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La Cohorte HEPAVIH- ANRS C013

- Collaboration prospective multicentrique :

- Trois cohortes ANRS [Aquitaine ANRS CO03, Seroco/Hemoco ANRS CO02, Ribavic ANRS CO07]

- Quatorze centres cliniques [CHU Paris: Cochin, Pitié Salpétriere, Tenon, Bichat Claude Bernard, Saint Louis,
Saint Antoine, Bicétre, Avicenne, Necker, Paul Brousse, CHU- Sainte Marguerite a Marseille,

CHU de L'Archet a Nice, CHU de Purpan et Joseph Ducuing a Toulouse]

- Taille : 1000 patients (ARN VHC+)

- Durée du suivi : 5 ans renouvelables

- Criteres d'inclusion
->18 ans
- infectés par le VIH1

- porteurs du virus de I'hépatite C (ARN VHC+) datant de plus d'un an ou guéris apres traitement
- quelles que soient les dates de contage du VIH et du VHC

- quels que soient les traitements de l'infection par le VIH et le VHC

- quel que soit leur statut vis-a-vis de I'hépatite B

- Calendrier de suivi:
Trois types de suivi :
Visite inclusion —  Suivi annuel suivi « standard »

suivi « répondeur »
\ Suivi semestriel suivi « cirrhose »




Objectif

Estimer la prévalence de la fibrose hépatique extensive (F3/F4) parmi
les patients inclus dans la cohorte HEPAVIH.

Méthode

« Efude transversale portant sur les patients ayant eu au moins un
examen pour évaluation de la fibrose hépatique et présentant un Score
METAVIR F3 ou F4 déterminé par :

Ponction biopsie hépatique (PBH) Ou
Fibroscan® (FS) (F3: 9,5 Kpa; F4: >12,5Kpa) Ou
Fibrotest® (FT)

* Pour les patients scorés F4, le diagnostic de cirrhose est validé par le
médecin du centre investigateur.




Résultats

* Au 25 Mars 2008, les données de 595 patients inclus dans la base sont
analysables: 588 patients ont eu une évaluation de la fibrose par au moins un test.

PBH
N= 379
(64,5%)

score Métavir : F3

69 /379 (18,2%)
F4 | 65/379 (17.2%)

Fibroscan
N= 415
(70,6%)

F3 (> 9,5 Kpa)
F4 (>12,5 Kpa)*

45/415
94/415

(10,8%)
(22,6%)

Fibrotest
N= 543
(92,4%)

F3 | 93/543
F4 | 182/543

(17 1%)
(33,5%)

*FS > & 20 Kpa: n= 11,3%

-

n= 134

40 FS +
41 PBH FO-2

g

‘I Population étudiée: n= 336 patients
avec un résultat F3/F4 par PBH ou FS ou FT

17 PBH FO-2 +

34 FS FO-2 +

41 PBH+FS FO-2 +
29 FT




Résultats

- N= 336: 80,4% d'Hommes
Age médian (min;max): 45 ans (27-70)
AQHBS +. 2,20/0

» Caractéristiques VIH: - Stade CBC

- Médiane de durée de Suivi: 17 ans (1- 25)

- Médiane CD4/mm3 (IQ): 411 (46- 1228)
Nadir Médian/mm3 (IQ): 120 (O- 833)
>500/mm3: 37%

- Médiane CV* (log/ml) (IQ): 2,7 (1,5-5,1)
7o< valeur seuil: 74,1% (n= 226)
(*Patients sous ARV: n= 305)




Résultats

* Durée médiane d'exposition aux ARV (min;max): 10 ans (0-20)

A
4 N\

42,90%

17 ans de séropositivité
45 ans en médiane

74% de non- SIDA

CV< valeur seuil: 74%
CD4 > 500/mm3: 37 %




HEPAVIH Patients F3/F4: Tabac et Toxiques ass.

» 72,9% des patients sont fumeurs et 73,3% déclarent avoir consommé
des drogues par le passé
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- N = 310 VHC~ RR p
Tabac > 15 PA 19(1,1-3,6) 0,03
Pessione F et al, Hepatology 2001;34:121-5
- N =270 VHC+

Cannabis quotidien (>1joint/|) et OR: 3,4 (IC 95%: 1,5-7 4)

Vitesse de Progression de la Fibrose p= 0.005
Hezode C et al. Hepatology 2005;42:63-71




HEPAVIH Patients F3/F4: Consommation d'alcool

* 74% des patients déclarent une consommation d'alcool: actuelle
(43,4%) 7 ou passée (31%) g
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Résultats

» Caractéristiques VHC:
- Médiane de durée de Suivi: 11 ans (0- 19)
- PCR+: 90,8%

Génotype 5
0,3%

Génotype 4
16,6%

Génotype 3
19,8% Génotype 1
60,5%

Génotype 2
2,8%

11 ans de suivi VHC

60% de génotype VHC 61

47 ,9% ont recu au moins un TRT anti VHC
et 80,7 % sont en échec de traitement




Résultats

» Cirrhose validée par le clinicien: n= 120/247 soit 35,7% de F4

- Patients en phase décompensée: n= 6
Child Pugh Ch"dcpugh 1% - Ascite: n= 6
- Encéphalopathie: n= 2

- Présence de Signes d'HTP (EchoG/ FOGD): n= 51
-VO: n=11
_ - Gastropathie d'HTP: n= 15
- SMG: n= 37

- 15,4% des patients ont un score Et seulement 36,6% des
de Child Pugh >A @ Patients ont eu une FOGD

* 47 5% des patients ont des signes (n= 44)
cliniques et/ou paracliniques d'HTP

- Mono-infectés VHC et cirrhose:
- EchoG +AFP ts les 6 mois
- FOGD ts les 2 ans si VO« grade 2




HEPAVIH Patients F3/F4: Discussion (1)

* La fibrose a été évaluée par PBH pour 64,5% de la cohorte (n= 588)
et 17,2% ont une cirrhose histologiguement confirmée.

* Parmi les 121 patients scorés F3/F4 uniquement par FT, 16 patients
seulement étaient sous ATV(n=13) ou IDV (n=3) (4,7%)

» Une étude de concordance entre les trois tests était difficilement
réalisable dans le cadre de cette étude compte tenu d'un écart
important entre les dates de réalisation des différentes évaluations.

* A noter un FS > 20Kpa pour 11,3% des patients de cette cohorte.




HEPAVIH Patients F3/F4: Discussion (2)

» 336 patients (57,1%) inclus dans la cohorte HEPAVIH ont une fibrose
avancée alors que 59,2% recgoivent une trithérapie a base d'IP boosté
(42,9% sous ATV)

« 3% ont un TP <65%

» 15,4% des patients avec cirrhose validée par le centre investigateur
ont un score de Child Pugh > A:

1 2 3
Bilirubine pmol/I <35 35-50 >b0
Albumine g/I >35 28-35 <28
Ascite Absente Modérée Sévere
TP >54% 44-54% <44%

Encéphalopathie absente Modérée Sévere

Child A: 5 a 6 points; Child B: 7 a 9 points; Child €:10 a 15 points

- Un suivi thérapeutique pharmacologique est recommandé
- Certains NRTT et IP dont 'ATV sont CI

- CI aux IP (RCP): TP < 65%
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HEPAVIH Patients F3/F4: Discussion (3)

* La forte prévalence de fibrose extensive au sein de cette cohorte VIH
majoritairement co-infectée par un VHC-G1 signifie un risque élevé de
décompensation et pour certains, la nécessité d'une transplantation a
moyen terme.

« Enquéte sur les déterminants épidémio-cliniques conduisant
a la transplantation hépatique au sein de la cohorte CO-13
HEPAVIH. » Ph Bonnard, G Pialoux, I Poizot-Martin

Objectif: Déterminer les facteurs cliniques, biologiques, et/ou
épidémiologiques conduisant le médecin prenant en charge la co-
infection VIH-VHC a adresser son patient a une consultation de
transplantation hépatique.

« Evaluation longitudinale des pratiques professionnelles chez
les patients cirrhotiques. » Ph Sogni




HEPAVIH Patients F3/F4: Discussion (4)

* 43% des patients n'ont jamais recgu de traitement anti-VHC: diagnostic
tardif, insuffisance de prise en charge ?

* 47 9% des patients ont regu au moins un traitement mais dans 81% des
cas ce traitement s'est soldé par un échec.

Les données concernant les traitements prescrits (modalités, durée,
tolérance) ne sont pas disponibles dans le cadre de cette analyse.

Le taux élevé d'échec au traitement (80,7%) souligne le besoin
URGENT de molécules plus efficaces qui doivent tre évaluées
non seulement chez les patients jamais traités mais également
chez ceux antérieurement traités et en phase avancée.

Essai ANRS HC 20 ETOC pour les patients de génotype 1 ou 4
non répondeur a un premier traitement:

Investigateur coordonnateur: Dr Ph. Bonnard
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