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RESUME

Le traitement de I'hépatite C est difficile au Congo.
A l'ére actuelle ou ce traitement a subi une
révolution mondiale avec l'arrivée de nouveaux
médicaments, inhibiteurs de protéase et antiviraux
directs, le traitement au Congo demeure basé sur
I'association Interferon pegylée - Ribavirine. Le
colt élevé de cette association thérapeutique, la
lourdeur de ses effets secondaires et le codt élevé
des examens nécessaires au suivi du traitement font
réserver le traitement de cette maladie a une
catégorie particuliere de patients. Ainsi, jusqu'en
2015, les résultats du traitement de I'hépatite C
virale restent décevants. L'arrivée prochaine de
nouveaux médicaments au Congo pourrait
constituer un tournant décisif dans la prise en
charge de I'hépatite virale C.

ABSTRACT

Treatment of hepatitis C is difficult in Congo. In the
current era where this treatment has undergone a
worldwide revolution with the arrival of new drugs,
protease inhibitors and direct antivirals, treatment
in the Congo remains based on Pegylated
Interferon and Ribavirin. The high cost of this
therapeutic combination, the heaviness of its side
effects and the high cost of the examinations
necessary for the treatment follow-up leave the
treatment of this disease to a particular category of
patients. Thus, until 2015, the results of the
treatment of viral hepatitis C remain disappointing.
The arrival of new medicines in Congo could be a
decisive turning point in the management of viral
hepatitis C.
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INTRODUCTION

L’hépatite virale C constitue un
probleme mondial de santé publique [1].
L’arrivée des anti protéases en 2011 et la
perspective de larrivée des antiviraux directs
présageaient de grands progrés thérapeutiques
dans e monde, notamment sur le
raccourcissement de la durée du traitement et
I’amélioration de la tolérance [2, 3]. Mais au
Congo [I'éventualit¢ de Ularrivée de ces
nouveaux  médicaments  paraissait  peu
envisageable a moyen terme. C’est ainsi que
nous avons réalisé ce travail dans le but
d’évaluer la prise en charge de I'hépatite C a
Brazzaville avant larrivée des mnouveaux
médicaments en vue de [I’évaluation de
I'impact probable de I'arrivée éventuelle de ces
médicaments au Congo.

PATIENTS ET METHODES

Il s’est agi d’'une étude prospective,
observationnelle, débutée le 1* janvier 2011
jusqu’au 31 décembre 2015, soit une période
de cinq ans, au CHU de Brazzaville. L’arrét
de I'étude au 31 décembre 2015 a été décidé
parce qu’a partir du mois de janvier 2016, les
patients avaient accés aux antiviraux directs,
par simple commande des médicaments dans
certains pays d’Afrque, puis six mois plus tard,
les médicaments etaient disponibles en
pharmacie au Congo. Nous avons inclus de
facon consécutive les patients recus en
consultation dans le service de Gastro-
Entérologie et Médecine Interne du Centre
Hospitalier et Universitaire de Brazzaville. Les
criteres d’inclusion étaient la positivité¢ de la
sérologie de I'hépatite C et la détection de
I’ARN viral par PCR, la réalisation d’un bilan
pré-thérapeutique et I’achat des médicaments
d’une durée minimum d’un mois. Le bilan pré-
thérapeutique devait comprendre au moins un
hémogramme, une glycémie, une
créatininémie, une TSH, les épreuves
fonctionnelles hépatiques, le génotypage du
virus de I'hépatite C et une échographie
abdominale.  En T'absence d’éléments en
faveur d’une cirrthose les patients devaient
obligatoirement réaliser un fibrotest/fibroscan.
La ponction-biopsie du foie n’était réalisée
chez aucun patient. Tous les patients ont été
mis sous la bithérapie associant Interferon
pegylée alfa 2a, a la dose de 180

microgrammes par semaine et la Ribavirine a
la dose de 800 a 1200 mg par jour. Les doses
médicaments étaient réduites progressivement
en cas d’effets secondaires majeurs,
notamment la leucopénie, la trhombopénie,
I’anémie et le syndrome pseudo-grippal. Les
patients ont été suivis réguliérement jusqu’a
six mois aprés 'arrét du traitement. Les frais
relatifs aux explorations et a I’achat des
médicaments étaient a la charge des patients.
Pour une observance thérapeutique optimale,
les mjections d’Interféron étaient faites par le
médecin traitant a I’hopital. Les patients ne se
présentant pas au rendez-vous pendant au
moins un mois ont été considérés comme
perdus de vue. Les données épidémiologiques,
le génotype, le stade de fibrose, les
comorbodités, les modalités du traitement et
I’évolution ont ¢été les wvariables étudiées.
L’analyse des données a été réalisée par le
calcul des pourcentages et des fréquences
relatives et des écartypes a l'aide du logiciel
excel 2010.

RESULTATS

Du 1* janvier 2011 au 31 decembre 2015
vingt-sept patients ont été mis sous traitement
pour une hépatite virale C. 1l s’est agi de 21
hommes et 6 femmes, soit une sex-ratio de 3,6.
L’age moyen était de 55,6 +/- 845 ans avec
des extrémes allant de 42 a 70 ans. L’hépatite
C était diagnostiquée lors d’un bilan
systématique de santé dans 17 cas (62,9%),
dans 8 cas (29,6%) devant des symptdmes non
spécifiques  (malaise  généralisé, fatigue
chronique, sécheresse chronique de la langue,
amaigrissement) et dans deux cas (7,4%)
devant une splénomégalie.

Quatre patients avaient un diabéte associé soit
145%  parmi lesquels un cas de diabéte
antérieurement méconnu.  L’obésité  était
retrouvé chez quatre patients soit 14,5%.

Des signes cliniques en faveur d’une cirrhose
compensée étaient retrouvés chez cing patients
soit 18,5%

Le degre de fibrose était évalué par le fibrotest
ou le fibroscan chez tous les patients. La PBH
n’était réalisée chez aucun patient. La fibrose
était au stade F4 dans cinq cas (18,5%), F2-
F3 dans quatre cas (14,8%), F1-F2 dans 12 cas
(44,4%) et FO dans six cas (22,2%).

Les génotypes retrouvés étaient le genotype 1
chez 10 patients soit 37%, le génotype 2 chez
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un patient soit 0,3% et le génotype 4 chez 16
patients soit 59,2%. La charge virale initiale
moyenne était de 189.994,4U1/ml soit 4,25log.
L’observance thérapeutique était bonne chez
20 patients, soit 74% de I’échantillon.

Vingt-sept patients ont été mis sous traitement
dont 21 (77,8%) ont mené a terme leur
traitement. Parmi eux 10 patients soit 37% ont
obtenu une RVS maintenue six mois apres
Iarrét du traitement. Huit patients soit 29,6%
ont eu un échec thérapeutigue a S48. Trois
patients perdus de vue ont été considérés en
échec de traitement. Les raisons de I'arrét du
traitement chez les six derniers patients étaient
un échec thérapeutique & S12 dans deux cas
soit 7,4%, la sévérité des effets secondaires
dans un cas (3,7%) cas et les difficultés
financieres  dans  trois cas  (11%).

DISCUSSION

Le virus de I'hépatite C a une fréquence non
négligeable dans notre contexte. L’ Afrique est
une zone de haute prévalence supérieur a 1,5%
de la population générale selon les études
réalisees au Mali, au Burkina et au Burundi [4,
5, 6, 7]. Au Congo les études de populations a
risque ressortent des taux oscillant entre 3 et
13% [7, 8, 9]. Mais il ne s’agit au Congo que
d’études de populations spécifiques et de petite
taille, i n’existe pas de données de la
population générale.

La fréquence du virus de I’hépatite C parait
beaucoup plus élevée chez le sujet agé dans
notre ¢tude. D’aprés les données de la
littérature les pays pourraient étre répartis en
trois grandes régions en fonction de la
répartition selon les tranches d’ages ; les pays
d’Afrique seraient majoritairement dans le type
3 ou l'infection touche toutes les tranches
d’ages avec une augmentation progressive
avec I’age [1, 10]. L’age moyen de nos patients
de 55,6 ans +/- 8,45
se rapproche de ce qui est décrit par plusieurs
travaux [4, 5, 10]. Cependant, Atipo et al,
travaillant sur une population de donneurs de
sang de tout age, trouvent un age moyen
relativement bas [6]. De méme, Elira et al dans
une étude portant sur la séroprévalence chez
les patients polytransfusés retrouvaient des
tranches d’age plus dispersées allant de moins
de 10 ans a plus de 50 ans, avec une faible

représentativité des sujets de plus de 50 ans
[8]. Cette différence pourrait s’expliquer par le
choix de la population cible. Les patients
polytransfusés  sont majoritairement
représentés, dans le contexte congolais par les
sujets drépanocytaires, majoritairement jeunes.
Le sex-ratio de 3,6 rejoint la majorité des
études publiées [5, 6] ; toutefois il n’a pas été
décrit de relation entre le sexe et I’hépatite
virale C.

La découverte de I’hépatite se fait de fagon
fortuite dans la majorité des cas [6, 7, 12]. En
Afrique lorsque les patients  sont
symptomatiques, le stade d’évolution est
généralement tres avancé. Ce qui souleve
I'intérét des bilans de santé systématiques.
L’absence de systeme d’assurance maladie au
Congo ne facilite pas la réalisation des
examens complémentaires et I’acquisition des
médicaments; d’ou la difficulté d’accéder au
traitement. Ceci se traduit par la faiblesse du
dépistage et la rareté des patients traités. Ainsi,
’absence du traitement est liée au colt élevé
d’une part et au retard diagnostique d’autre
part.

La répartition géographique du virus en
fonction du génotype est variable méme dans
une méme région géographique [1,4, 13]. Dans
notre étude le génotype le plus représenté est le
génotype 4 suivi du génotype 1. Le génotype 2
a été exceptionnel, représenté par. Dans une
étude Atipo et al portant sur les donneurs de
sang, trouve une prédominance du génotype 4
et un seul cas de génotype 2. Aucun cas de
génotype 1 n’avait pas été retrouvé [8].
Plusieurs études soulignent la prépondérance
du génotype 4 en Afrique centrale [1, 4, 11].
Sombie et al au Burkina Faso ont décrit
prédominance du génotype 2, suivi des
génotypes 1 et 5 [6]. Au Mali, Diarra et al ont
décrit une prédominance du génotype 2 [7].
Cacoubet al au Maroc retrouvaient une
prédominance du génotype 1 puis du 2 et pas
de genotype 4 [12].

Le seul protocole thérapeutique utilisé lors de
notre étude était la bithérapie Interféron
pégylée a 2a et Ribavirine, car il s’agissait des
seuls médicaments pouvant étre commandés au
Congo et, jusqu’alors, les seuls financi¢rement
accessibles. Dans certains pays d’Afrique tel
que la Cote d’Ivoire, certains antiviraux a
action directe comme Dakasvir, Sofosvibir et
Ledipasvir étaient déja disponibles.
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Tous les patients inclus étaient naifs au
traitement du VHC. La durée du traitement
était prévue pour 48 semaines pour tous les
malades, excepté le cas du génotype 2 dont le
traitement a été de 24 semaines. En cours du
traitement il a été observé trois cas d’arrét
thérapeutique lié a la sévérité des effets
secondaires, notamment deux cas d’anémie et
un cas de leucopénie. Les moyens
thérapeutiques majeurs pour remédier a ces
effets secondaires ne sont pas disponibles dans
notre pays. Dans notre étude le taux de
réponse virologique soutenue a six mois était
tres faible (37%). Sombie et al ont obtenu 81%
de RVS au Burkina [6]. Selon la littérature, le
taux de guérison atteint les 45% avec la
bithérapie et est supérieur & 90% avec les
nouveaux médicaments [2, 13]. Les facteurs,
reconnus de mauvaise réponse, identifiés dans
notre population ont été les comorbidités
(obésité, diabete, absence de sevrage
alcoolique et tabagique), la  mauvaise
observance thérapeutique et la séveérité des
effets secondaires. En effet, les comorbidités
retrouvées dans notre population, sont des
facteurs de mauvaise réponse au traitement
retrouvés dans plusieurs travaux [14]. La
prédominance des « mauvais génotypes » chez
nous pourrait aussi étre un facteur influengant
negativement la  réponse thérapeutique.
Cependant, aucun de ces facteurs ne pouvait
étre directement incriminé.

CONCLUSION

Le traitement de I’hépatite C reste décevant a
Brazzaville jusqu’en 2015, avant Iarrivée des
«nouveaux meédicaments ».  Trés peu de
patients ont accés aux examens utiles pour
débuter le traitement ; encore moins de patients
parviennent a mener a terme leur traitement, du
fait du colt élevé des medicaments et des
examens spécifiques de suivi. Avec larrivée
des antiviraux directs en 2016, les éléments de
notre étude constitueront un point de départ
mtermédiaire  pour mesurer I'impact de ces
nouveaux medicaments au Congo.
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