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Interet
* Recherche Ag HBe : virus sauvage / virus mutant pré - C

* Important si ttt par IFN et NA

* NA : arrét si séroconversion apres 1 an de consolidation

e Rare en Afrique au Sd du Sahara



Epidémiologie
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Epidémiologie

STATUS OF HEPATITIS B

Incidence:
Chronic HBV infection in children under5
reduced from 4.7% to 1.3% (immunization)

Number of persons (in millions)
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257 million people livingwith HBV
= l 68% in Africa /Western Pacific
: B =
Western African South-East Eastern European Region of
Pacific Region Region AsiaRegion Mediterranean Region the Americas

Region



Epidemiologie

HBsAg prevalence, adults (19-49 years), 20053
<2%
2-4%
5-7%
B >8% e
Not applicable h ,

Augmentation de la

prevalence dans les pays

européens>®

* Immigration en provenance
\ des pays de forte endémie

]
/Dimunition prevalence dans les
pays de forte endémie ex:Taiwan’
Plusieurs raisons:
* /' niveau socioeconomicque
» Vaccination

e traitement

1. EASL CPG HBV. J Hepatol 2017,;67:370-98; 2. Schweitzer A, et al. Lancet 2015,386:1546-55;
3. Ott JJ, et al. Vaccine 2012;30:2212-9; 4. GBD 2013 Mortality and Causes of Death Collaborators. Lancet 2015;385:117-71;
5. Coppola N, et al. Euro Surveill 2015;20:30009; 6. Hampel A, et al. Bundesgesundheitsblatt Gesundheitsforschung

Gesundheitsschutz 2016;59:578-83; 7. Chen C-L, et al. J Hepatol 2015;63:354—63.




Epidémiologie

/Structure of Hepatitis B Virus —
wild type (HBeAg Positive)

HBs Protein

‘ ( HBsAg)

e _ HBe Protein
" (HBeAg)

(HBcAg)

Partially double
stranded DNA
(HBV DNA)

HBV DNA
Polymerase

A\

Antigene HBe décrit par HAGNIUS en
1972

lié a la nucléocapside

temoin de multiplication virale pour virus
sauvage

critere d'infectiosité

signification pronostique défavorable



Epidémiologie

* Prévalence Ag HBe faible en Afrique Noire

* Peu d’études
- 8,2 % au Nigeria chez donneurs de sang
Akisegun A A et al BMC Research Notes 2012, 5:167

- 2,3 % au Burkina Faso chez femmes enceintes
Sangare C et al Bull Soc Path Exot, 2009, 102,4, 226-229



Epidémiologie
Prevalence Ag HBe plus elévee au Maghreb et en Asie

- 20 % au Maroc chez femmes enceintes
Sbiti M et al Pan Afr Med J 2016:24 :137

- 16 % a Taiwan
Yang H et al N Engl J Med 2002; 347, 168-74



Epidémiologie
Nette regression prévalence Ag Hbe (+) en France
- 78 % en 1994
- 38 % en 2003

- 13 % en 2008 ( étude avec 81% de patients issus de I'immigration)
Pioche C et al Bull Epidemol Hebdo 2014; (12) 210-16



Epidémiologie

Génotypes VHB

* 10 génotypes: AaJ
e Génotypes A, B, C plus répandus
e Role dans réponse au traitement par Peg IFN
- genotype A : + élévé chez patients Ag HBe +
taux + élevé de perte AgHBs sous TTT peglFN
- génotype B: séroconversion Ag HBe précoce

Marcellin et al, Gastroenterology2016; 150: 134-144
Buster et al, Gastroenterology2009; 137: 2002-2009



Prévalence AgHBs

<29% : faible
2-7% : intermédiaire
>89% : élevée

il

Génotypes

Hadziyannis SJ. J Hepatol 2011



Histoire naturelle



Histoire naturelle VHB: 4 phases [

Anti-HBe
HBV DNA
HBSAg..................":,
ALT . .............................. ......... ,
Phase 1 Phase 2 Phase 3 Phase 4
0 20 40 60
Years
Nouvelle : . L _ . .
nomenclature? Infection chronique B Ag Hépatite chronique B Infection chronique B Hépatite chronique B
HBe + Ag HBe + Ag HBe - Ag HBe -

1. Lok A, et al. J Hepatol 2017;67:847-61;
2. EASL CPG HBV. J Hepatol 2017;67:370-98



Histoire naturelle du VHB: histoire dynamique

95%
——— 3l Infection chronique B
Ag HBe +

l 5%
Hépatite chronique B / \ Hépatite chronique B
Ag HBe - N Ag HBe +

Infection chronlque B
Ag HBe -

Abrege-hge-cd-2015



Ag HBs

Ag HBe positif

Définitions

Ag HBe négatif

Infection
chronique

Hépatite
chronique

Infection
chronique

Hépatite
chronique

Infection occulte

++ 11

+1a11

+ (bas)

+1

négatif

Ag HBe

positif

positif

négatif

négatif

négatif

ADN VHB

>107 Ul/mi

104-107 Ul/ml

< 2000 Ul/ml
(<20.000 Ul/
ml)

> 2000 Ul/ml

Non détectable

ALAT

normal

élevé

0

éleve

normal

Maladie hépatique

0 ou minime

Modérée a
sévere

Porteur
inactif

Modérée a
seévere

0 a sévere

Ancienne
désignation

Tolérant
immunitaire

idem

Porteur
inactif

idem

EASL HBV Guidelines J Hepatol 2017; 67: 370-398



Ag HBs

Définitions

Ag HBe positif

Ag HBe négatif

Hépatite
chronique B
immunotolerante

Hépatite
chronique B
immunoactive

Hépatite chronique
B inactive

Hépatite chronique
B immunoactive

> 6mMois

> 6mois

> BMOIsS

> O6MOIsS

Ag HBe

positif

positif

négatif

négatif

ADN VHB

>107 Ul/ml

> 20 000 Ul/ml

< 2000 Ul/ml

> 2000 Ul/ml

ALAT

normal ou
élevation minime

élevé de maniere
intermittente
ou persistante

normal de
maniere constante

eélevé de maniére
intermittente ou
persistante

Maladie
hépatique

0 ou minime

Modérée a
sévere

AASLD HBV Guidelines J Hepatol 2018; 68 1560-1599

0 inflammation
fibrose variable

Modéreée a sévere




Diagnostic



Evaluation statut d’'un patient porteur du VHB

Etat du foie

Marqueurs du VHB
EFH / NFS, plaquettes TP INR

e HBol Ao anti HE i invas
Ag HBe/ Ac anti HBe Echographie abdomi Elastographie/ marqueurs non invasifs

ADN VHB Biopsie du foie optionnelle

Dépistage autre virus et comorbidités
Acanti VHD, Ac anti VHC Ac anti VHA (vaccination si -), VIH
Comorbidité : Alcool, sd métaboliqgue NASH, autoimmunité,
autres hépatopathies

Enquéte entourage familial et sexuel
Dépistage
Vaccination si dépistage négatif




Quantification de ’Ag HBs

» Taux d’Ag HBs ( gAg HBs) plus élévé chez patients Ag HBe +
Cornberg M et al J Hepatol 2017; 66: 398-411

» Taux éleve d’Ag HBs lié a rapidité progression vers cirrhose
Iseng TC et al Clin Gastroenterol Hepatol 2016; 14: 1481-1489

« Taux d’Ag HBs prédictif reponse et regles d’arrét traitement par peg IFN
g Ag HBs < 1000 ui/mi a 12 sem de traitement

S

97% séroconversion Ag HBe et 18% perte Ag HBs en fin de traitement
Cornberg M et al J Hepatol 2017; 66: 398-411



Evaluation de la maladie hépatique

PBH / Tests non invasifs

AASLD (2007)

Liver biopsy stated as the
main method for liver disease
assessment in CHB

EASL (2012)

Liver biopsy stated as the
main method for disease
assessment. Non-invasive
markers & TE noted as tools
of growing interest

AASLD (2016)

Liver biopsy not required in all
CHB cases; stated as useful
for unclear situations. TE and
non-invasive markers may be

l used to determine fibrosis
2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2016 2017
NICE (2006)
Liver biopsy noted as the NICE (2013)
initial method for assessment TE stated as the initial test
of disease severity in CHB EASL (2009) disease severity assessment EASL (2017)
Liver biopsy stated as the in CHB. Biopsy reserved for Liver biopsy OR non-invasive

main method for disease
assessment. Non-invasive
markers & TE noted as tools
of growing interest

‘intermediate’ TE scores

test to be used in cases where
biochemical/HBV markers are
inconclusive. For non-invasive
tests, TE is most studied and
recommended




Diagnostic d’infection chronique Ag HBe +
(immunotolerance)

« Ag HBs: ++ 11

« Ag HBe: positif

« ADN VHB >10 000 000 Ul/ml
* ALAT: normal (40 IU/L)

« Maladie hépatique: minime
score METAVIR: AOFO/A0OF1/A1F1/A1FO



Diagnostic d’hépatite chronique Ag HBe +
« AgHBs: 1a 11
« Ag HBe: positif

« ADN VHB: 10 000-10 000 000 Ul/ml (EASL)

* ALAT: eleve

 Maladie hépatique: modéree a sévere
Score METAVIR: 2A2 F2



Evolution hépatite chronique B a Ag HBe +

HBeAg-Positive 1 HBeAg-Negative

Chronic Chronic
Hepatitis B . Hepatitis B

, HBsAg-Positive
5°/¢\ 1-2% Without Cirrhosis

/
- - 4
Cirrhosis ,?
7/

3V % S 0.4%
‘/

Liver Liver
Cancer

Failure




Traitement



Traitement

Obijectifs du traitement
- augmenter la survie
- prévenir les complications : cirrhose et CHC
- prévenir la transmission notamment la TME et la réeactivation

4

Perte Ag HBe/

Negativation Normalisation
ADN VHB ALAT/ASAT
Séroconversion Perte cccDNA
anti HBs

Ag HBs




SERUM Objectifs du traitement : définition de la guérison
1.0 —
Traitement GGG
AgHBs
Guérison partielle +/- Ac anti-HBs
-, Guérison
% | fonctionnelle | -~
Viro-suppression | %
HBV DNA “'-t __________ . _.-'. Eradication
Time
LIVER ccecDNA Guérison compléete

——
o8 d a(cd
o T p ool 09 OHP
e® - welov, "

Lok et al, Hepatology / J Hepatol joint publication, in press: Testoni et al, Sem Liver Dis, in press.



Traitement

* Indications

ADN VHB ADN VHB
2000- 20000 Ul/ml > 20000 Ul/ml

ALAT=1-2N ALAT > 2N

' }

Monitoring 3- 6 mois Monitoring 3- 6 mois
Monitoring 3- 6 mois PBH/ Tests non invasifs si : Traitement si absence
PBH/ Tests non invasifs - ALAT constamment 1-2N de séroconversion
Traitement si 2 A2 et /ou F2 - Age > 30-40 ans spontanée
- histoire familiale de CHC Ag HBe
Traitement si 2 A2 et /ou F2




Traitement

HBV: HBeAg + chronic infection
“immunotolerant patients”

Do we treat “immuno
tolerant” patients?
— High HBV DNA
— But persistently normal ALT
— No fibrosis

N
o
"

(2]

HBsAg seroclearance at age > 50

Usually HBV infection acquired

T

Cumulative risk of HCC (%)
&

at birth
o { HEsAg seroclearance at age < 50
After initial tolerance phase, 0" 12 24 o6 4@ € 72 84 9 108 120
immune clearance phase S Follow-up (month)
sereclesrance
. . . No. of < 80 m 124 1z ar b | s ar v Fa ™ 0
Delayed seroconversion is a risk Pasets , , P o
e ar 120 8BS &3 51 e 3 3 24 8 12

factor for cirrhosis and HCC

EASL CGP on the management of HBV. J. Hepatol, 2017 67, 370-398




Traitement

* Medicaments de premiere ligne

Médicaments Dose ( adulte) Dose (enfant) Grossesse Effets secondaires
(catégorie FDA)

Peg IFN a 2a 180 ug/sem Age> 1an C Adulte: syndrome grippal,
IFN alpha 2b 6 M Ul/m2 trois fois / fatigue, cytopénie,
(enfant) sem dysthyroidie
Enfant: anorexie, retard
pondéral

Entecavir (ETV) 0,5 mg/ jour Age> 2ans Acidose lactique
10 a 30 Kg ( cirrhose décompensée)
> 30 kg 0,5 mg/jour

Tenofofir dipovoxil 300 mg/Jour >12 ans Néphropathie, syndrome
fumarate (TDF) 300 mg/ jour de fanconi, ostéomalacie,
acidose lactique

Tenofovir 25 mg/jour Acidose lactique
alafenamide ( TAF)




Traitement

Autres médicaments

- utilisés de moins en moins
- haut niveau de résistance

* Lamivudine (LAM)
» Telbivudine (TDV)
= Adevofir (ADF)



Traitement: efficacité

Ag HBe +

Peg IFN

ETV

TDF

TAF

% négativation
ADN VHB

30-42
(2000<ADN<40000 Ul/
ml)

8-14
(ADN< 80 Ul/ml)

61
ADN<50-60 UI/
ml

76
ADN< 60 Ul/ml

73
ADN< 29 Ul/ml

% perte Ag HBe

32-36

%
seéroconversion
anti HBe

29-36

% Normalisation
ALAT

34-52

% perte Ag HBs

2-7
3 apres arrét traitement

AASLD HBYV Guidelines J Hepatol 2018; 68 1560-1599




Deéfinition reponse au traitement

 Réponse virologique
- reponse: ADN VHB < 10 Ul/ml (analogues) < 2000 Ul/ml ( peg IFN)

- non réeponse primaire: ADN . de moins 1 log10 apres 3 mois de
traitement

- réponse partielle: ADN s de plus 1 1og10 avec ADN détectable apres 12
mois de traitement

- non réponse ou echappement: ADN .7 de plus 1 log10 sous traitement

- reponse soutenue: ADN < 2000 Ul/ml 12 mois apres fin traitement : IFN



Deéfinition reponse au traitement

 Réponse sérologique
- perte Ag HBe avec séroconversion HBe
- perte Ag HBs avec séroconversion HBs

 Réponse biochimique

- ALAT =N ( confirmé par dosage trimestrielle pendant 1 an apres
traitement)

 Réponse histologique
- N\ activité nécrotico inflammatoire et fibrose



Virological responses on NA therapy

HBV DNA (log,, 1U/mL)

Duration of treatment (months)

Primary non-
response >1 log,, drop but
<1 log,, drop after detectable r?fter 12
— 3 months months
—
uj —~—
>1 log,, increase
n : above nadir
a | Response
| HBV DNA
oD PCR undetectable
: (<10 IU/ml)
v
| | | | | | | | |
0 1 2 3 4 5 6 12 24

EASL CPG HBV. J Hepatol 2017,67:370-98



Reponse au traitement

HBV treatment
end points of antiviral response

DNA decline/negativity ALT decline HBeAg neg Anti-HBe  HBsAg neg

I W N YA B
Positive

= >
negarve| [ D
D |:I Histology improves

D D Variable: resistance

Variable T cell response




Traitement : comment traiter ?

Monothérapie

* Analogues
- maladie hépatique severe

- analogues a haute barriere de resistance: ETV, TDF et TAF

- LAM, TDV et ADF non recommandés



Traitement : comment traiter?

 Monothérapie

* Analogues

- Dans certaines circonstances: ETV et TAF
oage > 60 ans
o Corticothérapie au long cours
o Ostéoporose
o DFG <60 ml/mn
o Albuminurie > 30 mg/24 H
o phosphorémie < 25 mg/l
o hemodialyse



Traitement : comment traiter?

 Monothérapie
* Interféron péegyle ( peglFN)

- Durée déterminée: 48 semaines
- Absence de contre indications
o maladie autoimmune
o troubles psychiatriques et epilepsie non controlés
o cardiopathie severe
o Cytopénies, dysthyroidies
o cirrhose decompensee
- Maladie hepatique modeérée
- Génotypes : Aet B



Traitement : comment traiter ?
Bithérapie

*+ 2 analogues
- non recommandée en routine

- recommandée chez patient avec réeponse incomplete sous ETV ou TDF/TAF

** Interféron pégylé ( peglFN) + analogue

- non recommandeée



Traitement : comment traiter?

 Résistance

Résistance Alternative
LAM Switch avec TDF ou TAF

TBV Switch avec TDF ou TAF
ETV Switch avec TDF ou TAF

ADV Si LAM naif: switch avec ETV ou TDF ou TAF
Si LAM résistant: Switch avec TDF ou TAF
Si ADN VHB en plateau: ajout ou switch avec ETV

TDF ou TAF Si LAM naif: switch avec ETV
Si LAM résistant : ajout ETV

multirésistance Switch avec ETV + TDF/TAF




Traitement: groupes particuliers

» Cirrhose décompensée ™= Anglogues

* Prévention réactivation VHB aprés transplantation hépatique === Analogues

* Co infection VHC » Analogues

« Co infection VHD === peqg |FN si ALAT et ARN VHD
peg IFN + Analogues si ADN VHB
Traitement préemptif
Co infection VIH : TDF dans trithérapie VIH
« Hépatite B fulminante ms====) Analogues



Traitement: groupes particuliers

* Femme enceinte

- hépatite chronique + fibrose significative ou cirrhose ! > TDF

- sous traitement avant grossesse mmm==) switch avec TDF si autre
analogue utilisé

- ADN VHB > 200000 Ul/ml et/ Ag HBe+ » TDF de 24-28 SAa 12
sem apres

accouchement
( patiente sans indication préalable de traitement)



Traitement: groupes particuliers

* Enfant
- indication traitement si Ag HBe + , 2 ans < age < 18 ans, ALAT et ADN VHB ~

- objectif traitement mm==) séroconversion HBe

- IFN a 2b: enfant + 1 an

- ETV: enfant +2 ans

- TDF: enfant + 12 ans

- TAF: non éudié chez enfant

- durée traitement: 24 sem ( IFN) et 1- 4 ans ( analogues)



Traitement : modalités arrét et surveillance
peg IFN

HBeAg positive CHB patient

24 weeks
HBsAg > 20000 IU/mL and
HBYV DNA decreases <2 log IU/mL

24 weeks
AQ 0000 HBsAg = 20000 IU/mL and

HBYV DNA decreases <2 log |lU/mL

(HBsAg<1500lU/mL with better efficacy, \l/

Stop Peg-IFN and switch to NA

Peg-IFN therapy is strongly recommended)

Continue Peg-IFN Continue Peg-IFN and NA
treatment to 48 weeks combination treatment to 48 weeks

HBYV DNA was undetectable and HBeAg seroconversion occurred or not?

HBsAg level < 2001U/mL HBsAg level not decreased

Stop Peg-IFN,
compared to 24 weeks and switch to/continue NA

Prolong the Peg-IFN therapy to 72-
96 weeks to pursue clinical cure

EASL CPG HBV. J Hepatol 2017,67:370-98



Traitement : modalités arrét et surveillance
ped IFN

« Surveillance ALAT, TSH, ADN VHB, titrage Ag HBs
« Surveillance Ag HBe et Ac anti HBe

» Dépistage CHC chez patients a haut risque de CHC

EASL CPG HBV. J Hepatol 2017;67:370-98



Traitement : modalités et surveillance
analogues

e Surveillance ALAT et ADN VHB

» Surveillance rénale
- patients avec maladie rénale
- patients sous TDF

« Switch ETV- TAF / TDF
apparition effets secondaires renaux et/ou osseux



TAF vs. TDF for HBV: change in eGFR

Median change from baseline in eGFR over 96 weeks
TAF 25 mg (n=866) vs. TDF 300 mg (n=432)

i 10_ —e— TAF

o) TDF
=

2 s
om

e <

bl 0
e T NAA D TAF: -1.2
gg ] p<0.001
JT £ 54 TDF: -4.8
=

c |
.©
S -10-
=

-15- 24 48 72 96

Time (weeks)

Agarwal K, et al. J Hepatol 2018,68:67 25



TAF vs. TDF for HBV: change in

Median change from baseline in BMD over 96 weeks
TAF 25 mg (n=866) vs. TDF 300 mg (n=432)

Mean change from baseline, % (SD)

Hip

TAF
TDF

24 48 72
Time (weeks)

96

033 —

{-251 —

Spine
TAF
TDF

BMD

p=0.80

-0.57

p <0.001
p <0.001

2.38

Mean change from baseline, % (SD)
N
l

8- 24 48
Time (weeks)

72

-0.75—
p <0.001
-2.57 —

96

Agarwal K, et al. J Hepatol 2018;68:672-81



Arret traitement par analogues

Guidelines
(y compris cirrhose compensee)

AASLD 2018
- HBe séroconversion

EASL 2017 2 1 an de consolidation

ADN viralB=0
(pas de cirrhose)

Perte Ag HBs

- Perte Ag HBs
(y compris cirrhose compenseée)

- HBe séroconversion
AASLD 2016 = 1 an de consolidation

ADN vial B =0, ALAT =N
(pas de cimhose)

- HBe séroconversion

1 a 3 ans de consolidation

ADN vial B =0, ALAT =N
APASL 2015 2 (Y compris cimhose compensée avec
surveillance + ++)




Prévention TME

Tenofovir vs. Placebo to Prevent Perinatal Transmission of Hepatitis B

PHASE 3, MULTICENTER, RANDOMIZED, DOUBLE-BLIND, PARALLEL-GROUP TRIAL IN THAILAND

Tenofovir Placebo

 Traitement femme enceinte R | a G

————— T

of gestation
o 2mo

300 mg . POSt partum

Baby received HBV
s y <
vaccine and HBIg 38
at birth

2%

6% r=0»] 3%
| Infant adverse events > 27%  P=061 | 249,

™ NEW ENGLAND JOURNAL #f MEDICINE Jourdain et al. 2018

Maternal hepatic flares

2017 Recommended Immunizations for Children from Birth

 Immunisation enfant

HepB

|

HepB ‘
RV RV
DTaP  DTaP  DTaP | DTaP




Nouvelles cibles pour de nouveaux traitements

plasma
Entry inhibitors
try membrane
Targeting " RNA
cccDNA \n«d};ﬂr interference
‘ - I——’ "“c'“' ‘ sudgenomic RNAs
» s / % ap VWPA
e} —>

RC-DNA

cap S UPA
G S / \GDJV\MPM
enveloped @

viron

mature {H’ <-——————: :

RC-DNA ) core protein
nucleo- + P protein

copsid immntuno

RNA
CpAMs
NUCs “Capsid inhibitors”
“Polymerase inhibitors”
Inhibitors
of HBsAg

v ‘ - - -
release “exhaustion” W% L] .Oo .O.
“high antigen load"” ¥ g N AL N A

PD-1 ¥ Y v

A
Immune modulation . \
Toll-like 70ep&ws agonists \f_ 4 p ce|},r .
«  Vaccine therapy Dysfunctional —-

T-cell response Insufficient
s o . B-cell response
Levrero et al, Current Opinion Virology, 2017 P




Nouvelles cibles pour de nouveaux traitements

Inhibitors of cccDNA

« cccDNA formation: sulfonamides

* cccDNA destruction: CRISPR/CASS
* cccDNA silencing: IFNa; epidrugs

Hepatocyte

p” HBV DNA integration
r’/‘
| cccDNA formation
\ ‘l
| — o —_— —_
cccDNA nevneavAAA
RNA interference
Morphogenesis s ARC-520; ARC-521;
inhibitors ,_,__’YL_IC/GUS || TKM-HBV,ALN-HBV
@ Translation l
=0 Immune modulation \
DNA (+) DNA () :.‘ N PgRNA ~ 9 * TLR agonists or cytokines
« l | « h _ ) |h “)_ - " N )
. | PR g _O8 (GS-9620; CYT107
L] (+) - + Ant-PD1/PD-L1 or ant-CTL4A
| synthesis S hm e mAb
Virion || Re s Pembrolizumab; BMS-936559;
secretion Polymerase inhibitors MDX-1105; MPDL3280A;
* Nucleoside analogues Inhibitors of nucleo- \ Ipilimumab
TAF; CMX-157; AGX-1009 capsid assembly : — +  Therapeutic vaccine
* Non-nucleoside Bay 41-4109; NVR3-778 —— - DNA vaccination
Besifovir . - TG-1050; GS-4774;
- \ ABX-203, INO-1800 j
Viral ‘
proteins Inhibitors of HBs release
secretion - REP 8AC; anti-HBs Mab; Nitazoxanide
\I ¢ HBsAg
a HBeAg
. . - k2
Zoulim & Durantel, Cold Spring Harb Perspect Med. 2015

HBF Drug Watch, available at: htip://wiww.hepb.org/professionals/hbf drug watch.litm




HBV cure - nouvelle approche

SERUM ¢ . s . : A
~ +1.0 — Association d’antiviraux directs et d'immunothérapie ?
g "
Q
-
o)
K=,
w —— - -
o D / Check
s | \ POt \nti-HBsAD
- - | mmune " inhibit
= Antivirals [ i N e .
o N restoration >
g NUC / [ SiRNA / TLR '.f Tx. o
< | Capsid | Agload | . \ Ry
© 3.0 — N " . agonist o
< — X /S~ N y - .
g - T —— - . n-»"‘ - “‘_--A..' Q.
> HBV DNA %~ HBsAg -
h--n---n---loil'.
T -4.0 — :
Time
LIVER cccDNA

Testoni et al, Liver International 2017
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Objectifs de POMS
- fTeges |

Interventions Indicator 2015 2030
baseline
1 Hepatitis B vaccination HEPB3 coverage 84% 90% 90%
2 HBVPMTCT HEP vaccine birth dose 39% 50% 90%
coverage
3 Blood safety Donations screened with 97% 95% 100%
quality assurance
Injection safety Proportion of unsafe 5% 0% 0%
injections
4 Harmreduction Syringes & needles 27 200 300
distributed/PWID/year
5 Testingservices % HBV-infected diagnosed 9% 30% 90%
% HCV-infected diagnosed 20% 30% 90%
Treatment % diagnosed with HBV on 8%"° =C 80%*“
treatment
% diagnosed with HCV 7 %" -¢ 80%"*

started on treatment




Conclusion

Statut Ag HBe (+)
Intérét épidémiologique
Intérét pronostique : évolution cirrhose

Intérét thérapeutique sous AN : arrét possible si séroconversion Ag HBe/Ac HBe

en |'absence de cirrhose






