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Recommandations AFEF

• Un traitement antiviral doit être proposé à
tous les patients qui ont une hépatite
chronique C, naïfs ou en échec d'un précédent
traitement, avec une maladie hépatique
compensée ou décompensée, à l'exception de
ceux qui ont une comorbidité limitant leur
espérance de vie à court terme.



Quel bilan pré-thérapeutique?

Virologie
Co-infections VIH, VHB

Génotype et Charge Virale

Pharmacie
Co-médications

Interactions médicamenteuses

Situation clinique
Comorbidités (ECG)
Traitement antiviral

Sévérité hépatique
Tests de fibrose

Bilan de cirrhose



Fibrose : tests non invasifs

AFEF 2017



EASL guidelines 2015 fibrose



VIH, VHB, CHC

IRC, transplantés

Cirrhose décompensée

Comorbidités

Co-médications

Complexes

Simples

Optimisation

RCP ou pas RCP?

RCP

Traitement



Recommandations : remarques générales

AFEF

EASL



Recommandations : remarques générales

AFEF

EASL



Options thérapeutiques actuelles : selon le génotype 

Sofosbuvir

Dasabuvir

Sofosbuvir

Velpatasvir

Ledipasvir

Ombitasvir Paritaprévir/r

GrazoprevirGRZ/ELB

1,4

3D

1,4

SOF / LDV

1,4

SOF / DCV

1-6

NS5b                 NS5a              NS3

Elbasvir

Durée :8 à 24 semaines, avec ou sans RBV

Sofosbuvir DaclatasvirSOF / DCV

1-6



Buggisch P, EASL 2016
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Génotype 1 non cirrhotique : Sofosbuvir + Ledipasvir



RVS 12 selon le génotype
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ITT :  Tout patient ayant

reçu au moins une dose 

de traitement

mITT-GT : ITT modifié

exclut 3 patients sans 

GT1b

mITT-GT-VF : mITT-GT 

population excluant les 

échecs non-virologiques

†
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Echec virologique chez 3 patients, dont un a été identifié G6 secondairement

* Patients G1a, G1d, et G6 

†Un arrêt prématuré (non-compliant)

Welzel  T M, et al. EASL Special Conference, Paris 2016: Abstract 163 actualisé. 

GARNET : Un traitement court de 8 semaines
Patients infectés par le VHC traités par Viekirax et Exviera

génotype G1b, 

non-cirrhotiques (FibroScan score < 12,5 kPa ou FibroTest ≤ 0,72 and APRI ≤ 2)

naïfs de traitement
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On-treatment failure 0

Admin discontinuation 1‡

*Full analysis set includes all patients who received ≥1 dose of study medication
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‡ 2 patients lost-to-follow-up

109/111 27/3029/31

98.2
93.5 90.0

12 weeks, no RBV 8 weeks, no RBV 8 weeks, +RBV

93.5% (29/31) 93.1% (27/29)

2 2

0 0

0 1‡

G1b non cirrhotiques : Grazoprevir + elbasvir
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Reddy et al, Hepatology 2015

Cirrhotiques 1,4,5,6 Sofosbuvir + ledipasvir

Malades cirrhotiques de génotype 1



Jacobson IM, Etats-Unis, AASLD 2016, Abs. LB12 actualisé
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TURQUOISE-III : PrOD chez les cirrhotiques G1

L'ensemble des 60 patients a obtenu 
une diminution de l'ARN du VHC 
(<LLOQ) à la semaine 4

Tous les patients sont arrivés au bout 
du traitement

Une RVS12 a été obtenue pour 100% 
des patients
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Cirrhotiques G1 : grazoprevir + elbassvir
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Recommandations AFEF 2017 : génotype 1



ASTRAL 2 : sofosbuvir/velpatasvir (génotype 2) 

RVS12 selon la présence ou non d’une cirrhose 
et le traitement antérieur
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Sulkowski M, New Eng J Med 2015



 89 % RVS chez les patients cirrhotiques et en échec de traitement 

RVS12  en fonction de la cirrhose ET du traitement antérieur
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Vermehren J, Allemagne, EASL 2017, Abs. PS-155 actualisé

 Les RAS NS5A avant traitement sont rares : 10 % des patients
 L'ajout de la RBV est peut être utile chez les patients cirrhotiques ! 
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Faut-il ajouter la ribavirine?



Quel est l’impact des RAS?
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Génotype 3 : recommandations AFEF



Génotype 3 : recommandations EASL



RVS 12 selon le génotype
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Génotype 4 : grazoprevir elbasvir

Relapse 1 1 0

On-treatment failure 0 0 0

Discon. due to AE 0 1 0

Lost to follow-up 1 0 0
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Recommandations EASL vs AFEF



Les nouvelles options thérapeutiques

Sofosbuvir Velpatasvir

Pibrentasvir

Voxilaprevir

Glecaprevir

NS5b                 NS5a              NS3

Durée :8 à 16 semaines sans RBV
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RVS12 chez les patients G1

SOF/VEL/VOX 8 sem. (n = 501) SOF/VEL 12 sem. (n = 440)

POLARIS-2 : traitement par sofosbuvir/velpatasvir/ voxilaprevir



POLARIS-3 : traitement des patients G3 cirrhotiques par 
sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir

Foster GR, Royaume-Uni, AASLD 2016, Abs. 258 actualisé
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Bourlière M, New Eng J Med 2017
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Glecaprevir + Pibrentasvir : non cirrhotiques

ITT modifiée

Puoti M et al, ILC 2017, abstract SAT 233
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G/P 300 mg/120 mg

N=146

SVR12

assessment

Forns X et al, ILC 2017, abstract GS006

Glecaprevir +Pibrentasvir : cirrhotiques



Données poolées d’efficacité 8 semaines vs 12 semaines G1-6

ITT modifiée

Puoti M et al, ILC 2017, abstract SAT 233



Cirrhotiques G1,2,4 et 6

0 Week 24 Week 36Week 12

G/P 300 mg/120 mg

N=146

SVR12

assessment

Forns X et al, ILC 2017, abstract GS006



SURVEYOR-II : génotypes 3 cirrhotiques et en échec

98% of patients had HCV RNA <LLOQ by treatment week 4

Wyles et al, AASLD 2016, CO



Comment monitorer le traitement?

 

61 
 

cependant être surveillés de façon régulière, toutes les 4 semaines. En cas d’utilisation de la ribavirine, 

l’hémogramme et la fonction rénale doivent être surveilés régulièrement. 

L'évolution de la charge virale au cours du traitement n'est pas prédictive de la réponse au traitement. 

L’évaluation de l’efficacité thérapeutique ne doit pas être fondée sur la mesure répétée de la charge 

virale. Chez les patients n'ayant jamais été traités par agent antiviral direct, en l’absence de doute sur 

l’observance et d’éventuelles interactions médicamenteuses, une évaluation de la charge virale est au 

minimum nécessaire avant de commencer le traitement et 12 semaines après l'arrêt du traitement.  

 

RECOMMANDATIONS 

 

1. Le rythme de suivi du patient doit être laissé à l’appréciation du médecin qui prend en charge 

le patient (AE) 

2. En cas d’utilisation de la ribavirine, une surveillance régulière de l’hémogramme et de la 

fonction rénale est nécessaire (A) 

3. La quantification de la charge virale C est recommandée avant de commencer le traitement 

et 12 semaines après l'arrêt du traitement (AE) 

 

Cas particulier : la grossesse. 

L’utilisation de la ribavirine doit s’accompagner d’une information éclairée des patients concernant les 

risques en cas de grossesse. Les femmes enceintes ne doivent pas recevoir de ribavirine pendant la 

grossesse et ne doivent pas débuter de grossesse dans les 6 mois suivant l’arrêt de la ribavirine. Un 

test de grossesse est recommandé chez toutes les femmes en âge de procréer avant de commencer 

un traitement comportant de la ribavirine. L’usage de méthodes contraceptives est recommandé 

pendant la période de traitement par ribavirine et les 6 mois suivants pour les femmes recevant le 

traitement antiviral ou pour les femmes dont le partenaire masculin reçoit un tel traitement. 

Très peu de données sont disponibles pour les agents antiviraux directs. Le Sofosbuvir a été classé en 

catégorie B par la FDA, mais la situation est imprécise pour les autres agents antiviraux directs. La 

durée du traitement étant courte, dans l’attente d’autres données précliniques et cliniques, il est 

recommandé d’utiliser les mêmes précautions que pour la ribavirine. De même, aucune donnée n’est 

disponible concernant l’allaitement. Par prudence, si une grossesse survient en cours de traitement, il 

est recommandé d’arrêter le traitement par agent antiviral direct. Le traitement antiviral étant de 

courte durée, il convient de planifier celui-là en fonction de la gravité de la maladie hépatique et du 

désir de grossesse de la patiente. 

ARN VHC

S0 S4 Fin RVS12 RVS48



Surveillance post RVS

Traitement

Surveillance

RCP

Intervention

Echographie Fibrose Métabolique

Alcool Diététique APA

ARN + ARN -

Antifibrosant


