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Objectifs

o ldentifier les facteurs associés a la stéatose

o Evaluer 'impact de la stéatose sur la RVP

o Evaluer I'effet de I’éradication virale sur la stéatose




Schéema de |’essal
868 patients randomises

INFa2a (3 MUI 3 fois/sem)
+ ribavirine (800 mg / jour)

PEG-INFa2a (180 ug 1 fois/sem )
+ placebo

PEG-INFa2a (180 pg 1 fois/sem)
+ ribavirine (800 mg / jour)

semaines




Caractéristigues a I’inclusion

INF a2a Peg-INF a2a Peg-INF a2a
+ ribavirine + placebo + ribavirine
(n = 285) (n = 286) (n = 289)

Sexe masculin (%) 81 82 80
Caucasien (%) 78 4] 80
Age moyen (ans) 40 40 40
Poids moyen (kg) 75 73 72
IMC moyen (kg/m?) 25 25 24
ALAT (Ul/) 87 88 85
F3/F4 (%) 16 16 15

Contamination
(toxicomanie V) (%) 62 62




Caractéristiques a I’inclusion : VHC

INF a2a Peg-INF a2a Peg-INF a2a
+ ribavirine + placebo + ribavirine
(n = 285) (n = 286) (n = 289)

ARN VHC (Ul/mL x 10°9)
Moyenne 5.2

Génotype VHC (%)
60
5
26

<1




Caractéristiques a I’inclusion : VIH

INF a2a Peg-INF a2a Peg-INF a2a
+ ribavirine + placebo + ribavirine
(n = 285) (n = 286) (n = 289)

Traitement ARV (%) 84 85 84

ARN VIH
< 50 copies/ml (%) 60

Log,, cp/ml 2,3+1,0

(moyenne +DS)

CD4/mm?3
Moyenne
< 200 (%)




Méthodes

Biopsies appariées prelevées avant le traitement et a la
fin du suivi

Lecture centralisee, en aveugle

Stéatose hepatique définie par 2 5% d’hépatocytes
présentant des vacuoles lipidiques / champ




Résultats

e 283 patients / 860 ayant des biopsies appariees
ont été analysés

e 65 patients / 253 (23%) avaient une steatose




Prévalence de la stéatose hepatigue a
I”inclusion dans les differents groupes de
traitement
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Inf a-2a + Peginf a-2a + Peginf a-2a +
ribavirine placebo ribavirine
(n=97) (n=96) (n=90)




Caractéristiques cliniques et biologiques a
I”inclusion en fonction de la présence d’une
stéatose

Pas de stéatose Stéatose p*

Hommes, n (%) 182 (83.5) 55 (84.6) NS
Age, ans 40.2 £7.64 40.2 £7.53 NS
ICM, Kg/m’ 24.7 £ 3.75 25.5 £3.76 NS
VHC génotype 3, n (%) 46 (21.2) 38 (58.5) <0.0001
VHC ARN (x10° IU/ml) 5243 + 6340.3 7594 + 6983.2 0.0132
ALT rapport 2.71 +1.592 3.47 +2511 0.0067
Fibrose sévere / cirrhose, n (%) 29 (13.3) 16 (24.6) 0.0311
Cholestérol (mmol/L) 4.67 £ 1.046 4.08 + 1.358 0.0004
Triglycérides (mmol/L) 1.88 £1.184 2.54 + 2.693 0.0132

Glucose (mmol/L) 2.17+1.176 5.7/6 = 1.860 0.0097
* Test Wald Chi-square




Facteurs associés a la présence d’une stéatose
(a I’inclusion)

Genotype VHC type 3
Fibrose avancee (F3/F4)

Triglyceridémie
Glycémie
Cholesterolémie




Séveérite de la steatose a I’inclusion en
fonction du traitement ARV chez les patients
avec biopsies appariees

Séverité de la stéatose hépatique
Patients n (% de cellules avec vacuoles lipidiques)

<5% 6-33%  34-66%  >66%

Tous les patients (%) 283 218 (77,0) 29(10,2) 24(8,5) 12(4,2)
| Tout traitement antirétroviral (%) 244 190(77,9) 22(9,1) 22(9,1) 10(4,1) 7

Tout’trgit_ement par analogues 242 188(77,7) 22(9,1) 22(9,1) 10 (4,1)
nucleosidiques (%)
Stavudine, didanosine ou 141 115(816) 11(78) 9(64) 6 (43)
zalcitabine (%)



Taux de RVP obtenus en fonction du statut de la
steatose hepatique a I’inclusion chez les patients
avec biopsies appariees

p=0.868

Il Pas de stéatose

I
Bl Stéatose
: p=0.334
B
I

79 18 70 26 69 21 218 65

Inf a-2a Peginf a-2a Peginf a-2a Population
+ ribavirine + placebo + ribavirine totale




Prévalence de la stéatose a I’inclusion et a la fin du
sulvi chez les patients avec biopsies appariees et
traités par Peg-INF a-2a plus ribavirine

B Inclusion
Fin de suivi

)
o~
D
O
-
(en
e
4]
Q.
‘O
=
o
(7))
(o)
Rp=r}
4]
‘O
et
7))
(&
()]
>
(4]
(7))
e
c
Ig
d
©
(a

RVP (n=50) Pas de RVP (n=40)




Prévalence de la stéatose hépatique a I’inclusion et
a la fin du suivi selon le génotype chez les patients
avec biopsies appariees et RVP

B Inclusion
Fin de suivi
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Conclusions

» La stéatose hépatique a été associée au genotype 3, a
une charge virale VHC élevée, a une fibrose severe
(et/ou une cirrhose) et a une glycémie et une
triglyceridemie élevees

L’obtention d’'une RVP chez les patients traites par le
PeglFN a-2a + ribavirine a été associee a une
diminution de la stéatose hépatique

Chez les patients de genotype 3, I'obtention d’'une RVP
est associee a une diminution de la steatose




