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Morphogenése & Antigénicité du VIH et des virus des hépatites




e 180 millions de séropositifs VHC dans le monde (s popuiaiion monde)
0 ~ 250 000 cas en France, évplution silencieuse (8o 000 infectés non dépistés)

(e]

» Pourtant : tests diagnostiques ET traitements depuis le début
des années 90...

* Depuis janvier 2014 : antiviraux d’action directe (AAD)
disponibles
0 traitements efficaces, quasi innocuitg, ...

- Optimiser I’accés des populations cibles aux dépistage et filiere de soin

- Combattre les failles dans le parcours de soin

%
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Objectifs

* Objectif principal :
Description des parcours de soin

0 de patients séropositifs pour le VHC

0 ayant bénéficié d’un depistage en centre d'examens de sante
(CES)

0 selon les « périodes » thérapeutiques, depuis les années 90°

* Objectifs secondaires :

Identification de facteurs limitant / favorisant

o L’entrée dans le parcours de soin VHC
o La mise sous traitement antiviral

E 17¢s NI, Lille, du 7 au 9 juin 2016 3




MATERIEL & METHODES

Constitution de la cohorte

* Population

o  Tout consultant séropositif pour le VHC ayant bénéficié d’un examen peériodique de santé (EPS)

=
L'e"a men de sante: po urquoi P ctestocoasion e falre le point sur votre santé avec Une équipe médicile de préventon et
. I e u d'abtes Jonseils personnalsés,
N < agi camens adastds b votre Sge, votre sexe, Jos facteurs de risque, votre sulvl
médical t/ou vos antéobdents:
\ 'iste de cot examen, un compte-rendu vous sera nemis, ainsl gu'un exemplaine que vous
pourrez remestre & votre mécedn tratant,

o Au CES de I’Institut inter-Régional pour la Santé 37 Lexamende sante: comiicat 2

.'(
la vue, de l'sudition, dectro-

Récupération

du flacon

d'urines et du

questionnaire

médical
cardiogramme, spirométrie, ete.)

Certains examens complémentaires Elﬂtl'ﬂtlen avec
pourront vous étre proposés.,,, Vinfirmier(l&re)
{point sur les vacdnations,
Votre médecin traitant Ie tabagisme, etc.)

prendra le relais.

o Période : de 1993 22013

Examen paramédical :

jer{iére) réalise diffé
mesures (poids, talle, tension,..) et
oratique des examens adaptés
{controle de

Consultation médicale :
un médecin vous reme: et
analyse vos résultats, yous
examing et vous donne des
conseils parsonnalisés

Voo o e

 Parcours de soin selon niveaux de recours aux soins (NRS)

NRS 1 : Dépistage par sérologies (tests ELISA et RIBA)
NRS 2 : Confirmation HCC (PCR ARN VHC)
NRS 3 : Consultation spécialisée

NRS 4 : Traitement Viner and al., The continuum of hepatitis C testing and care,
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Analyses statistigues

o 1° temps : analyse descriptive des NRS, selon les « periodes »
0 « periode » a la découverte de la séropositivite VHC

\ 2 périodes

1990-1997 : IFN

1998-2013 : IFN-RBV % IP

. 2" temps : analyse étiologique
0 Modeéle de régression logistique : identification des facteurs associés aux acces consultation
et traitement

Dans I’année suivant la découverte
de la séropositivité VHC

« 3fme temps : analyse de survie

0 Courbes de Kaplan Meier
* délais dépistage — la premiere prise en charge thérapeutique
0 Modéle de Cox
* identification des facteurs associés a des délais courts dépistage — traitement
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RESULTATS

1449 291 EPS entre février 1993 et décembre 2013

Now inclus -
I :> 1174 781 hors CES 37

274 510 EPS CES 37 |

Non inclus
k ::::’ 261 317 sans demande de sérologie VHC

12 993 demandes de sérologie VHC

Non inclus -
| D’ 12 275 sérologies ELISA négatives

¥

718 sérologies ELISA positives = 478 consultants

Exclus -
:> - 17 faux positifs a 'ELISA

- 13 perdus de vue
(donnee(s) biologique(s) manquante(s))

A

ETAPE 1 NRS
448 consultants séropositifs VHC

Figure 1: Sélection des consultants séropositifs pour le VHC (flow-chart)
NRS = niveau de recours au soin, continuum of care
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=> Cohorte : 417 inclus

(31 guérisons spontanées)



Baseline characteristics
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Figure 2: Découverte de la séropositivité pour le VHC (N=461-35 NR = 426), Cohorte IRSA-37,
1993 -2013



1 : Etude des différentes périodes

B dépistage IRSA (tests sérologiques + AgVHC)

Toutes périodes confondues : B confirmation PCR (prescription médecin traitant)

417 consultants inclus

[ consultation spécialisee, pas de traitement
traitement

91 % cs specialisée
— 43 9% traitement

Figure 3 : Acces au soin des patients HCC a la fin de la période d'étude
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3 : Acces au traitement
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3 : Analyse de Cox

Facteurs associés a des délais plus courts entre découverte de la séropositiviteé et traitement
sur I'ensemble de la période, cohorte IRSA-37, 1993-2013

Analvse univariée Analvse multivariée
Analvse de survie entre déconverte et traitement » HE (IC 95 24) HE (IC 95 %49
Sexe Femme 00014 1 -
Homme 1,69 (1,23-2.34)
Précarite O 0,76
Non
Mode de contatnination DI .59
Transfiusion 0,66
Aarre 0.26
Mode de découverte TRSA 0.47
Svstematique 0,75
BHP 0,36
ATCD arisque 0,21
Smmes cliniques 0,98

Période de dépistags Pi_ 0.0004 1
@ 1.82 (1.31-2.52) 1.97 (1.36-2.85)
Alcoolo-dépendance ou  0.94
nomn

Dpression ol 0.33
non

Auntre pathologie hépatique ow 0,59
on

Cancer (auire que CHC 2o 0,06

1
2,58 (0.96-6.95) 6.67 (1.6-27.87
Troubles psychiatriques ou psychosociamx o 0,14 1
non 288 (0.71-11.62)
10,86 (7.38-15_97

1

otits de non mstawwration de trateme

< 0.0001 1
3.86 (2.77-5.37)
1

otifs « patient ») _oin

2,99 (1,84-4,85)

UDi:usage de drogues intraveinsuses cunasales

BHP :bilan hépatique perutbe ; ATCD rantéce dent 10
17¢INl, P11 ©90-1997 ( FN=») P2:19032005 nchs («FNRBV-+H-P »)




DISCUSSION

e Points forts

0 Cohorte historigue 20 ans
» Acces consultation spécialisée > 90 %, acces traitement 43 %

0 ldentification des obstacles a un parcours de soin optimal
* Motifs « patient » / Motifs « médecin » / « Période de dépistage » / Modalité de dépistage

* En comparaison, Viner and al. inclus et traités

0 Proportions supeérieures d’hommes
0 Acces consultation spécialisee 13 %, acces traitement 6 %

o Limites
0 Bénéficiaires invités a passer un EPS = affiliés CPAM exclusivement
0 Cohorte sur 20 ans => ~ 20 % de PDV, DM
o Etude monocentrique
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Perspectives

* sous réserve d’évolution des
indications d’instauration de
traitement par AAD

Avec les nouveaux antiviraux d’action directe :
Efficacité / Tolérance / Mode d'administration / Durée

N

Motifs « patient »
atlon
See Sa

» Aller « au devant » des populations cibles = trouver les infectés non dépistés
et les accompagner**

* Informer le public

« Lutter contre la stigmatisation des populations
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Mercl...

e Dr Frédéric DUBOIS (idée originale, questionnaires,...)
* Meédecins, biologistes, personnel du CES IRSA 37

 Meédecins et secrétaires médicales CHRU 37, autres CH, ambulatoires
(médecine générale et spécialistes)

e Dr Leslie GRAMMATICO-GUILLON
e DrBernard ROYER

e Christophe GABORIT
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Back up 1 : Perspectives (2)

En France :
o Systeme de sécurité social : remboursement de soins onéreux

——>Sous réserve d’évolution des prix et de la priorisation des indications des
AAD : disponibilité et accessibilite

* France, pionniere et leader mondial dans la prise en charge du VHC
——>Place a confirmer

» Loi 04/2015 : expérimentation des salles de consommation a moindre risque
——>Porte d’entrée vers la prise en charge de I’infection VHC pour les UDI

contact avec le milieu soignant

e TROD VHC
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Back up 2 : Indications du remboursement des AAD

e Stade de fibrose hépatique > F2+

Co-infection VHC-VIH

Cryoglobulinémie mixte systémique et symptomatique

Lymphome B

... al’avenir : ?




Back up 3 : A la fin de I’étude (31/1212013). ..

17917 = 42,9 % consultants NRS 4 (traités) :
116179 = 64,8 % QUETIS, dont 110116 = 94,8 % en P2

Date des dernieres nouvelles
(DDN) < 2012

2317 = 5,5 % décédés avant 2012 (2012-2013 : + 8 décedeés)

- 116 consultants

:> Parmi les 200 consultants non guéris, non PDV et avec une
DDN >2012:

q;é 1841200 = 91.6 % > NRS 3
51/200 = 25.4 % NRS 4
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781417 consultants = 19 % perdus de vue (PDV)
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Back up 5 : retour sur « 1 : Etude des différentes

périodes »

Toutes périodes confondues :

417 consultants inclus
91 % NRS 3
— 43 % NRS 4

B dépistage IRSA (tests sérologiques + AgVHC)
B confirmation PCR (prescription médecin traitant)

m  consultation specialisée, pas de traitement
traitement

.........
_.- D

Fig 4d

.....
o

-------------------------------------- E _n —>42%4NR5§ :

*e .
. .
........
.........
........
..............

Dépistés en P1 (1990- 1997)

.. 94 % MRS 3
238 consultants inclus (57 % -
ve la cohorte) s

Figure 4: Accés au soin des patients HCC a la fin de la période d’étude (2013.12.31) (N=417)
a Parcours de soin des consultants dépistés entre 1990 et 1097 durant la 19 période (« IFN ») N =238
b Parcours de soin des consultants dépistés entre 1990 et 1997 durant la 25 période (« IFN-RBV-+/-IP») N =228
¢ Parcours de soin des consultants dépistés entre 1998 et 2013 (« IFN-RBV-+/-IP») N =167
! 17¢s INI, Lille, du 7 au 9 juin 2016

d Parcours de soin des dépistés en 1% et 27 périodes durant la 2% période (« IFN-RBV-+/-IP ») N =305




Back up 6 : 18" temps d’apres Viner and al.

Tableau IV — Caractéristiques démographiques des patients a2 chaque étape du parcours de
prise en charge VHC selon Viner, Cohorte IRSA d'Indre-et-Loire, entre 1993 et 2013

Etapesduparcours de prise en charge VHC
1 2 [ 3 | 4
E ffec tifs Enfrée dans le parcours de sog VHC
Caractéris tiques démographiques to taux o non : ou
N4y :depis thE seul dosage AgVHC consultation p
N=0 et/ourecherche |spécialisée pas traitement antiviral
ARNVHC parPCR | de traitement N=12
N=39 N=130
Homme 242 (58) 26 (66.7) 101(50.8) 115 (64.2)
Sexs Femme 175 (42) ﬁ'\ B (333 08 (49.2) 64 (35.8)
z45ans 303@27) 24 (1) H2(714) B7(76.5)
a =45 ans 020244) 11028 2) 30250 41(22.9) < >
Ageded 1t 0
. NR 229) 4(03) 7G33) 1(06)
oul 118 (28.3) 8(205) 3427.1 56 (313)
270 (54 2 2 5052 542
— non 229 (549) o 27(692) 03 (52.8) 97 (542) @
NR 70(16.8) 4(10.3) 4020.1) 26 (H.3)
toxico manie 228 (54.7) 23 (389 108 (343) 97 (54.2)
transfusion 87 20.9) 4(10.3) 44220 30 (218)
Mode de contamination: mexe 614 0 0 303) 37 @
autre 82(19.7) 8(205) 39 (B 6) 35 (19.6)
NR H(33) 4(10.3) 5(2.5) 5Q.0
RSA 225 (54) 25(64.1) 10 (35.3) 90 (30.3)
sys tématique 70(16.8) 5(R.8) 30(B.0 35(19.6)
bilan hépatique perturtbe BHP ),  25(6) 0 10(5) 15(8.4)
Mode de découverte | antécédent (ATCD)a fisque 51(2.2) 0 4(10.3) 24 (2.0 23(2.8) @
signes clinique s 20 (4.8) 2(5.D 8(4.5) 8(5)
NR 26(6.2) 3(1.7) 16 (8) 73.9)

NR nonrenseigné
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