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Liens d’intéret




Pourquoi parler encore d’hépatite C aujourd’hui?
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Probleme de santé publique mondial

Viraemic infected
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~ 71,1 millions d’individus : 1% de la population mondiale a une infection chronique

Polaris Observatory HCV Collaborators. Lancet Gastroenterol Hepatol. 2017



Probleme de santé publique en France

Nombre de personnes en ALD au 31 décembre 2019 pour une
hépatite chronique C par département, ALD pour 100 000 habitants
(SNIIRAM SNDS, données tous régimes)
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Prévalence de I’ARN VHC a 0,30% (IC 95% : 0,13-0,70) ce qui correspondait a 133
466 personnes (IC95% : 56 880-312 616) ayant une hépatite C chronique. Parmi ces
personnes, 80,6% (IC95% : 44,2-95,6) connaissaient leur infection.

Données Santé Publique France



L'hépatite C est une maladie grave

Histoire naturelle de ’hépatite C
D’apres : Chen SL, Morgan TR. Int J Med Sci 2006 ; 3 : 47-5

OoH
. Infection Cirrhose :
'"f.eCt!.‘Z" chronique 10-20% Po\dS
aigueé

75-85% en 20 g NJifliSyse décompensée

¥ de survie a 2 ans

Manifestations extrahépatiqu

Clairance de Le ris' ¢ de décompensation passe
ARN VHC de/ /o aunan a30% a 10 years a
15-25% partir du diagnostic de cirrhose

*symptomatique dans 20-30% des cas; CHC: carcinome hépatocellulaire




Manifestations extra-hépatiques de l'infection VHC

= Dépression (24 %)

*Fatigue chronique

= Ulce :
*Syndrome de Sjogren Ulceres de cornce

sLymphoprolifération = Dysthyroidie

*Porphyrie cutanée tardive (3 %) = Lichen plan (4,3 %)

*Glomérulonéphrite membranoproliférative (4,8 %) = Fibrose pulmonaire

*Vascularite cryoglobulinémique (7%) = Diabéte de type 2 (15 %)

*Arthralgies, myalgies, polyarthrite inflammatoire

—

= Vascularite systémique

*Neuropathie o _
= Thrombocytémie auto-immune

Cacoub P, Dis Liver Dis. 2014



Révolution thérapeutique

1989-1998
Interferon 1998-2001

Ribavirine 2001 - 2010

Peg-Interferon

2011-2014

2014 - 2015




Qui traiter et
comment
traiter?
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Les antiviraux directs
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Efficacité redoutable -
Tolérance excellente

www.hep-druginteractions.org

Application smartphone HEP iChart

Pangénotypique

Guérison virologique > 90% des cas

Peu d’effets indésirables

Ne pas oublier inhibiteurs de la pompe a
protons, pamplemousse, orange
sanguine, millepertuis...

Ne pas oublier la naturopathie et l'auto-
médication



http://www.hep-druginteractions.org/

En pratique, bilan initial

Charge virale du VHC, génotype du VHC (optionnel),
antigene HBs, anticorps anti-HBs, anticorps anti-HBc,
sérologie VIH

NFS plaquettes, ASAT, ALAT, GGT, bilirubine, DFG, albumine,
taux de prothrombine, INR

Bilan d’hépatopathie chronique selon le contexte

Evaluation de la sévérité de la maladie hépatique :
Fibroscan® ou Fibrotest® ou Fibrometre®




Evaluer la fibrose: examens non-invasifs

Marqueurs sériques

v' APRI
v FIB4
v" Fibrotest®

v' Fibromeétre®
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FibroTest
0,75-1,00
0,73-0,74
0,59-0,72
0,49-0,58
0,32-0,48
0,28-0,31
0,22-0,27
0,00-0,21

Estimation du
stade de fibrose

F4
F3-F4
F3
F2
Fi-F2
Fa
Fo-F1
Fo

Elastométrie

v Fibroscan




Maladie sévere du foie

v’ 'élasticité hépatique seule est suffisante

v' Siindisponible, tests sanguins

10 kPa 15 kPa

Doute

EASL guidelines. J Hepatol 2015



Le parcours simplifié, pour qui ?

Absence de co-infection VHB et/ou VIH

Absence d’insuffisance rénale sévere (DFGe < 30
ml/min/1,73m?)

Absence de comorbidité hépatique mal controlée

Absence de maladie hépatique sévere

Absence de traitement antiviral C antérieur




Le parcours simplifié, pour qui ?

Absence de co-infection VHB et/ou VIH

Absence d’insuffisance rénale sévere (DFGe < 30
ml/min/1,73m?) Pas d’AMM pour le sofosbuvir

Absence de comorbidité hépatique mal controlée

Absence de maladie hépatique sévere Attention aux
inhibiteurs de protéase en cas de cirrhose décompensée

Absence de traitement antiviral C antérieur




Faut-il I’'avis d’'une réunion de concertation pluridisciplinaire ?

Les RCP sont utiles pour les cas les plus complexes :

e Co-infection avec le VHB

e Insuffisance rénale avec DFGe < 30 ml/min/1,73m2 ou dialyse
e Cirrhose décompensée Child-Pugh Bou C

* Transplantation d’organe

e Carcinome hépatocellulaire

e Echec d’un précédent traitement par agent antiviral direct




Guérison virologique

Définition de la guérison

ARN indétectable 12 semaines apres 'arrét du traitement

1. Guérison clinique = disparition des symptémes

(généraux, extra-hépatiques) 6. Diminution de la contamination
2. Guérison hépatique 5. Diminution des complications
= régression de la fibrose extra-hépatiques

4. Prévention primaire et secondaire des

. Guéri Spati = régression de la cirrhose . .
3. Guerison hépatique = reg complications de la cirrhose




Suivi apres réponse virologique soutenue (RVS)

Maladie hépatique sévere
ou absence d’évaluation pré-thérapeutique

Dépistage du carcinome hépato-cellulaire
et d’hypertension portale
Dépistage et prise en charge des co-morbidités hépatiques

Echographie-Doppler/6 mois Endoscopie selon Baveno
VI

Tests non invasifs de fibrose non fiable pour I'évaluation de la régression de la fibrose
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Tests virologiques

. .. - Pas de
Sérologie virale C
contact
+ avec le VHC

Hépatite C aigué, chronique ou guérie

- Hépatite guérie
ARN VHC si 2 ARN

N indétectables

Hépatite C + . - Hépatite C
. > 6 mois -
chronique aigué

Génotype viral
(sous-types)

1 2 3 4 5 6 7

AFEF 2019



Role dans l'interprétation de la sérologie

) =

ARN I ‘ Guérison : 20-30%

Fenétre I
sérologique 4

Anti-VHC

Infection chronique: 70-80%

arn 1 ‘

| T Persistance ARN > 6 mois
| |

‘ J15

contamination
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Réle dans l'interprétation de la sérologie

Bien préciser qu’une sérologie positive ne signe pas une
infection chronique

6 Répéter le test

‘ . ’ .
1‘ Charge virale systématique?

f Anticorps non neutralisants = une réinfection est possible




Dépistage universel du VHC

v’ Le dépistage universel de I’hépatite C est une étape
indispensable pour espérer une élimination du VHC

en France avant 2025.

v’ Le dépistage de chaque adulte au moins une fois

dans sa vie est nécessaire pour atteindre cet objectif.
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Dépistage ciblé du VHC

Personnes ayant eu avant 1992 :
o une transfusion ou a risque de l'avoir été
o une greffe de tissu, cellules ou organe.
Patients hémodialysés.
Personnes ayant utilisé une drogue par voie intraveineuse ou pernasale (partage du matériel de
préparation et d’injection, partage de paille).
Enfants nés de mere séropositive pour le VHC.
Partenaires sexuels des personnes atteintes d’hépatite chronique C.
Hommes ayant eu des rapports sexuels avec des hommes (HSH).

Membres de I'entourage familial des personnes atteintes d’hépatite chronique C (partage d’objets pouvant
étre souillés par du sang tels qu’un rasoir ou une brosse a dents).

Personnes incarcérées ou I'ayant été (partage d’objets coupants, pratiques addictives).

Personnes ayant eu un tatouage ou un piercing, de la mésothérapie ou de I'acupuncture, réalisés en
I'absence de matériel a usage unique ou personnel.

Personnes originaires ou ayant séjourné plusieurs années ou ayant recu des soins (médicaux ou dentaires)
dans des pays a forte prévalence du VHC.

Patients ayant un taux d’alanine-aminotransférase (ALAT) supérieur a 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.




Role dans le dépistage du VHC ?

Sérologie EIA

Sérum

HAS

HAUTE AUTORITE DE SANTE

DEPISTER LES
ANTICORPS

Sérologie
ARGUMENTAIRE
Actualisation des actes de biologie
medicale relatifs au diagnostic
et a la prise en charge
des hépatites B, C et D

RECHERCHER

LE VIRUS
Charge Prise en

virale charge

GUERIR




Consultation rapide

v Exemple du CHB: consultation CPREH

La prise de rendez-vous sera possible a travers
un numéro dédié: 01 45 59 64 31 (accessible
du lundi au vendredi de 9h30 a 16h00), ou

bien par mail : hepatite.chb.pbr@aphp.fr




Elimination du VHC
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Le poids de la NASH
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Incident Cases / Deaths

20,000
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= |ncident Decompensated Cirrhosis ====|ncident HCC ====|ncident Liver Related Deaths

Estes et al. Hepatology 2018



Role dans le dépistage des hépatopathies

v ’équivalent du DFG des néphrologues

Age (years) X ASTLevel (U/L)

, X Wy
Platelet Count (10°/L)

v <1.45: VPN 90% et >3.25: VPP 65%
v D’avoir une cirrhose

FIB-4 =




Conclusion

Les antiviraux directs ont révolutionné la
prise en charge des patients infectés par
le VHC

Il existe des parcours simplifiés en
I'absence de comorbidité notable

Guérison oui du virus mais risque
persistant de maladie du foie... Méme en
I'absence de cirrhose

La place du biologiste est centrale dans la
réalisation et l'interprétation des tests
virologiques

Role a jouer dans le dépistage universel
du VHC mais aussi des hépatopathies




