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RECOMMENDATIONSRECOMMENDATIONS



Recommandations générales

• Prise en charge multidisciplinaire
• Dépistage systématique du VHC/VHB 

– Anti-VHC
• Si Anti-VHC+: PCR VHC
• Si suspicion d’HCV aiguë et anti-VHC nég : 

PCR VHC
– HBsAg, Anti-HBs, Anti-HBc

• Si HBeAg+: HBV DNA, HBeAg et Ac, 
Sérologie Delta

• Si anti-HBc+ : HBV DNA (hépatite B occulte)



Recommandations générales
• Alcool :

– Aggrave les lésions hépatiques
– Diminue la reponse virologique et  l’observance au tx

• Toxicomanie active:
– Tx substitutif: diminue le risque de transmission

Soutien médical, psychologique et social
discuter au cas par cas l’indication txt

• Transmission sexuelle : Utilisation de préservatif

• Vaccination :
– vacciner si nécessaire VHA/VHB

– Vaccination anti-VHB si AgHBs- ou AcHBs-
• Réponse influencée par le taux de CD4

– Reconstitution  immunitaire préalable par HAART
• Revaccination en absence de réponse



Réponse vaccinale anti-VHB 
en fonction du taux de CD4

• Patients VIH
– Réponse vaccinale moins fréquente
– Le titre d’Ac est plus faible et disparition plus 

rapide

25 %< 200
33 %200-500
87 %> 500

Pourcentage de patients ayant 
des AC anti-HBs >10 UI/L

Nombre de CD4 (cells/µl)

Tayal SC, et al. AIDS 1994;8:558-9 ; Rey D et al. Vaccine 2000;18:1161-5 ;  Welch K et al. Am J Gastroenterol
2002;97:2928-2929

• La réponse vaccinale augmente de 55 % à 95 % en doublant le 
nombre de vaccinations (de 3 à 6) si les CD4 > 200 /mm3



CONSENSUS HEPATITE C

Rôle de la biopsie hépatique
Qui et quand traiter

Comment traiter



Influence du VIH sur le VHC

• Mortalité hépatique importante

• Aggravation des lésions hépatiques

• Augmentation de l’ HCV RNA

• Augmentation de la transmission sexuelle et 
materno-fœtale



Influences du VHC sur la maladie VIH

10

30

50

70

0 3 6 9 12

Mois depuis le début de HAART

% CV < 400 c/mL

HCV negatif HCV positif

10

30

50

70

0 3 6 9 12

% CD4 > 50% rise

Rockstroh et al. CROI 2004



Mortalité chez les patients VIH en France
Étude du groupe GERMIVIC

Caboub et al, CID 2001; Rosenthal et al, AIDS 2003.
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Poynard et al  J Hepatol 2003;38: 257-65
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Ponction Biopsie Hépatique
• Examen de référence
• Déçision au cas par cas

– Chez patients avec reponse virologique
faible (GT1),si motivation au txt faible, si 
risque > bénéfice 

– Limites
• Evaluation fausse: 10-20 %
• 1/50 000 du foie 

• Les méthodes non invasives :
elastographie, fibrotest ; A valider
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Traitement

Objectif :

1. Virologique: éradication
– Reponse Prolongée = ARN VHC négatif 

(qualitatif) à S24 après arrêt du Tx
2. Histologique
– Non progression des lésions hépatiques



Quand traiter 
l’hépatite chronique ?

• Si  Tx anti-VIH non nécessaire
le traitement anti VHC est recommandé

d’abord

• Si taux de CD4 < 200/mm3 

Il faut débuter ARV avant d’initier un 
traitement anti-VHC



Indications des ARV

• Surveiller
• ARV peut être envisagé

> 350 CD4 cells/µL et
< 500 CD4 cells/µL

ARV envisageable (CV élevée et 
diminution rapide des CD4)

> 200 CD4 cells/µL et 
< 350 CD4 cells/µL

ARV recommandé< 200 CD4 cells/µL

RecommandationTaux CD4

Adapted from IAS–USA panel guidelines.  Yeni P. at al. JAMA, 2004

Indication des ARV si co-infection VHC

CD4>350 
Progression moins rapide
de la fibrose
. Chute des CD4 sous Tx
anti-VHC moins dangereuse



Qui et Comment traiter ?
• Génotype 2 ou 3: Tous les patients (pas de BH 

nécessaire)
• G1: fontion de l’HCV RNA et stade fibrose hépatique 

HCV RNA<800.000 IU/ml et/ou F >2: Tx
• F0/1: Tx différé

• Traitement : Peg-IFNα + RBV

• Doses :
– Peg-IFN-alfa 2a = 180 µg/semaine, 

Peg-IFN-alfa 2b = 1,5 µg/kg/semaine
– RBV:

• G 2 et 3  et G1 avec HCV RNA<800,000/ml: 800 
mg/j

• G 1 et 4 : 1000 - 1200 mg/j

• Durée de traitement quelque soit le génotype: 48 sem



Facteurs associés à la RVP

Torriani F et al. NEJM. 2004.

Total GT 1 GT 2/3

21 (43 %)49> 5000 cp/mL

23 (35 %)6650-5000 cp/mL

72 (42 %)173< 50 cp/mL
HIV RNA

90 (47 %)216≥ 350 /µL

26 (36 %)72< 350 /µL

8 (47 %)17< 200/µL
CD4

RVPN

Cooper D. et al, XV AIDS Conference
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Génotype 1
(43 / 87)

Génotype 2/3
(61 / 71)

Génotype 4
(10 / 23)

Tous
(114 / 181)

Nuñez et al. ICAAC 2004, Washington,  Abstract V-1148

RBV 1000/1200 mg
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Comment traiter 
– Si chute de HCV RNA à sem 12<2 log arrêt du Tx
– Si HCV RNA détectable à sem 24 arrêt du Tx
– Tx Supressif

• Non Répondeurs - F3/F4: monothérapie Peg IFN possible pour 
ralentir la maladie hépatique

• Doses, durée et bénéfice a confirmer

63 %
(n = 110) 

Oui
45 %

RVP

Non 38 %
(n = 66) 2 % 

VPN = 98 %

Diminution 2 log10

ou PCR négative S12
(n = 176)

Réponse précoce

Torriani F et al; NEJM 2004

Apricot G1



Qui traiter ?

• Patients particuliers : 
– Toxicomanes substitués : Tx + soutien psycho-social
– Toxicomanes actifs: Tx envisagé au cas par cas
– Patients avec des troubles psychiatriques :

• Troubles psychiatriques légers : Tx + soutien psychiatrique
• Différer le Tx si dépression modérée/sévère

• Non répondeurs:
– La décision de retraiter fonction de :

• La réponse au Tx initial (évolution de l’HCV RNA)
• La tolérance
• Le génotype VHC
• Lésions hépatiques



Utilisation concomitante
des ARV

• ddI
– CI: Cirrhose
– Eviter si lésions 

hépatiques
• AZT

– Doit être évité
(anémie)

• d4T
– Ne pas associé à ddi

odds-ratio pour ddI = 23 [95 % CI : 5-105]
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Gestion 
des effets indésirables

L’observance du traitement 
anti-VHC améliore la 
RVP

• Maintenir doses 
optimales de PegIFN et 
RBV

• Gérer les effets 
indésirables 
– Paracétamol,
– Epo,GCSF
– anti-sérotoninergiques
– Hormones thyroïdiennes …

12%

25%
23%

35%

12%
15%

0%
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Consensus Hepatite B



Interactions VIH - VHB

• Pas de preuve que le VHB affecte la progression de la 
maladie VIH

• Infection par le VHB cause de morbidité et mortalité

• La co-infection par le VIH: 
– Accélère la progression de la fibrose hépatique
– Augmente le risque de décompensation hépatique, cirrhose, 

carcinome hépato-cellulaire



Quand débuter le traitement ?

• L’objectif du Tx: arrêter ou  diminuer la progression de la 
fibrose afin de prévenir la cirrhose et améliorer la survie

• Décision de traiter doit être basée sur l’évaluation de plusieurs 
paramètres
– Critères d’indication au traitement :

• AgHBe+: ADN-VHB > 20 000 UI/ml
• AgHBe- : ADN-VHB >   2 000 UI/ml
Ces seuils sont basés sur des données de la mono-infection VHB

– Preuve histologique de l’atteinte hépatique non indispensable si le Tx
anti-VIH n’est pas nécessaire

• Facteurs prédictifs de réponse
– ALAT élevée, AgHBe+, Génotype A et B (pour IFN), absence de 

Cirrhose 



Scénarios (1) :
Patients co-infectés sans indication d’HAART

• Indication du Tx : ADN-VHB >20.000IU/ml + Fibrose/Inflammation
(BH)

1. TX de référence : IFN/PegIFN
(Particulièrement si AgHBe+, ALAT élevées, Génotype A ou B)
– AgHBe+ : 6 mois
– Ac anti-HBe+ : au moins 12 mois

2. Si IFN Contre-indiqué ou CD4 < 500/mm3 : 
– Envisager une HAART (2 anti-VHB - FTC/LAM + TDF)
– Prudence pour ADV monothérapie car possible sélection résistants VIH

• Réponse thérapeutique après l’arrêt du Tx (idéale) : 
– AgHBe+ : maintien de la séroconversion anti-HBe
– AgHBe- : maintien de la suppression d’ ADN VHB
– Maintien de la normalisation des transaminases



Scénarios (2) : 
Patients co-infectés avec indications de HAART

• Décision de traiter est basée sur HBV-
DNA (pas d’indication absolue de BA)
– Si  élevé (>20000 IU/ml):

• Initier  HAART comprenant 2 drogues anti-VHB

– Si HBV-DNA bas et ALAT = N
• Tx anti VHB optionnel



Scénarios (3) : 
Patients co-infectés cirrhotiques

• Traiter si HBV DNA >200 UI/mL
; INF est contre-indiqué

• HAART comprenant 2 drogues anti-VHB
– Surveillance car risque d’hépatite sévère de 

reconstitution immune (surtout si CD4<200 
/mm3)

• Traiter si HBV DNA >200 UI/mL
; INF est contre-indiqué

• HAART comprenant 2 drogues anti-VHB
– Surveillance car risque d’hépatite sévère de 

reconstitution immune (surtout si CD4<200 
/mm3)



Scénarios (4) : 
Patients co-infectés résistants à la lamivudine

• Confirmer la résistance

• Choisir HAART active sur les 2 virus
– Si VIH contrôlé Ajouter TDF
– Si VIH non contrôlé TDF peut être ajouté

selon des recommandations actuelles de 
prise en charge en cas d’échec de l’HAART

• Confirmer la résistance

• Choisir HAART active sur les 2 virus
– Si VIH contrôlé Ajouter TDF
– Si VIH non contrôlé TDF peut être ajouté

selon des recommandations actuelles de 
prise en charge en cas d’échec de l’HAART



HBV disease active
high HBV DNA levels (> 20.000 iu/ml)

Liver disease status
required

No evidence of 
active and/or 

advanced diseases

Histological evidence
of active and/or 

advanced disease

Monitor CD4≥500/mm3 CD4<500/mm3

IFN/Peg
IFN/Adefovir

HAART including teno
+ lamivudine or 

emtricitabine
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TDF (300 mg QD)1,2 is safe and effective even if HBV is 
3TC resistant

Treatment of HIV/HBV coinfected patients

1. Tubiana R. ibid, #ThPeC7527; 2. Cooper D. ibid, #WePeB6015
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Benhamou Y et al. Hepatology 1996. Pessoa W et al. CROI 2005. Raffi F et al. 2003 IAS. Peter M et al. CROI 2005.

Ristig MB et al. J Infect Dis. 2002. Benhamou Y et al. N Engl J Med. 2003. Benhamou Y et al. Lancet 2001 and AASLD, 2003 



EuroSIDA cohort: réponse à HAART
n=1752

HIV RNA <400 copies/ml 50% augmentation CD4
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HBV/HIV
Progression  clinique et mortalité

Cohorte EUROSIDA
Analyse univariée and multivarimultivariééee

Mortalité totale

Mortalité hépatique

Evènement SIDA

IRR 95% CI pIRR 95% CI p

1.02

1.48

3.52

0.88

0.0004

0.82-1.27

1.19-1.83

1.95-6.35 <0.0001

0.790.790.960.96 0.730.73--1.271.27

<0.0001<0.00012.022.02 1.481.48--2.772.77

4.154.15 1.971.97--8.778.77 0.00020.0002

Model adjusté pour CD4, age, Dgc SIDA, Facteur de risque, sexe, ethnie, region, date 
d’inclusion, HCV status, HIV RNA et HAART.
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Monitoring
• Lors d’un traitement par IFN

– Suivi de la tolérance hépatique 

• Lors d’un traitement par nucleoside / nucleotide :
– Réponse  : > 1 log de diminution dans le 1er mois 
– Perte de réponse   : > 1 log d’augmentation vs nadir
– Evaluation de l’ADN VHB est indiqué tous les 3 mois 
– Recherche des résistances chez les patients observants qui ont 

une perte de réponse

• Utiliser le même test pour un même patient

• Recommander fortement aux patients de ne pas arrêter 
le traitement anti-VHB
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Hépatite Aiguë C

Cinétique d’apparition des Ac anti-VHC 

Délai après la contamination (sem)

Ac
An

ti
-V

H
C 

2 4 6 8 10 24

ARN-VHC +    +   +    +    +       +    +  

Immunocompétent
co-infection VIH
Transplantation hépatique

John et al, 1998
Forns et al 2005



Prévalence Coinfection
VIH/VHC/HBsAg
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Délai de survie médian chez les 
patients Child-Pugh B+C : 7 mois

Child-Pugh A

Child-Pugh B+C

p=0,06
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Miró JM et al. 8th CROI. Chicago, IL. 2001; Abs.# 577.
Miró JM et al. ECCC Paris 2005.
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Zidovudine : 
Impact sur le traitement anti-VHC
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Monitoring pendant le traitement

XXXXXXXXXXXS1, 
S2, 
S4

NFS 
plaquettes

X

M11

XXXXTSH

XXXXXXXXXXXCD4

M12M10M9M8M7M6M5M4M3M2M1

Suivi de la réponse virologique

ARN VHC : Sem 0
quantitatif

Sem 12
quantitatif Diminution > 2 log

Sem 24
qualitatif

RVP = ARN VHC qualitatif 24 semaines après l’arrêt du traitement


