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R É S U M É
Prérequis :L’hépatite auto immune est une maladie rare.
L’étiopathogénie est mal connue faisant intervenir des facteurs
génétiques, immunologiques et d’environnement en particulier des
agents viraux hépatotropes et non hépatotropes. Les herpesviridae
sont le plus souvent incriminés tel que EpsteinBarr virus, Humain
herpes virus 6 et herpes simplex virus 1. 
But : Rapporter une nouvelle observation.
Observation : Nous rapportons l’observation d’une patiente âgée de
17 ans qui présente une réactivation d’une  infection à
cytomégalovirus révélant une hépatite auto immune de type 1.
L’évolution était favorable sous  un traitement  antiviral,
corticothérapie  et azathioprine avec un recul de 4ans. 
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S U M M A R Y
Background : Autoimmune hepatitis is chronic and uncommon
disease. The pathogenesis is a complex process. Several triggers for
autoimmune hepatitis particularly viral herpesviridea infection,
which may induce the development of autoimmunity in predisposed
individuals. 
Aim : Report a new case.
Case report : We report a case of 17-year- woman presented with
autoimmune triggered by cytomegalovirus infection.
Cytomegalovirus induced autoimmune hepatitis has not been
reported previously. Evolution was favourable under antiviral
treatment, corticosteroid and azathioprine.
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L’hépatite auto immune est une maladie rare. Sa prévalence est
de 16.9 / 100 000 habitants avec un gradient nord – sud [1,2].
Elle est caractérisée par la présence d’auto anticorps sériques,
une hypergammaglobulinémie polyclonale et une infiltration
péri portale lymoplasmocytaire qui n’est pas due à d’autres
causes, en particulier médicamenteuse, virale ou toxique [3].
Son étiopathogénie est multifactorielle, faisant intervenir des
facteurs génétiques, des facteurs immunologiques et des
facteurs d’environnements, représentés en particulier par des
agents viraux dans le déclenchement de la maladie chez des
sujets génétiquement prédisposés.
Nous rapportons le cas d’une patiente âgée de 17 ans présentant
une hépatite auto immune déclenchée par une infection à
cytomégalovirus. 

OBSERVATION 
Patiente âgée de 17 ans sans antécédents pathologiques
particuliers ayant présenté en Juin 2004 un ictère cutanéo-
muqueux d’aggravation progressive avec des urines foncées et
des selles décolorées. L’examen était sans particularités. Le
bilan biologique a mis en évidence une cytolyse d’aggravation
croissante à 36 fois la normale pour les ALAT et à 40 fois la
normale pour les ASAT, une cholestase modérée avec des
phosphatases alcalines à 2N et des gamma-glutamyl
transpeptidases normales, une hyperbilirubinémie à 234 µmol /l
à prédominance conjuguée avec une hyperbilirubinémie
conjuguée à 200umol/l, un TP à 45% avec une albuminémie à
37 g/l et une hyper gamma globulinémie à 62g/l. L’échographie
abdominale était normale. Le diagnostic d’une hépatite aigue
cytolytique a été retenu. 
Les sérologies virales B, C, A, E étaient négatives. L’ADN du
virus B et l’ARN du virus C étaient également négatifs. La
cuprurie était normale. La céruloplasmine et la cuprémie étaient
normales. La sérologie CMV de type IgG était positive avec
ascension des titres à 15 jours d’intervalle. L’ADN du CMV
était positif à 6000 copies / ml. A ce stade, le diagnostic d’une
hépatite aigue à CMV était retenu.
La patiente a reçu un traitement antiviral par ganciclovir
pendant 21jours. L’évolution était marquée par une diminution
de l’intensité de l’ictère avec bilirubinémie à 51 µmol/ l à
prédominance conjuguée et la persistance d’une cytolyse
fluctuante entre 10 et 40 fois la normale. A ce stade, nous avons
complété le bilan étiologique par une immunoélectrophorèse
des protides et la recherche des anticorps anti tissus. Ce bilan a
conclu à une augmentation des IgG à 2317g/l et la positivité des
anticorps antinucléaires à 1/ 320. La ponction biopsie du foie
percutanée n’a pu être réalisée du fait de la baisse du TP. Le
score diagnostique de l’hépatite auto-immune calculé au terme
de ce bilan était de 14 points, rendant ainsi le diagnostic
d’hépatite auto-immune très probable. 
Ainsi, le diagnostic d’hépatite auto-immune de type 1 révélée et
aggravée par une surinfection à CMV a été retenu. La malade a
été traitée par de la Prednisone 1mg /kg/ j pendant 8 semaines
suivie d’une dégression et une introduction de l’azathioprine à
la dose de 2mg /kg/j. La patiente est restée sous 10mg/j de

prédnisone et 100 mg /j d’azthioprine avec une diminution
importante de la cytolyse avec des transaminases à 1.5 N après
un recul de quatre ans.

DISCUSSION 
Le cytomégalovirus est virus à ADN, qui appartient à la famille
des herpesviridae. Chez les adultes immunocompétents, la
primo-infection est souvent asymptomatique [4]. L’infection
peut rester longtemps asymptomatique avec possible
réactivation virale. Le virus présente un tropisme hépatique
responsable le plus souvent d’une augmentation légère à
modérée des transaminases [5]. Des hépatites fulminantes ont
été rarement décrites [6]. Notre patiente a présenté une
réactivation d’une infection à cytomégalovirus. Ce diagnostic a
été retenu devant l’ascension des IgG à 15 jours d’intervalle
avec positivité de la virémie. Parallèlement chez notre patiente
une hépatite auto-immune s’est déclarée. En effet
l’étiopathogénie de l’hépatite auto immune est multifactorielle
faisant intervenir des facteurs d’environnements en particulier
des virus sur des terrains génétiquement prédisposés HLADR3,
HLA DR4 [7]. Sur ce terrain génétique, les facteurs
d’environnement sont responsables de l’initiation de l’auto
immunité par différents mécanismes ; représentés par une
activation non spécifique des cellules T latentes, la modification
de certaines protéines ou un mimétisme moléculaire avec une
réaction immunitaire croisée [8]. L’activation des cellules T
latentes a été décrite avec l’Epstein Barr virus (EBV) : en effet,
des cas d’infection EBV précédant l’hépatite auto immune ont
été rapportés [9-11]. Le 2éme mécanisme décrit par Béland et al
est la modification de certaines protéines hépatiques qui
deviennent immunogéniques avec une augmentation de
l’expression des protéines immunorégulatrices sous l’influence
des xénobiotiques, et également une expression des auto
antigènes séquestrés dans un environnement pro inflammatoire
avec une réaction auto immune visant les hépatocytes dans les
suites d’une infection virale à virus hépatotrope ou non. Ainsi
les hépatocytes peuvent exprimer les molécules HLA de la
classe II et acquérir la capacité d’activer les lymphocytes T CD
4 + induisant une réponse auto immune non spécifique avec un
accès à l’auto antigène dans un environnement pro
inflammatoire. 
La réaction immunitaire peut être également secondaire à un
mimétisme moléculaire entre les protéines du soi et certains
virus. Les principaux virus incriminés sont les herpes virus, le
virus de l’hépatite A, à moindre degré le virus de l’hépatite B et
plus rarement le virus de l’hépatite C. L’EBV agit par une
activation des cellules latentes, cependant, le mimétisme
moléculaire n’a pas pu être étudié du fait de l’absence
identification d’antigène spécifique en cas d’hépatite auto
immune de type 1. Human herpes virus 6 (HHV6) a été
incriminé dans la genèse de l’hépatite auto immune de type 2.
En effet, deux cas d’association d’hépatite auto immune type II
et d’infection HHV6 ont été rapportés [12,13]. Lapierre et al ont
démontré qu’il existait un mimétisme moléculaire entre des
séquences protéiques du virus HHV6 et les antigènes cibles des
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auto anticorps anti liver cytosol1 (anti LC1) et anti liver kidney
microsome (anti LKM1) [14]. De même, un mimétisme
moléculaire et des réactions immunitaires croisées ont été
objectivés entre les cibles antigéniques des anti-LKM1 et
certaines séquences protéiques de l’herpès simplex virus (HSV-
1) [15]. Ce mécanisme a aussi été évoqué récemment devant
une HAI type 2 apparue un mois après une infection à virus
varicelle-zona (HHV3) [16]. 
Les autres agents viraux qui ont été incriminés dans le
déclenchement d’hépatites auto-immunes sont les virus
hépatotropes alphabétiques. En effet, dans la littérature,
l’hépatite aigue A a déclenché une hépatite auto immune de type
1 dans 10 cas et un overlap syndrome hépatite auto immune
cirrhose biliaire primitive dans un cas [17-27]. Le virus B a été
décrit en tant que virus déclanchant de l’hépatite auto immune
[28-29]. Par contre le rôle du virus de l’hépatite C reste
controversé. Vento et al ont rapporté un cas d’hépatite auto
immune de type 2 induite par le virus de l’hépatite C [30].
Toutefois la majorité des auteurs s’accordent qu’il s’agit plutôt
d’une positivité des auto anticorps anti LKM1 liée à une
similitude structurale CYP2D6 et les protéines NS3 et NS5 du

virus de l’hépatite C[31].
Par ailleurs, le diagnostic de l’hépatite auto-immune repose sur
un faisceau d’arguments cliniques, immunologiques et
histologiques. Le calcul du score diagnostique est souvent
d’une aide précieuse pour les cliniciens afin de mieux adapter la
conduite thérapeutique. 
Chez notre patiente, ce score était de 14 points, malgré
l’absence de réalisation d’une ponction biopsie du foie, en
raison des troubles de l’hémostase que présentait notre patiente.
Une ponction biopsie hépatique par voie transjugulaire aurait
été une alternative à la voie percutanée dans cette situation.

CONCLUSION
Les virus jouent un rôle important dans le déclenchement de
l’hépatite auto-immune. Notre observation est particulière
puisqu’elle illustre le premier cas d’infection à cytomégalovirus
révélant une hépatite auto-immune de type 1. Des études
prospectives sont cependant nécessaires afin de confirmer ou
d’infirmer le rôle de l’infection à CMV dans la genèse de
l’hépatite auto-immune.
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