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GENOTYPE 1
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NEUTRINO: SVR Rates in Harder-to-Treat GT 1 TN Patients
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I Génotype 1: i

Sofosbuvir + Simeprevir £ RBV
pdt 12 a 24 Semaines
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TRIO : utilisation du sofosbuvir
et du simeprevir dans la vraie vie

| ! B Gm2 B GT4-6

% 78 %
100 — ° 90 % 90 %

85 %

67 %
80 —
60 —

40 —

20 —

n= 266 18 9 167 252
SOF + PEG/RBV SOF + RBV SMV + SOF + RBV
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Dieterich D, Etats Unis, AASLD 2014, Abs. 46 actualisé



TRIO : utilisation du sofosbuvir
et du simeprevir dans la vraie vie
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Génotype 1: !

Sofosbuvir + daclatasvir  RBV
/ pdt 12 a 24 Semaines
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Sulkowski MS et al. N Engl J Med 2014;370:211-21



Sofosbuvir + Ledipasvir chez les patients
G1 cirrhotiques
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Réponse Virologique
=» 96 % RVS Soutenue

=» 20 patients en échec : 18 rechutes, 1 déces, 1 perdu de vue
Bourliere M, France, AASLD 2014, Abs. 82 actualisé



Sofosbuvir/ledipasvir + RBV 12 sem. chez les patients
cirrhotiques G1 en echec de trithérapie avec IP
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Bourliére M, France, AASLD 2014, Abs. LB-6 actualisé



Retraitement par LDV/SOF des patients ayant eu
une non-reponse a un traitement contenant du SOF
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Schéma du retraitement

=» 51 patients G1 non répondeurs
* PEG IFN/RBV + SOF : 25
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Wyles DL, Etats-Unis, AASLD 2014, Abs. 235 actualisé



Turquoise 2 : ABT-450/r/Ombitasvir + Dasabuvir + RBV
chez les patients G1 cirrhotiques

88,6 95,0 98,5 100 91,2 89,5 92,0 97,4
100
80
& 60
(o]
Lo
Q _
= 40
20 |
160 | 149
174 153
0 Gla Glb < 800 000 UI/ml > 800 000 Ul/ml
Sous-type viral Charge virale initiale
B 12 semaines B 24 semaines

RVS 12 selon les sous-types viraux et la charge virale

Fried M, Etats-Unis, AASLD 2014, Abs. 81 actualisé



Turquoise 2 : ABT-450/r/Ombitasvir + Dasabuvir + RBV
chez les patients G1 cirrhotiques
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Fried M, Etats-Unis, AASLD 2014, Abs. 81 actualisé



GENOTYPE 2 ET 3



Traitements des patients VHC, génotype 2, naifs et non répondeurs
Résumeé des études phase 2 et 3
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AVD dans la vraie vie : cohorte TARGET

Echappement Rechute Non réponse Perdu de vue
0,5 % 8 % 1,1 % 1,1 %
(1/187) (14/187) (2/187) (2/187)

RVS4+ 90 %

(168/187)

Génotype 2 : SOF + RBV 12 semaines : 235 patients

Jensen DM, Etats-Unis, AASLD 2014, Abs. 45 actualisé



Traitements des patients VHC, génotype 3, naifs et non répondeurs
Résumeé des études phase 2 et 3
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Jacobson IM, et al. N Engl J Med. 2013 May 16;368(20):1867-77. Lawitz E, et al. AASLD 2013. Washington, DC. Oral #LB-4.



I G2/3 : Sofosbuvir + daclatasvir * !
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Sofosbuvir + daclatasvir 12 semaines
chez les patients de génotype 3 : ALLY-3
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Naifs Echec de traitement

=» SOF + DCV pendant 12 semaines est efficace chez les patients GT-3 non
cirrhotiques
=>» Le traitement du patient GT-3 cirrhotique reste indéterminé

Phase Il : 152 p atients G3 Nelson DR, Etats-Unis, AASLD 2014, Abs. LB-3 actualisé



Sofosbuvir + Ledipasvir pendant 12 semaines chez
des patients infectés par les G3 ou G6
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Gane EJ, Nouvelle Zélande, AASLD 2014, Abs. LB-11 actualisé



GENOTYPE 4



L
SOFO/PEG/RIBA 12 s Naifs Géno 1/4/5/6

RVS12 en fonction du génotype

100 %

96 %

89 %

[I]

Gla=92%
G1b = 82%

100 - 90 %
80 -
g 60 -
o~
) ol
4
14 40 -
20 -
O -
Population
totale

Génotype 1 Génotype 4 Génotypes 5, 6

Lawitz NEJM 2013



e
Sofosbuvir + RBV chez les patients G4

103 patients egyptiens G4a (87 %), 16 % F4, 52 % en échec de traitement par PR
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Esmat GE, Egypte, AASLD 2014, Abs. 959 actualisé



Ledipasvir/Sofosbuvir chez les patients G4 :

Etude NIAID Synergy
slo 5.6 51|2 95 %**
100 - (19/20)
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**1 Retrait consentement +
1 patient n‘ayant pas atteint 12 sem. post-traitement

Kapoor R, Etats-Unis, AASLD 2014, Abs. 240 actualisé



PEARL-I : ABT-450/r/ombitasvir + RBV
pendant 12 semaines chez les patients G4
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Pol S, France, AASLD 2014, Abs. 1928 actualisé
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PEARL-I : ABT-450/r/ombitasvir + RBV
pendant 12 semaines chez les patients G4

Réponse virologique chez les malades en échec
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Pol S, France, AASLD 2014, Abs. 1928 actualisé



EN PRATIQUE



L
Qui depister ?

- Patients VIH
- ATCD de toxicomanie IV
- Patients originaires de zone de forte endémie

- Patients avec hepatopathie chronique d’'une autre
cause



Evaluer la fibrose hépatigue

- TP, Bilirubine

- Echographie hépatique
- Fibrotest

- Fibroscan



L
Qui traiter ?

- Patients F3/F4
- Patients en attente de transplantation hépatique
- Patients avec manifestations extrahepatiques




Qui ne pas traiter?

- Patients avec fibrose minime FO/F1



Stades intermédiaires ?

-F2 7
- Patients coinf ? Hépatite aigue?



Comment traiter

- Pas de place pour la bithérapie pegylée
- Pas de place pour les IP de 16" génération

- Recommandations d’expert sur le site de 'AFEF
(derniere version décembre 2014)

- Prescription hospitaliere dans le cadre d’une
RCP, validé par des centres experts



En cas de cirrhose

- Persistance d’'un risque de carcinome
hépatocellulaire, méme chez le patient guéri

- Traiter les cofacteurs (alcool, syndrome
dysmetabolqgiue)

- Poursuite du depistage a vie
- Echographie / 6mois



