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Définition du portage inactif
ADN < 2000 Ul/ml

EASL Clinical Practice Guidelines



Définition du portage inactif

ADN > 2000 Ul/ml

ADN < 2000 UI/ml mais < 20000 Ul/ml

EASL Clinical Practice Guidelines



Portage inactif: prévalence en France

SURVEILLANCE NATIONALE DE L "HEPATITE B CHRONIQUE A PARTIR DES
POLES DE REFERENCE ET RESEAUX HEPATITES VOLONTAIRES : 2008-2012

3768 patients
agHBs+

88 % anti-HBe+

77%
ALAT <N

>-



Portage inactif: prévalence en Belgique

SURVEILLANCE NATIONALE DE L " HEPATITE B CHRONIQUE SUR 1 AN
1035 patients

Immunotolérant
1%

Deltenre P. Acta Gastroenterol Belg



Nécessité d’ une surveillance a vie

1ér¢ année

ensuite

EASL Clinical Practice Guidelines



Evolution spontanée des hépatites chroniques
AgHBe(-)

Evolution biologique chez 164 patients non traités pendant 23 (12-36) mois
(surveillance mensuelle)
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Mois Brunetto MR et al, J Hepatol 2002



Lésions histologiques: HBeAg-

ALAT >N ALAT <N

Kumar et al, Gastroenterology 2008






Nouveaux outils d’AIDE au
diagnostic



Evaluation non invasive de la fibrose

e 329 patients Ag HBe- dont 201 porteurs inactifs
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Castera L et al. APT 2011; 33: 455-465.



FibroScan et FibroTest
Porteurs inactifs vs témoins

Porteurs Témoins P

Inactifs

(n=201) (n=50)
FibroScan* 49 + 1.5 48 = 1.2 NS

FibroTest* 0.16 = 0.14 0.18 = 0.22 NS

* mediane

Série de Bordeaux



Pronostic en fonction du score du fibrotest

Prospective population

\J

FibroTest® <0.27 and
ActiTest® <0.29
n = 358 untreated included

Excluded: n = 954

Treated, n = 690

Untreated FT/AT >0.27/0.29, n = 230
HIV positive, n =1

Missing baseline viral load, n = 68

Paris /
cohort

\ Bordeaux
cohort

n=195
Viral load <100,000 IU/ml Viral load 2100,000 IU/ml
n=182 n=13
Inactive carrier Immuno-tolerant
167 HBeAg-neg 1 HBeAg-neg
15 HBeAg-pos 12 HBeAg-pos

Baseline: 0 complication
FT: 182 FO/0 F1/0 F2/
0F3/0F4

TE: 3 missing/113 FO/
50 F1/11 F2/5 F3/0 F4

Baseline: 0 complication
FT: 13 FO/0 F1/0 F2/

0 F3/0 F4

TE: 10 FO/3 F1/0 F2/

0 F3/0 F4

v

v

n=163

Viral load <100,000 IU/ml Viral load 2100,000 |U/ml

n=154 n=9

Inactive carrier Immuno-tolerant

147 HBeAg-neg 2 HBeAg-neg
7 HBeAg-pos 7 HBeAg-pos
Baseline: 0 complication Baseline: 0 complication
FT: 154 FO/O F1/0 F2/ FT: 9 FO/O F1/0 F2/
0 F3/0 F4 0 F3/0 F4
TE: 100 missing/27 FO/ TE: 8 missing/1 FO/0 F1/
24 F1/2 F21 F3/0 F4 0 F2/0 F3/0 F4
FU: 0 complication FU: 0 complication
FT: 42 missing/27 FO/ FT: 4 missing/4 FO/
24 F1/2 F2/1 F3/0 F4 0 F1/1 F2/0 F3/0 F4
TE: 135 missing/6 FO/ TE: 8 missing/0 FO/
7 F1/6 F2/0 F3/0 F4 1 F1/0 F2/0 F3/0 F4

FU: 0 complication

FT: 72 missing/80 FO/
25 F1/4 F2/1 F3/0 F4
TE: 121 F0O/49 F1/10 F2/
0 F3/2F4

FU: 0 complication
FT: 4 missing/7 FO/
2 F1/0 F2/0 F3/0 F4
TE: 10 FO/3 F1/0 F2/
0F3/2 F4

Incidence fibrose: 1.8 %

2.6%

Poynard T. J Hepatol, 2014, 994 - 1003



Pronostic en fonction du score des ALAT

Prospective population

n=1312
903 Excluded (Treated n= 690,
Untreated with ALT>40 U/L
n=230, HIV pos n=2, Missing
baseline ViralLoad n=68)
ALT <= 40U/L
Paris Cohort n=409 untreated Bordeaux Cohort
n=181 n=228

PPN

(‘
Viral Load < 100,000 Viral Load >_100 000 Viral Load < 100,000 Viral Load >=100,000
n=172 | n-215 n—13
r : I . f I @ i
Inactive Carrier Immuno-tolerant Inactlve Carrier Immuno-tolerant
165 HBeAg-neg 2 HBeAg-neg 200:'3%9-"89 L:ﬁg-neg
- . 15 BeA - 1 -
. 7 HBeAg-pos | 7HB;Agpos \ g-pos X g-pos
[ N ( B Baseline: 0 licati i Baseline: 0 complicati
Baseline: 0 complication Baseline: 0 complication ine: 0 complication Lot 2L
FT: 139 F0/2‘7, Fi/ FT: 8 FO/ 0 F1/ FT. 160 FO/ 41 F1/ FT: 12F0/ 1F1/
5F2/9 F3/ 0 F4 0 F2/1F3/0F4 5F2/6F3/3F4 0 F2/ OF3/0F4
TE: 115 Missing/ 30 F0O/ 24 F1/ TE: 7 missing/ 1 FO/ 0 F1/ TE: 5 Missing/ 121F0/ 71 F1/ TE: 11 FO/ 2F1/
2F2/1F3/0F4 1F2/0F3/0F4 12F2/6 F3/0 F4 0F2/0F3/0F4
T RNINL 4REEREIN I ;
r N\ [ ™ 4
FU: 0 Complications FU: 0 complication FU: 0 Compllcaﬂons FU: 0 Complication
FT: 52 missing/ 84 FO/ 22 F1/ FT: 3 missing/ 4 FO/ 0 F1/ FT: 90 missing/ 75 F0/ 35 F1/ FT: 3 missing/ 7 FO/ 3F1/
5F2/9F3/0F4 1F2/1F3/0F4 7F2/6F3/2F4 0F2/0F3/0F4
TE: 152 missing/7 FO/ 7 F1/ TE: 8 missing/ 0 FO/ 1 F1/ TE: 3 missing/ 131F0/ 66 F1/ TE: 10 FO/ 3 F1/
6 F2/0F3/0F4 )L OF2/0F3/0F4 ) 11 F2/2F3/2F4 { OF2/0F3/0F4

: : ] 0 0
Incidence fibrose: 8.8 % 6.8 % Poynard T. J Hepatol, 2014, 994 - 1003



Titre de I’'ag HBs

129 agHBe-/ALAT normales

Suivi pendant 1 an

64% porteurs inactifs 18% porteurs actifs 18% réactivation

ALT normales ALT normales
ADN < 2000 Ul/ml ADN < 20000UI/ml

ALT > VN et/ou
ADN > 20000 Ul/ml

e Détection des patients avec risque de réactivation a JO

— agHBs > 1000 Ul/ml et ADN > 200 Ul/ml (sensibilité 92%,
VPN 96%)

e Détection des patients avec forte probabilité de
clairance de I'agHBs

— agHBs< 1000 Ul/ml et diminution de 0.3 log/an

Martinot-Peignous M et al, J Clin Virol 2013



PRONOSTIC



Survie a long terme (n=70)
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Fattovich et al, Gut 2009



Portage inactif : évolution a long terme

Réactivation (1)

<5%

100%

90%

80%

70%

60%

Survie (2)

\\

VHB (n=296)
Controles (n=197)

10 20 30 ans

1) Bortolotti, Hepatology 2006, Hsu Hepatology 2002
2) Manno et al, Gastroenterology 2006



Risque de réactivation si immunodépression
ou immunomodulation




Risque de CHC chez les porteurs inactifs

Cumulative hazard of hepatocellular carcinoma

0.0154

0.0104

0.0054

— Control
------ Inactive HBV carrier

HR 4,6 (IC95: 2,5-8,3)

-------

0.000

Year of follow-up

Chen Gastroenterology 2010



Facteurs de risque de CHC chez les
porteurs inactifs (n=1932)

Hazard ratio IC 95% P

ADN indétectable 1.0 reférence

ADN 300-10000 copies/ml 1,6 (0,6-4,5) 0,362
Age (par décennie) 2,6 (1,4-4,6) 0,002
Male (vs femme) 2,9 (0,7-11,8) 0,133
ALT (N élevée vs N basse) 0,5 (0,1-2,3) 0,374
Alcool (vs jamais) 5,0 (1,6-15,6) 0,005
Tabac (vs jamais) 0,5 (0,2-1,6) 0,245

Chen Gastroenterology 2010



Perte de I’ AgHBs chez des porteurs inactifs

50 - Patients asiatiques

40
30

20

Probabilité cumulative de
perte de I’ AgHBs (%)

10

5 10 15 20 25 30

Années passées suite a |’ inclusion

Taux cumulé de perte d’ AgHBs par an : 1,15 %

Chu et al, Hepatology 2007



Pieges a éviter chez le porteur inactif

e Lacirrhose inactive

— Vrai porteur inactif virologique

— Souvent > 50 ans

— Risque de CHC : indication de traitement
e L hépatite B AgHBe (-)

— Histoire naturelle fluctuante....

— Monitorage (3 mois)



