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

suivi « répondeur »

Suivi semestriel  suivi « cirrhose »

La La CohorteCohorte HEPAVIHHEPAVIH-- ANRS C013ANRS C013

• Collaboration prospective multicentrique :
- Trois cohortes ANRS [Aquitaine ANRS CO03, Seroco/Hemoco ANRS CO02, Ribavic ANRS CO07]
- Quatorze centres cliniques [CHU Paris: Cochin, Pitié Salpétrière, Tenon, Bichat Claude Bernard, Saint Louis, 
Saint Antoine, Bicêtre, Avicenne, Necker, Paul Brousse, CHU- Sainte Marguerite à Marseille, 
CHU de L’Archet à Nice, CHU de Purpan et Joseph Ducuing à Toulouse]
- Taille : 1000 patients (ARN VHC+) 
- Durée du suivi : 5 ans renouvelables

• Critères d’inclusion
- > 18 ans
- infectés par le VIH1
- porteurs du virus de l’hépatite C (ARN VHC+) datant de plus d’un an ou guéris après 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-à-vis de l’hépatite B



EstimerEstimer la la prpréévalencevalence de la de la fibrosefibrose hhéépatiquepatique extensive (F3/F4) extensive (F3/F4) parmiparmi
les patients les patients inclusinclus dansdans la la cohortecohorte HEPAVIH.HEPAVIH.

MMééthodethode

ObjectifObjectif

•• Etude Etude transversaletransversale portantportant sursur les patients les patients ayantayant eueu au au moinsmoins un un 
examenexamen pour pour éévaluationvaluation de la de la fibrosefibrose hhéépatiquepatique et  et  prpréésentantsentant un Score un Score 
METAVIR F3 METAVIR F3 ouou F4 F4 ddééterminterminéé par :par :

Ponction biopsie hPonction biopsie héépatique (PBH) Oupatique (PBH) Ou
FibroscanFibroscan®® (FS)(FS) (F3: >9,5 (F3: >9,5 KpaKpa; F4: >12,5Kpa) Ou; F4: >12,5Kpa) Ou
FibrotestFibrotest®® (FT) (FT) 

•• Pour les patients scorPour les patients scoréés F4, s F4, le diagnostic de cirrhose est validle diagnostic de cirrhose est validéé par le par le 
mméédecin du centre investigateur.decin du centre investigateur.



•• Au 25 Mars 2008, les Au 25 Mars 2008, les donndonnééeses de 595 patients de 595 patients inclusinclus dansdans la base la base sontsont
analysablesanalysables: 588 patients : 588 patients ontont eueu uneune éévaluationvaluation de la de la fibrosefibrose par au par au moinsmoins un test.un test.

45/415      (10,8%)45/415      (10,8%)
94/415      (22,6%)94/415      (22,6%)

FibroscanFibroscan F3 (>  9,5 F3 (>  9,5 KpaKpa))
N= 415            F4N= 415            F4 (>12,5 (>12,5 KpaKpa)*)*
(70,6%)(70,6%)

93/543    (17,1%)93/543    (17,1%)
182/543     (33,5%)182/543     (33,5%)

FibrotestFibrotest F3F3
N= 543                                F4N= 543                                F4
(92,4%)(92,4%)

69 / 379    (18,2%)69 / 379    (18,2%)
65 / 379    (17,2%)65 / 379    (17,2%)

PBHPBH score score MMéétavirtavir :  F3:  F3
N= 379                                 F4N= 379                                 F4
(64,5%)(64,5%)

RRéésultatssultats

Population Population éétuditudiééee: n= 336 patients : n= 336 patients 
avec un avec un rréésultatsultat F3/F4 par PBH F3/F4 par PBH ouou FS FS ouou FTFT

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

n= 134n= 134

n= 121n= 121
17 PBH F017 PBH F0--2 + 2 + 
34 FS F034 FS F0--2 +2 +
41 PBH+FS F041 PBH+FS F0--2 +2 +
29 FT29 FT

n= 81n= 81 40 FS +40 FS +
41 PBH F041 PBH F0--22



RRéésultatssultats

•• N= 336: N= 336: 80,4% d80,4% d’’HommesHommes
Age mAge méédian (min;max): 45 ans (27dian (min;max): 45 ans (27--70)70)
AgHBSAgHBS +: 2,2%+: 2,2%

•• CaractCaractééristiques VIH:ristiques VIH:

-- MMéédiane de durdiane de duréée de Suivi: 17 ans (1e de Suivi: 17 ans (1-- 25)25)

-- MMéédiane CD4/mmdiane CD4/mm3 3 (IQ): (IQ): 411 (46411 (46-- 1228) 1228) 
Nadir MNadir Méédian/mmdian/mm3 3 (IQ): (IQ): 120 (0120 (0-- 833)833)
> 500/mm> 500/mm33: 37%: 37%

-- MMéédiane CV* (log/ml) diane CV* (log/ml) (IQ):(IQ): 2,7 (1,52,7 (1,5-- 5,1) 5,1) 
%< valeur seuil: 74,1% (n= 226) %< valeur seuil: 74,1% (n= 226) 
(*Patients sous ARV: n= 305)(*Patients sous ARV: n= 305)

A
49%

B
25%

C
26%

-- Stade CDCStade CDC



RRéésultatssultats

17 ans de s17 ans de sééropositivitropositivitéé
45 ans en m45 ans en méédianediane
74% de non74% de non-- SIDASIDA
CV< valeur seuil: 74%CV< valeur seuil: 74%
CD4 > 500/mm3CD4 > 500/mm3: 37%: 37%
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•• DurDuréée me méédiane ddiane d’’exposition aux ARV (min;max): 10 ans (0exposition aux ARV (min;max): 10 ans (0--20)20)



8,10%

21,90%
19%

73,30%72,90%
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HEPAVIH Patients F3/F4: Tabac et Toxiques HEPAVIH Patients F3/F4: Tabac et Toxiques assass. . 

•• 72,9% des patients sont fumeurs et 73,3% d72,9% des patients sont fumeurs et 73,3% dééclarent avoir consommclarent avoir consomméé
des drogues par le passdes drogues par le passéé

Pessione Pessione F et al, Hepatology 2001;34:121F et al, Hepatology 2001;34:121--55
TabacTabac > 15 PA> 15 PA 1,9 (1,1 1,9 (1,1 --3,6)                     0,03 3,6)                     0,03 

RR RR pp•• N = 310 VHC+N = 310 VHC+

Cannabis quotidien (>1joint/j) et Cannabis quotidien (>1joint/j) et 
Vitesse de Progression de la FibroseVitesse de Progression de la Fibrose

Hezode Hezode C et al. Hepatology 2005;42:63C et al. Hepatology 2005;42:63--7171

•• N = 270 VHC+N = 270 VHC+
OR:OR: 3,4 (IC 95%: 1,53,4 (IC 95%: 1,5--7,4) 7,4) 
p= p= 0.0050.005



18,40%
14,90%16,10%
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• 74% des patients déclarent une consommation d’alcool: actuelle 
(43,4%) ou passée (31%)

HEPAVIH Patients F3/F4: Consommation d’alcool 

Consommation passée 
d’alcool

Consommation actuelle 
d’alcool



RRéésultatssultats
•• CaractCaractééristiques VHC:ristiques VHC:
-- MMéédiane de durdiane de duréée de Suivi: 11 ans (0e de Suivi: 11 ans (0-- 19)19)
-- PCR+: 90,8%PCR+: 90,8%

Génotype 2
2,8%

Génotype 1
60,5%

Génotype 5
0,3%

Génotype 3
19,8%

Génotype 4
16,6%
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11 ans de suivi VHC11 ans de suivi VHC
60% de g60% de géénotype VHC G1 notype VHC G1 
47,9% ont re47,9% ont reççu au moins un TRT u au moins un TRT antianti VHC  VHC  

et 80,7 % sont en et 80,7 % sont en ééchec de traitementchec de traitement

16,7%16,7%

80,8%80,8%
42,5%42,5% 47,9%47,9%



RRéésultatssultats

Child Pugh 
C

Child Pugh 
A

Child Pugh 
B

14,4%14,4%

84,6%84,6%

1%1%

•• Cirrhose validCirrhose validéée par le clinicien: n= 120/247 soit 35,7% de F4e par le clinicien: n= 120/247 soit 35,7% de F4

Et seulement Et seulement 36,6% des 36,6% des 
patients ont eu une FOGD patients ont eu une FOGD 
((n= 44)n= 44)•• 47,5% des patients ont des signes 47,5% des patients ont des signes 

cliniques et/ou cliniques et/ou paracliniquesparacliniques dd’’HTPHTP

-- Patients en phase dPatients en phase déécompenscompenséée: n= 6e: n= 6
-- Ascite: n= 6 Ascite: n= 6 
-- EncEncééphalopathie: n= 2phalopathie: n= 2

-- PrPréésence de Signes dsence de Signes d’’HTPHTP ((EchoGEchoG/ FOGD): n= 51/ FOGD): n= 51
-- VO: n= 11  VO: n= 11  
-- GastropathieGastropathie dd’’HTPHTP: n= 15: n= 15
-- SMG: n= 37 SMG: n= 37 

• 15,4% des patients ont un score 
de Child Pugh >A

•• MonoMono--infectinfectééss VHC et cirrhose: VHC et cirrhose: 
-- EchoGEchoG +AFP ts les 6 mois +AFP ts les 6 mois 
-- FOGD ts les 2 ans si VO< grade 2FOGD ts les 2 ans si VO< grade 2



HEPAVIH Patients F3/F4: Discussion (1)

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

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

•• La fibrose a La fibrose a ééttéé éévaluvaluéée par PBH pour 64,5% de la cohorte (n= 588) e par PBH pour 64,5% de la cohorte (n= 588) 
et 17,2% ont une cirrhose histologiquement confirmet 17,2% ont une cirrhose histologiquement confirméée.e.

•• Une Une éétude de concordance entre les trois tests tude de concordance entre les trois tests éétait difficilement tait difficilement 
rrééalisable dans le cadre de cette alisable dans le cadre de cette éétude compte tenu dtude compte tenu d’’un un éécartcart
important entre les dates de rimportant entre les dates de rééalisation des diffalisation des difféérentes rentes éévaluations.valuations.



HEPAVIH Patients F3/F4: Discussion (2)
•• 336 patients (57,1%) inclus dans la cohorte HEPAVIH 336 patients (57,1%) inclus dans la cohorte HEPAVIH ont une fibroseont une fibrose
avancavancéée alors que e alors que 59,2% re59,2% reççoivent une trithoivent une trithéérapie rapie àà base base dd’’IP boostIP boostéé
(42,9% sous ATV)(42,9% sous ATV)

•• 15,4% des patients avec cirrhose valid15,4% des patients avec cirrhose validéée par le centre investigateur e par le centre investigateur 
ont ont un score de Child un score de Child Pugh Pugh > A> A::

SévèreModéréeabsenteEncéphalopathie

<44%44-54%>54%TP

SévèreModéréeAbsenteAscite

<2828-35>35Albumine g/l

>5035-50<35Bilirubine µmol/l

321

Child A: 5 à 6 points; Child B: 7 à 9 points; Child C:10 à 15 points

-- CI aux IP (RCP): TPCI aux IP (RCP): TP < 65%< 65%

-- Un suivi thUn suivi théérapeutique pharmacologique est recommandrapeutique pharmacologique est recommandéé
-- Certains NRTI et IP dont Certains NRTI et IP dont ll’’ATV ATV sont CIsont CI

•• 3% ont un TP <65%3% ont un TP <65%



(1) Sous réserve de l’absence d’alternatives thérapeutiques.
STP : suivi thérapeutique pharmacologique.

Foie et Foie et AntirAntiréétrovirauxtroviraux: Rappel : Rappel ……

Darunavir STP Contre-indiqué Contre-indiqué

700 mg x2/j  et 100 mg de
ritonavir 1 fois/j

450 mg x2/j  et 100 mg de
ritonavir 1 fois/j

Et RCP ProduitsEt RCP Produits



•• La La forte prforte préévalence de fibrose extensivevalence de fibrose extensive au sein de cette cohorte VIH au sein de cette cohorte VIH 
majoritairement comajoritairement co--infectinfectéée par un VHCe par un VHC--G1 signifie un G1 signifie un risque risque éélevlevéé de de 
ddéécompensationcompensation et pour certains, la et pour certains, la nnéécessitcessitéé dd’’une transplantation une transplantation àà
moyen terme.moyen terme.

HEPAVIH Patients F3/F4: Discussion (3)

«« EnquEnquêête sur les dte sur les dééterminants terminants éépidpidéémiomio--cliniques cliniques conduisant conduisant 
àà la transplantation hla transplantation héépatique au sein de la cohorte COpatique au sein de la cohorte CO--13 13 
HEPAVIH.HEPAVIH. »» Ph Ph Bonnard, G Bonnard, G PialouxPialoux, I Poizot, I Poizot--MartinMartin
ObjectifObjectif: : DDééterminer les facteurs cliniques, biologiques, et/ou terminer les facteurs cliniques, biologiques, et/ou 
éépidpidéémiologiques conduisant le mmiologiques conduisant le méédecin prenant en charge la codecin prenant en charge la co--
infection VIHinfection VIH--VHC VHC àà adresser son patient adresser son patient àà une consultation de une consultation de 
transplantation htransplantation héépatique.patique.

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



HEPAVIH Patients F3/F4: Discussion (4)

•• 43% des patients n43% des patients n’’ont jamais reont jamais reççu de traitement u de traitement antianti--VHCVHC: diagnostic : diagnostic 
tardif, insuffisance de prise en charge ?tardif, insuffisance de prise en charge ?

•• 47,9% des patients ont re47,9% des patients ont reççu au moins un traitement mais dans u au moins un traitement mais dans 81% des 81% des 
cas ce traitement scas ce traitement s’’est soldest soldéé par un par un ééchec.chec.

Les donnLes donnéées concernant les traitements prescrits (modalites concernant les traitements prescrits (modalitéés, durs, duréée, e, 
toltoléérance) ne sont pas disponibles dans le cadre de cette analyse.rance) ne sont pas disponibles dans le cadre de cette analyse.

Le taux Le taux éélevlevéé dd’é’échec au traitement (80,7%) souligne le chec au traitement (80,7%) souligne le besoin besoin 
URGENT de molURGENT de moléécules plus efficacescules plus efficaces qui doivent qui doivent être être éévaluvaluéées es 
non seulement chez les patients jamais traitnon seulement chez les patients jamais traitéés mais s mais éégalement galement 
chez ceux antchez ceux antéérieurement traitrieurement traitéés et en phase avancs et en phase avancéée.e.

Essai ANRS HC 20 ETOC pour les patients de gEssai ANRS HC 20 ETOC pour les patients de géénotype 1 ou 4 notype 1 ou 4 
non rnon réépondeur pondeur àà un premier traitement:un premier traitement:
Investigateur coordonnateur: Dr Investigateur coordonnateur: Dr PhPh. Bonnard. Bonnard
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Et les patients qui nous font confiance ...Et les patients qui nous font confiance ...


