, 

tranchant, coupant, à savoir :  

- Les lancettes  

- Les aiguilles seules ou à stylo 

- Les micro-perfuseurs 

- Les sets de transfert, adaptateur flacon, aiguilles de transfert 

- Les cathéters 

- Les stylos avec aiguille sertie ou aiguille rétractable  

- Les seringues avec aiguille solidaire  

- Les autopiqueurs  

- Les applicateurs de capteurs type freestyle (77) 

Une fois les boites pleines, elles sont déposées dans un carton (Figure 21) qui sera 

récupéré par le prestataire de collecte de l’éco-organisme DASTRI. Ces déchets 

seront par la suite incinérés ou prétraités avant d’être éliminés par le circuit normal des 

déchets ménagers (77).  
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Figure 21 : Illustration d'un carton de collecte des boites à aiguilles (77) 

 

10) Test rapide d’orientation diagnostique du virus de l’hépatite B  

En Juillet 2016, la HAS a publié des recommandations quant à l’utilisation des TROD 

dans la stratégie de dépistage de l’hépatite B. Compte tenu du fait que 55% des 

personnes atteintes d’hépatite B en France ignorerait qu’elles sont infectées, la HAS 

mentionne que les TROD VHB pourraient être utilisés comme un outil de dépistage 

complémentaire au dépistage biologique classique (75,78). 

Elle rappelle que ce type de dépistage est l’occasion de sensibiliser les patients aux 

modes de contamination et de l’intérêt crucial de la vaccination pour éradiquer le virus 

de l’hépatite B au cours des prochaines années (75). 

Compte tenu des similitudes de facteurs de risque de contamination, la HAS préconise 

de réaliser le TROD VHB en association aux TROD VIH et VHC (75). 

Enfin, la HAS émet un avis favorable à l’utilisation des TROD VHB et VHC par les 

pharmaciens d’officine dès lors qu’ils sont volontaires et impliqués dans des réseaux 

de soins (75). 
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Tableau III : Tests rapides d'orientation diagnostique du virus de l'hépatite B dirigés contre l’antigène HBs, ayant 
obtenu le marquage CE d’après (75) 

Nom du test 
Fabricant / 

Distributeur 
Principe 

Délai de lecture 
des résultats 
(en minutes) 

Vikia HBs Ag Biomerieux, France 

/ Biomerieux France 

Immunochromatographie à flux 

latéral 

15-30 

(<60 minutes) 

DRW-HBs 

Ag V2.0 

assay 

Diagnostics for the 

Real World, USA / 

Oxoid-Thermo-

Fisher 

Immunochromatographie à flux 

latéral 

30 

(<35 minutes) 

Toyo HBs Ag 

test 

Turklab, Turquie / 

Nephrotek, France 

Immunochromatographie à flux 

latéral 

5 - 15 

First 

response 

HBs Ag 

Premier Medical 

Corporation Ltd, 

Inde / Nephrotek, 

France 

Immunochromatographie à flux 

latéral 

20 

(<30 minutes) 

 

Ces quatre tests permettent la détection de l’antigène de surface HBs. Le laboratoire 

Turklab produit aussi un autre test détectant les anticorps anti-HBs : Toyo Ac anti-HBs 

(HBsAb) RAPID TEST. Le test DRW-HBs Ag V2.0 assay ne pourrait être réalisé à 

l’officine car il ne peut être réalisé sur sang total (75). 
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a. Vikia HBs Ag  

Vikia HBs Ag est le premier test rapide d’orientation diagnostique marqué CE pour le 

dépistage de l’hépatite B. Il était commercialisé par le laboratoire BioMérieux, mais ne 

l’est plus en France à ce jour. C’est un test utilisant la méthode 

d’immunochromatographie qui permet la détection qualitative de l’antigène de surface 

du virus de l’hépatite B (Ag HBs) suite à un prélèvement de sérum, plasma ou sang 

total. Le résultat est obtenu au bout de 30 minutes, mais il n’est plus interprétable au-

delà de 60 minutes (79). 

Selon un essai clinique multicentrique, la sensibilité et spécificité du test sont 

respectivement de 99,05% et 99,80% sur plasma ou sérum (Figure 22). Sur un 

échantillon de sang total, la sensibilité était légèrement inférieure, 98,92% et la 

spécificité de 99,79% (80). 

 

Figure 22 : Performances du test VIKIA HBs Ag (79) 

 

b. Toyo VHB  

Le laboratoire Nephrotek se distingue de ses concurrents car il commercialise à la fois 

un test de détection de l’antigène HBs, mais également un test de détection de 

l’anticorps anti-HBs. Ces deux tests utilisent la technique par immunochromatographie 

et permettent un dosage qualitatif de l’Ag HBs et de l’Ac anti-HBs (Annexes 1 et 2). Ils 

sont réalisables sur sang total capillaire, sang veineux, sérum ou plasma (81). 

Le laboratoire annonce des valeurs de sensibilité et spécificité de 100% pour ces deux 

tests mais aucune étude indépendante des fabricants n’a été réalisé (75).  

A la différence d’autres TROD, pour ceux commercialisés par le laboratoire Nephrotek, 

le réactif sera ajouté dans le même puits que celui contenant l’échantillon sanguin. Le 

reste de la manipulation est similaire aux autres TROD sur le marché (Figure 23) (81). 
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Pour le test TOYO HBsAg, le réactif utilisé correspond à des anticorps monoclonaux 

anti-HBs, des anticorps IgG polyclonaux de chèvre anti-souris et des anticorps 

monoclonaux anti-HBs conjugués avec des particules de couleur (81). 

 

 
Figure 23 : Mode opératoire des TROD TOYO (82) 
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11) Test rapide d’orientation diagnostique du virus de l’hépatite C 

Ces dernières années, d’importants progrès ont été réalisés tant au niveau du 

diagnostic qu’au niveau de la prise en charge en charge de l’hépatite C ce qui justifie 

un renforcement du dépistage notamment parmi les populations les plus exposées au 

risque de transmission du VHC.  

Le tableau suivant regroupe les TROD du virus de l’hépatite C commercialisés en 

France : 

Tableau IV : Tests rapides d'orientation diagnostique de dépistage de l'hépatite C disponibles en France (5) 

Nom du test Fabricant / Distributeur Principe 
Délai de lecture des 

résultats (en 
minutes) 

First response 

HCV 

Premier medical – Inde 

/ 

Biosynex - France 

Immunochromatographie 

à flux latéral 
20 

Oraquick HCV Orasure – USA / 

Meridian Bioscience 

Europe 

Immunochromatographie 

à flux latéral 
20 (< 40 minutes) 

TOYO HCV Turkla – Turquie / 

Nephrotek - France 

Immunochromatographie 

à flux latéral 
15 (< 20 minutes) 
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a. First response HCV  

Ce test est commercialisé par le laboratoire Biosynex, d’origine alsacienne (Annexe 

3). C’est un TROD qualitatif immunochromatographique de troisième génération qui 

met en évidence des anticorps dirigés contre des antigènes structuraux (c22) et non 

structuraux NS5, NS3 (c200) et NS4 (c200). Il permet la détection de tous les sous-

types de VHC. Ce test présente une spécificité et une sensibilité de 100%.  

A la suite d’un prélèvement sur sang total, sérum ou plasma, 35 µl sont déposés dans 

le puit de la cassette. Une goutte de solution tampon doit être ajoutée. Le résultat 

apparait au bout de vingt minutes (83). 

 

Figure 24 : Interprétation du résultat du test first response HCV (83) 

Comme montré sur la figure 23, une bande apparait en face de la lettre C pour 

« Contrôle » si le test est correctement réalisé. Si aucune barre n’apparait en face de 

la lettre C, cela signifie que le test a été mal réalisé ou qu’il est défectueux. 

Si une deuxième bande apparait en face de la lettre T pour « Test », le résultat est 

alors positif. Dans le cas contraire, le test est négatif (83). 
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b. Oraquick HCV 

Ce test est fabriqué par le laboratoire Orasure aux Etats-Unis et distribué en France 

par Meridian Bioscience Europe. Il permet la détection qualitative d’anticorps dirigés 

contre le virus de l’hépatite C par test immunologique, à partir d’échantillons de sang 

capillaire ou veineux sur des personnes de 15 ans et plus (84). 

Le TROD repose sur un dosage immunologique indirect à flux latéral pour détecter les 

anticorps dirigés contre les protéines structurelles et non structurelles du VHC (84). 

Une étude américaine publiée en 2018 a permis de mettre en évidence une sensibilité 

de 89,9% pour un prélèvement du liquide craviculaire contre 98,8% pour un 

prélèvement de sang au doigt au bout de 20 minutes. Après 40 minutes, la sensibilité 

avait augmenté pour être de 94,9% et 99,4% respectivement. Quant à la spécificité, 

elle était de 100% pour les deux types de prélèvement, le temps de lecture n’avait pas 

d’incidence sur cette valeur (85). 

Au niveau de la bande « T » du test, des peptides synthétiques et des antigènes 

recombinants des régions Core, NS3 et NS4 du génome du VHC sont déposés. Si 

l’échantillon de sang contient des anticorps anti-VHC, ils se liront avec ces peptides et 

antigènes. L’utilisation d’or colloïdal marqué avec la protéine A permet de rendre 

visible la réaction (84). 

L’intensité de la coloration n’a pas de lien avec la quantité d’anticorps présents dans 

l’échantillon de sang. Le résultat doit être considéré comme positif à partir du moment 

où une bande apparait. 

Les complexes marqués restants sont transportés vers la zone de contrôle notée « C » 

en se liant à un fragment d’anticorps anti-humain de chèvre. Les IgG présents dans 

l’échantillon vont donner la couleur rouge au niveau de la zone « C ».  

Les résultats du test sont interprétables au bout de 20 minutes et ne le sont plus au 

bout de 40 minutes.  

Réalisation du test (Annexe 4) : Désinfecter le doigt qui permettra de récupérer 

l’échantillon de sang, puis utiliser une lancette à usage unique. Une goutte de sang 

apparait, l’essuyer puis récupérer une seconde goutte dans le collecteur de sang se 

présentant sous la forme d’une boucle (Figure 24) (84). 
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Le sang récupéré sera rapidement introduit dans le flacon de réactif. Mélanger le tout, 

une couleur rose apparait. Récupérer ensuite le dispositif et insérer la languette dans 

la solution. Attendre 20 minutes pour lire le résultat.  

Il est également possible de récupérer un échantillon de sang par prélèvement sur 

sang total. Seuls les anticoagulants suivants peuvent être utilisés pour conserver 

l’échantillon : EDTA, héparine de sodium, héparine de lithium ou citrate de sodium. 

Les autres anticoagulants n’ont pas été testés. Mélanger le prélèvement pour 

l’homogénéiser puis plonger le collecteur de sang dans le tube pour récupérer une 

quantité de sang. Procéder ensuite comme précédemment expliqué (84). 

 

Figure 25 : Contenu du kit Oraquick (84) 

 

La lecture du résultat se fait comme pour les tests précédents. Si une bande apparait 

en face des lettres C et T, le test est interprétable et positif. Des anticorps sont présents 

dans l’échantillon. Une confirmation en laboratoire est à réaliser pour vérifier que le 

patient est bien infecté par le virus de l’hépatite C.   

Si une seule bande apparait en face du contrôle, le test est négatif. Aucun anticorps 

n’a été détecté, on suppose que le patient n’est pas infecté par le VHC.  

Si aucune bande n’apparait en face de la lettre C, le test n’est pas interprétable, il faut 

en réaliser un nouveau (84).  
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c. TOYO HCV 

Ce TROD est fabriqué par le laboratoire Turklab en Turquie et commercialisé en 

France par le laboratoire Nephrotek. Il permet la détection qualitative des anticorps 

VHC dirigés contre les protéines codées par les séquences conservées des particules 

virales CORE, NS3, NS4 et NS5 du génome viral. La méthode utilisée est 

l’immunochromatographie. Le prélèvement peut être sur sang total capillaire, sang 

veineux, sérum ou plasma. Les réactifs utilisés sont les antigènes VHC recombinants 

(CORE, NS3, NS4, NS5), des anticorps monoclonaux anti-VHC et des antigènes VHC 

recombinants conjugués avec des particules d’or colloïdal (86). 

Ce test présente une sensibilité de 95,9% et une spécificité de 98,3% sur sang total 

capillaire (5).  

La cassette se présente de la même manière que pour le First Response de Biosynex. 

Un échantillon de sang total, sérum ou plasma peut être utilisé pour réaliser le test. 

30µl doivent être prélevé. Le résultat doit être lu au bout de 15 minutes. Après 20 

minutes, le résultat n’est plus interprétable (Annexe 5) (86).  

 

12) Test rapide d’orientation diagnostique VIH/VHB/VHC 

Le test First response Triplex permet le dépistage simultané d’une infection par le VIH 

1 et 2, le VHC et VHB. Il est commercialisé hors Europe par le laboratoire français 

Biosynex, car il ne possède pas le marquage CE. Pour des raisons de législation, le 

laboratoire ne souhaite actuellement pas s’engager dans des démarches longues et 

coûteuses qu’engendrerait la demande pour obtenir le marquage CE (87). 

Ce test s’utilise de manière similaire aux autres TROD sur le marché. Un échantillon 

de 50 µl de sang capillaire ou veineux, ou 25 µl de sérum ou plasma est placé dans le 

puits « S ». Dans le puit, accolé « B », il faut déposer 4 gouttes de diluant, puis attendre 

15 minutes que la solution migre. La lecture des résultats peut alors se faire, comme 

le montre la figure 26 (87).  
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Figure 26 : Schéma de réalisation et d'interprétation du test First response Triplex (87) 
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VI. Rôles du pharmacien d’officine  

Ces dernières années, les missions du pharmacien d’officine évoluent et sont de plus 

en plus variées. 

1) La vaccination 

Dans un rapport du Conseil National de l’Ordre des Pharmaciens (CNOP) datant 

d’octobre 2018, 15 propositions ont été développées pour renforcer le rôle des 

pharmaciens. Parmi elles, la vaccination est abordée. En effet, la vaccination est une 

action de santé publique très efficace. Elle permet d’obtenir une protection non 

seulement individuelle mais aussi collective contre les maladies infectieuses, 

permettant de limiter la propagation des agents pathogènes et par conséquent de 

protéger les personnes ne pouvant être vaccinées. Le vaccin disponible contre le virus 

de l’hépatite B s’inscrit dans une démarche de prévention. Si la couverture vaccinale 

mondiale a atteint 84% au cours de la petite enfance, il n’en reste pas moins important 

de continuer à diffuser l’information au public quant à l’intérêt de la vaccination (88). 

 

2) Le dépistage précoce des hépatites B et C 

L’infection par le VHB et le VHC représentent deux enjeux de santé publique majeurs 

qui justifient le dépistage de masse. En effet, ces deux maladies ont le point commun 

d’être des pathologies infectieuses, ce qui implique qu’ignorer l’infection pose deux 

problèmes :  

- Au niveau individuel : le retard diagnostic entraine un retard de prise en charge. 

Ces deux pathologies étant évolutives, la découverte de la maladie à un stade 

tardif a des effets néfastes sur le pronostic.  

- Au niveau collectif : les personnes contaminées qui l’ignorent continuent de 

propager l’infection autour d’elles (89). 

Le CNOP examine dans son rapport le dépistage précoce des hépatites B et C. Il y fait 

mention de la HAS qui préconise le développement d’une offre de dépistage par TROD 

VIH, VHB et VHC. Elle propose un élargissement de la réalisation de ces tests, 

notamment aux pharmaciens d’officine, volontaires et impliqués dans des réseaux de 

soins (89). 
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Une formation serait obligatoire, à la fois théorique sur les infections VHC/VHB et la 

vaccination pour l’hépatite B, mais aussi pratique pour la réalisation des différents 

TROD et l’accompagnement du patient (89). 

Comme pour les autres acteurs déjà autorisés à effectuer des TROD, une procédure 

d’assurance qualité serait nécessaire. Elle comprendrait la traçabilité des tests réalisés 

et les modalités de prise en charge du patient selon les résultats du test (89). 

L’assurance maladie mettrait gratuitement les TROD à la disposition des pharmaciens. 

Ces derniers percevraient  une rémunération pour réaliser un entretien dans l’espace 

de confidentialité de l’officine avec le patient, réaliser le test puis rapporter les résultats 

du test dans la fiche patient, et le Dossier Pharmaceutique (DP) et/ou le Dossier 

Médical Partagé (DMP) (89). 

 

3) Sensibilisation de la population générale 

Bien que la majorité des transmissions des virus de l’hépatite B et C se fassent entre 

usagers de drogues, un autre réservoir englobe les personnes infectées qui l’ignorent 

mais qui ignorent également avoir pris un risque au cours de leur vie (90). 

Toutes les mesures actuellement déployées par les associations et structures médico-

sociales visent à dépister les personnes à risques. En revanche, cette méthode 

n’atteint pas toute la population qui ignore avoir été en contact un jour avec un de ces 

virus. Ces personnes ne se sentent pas concernées par de telles opérations de 

dépistage (90). 

Cette population non marginalisée, ne présentant pas de comportement à risque 

connu et ayant recours aux soins habituels pourrait être approchée par le pharmacien 

d’officine. En effet, avec plus de 21 000 officines réparties sur le territoire et le nombre 

important de patients qui se rendent en officine chaque jour, la pharmacie est un lieu 

privilégié pour informer les patients et procéder au dépistage de l’hépatite B et C. Le 

pharmacien d’officine est le professionnel de santé le plus accessible à la population 

(90). 
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VII. Actualité 

Dans ses recommandations publiées en Juillet 2019, la HAS recommande de mettre 

en œuvre des études permettant de documenter l’impact du dépistage par TROD sur 

le pronostic des infections et l’efficience du dispositif de dépistage (75). 

 

1) Projet Pharmatrod 

Ce projet a été mis en place afin de proposer un dépistage du VIH et de l’hépatite C, 

gratuit et anonyme au plus grand nombre. Il a débuté le 26 novembre 2018 pour une 

durée de 6 mois, dans les officines volontaires de Marseille et alentours. Cette 

opération est organisée par le service de Rétrocession APHM, en coordination avec 

les services d’Hépato-gastroentérologie, et d’Infectiologie VIH de l’APHM et en 

partenariat avec le Syndicat Général des Pharmaciens des Bouches du Rhône (90). 

Les pharmaciens des 48 pharmacies volontaires ont reçu une formation pratique et 

théorique pour réaliser les TROD, sur les agents pathogènes, le cadre législatif, les 

entretiens patients et l’annonce des résultats (90). 

Pour guider les pharmaciens dans cette mission, des documents papiers leur ont été 

remis lors de la formation. Ceux-ci comprennent : une affiche et des flyers sur le 

dépistage de l’hépatite C, des documents concernant l’entretien avec le patient, les 

annonces de résultats, les coordonnées des services vers lesquels envoyer les 

patients à la suite des résultats (Annexes 6 à 12) (90). 

Afin de mener à bien le projet, la réalisation du TROD doit se faire dans un espace de 

confidentialité, propice à la discussion. Le dépistage se déroule en trois parties :  

- L’entretien pré-test 

- La réalisation du TROD 

- L’annonce des résultats (90) 
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a. L’entretien pré-test  

Avant de procéder au test, un entretien entre le professionnel et le patient doit être 

réalisé. Celui-ci permet d’informer le patient de l’intérêt du test, son fonctionnement, 

les informations qui en découlent et les limites. Au cours de cet entretien, la personne 

réalisant le test doit obtenir le consentement libre et éclairé du patient mais de manière 

anonyme en datant et cochant la case correspondante sur l’accord de dépistage. Il 

sera rappelé au patient que le consentement peut être retiré à tout moment (90). 

Le pharmacien va ensuite poser au patient des questions sur son parcours de vie, ses 

antécédents sérologiques, ses motivations à se faire dépister, ses pratiques sexuelles, 

la consommation de drogues, les risques qui auraient pu être pris dans le passé et les 

connaissances du patient par rapport aux pathologies étudiées. Le pharmacien pourra 

être amené à fournir des informations complémentaires au patient sur le VHC et le VIH 

en cas de besoin (90). 

 

b. La réalisation du TROD  

Après avoir réalisé l’entretien avec le patient et reçu son consentement, le pharmacien 

peut effectuer le test.  

Dans le cas de cette campagne, le pharmacien détermine à la suite de l’entretien, s’il 

réalise un seul des deux TROD ou les deux, VIH et VHC.  

Le pharmacien suit les modes opératoires propre à chacun des dispositifs.  

Pendant l’attente des résultats, l’opérateur peut compléter la partie traçabilité de la 

fiche de l’entretien avec les tests réalisés, le numéro de lot, la date et les résultats (90). 
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c. L’annonce du résultat  

A l’annonce du résultat, il est important que le pharmacien ait une attitude 

professionnelle, d’accompagnement du patient. Le résultat doit être donné sans 

émettre de jugement. Le pharmacien va expliquer le résultat au patient et lui détailler 

ce que cela implique. Le résultat du test doit être rapporté dans la fiche de l’entretien 

conservé par le pharmacien. Une fiche mentionnant le résultat sera également remise 

au patient, celle-ci décrivant la conduite à tenir (90). 

En cas de test positif, il sera rappelé au patient l’importance de confirmer le résultat 

par un test en laboratoire. Dans le cadre de la campagne PharmaTROD, une liste des 

principaux services spécialisés dans la prise en charge du VIH et du VHC voisins des 

pharmacies participantes est remise au patient afin de le laisser faire son choix. A ce 

stade, il est nécessaire d’informer le patient que pour la suite de la prise en charge, 

l’anonymat doit être levé. Le patient doit donner son accord. Le pharmacien peut 

ensuite se proposer pour prendre contact avec la structure de soin choisie par le 

patient afin de l’aider dans les démarches (90). 

 

2) Projet Depist’C Pharma 

Cette expérimentation vise à dépister l’hépatite C chez les personnes à risque d’avoir 

contracté le VHC (antécédent de transfusion, usage de drogues par voie nasale ou 

parentérale, tatouages, incarcération, etc.) par utilisation de TROD au sein des 

pharmacies d’officine en Occitanie. Ce projet s’inscrit dans le cadre de l’article 51 de 

la loi de financement de la sécurité sociale de 2018 qui autorise différents acteurs du 

système de santé à proposer des expérimentations novatrices (91). 

L’expérimentation, encadrée par le centre hospitalier de Perpignan, a débuté en 

Octobre 2019 dans 25 pharmacies volontaires. Les personnes possédant un ou 

plusieurs facteurs de risque se sont vu proposer un dépistage de l’hépatite C. En cas 

de test positif, les patients étaient dirigés vers l’équipe mobile hépatites pour doser la 

charge virale en temps réel afin de confirmer le résultat du TROD et réaliser un 

Fibroscan pour évaluer la fibrose hépatique. Le médecin traitant du patient était 

informé de la prise en charge par téléphone, mail ou compte rendu type (91). 
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Les objectifs de ce projet sont les suivants :  

- Permettre la coordination des soins pour un parcours de soin simplifié 

- Promouvoir l’implantation d’un dispositif innovant de soins de proximité et de 

qualité 

- S’ajouter aux structures et équipes déjà existantes pour un meilleur maillage 

territorial 

- Valider sur un grand nombre de personnes une nouvelle organisation de soins 

adaptée aux enjeux démographiques et épidémiologiques, qui pourraient 

ensuite être étendue au reste du territoire français 

- Améliorer et enrichir les pratiques professionnelles (91) 

 

Une augmentation du nombre de personnes dépistées, prises en charge et traitées est 

attendue à court ou moyen terme à la suite de cette expérimentation. Le dépistage à 

l’officine permettrait ainsi de diminuer le nombre de personnes atteintes par l’hépatite 

C non prises en charge, de les traiter avant l’apparition de complications et ainsi de 

diminuer le nombre d’hospitalisation (91). 

 

Pour réaliser cette expérimentation, une équipe pluri-disciplinaire est mise en place, 

comprenant des infirmiers, des médiateurs sanitaires, des médecins coordinateurs et 

des pharmaciens.  

Les infirmiers sont sollicités pour réaliser la charge virale en temps réel, évaluer la 

fibrose hépatique par Fibroscan, réaliser le suivi des patients traités ou non et saisir 

les données patients.  

Les médiateurs sanitaires sont présents pour accompagner les patients et réaliser le 

suivi des patients avant, pendant et après traitement, pour la gestion et la mise à 

disposition des TROD en officine.  

Les médecins coordinateurs s’occupent du suivi initial de tous les patients et post 

thérapeutique des patients ayant une fibrose avancée (91). 
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L’expérimentation qui a commencé en Octobre 2019 peut s’étendre pendant maximum 

5 ans. L’objectif est de réaliser 10 TROD par semaine et par pharmacie pendant 50 

semaines. La prévalence attendue est de 10% (91). 

Une rémunération est attribuée aux différents acteurs en fonction du résultat du test. 

Ainsi, pour le pharmacien, en cas de test négatif, une rémunération de 4 euros + 10 

euros pour le TROD lui est versé. En cas de test positif, une rémunération de 14 euros 

+ 10 euros pour le TROD lui est versé (91).  

De même que pour le projet Pharmatrod, un recueil des données spécifiques auprès 

des patients est nécessaire à leur prise en charge. Ces informations sont recueillies et 

stockées de manière anonyme. Le patient doit donner son consentement pour pouvoir 

réaliser le TROD (91). 

 

Résultats : 37 pharmaciens de 25 pharmacies ont pris part à l’expérience. 9 officines 

étaient situées en agglomération dont 5 dans des quartiers populaires, 7 officines en 

milieu rural, 7 en bord de mer et 2 en moyenne montagne (92). 

Un premier bilan a été fait à 5 mois et demi, 23/25 pharmacies avaient réalisé au moins 

un TROD. Au cours de cette période, 256 TROD ont été réalisés dont 3 étaient positifs, 

la prévalence sérologique était donc de 1,17%. Lors des examens complémentaires, 

deux patients avaient une charge virale négative et un Fibroscan à 4 et 5 Kpa, ce qui 

correspond à des valeurs normales. Un seul patient avait une charge virale positive, 9 

facteurs de risque, un fibroscan à 8,5 Kpa. Il a été traité avec efficacité. La réalisation 

des TROD par les pharmaciens n’a pas posé de problème, quelle que soit la 

localisation géographique (92). 

 

Conclusion : Le fait de cibler les personnes avec des facteurs de risque ne permet pas 

de dépister tous les patients qui s’ignorent. Les pharmaciens, par leur proximité avec 

les patients, pourraient s’investir dans un dépistage généralisé de l’hépatite C, en 

complément d’autres dépistages comme le COVID19. 

Une évaluation finale est prévue pour Juin 2021 (92). 
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3) Enquête sur l’intérêt des pharmaciens d’officine pour le TROD 
VIH/VHB/VHC 

Dans un contexte d’insuffisance de dépistage des VIH, VHB et VHC en France et de 

retard au diagnostic, la Direction Générale de la Santé (DGS) a sollicité, en Février 

2020, la Société Française de Lutte contre le Sida (SFLS) pour mener une enquête 

auprès des pharmaciens d’officine, afin de recueillir leur avis et disposer d’une 

estimation qualitative et quantitative sur la réalisation de ces TROD en officine.  

Les pharmaciens d’officine sont vus comme des acteurs du dépistage de ces maladies 

infectieuses qui pourraient permettre d’étendre l’offre.  

L’Académie nationale de pharmacie, le Conseil National de l’Ordre des Pharmaciens 

(CNOP), l’Association des Etudiants en Pharmacie de France (ANEPF) et le Conseil 

National du SIDA (CNS) se sont déjà prononcés en faveur de la réalisation des TROD 

VIH, VHB et VHC en pharmacie. 

Les résultats de cette enquête anonyme n’ont pas encore été publiés à ce jour (93). 

 

4) Etude Optiscreen 

Cette étude randomisée, monocentrique et prospective, sortie en 2014 a comparé un 

dépistage classique par sérologie ELISA, au dépistage par tests rapides VHB (94). 

Entre février et juin 2013, les patients ayant consulté chez « Médecins du Monde » ont 

été randomisés dans le groupe de dépistage classique par sérologie ELISA (Groupe 

E) ou le groupe de dépistage par tests rapides VHB, VHC et VIH (groupe R). Les tests 

utilisés étaient les tests VIKIA HIV et AgHBs de Biomérieux et Oraquick VHC de 

Orasure, qui avaient à cette étape de l’étude, tous obtenu le marquage CE (94). 

Résultats : Au total, 384 patients ont été inclus, répartis de manière égale entre les 

deux groupes. 104 des 162 patients, soit 64,2%, inclus dans le groupe E ont réalisé le 

prélèvement et en ont récupéré le résultat contre 100% dans le groupe R (94). 
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Parmi les 162 patients inclus dans le groupe R, on note 19 échecs de prélèvement sur 

les 486 (le nombre de patients est multiplié par 3, du fait des 3 TROD à réaliser). 13 

de ces échecs étaient dus à l’impossibilité d’obtenir une quantité suffisante de sang 

lors du prélèvement au bout du doigt. Les 6 autres échecs étaient dus à un problème 

de migration du sang sur le TROD VHB (94). 

Sur les 384 patients, 38 personnes ont été dépistées séropositives pour l’une des 

infections suivantes :  

- VIH : 7 personnes séropositives 

- VHB : 23 personnes séropositives 

- VHC : 8 personnes séropositives 

20 de ces personnes étaient dans le groupe R et 18 dans le groupe E. 

Dans le groupe R, les 20 patients infectés ont obtenu leur résultat de dépistage et 18, 

soit 90%, ont consulté dans un délai de 4 mois pour avoir une prise en charge 

spécialisée.  

Dans le groupe E, 16 patients ont récupéré leur résultat et 15 ont consulté.  

Au total, 161 personnes (98,8%) dépistées en tests rapides ont été correctement prises 

en charge contre 103 (63,6%) dans le groupe Elisa.  

Conclusion : L’utilisation de TROD VIH, AgHBs et VHC améliore l’accès au dépistage 

et le parcours de soins des personnes précaires à fort risque viral (94). 

Discussion : Pour le groupe E, l’étape consistant à réaliser le prélèvement dans un 

laboratoire extérieur au centre de consultation et la récupération des résultats ont été 

un frein important au dépistage. Au contraire, pour les patients du groupe R, le 

prélèvement a pu être réalisé lors de la même séance que le compte rendu des 

résultats, ce qui a permis de limiter les « perdus de vue » (95). 
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Parallèlement au dépistage, une étude de perception des TROD a été réalisé auprès 

de 3 groupes comprenant : l’ensemble des consultants inclus, les médecins et les 

personnes dépistées infectées, après l’annonce d’un résultat positif par TROD (95). 

Seules 5 personnes pensent que le test sérologique est plus fiable et plus précis, alors 

que 76% des personnes affirment préférer le dépistage par TROD au dépistage 

classique. Les raisons principales de cette préférence, étaient la rapidité du dépistage 

et la commodité de réalisation. Cette étude a mis en évidence une très bonne 

acceptation des TROD et les personnes dépistées positives se déclarent satisfaites 

de la méthode (95). 

En s’intéressant plus particulièrement aux médecins, 15% estiment que le dépistage 

par TROD a compliqué la consultation, mais 50% estiment que la disponibilité 

immédiate du résultat a facilité la consultation (95). 
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VIII. Conclusion  

 

L’objectif d’élimination virale fixé à 2030 par l’OMS s’articule autour de trois axes 

majeurs : le dépistage et la vaccination pour l’hépatite B, et le dépistage et le traitement 

universel pour l’hépatite C.  

L’efficacité et la très bonne tolérance des AAD disponibles sur le marché entrainent la 

nécessité de renforcer le dépistage de l’hépatite C afin qu’un maximum de personne 

puisse bénéficier de ces traitements novateurs. En effet, le taux de guérison atteint 

avec l’arrivée sur le marché des nouveaux antiviraux à action direct, nous permet de 

dire aujourd’hui que l’éradication du VHC à l’échelle mondiale est possible.  

Le vaccin disponible pour éviter toute contamination par le virus de l’hépatite B est 

quant à lui très efficace puisque l’immunité est conservée à vie à la suite des 3 doses 

injectées. L’obligation vaccinale dans la petite enfance a déjà permis de diminuer la 

prévalence de l’hépatite B mais le dépistage n’en reste pas moins important chez les 

populations plus âgées pour qui cette obligation vaccinale n’était pas encore présente.  

Dans ce contexte, le pharmacien a toute sa place. En effet, il est un interlocuteur clé 

pour les patients. Il a un rôle majeur dans l’accompagnement des patients au travers 

du parcours de soins, compte de tenu de sa proximité avec ceux-ci. De plus en plus 

de missions lui sont confiées comme la vaccination, la dispensation adaptée, la 

réalisation de TROD, de bilan partagé de médication, etc. Compte tenu du maillage 

des officines sur l’ensemble du territoire, il serait intéressant d’autoriser les 

pharmaciens à proposer le dépistage par TROD VHC et VHB.  

Au vu de la situation actuelle, l’autorisation donnée aux pharmaciens pour la réalisation 

de TROD sérologique dans un premier temps, suivi par les TROD antigéniques pour 

le dépistage de l’infection par le Sars-CoV-2 permettent d’appuyer le rôle important du 

pharmacien d’officine dans ses missions de santé. Le dépistage massif permis grâce 

à ces tests devrait à terme, renforcer la place du pharmacien comme acteur de santé.  
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Enfin, la possibilité pour les pharmaciens d’officine de réaliser ces TROD au sein de 

leur officine, permettrait d’appréhender le patient sous un nouvel angle. En effet, les 

consommateurs de drogues par voie intraveineuse se rendent rarement dans les 

services de soins mais sont souvent amenés à se rendre en officine pour se procurer 

les traitements médicamenteux substitutifs et le matériel stérile nécessaire à l’injection 

(Stéribox). Le passage des usagers de drogue à l’officine serait donc l’occasion 

d’aborder le sujet de la propagation des hépatites virales, pour fournir des informations 

et envisager la réalisation de TROD auprès de cette population cible.  
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Annexe 3 (suite) : Plaquette d’information pour le test First 
response HCV 
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Annexe 4 (suite) : Notice d’utilisation du test Oraquick HCV 
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RESUME : 
 
 
L’hépatite virale constitue un problème de santé publique mondial. C’est pourquoi, l’Organisation Mondiale de 
la Santé a établi une stratégie qui vise à éliminer les hépatites virales B et C d’ici 2030, en réduisant de manière 
importante le nombre de nouvelles infections et la mortalité.  
Des outils pour atteindre cet objectif sont déjà disponibles. Concernant l’hépatite C, l’arrivée sur le marché des 
nouveaux antiviraux à action directe, dont l’efficacité et la tolérance sont notables, permettent d’atteindre des 
taux de guérison de plus de 95%. Concernant l’hépatite B, le vaccin disponible est également très efficace et 
l’obligation vaccinale dans la petite enfance a déjà permis de diminuer la prévalence de l’hépatite B.  
Pour autant, le dépistage des hépatites virales B et C est encore limité.  
 
Cette thèse vise à montrer la place que pourrait avoir le pharmacien d’officine dans le dépistage des hépatites B 
et C et ainsi le rôle à jouer dans l’éradication de ces maladies.  
Le pharmacien d’officine a une place importante dans l’accompagnement des patients au travers du parcours de 
soins par sa proximité avec eux. De plus en plus de missions lui sont confiées et celle-ci pourrait permettre 
d’élargir la population cible aux personnes infectées qui ignorent avoir pris un risque dans le passé.  
L’utilisation des tests rapides d’orientation diagnostique par le pharmacien d’officine pourrait permettre de 
dépister un plus grand nombre de personnes infectées qui l’ignorent en allant au plus près des patients. 
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