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Résumé

La particularité du virus de 'hépatite E (VHE) est qu'il peut
infecter aussi bien 'Homme que l'animal. Des éléments
nouveaux, comme la grande proximité génétique des
souches présentes chez 'Homme et l'animal, ainsi que des
cas confirmés d'infection aprés consommation de denrées
contaminées, établissent qu'il existe bien un risque de
transmissions zoonotiques. Ces transmissions peuvent
survenir par ingestion de viande infectée ou par contact avec
le réservoir animal. La présence du VHE a été démontrée
dans les denrées alimentaires issues du porc, comme le
foie. De méme, la faune sauvage, tels que les sangliers et les
cerfs, représente un réservoir important du VHE. Face a une
prévalence élevée du VHE dans les élevages de porc et dans
la faune sauvage, une surveillance de ces réservoirs, ainsi
que le développement de nouvelles techniques en procédés
alimentaires doivent étre envisagés.
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Abstract

Hepatitis E: new insight on animal reservoirs

Unlike other hepatitis viruses, Hepatitis E virus (HEV) can infect
both human and animals. Recent evidence, such as the genetic
proximity between human and animal strains and cases of
infection after consumption of contaminated food, establish
the risk of zoonotic transmission. This transmission may occur
by ingestion of infected meat or possibly by direct contact with
the animal reservoir. Various studies have demonstrated the
presence of HEV in food product derived from swine (liver).
Similarly wildlife, such as wild boars and deer, is an important
reservoir of HEV. Facing the high prevalence of HEV in pig farms
and wildlife, a close surveillance of these reservoirs, as well as
the development of new techniques in food processing, must
be considered.
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Introduction

Le virus de I'hépatite E (VHE) se distingue des autres virus des hépatites
(A, B, C et Delta) par sa capacité a infecter 'Homme et plusieurs
espéces animales dont le porc [1]. Longtemps considérée comme une
maladie exotique importée des régions endémiques (Afrique, Asie,
Amérique Centrale), le nombre élevé de cas d’hépatite virale E sans
relation avec ces régions a conduit a revoir cette notion et a définir les
cas sporadiques autochtones en régions non endémiques (Etats-Unis,
Europe et Japon). Dans la plupart de ces cas autochtones, les souches
isolées chez 'Homme et l'animal appartiennent aux mémes génotypes
(3 et 4) et possédent de fortes homologies de séquences, suggérant
que des transmissions zoonotiques ont lieu. Jusqu'a récemment, il y
avait encore peu de données sur les voies de contaminations et sur
les liens qui existeraient entre ces deux réservoirs.

Réservoirs et transmission du VHE

Plusieurs études ont été réalisées afin de caractériser les différents
réservoirs animaux potentiels du VHE. Des enquétes de sérologies ont
été menées chez des espéces animales trés variées, allant du chat a la
mangouste; des anticorps anti-VHE, ou contre un agent trés proche,
ont été mis en évidence chez les porcs, les sangliers, les cervidés, les
lapins, les rats, les mangoustes, les chevaux, les chats, les chiens, les
moutons, les chévres et les bovins (tableau 1) [2]. Cependant, le virus
ou des séquences virales ont été isolés uniquement chez les porcs,
les sangliers, les cervidés, les lapins, les rats ainsi que les mangoustes,
confirmant qu'il s'agit d'especes dans lesquelles il y a une multiplication
active du virus. De maniére plus anecdotique, on peut noter la présence
de VHE chez les chevaux égyptiens, mais ce résultat reste a confirmer.
L'étude de la prévalence du VHE dans les élevages de porcs de nombreux
pays a montré que 30 a 80 % des animaux présentent des anticorps
anti-VHE. En France, 50 % des porcs en age d'étre abattus sont positifs
[3], confirmant également qu'il est ici un réservoir majeur du VHE.

Chez les mammiféres, les quatre génotypes (1-4) du VHE peuvent infecter
['Homme et conduire a une hépatite aigué, mais seuls les génotypes 3 et
4 infectent l'animal qui reste asymptomatique la plupart du temps. Les
modeles expérimentaux développés chez le singe et le porc ont permis de
montrer que des souches isolées chez le porc (génotype 3 ou 4) peuvent
infecter les primates et que des souches humaines (génotype 3 ou 4)
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peuvent infecter le porc [2]. En ce qui concerne les isolats récemment
caractérisés chez le lapin et le rat, les premiéres données de séquence ne
permettent pas de les classer formellement dans un des quatre génotypes
connus. De plus, il n'y a pas actuellement de données sur leur transmission
éventuelle a 'Homme ou a dautres espéces. Il existe également un
génotype aviaire, responsable d’hépato-splénomégalie chez le poulet.
Cette souche aviaire n'est pas transmissible au primate ni au porc [4].

Transmission de l'animal & 'lHomme

Outre la proximité phylogénétique entre les souches humaines et
animales, plusieurs autres éléments sont en faveur de l'origine animale
de certains cas humains. En particulier, les personnes en contact
avec les porcs domestiques ou la faune sauvage (sangliers), comme
les vétérinaires, les éleveurs, les chasseurs ou encore les personnels
d'abattoir, ont une séroprévalence VHE significativement plus élevée
que la population générale, suggérant que le contact direct avec des
animaux infectés est un facteur de risque de contracter le VHE [2].

Tableau 1. Réservoirs animaux potentiels du virus de l'hépatite E
Table 1. Possible animal reservoirs of Hepatitis E virus

Animaux Pays Séroprévalence %
Porc Monde 30-80
Sangiers Tekve, Eapagne, Hongr 5-42
Cervidés Japon, Hongrie 2,6
Lapin Chine 57
Rat Inde, Brésil, USA 50-80
Mangouste Japon 8.3
Cheval Chine, Egypte 13-16,3
Chat Japon, Espagne 11.1-33
Chien Brésil, Chine 7-17,8
Mouton Chine, Espagne 19
Chevre Chine, Espagne 0,6-24
Bovin Brésil, Chine, Inde 1,42-6,9
Poulet USA, Australie, Hongrie 20-30
Canard Chine 12,8




Transmission par l'alimentation

Une autre voie possible de transmission zoonotique est celle de
l'alimentation. En effet, dans la littérature, il existe deux rapports
d’hépatite virale E pour lesquels des preuves scientifiques ont permis
de confirmer l'origine alimentaire de ces contaminations. Ces cas ont
eu lieu au Japon: le premier [5] est lié a la consommation de tranches
de viande crue de cerf sika. Le séquencage a montré 100 % d'identité
entre les isolats de la viande et ceux des patients (génotype 3). Le
second cas d’hépatite E a été décrit suite a la consommation de viande
de sanglier [6]. Lanalyse génétique de la souche présente dans la viande
et chez le patient a également confirmé une transmission directe.

La fréquence des formes cliniques associées a l'infection par le VHE
n'est pas connue, mais elle ne semble pas dépendre de la voie de
contamination (contact ou alimentaire). Il existe des cas groupés
d'exposition au VHE par l'alimentation mais pour lesquels toutes les
personnes infectées (présentant une séroconversion) n'ont pas déclaré
une hépatite aigué [5].

La présence du VHE dans les denrées alimentaires issues du porc,
comme le foie de porc, a été démontrée dans cinq études indépendantes
réalisées au Japon, au Pays-Bas, en Inde, en Corée du Sud et aux Ftats-
Unis: de T2a 11 % des foies vendus dans le commerce étaient positifs
pour le VHE. Une de ces études a prouvé, grace a un modele de bio-
essai porcin, qu'il s'agit bien de virus infectieux [7]. Une étude semblable
est actuellement réalisée en France (projet ANR/HEVZOONEPI).
Certaines préparations a base de foie, comme les saucisses de foie
mi-séches (figatelli) consommeées crues sont également susceptibles de
contenir du virus et d'étre a l'origine de cas humains, comme rapporté
récemment en France [8].

L'infection chez l'animal

L'étude de la cinétique d'infection naturelle des porcs en élevage
indique que les animaux sont majoritairement infectés jeunes, lors du
sevrage et de la chute du transfert de l'immunité maternelle (figure 1).
La transmission a lieu par voie oro-fécale vers 'age de 10 semaines,
ensuite le virus se réplique activement dans le foie et est fortement
excrété dans les féces entre les dges de 12 et 18 semaines environ, puis
il est éliminé. Lors de la phase de virémie, le virus peut étre retrouvé
dans d'autres organes comme les muscles (longissimus, biceps femoris,
iliopsoas) [9]. Dans certains cas, l'infection a lieu plus tardivement et
des animaux en phase active de multiplication virale dans le foie et
virémiques arrivent a l'abattoir, ce qui constitue un risque majeur
d’exposition au VHE par l'alimentation.

Quant a la faune sauvage, sangliers et cerfs sont également porteurs
du virus, mais la diffusion du VHE dans ces réservoirs est moins bien
connue. Ils n'en restent pas moins des réservoirs importants puisque
le VHE est retrouvé dans 40 % des sangliers et 34 % des cerfs dans
certains pays d'Europe (tableau 2) [2].
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Figure 1. Représentation schématique de l'infection naturelle
par le virus de 'hépatite E (VHE) chez le porc: cinétique

de séroconversion et de l'excrétion fécale. Schéma réalisé

a partir des résultats de prévalence du VHE en élevage

Figure 1. Diagram representing natural time course of HEV

infection in pigs: seroconversion and fecal excretion kinetics.
Adapted from results of HEV seroprevalence in pig herds

Tableau 2 : Virus de I'hépatite E dans la faune sauvage
Table 2: Hepatitis E virus in wild animals

ARN VHE Nature des

Japon Cerfs Yezo (13812;35;/‘6) Sérum
Japon Sangliers 9 % (n=35) nd Sérum
Cervidés 2% (n=117) nd Sérum
Sangliers:
Japon - sauvages | 25 % (100/392) nd Sérum
- d'élevage | 71 % (10/14) 3% Sérum
Hongrie Sangliers nd 12,2 % (9/74) Foie
Cerfs Roe nd 34,4% (11/32) Foie
Allemagne | Sangliers nd 53% Sérum
Allemagne | Sangliers nd 15 % Foie
Italie Sangliers nd 25 % (22/88) Bile
Espagne Sangliers 42,7 % 19,6 % Sérum
Pays-Bas Sangliers nd 4% Féces
France Sangliers nd 2,5 % (7/285) Foie

nd: non déterminé.

Conclusion

Actuellement, les données de prévalence élevée du VHE dans les
réservoirs animaux, et plus particulierement chez le porc, confirment
qu'il s'agit d'une source potentielle de contamination pour 'lHomme.
Parmi les mesures a mettre en ceuvre, afin de limiter les cas d'infection
humaine d’origine zoonotique, une surveillance active de tous les
réservoirs animaux doit étre menée, en plus de celle des porcins qui
est en cours. La présence du VHE dans les organes d'animaux doit aussi
renforcer l'intérét de développer des méthodes de diagnostic dans les
denrées alimentaires et la mise en place des mesures de gestion des
procédés de transformation, permettant de limiter les contaminations
des aliments, ou des modalités pratiques de cuisson afin d'inactiver le
virus avant consommation.
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