
Support de formation destiné aux pharmaciens 

d’officine et à leurs équipes

Dispensation des 
traitements 

anti hépatite C (AAD)

Elaboré et validé par le groupe 

Médicament/Pharmaciens  SFLS

Version actualisée Janvier 2020

Diaporama SFLS Anti-VHC (AAD) 
version janvier 2020           0



CONFLITS 

D’INTERETS
À personnaliser par l’orateur

1
Diaporama SFLS Anti-VHC (AAD) 

version janvier 2020           



Abréviations et acronymes

AA Acide Aminé gGT GammaGlutamylTranférase

AAD Antiviraux à Action Directe CV Charge Virale

AC Anticorps DCI Dénomination Commune Internationale

AES Accident d’Exposition au Sang/Sexuelle DFG Débit de Filtration Glomérulaire

Ag Antigène ETP Éducation Thérapeutique du Patient

ALD Affection Longue Durée HTA HyperTension Artérielle

ALAT ALanine AminoTransférase IFN InterFéroN

AME Aide Médicale d’Etat INR International Normalized Ratio

ARN Acide RiboNucléique InVS Institut National de Veille Sanitaire

ARNmc Acide RiboNucléique monocaténaire Kb Kilobase

ASAT ASpartate AminoTransférase NFS Numération Formule Sanguine

ATCD AnTéCéDents OMS Organisation Mondiale de la Santé

CAARUD Centre d’Accueil et d’Accompagnement à la 
réduction des risques pour les Usagers de 
Drogue

RVS Réponse Virologique Soutenue

CHC Carcinome HépatoCellulaire TME Transmission Mère-Enfant

CPAM Caisse Primaire d’Assurance Maladie UDI Usagers de Drogue Injectable

CMU Couverture Maladie Universelle VHA, VHB, 
VHC

Virus de l’Hépatite A/B/C…

CSAPA Centre de Soin, d’Accompagnement et de 
Prévention en Addictologie

VIH Virus de l’Immunodéficience Humaine
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I. Points communs aux hépatites 

virales



Points clés sur les hépatites virales

 Le Virus de l’Hépatite A est présent dans les selles des sujets infectés et se transmet lors de
la consommation d’eau ou d’aliments contaminés et dans le cadre de certaines pratiques
sexuelles (oro-anales ou génito-anales). Souvent, les manifestations de l’infection sont
bénignes, le sujet guérit et acquiert une immunité mais dans 0,1% des cas il provoque une
hépatite fulminante. Un vaccin est disponible, il est conseillé pour les voyageurs qui se rendent
en zone d’endémie. En France, il est proposé à certaines populations, par ex:
systématiquement proposé aux HSH en l’absence d’immunité.

 Comme le VHA, le Virus de l’Hépatite E se transmet lors de la consommation d’eau ou
d’aliments contaminés. En Chine un vaccin est disponible pour réduire les conséquences
de l’épidémie dans les groupes à risque (femmes enceintes, voyageurs et travailleurs
humanitaires).

 Le Virus de l’Hépatite B se transmet lors de l’exposition à du sang (y compris de la mère à
l’enfant lors de l’accouchement) et à tout autre liquide biologique. La transmission peut donc
être sexuelle, et aussi salivaire lors de la phase aigue de l’infection. Le VHB représente un
risque potentiel pour le personnel soignant. Il existe un vaccin.

 L’infection par le Virus de l’Hépatite D (delta) ne se produit que chez les produits infectés par le
VHB. Le vaccin contre l’Hépatite B protège contre l’infection à VHD.

 Le Virus de l’Hépatite C se transmet lors de l’exposition à du sang contaminé (transfusion de
sang ou produit sanguin contaminé, injections pratiquées avec du matériel contaminé). La
transmission est possible lors de rapports sexuels sanglants (rapports traumatiques ou
rapports sexuels en période de règles). Il n’existe pas de vaccin contre le VHC. 5

Source: OMS: www.who.int/features/qa/76/fr
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Comparaison des hépatites virales
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Stéatose (foie gras)

Tissu cicatriciel fibreux

Blocage flux sanguin 
hépatique

Altérations histologiques/cliniques 

au cours des hépatites
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Conséquences hémodynamiques 

de la fibrose hépatique

9

Veine cave inférieure

Veine cave supérieure

Veine hépatique

Veine porte

Veine spléniqueVeine mésentérique supérieure

CŒUR

FOIE

RATE

Splénomégalie

Hypertension 

portale

Varices œsophagiennes

Varices cardio-tubérositaires

Ascite
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Stéatose (foie gras)

Tissu cicatriciel fibreux

Blocage flux sanguin 
hépatique

Hypertension 

portale
Varices 

œsophagiennes
Ascite

Splénomégalie

Altérations histologiques/cliniques 

au cours des hépatites
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Foie normal

Cirrhose

Carcinome 
HépatoCellulaire

Fibrose hépatique

Stades de la maladie hépatique
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• Virus non cytopathogènes (VHA et VHB): 
les dommages hépatiques ne sont pas 
causés directement par le virus, mais par 
le propre système immunitaire de l’hôte 
qui tente d’attaquer et de détruire les 
cellules hépatiques infectées par le virus.

La fibrose

• Virus cytopathogènes (VHC): les 
dommages hépatiques sont causés 
directement par le virus.
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Un tissu cicatriciel fibreux* (= tissu conjonctif non 

fonctionnel) va alors apparaître autour des hépatocytes    
(= fibrose) * collagène, glycoprotéines

Réponses immunologique et inflammatoire de l’hôte, 

responsables de la destruction (nécrose) des hépatocytes 

infectés par les virus des hépatites (= activité nécrotico-
inflammatoire)

• Virus non cytopathogènes (VHA et VHB)

Les lésions hépatiques sont dues à 

la présence du virus dans les hépatocytes

La fibrose
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- Reflète la sévérité de l’hépatopathie (conditionne le 

traitement à venir et le suivi: diagnostic CHC et HT portale)

- Sa vitesse d’évolution est variable et non linéaire selon les 

patients

- Intérêts du score histologique de fibrose :

✓ Clinique : il prédit la progression vers la cirrhose

✓ Pronostique : il est prédictif de la survie

Mais   … 

✓ Thérapeutique : il ne prédit pas la réponse au 

traitement (Hépatite B)

La fibrose
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Activité Grade            Fibrose
(nécrotico-inflammatoire)

A0 Absence F0

A1 Minime F1

A2 Modérée F2

A3 Sévère F3

Cirrhose F4

Bedossa et al. Hepatology 1996; 24 : 289-93

Détermination du stade de la fibrose : 

le score METAVIR

G
R

A
V

I
T

É
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Détermination du stade de la fibrose : 

le score METAVIR

Méthodes

Invasives Non invasives

PBH*

* Ponction Biopsie Hépatique

N’est plus pratiquée

FIBRO TEST®

Tests sanguins Elastométrie

impulsionnelle 

ultrasonore
FIBRO SCAN®
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Évaluation de la sévérité de la fibrose

Fibromètre
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Évaluation de la sévérité de la fibrose

FibroTest®

* a2-macroglobuline      
Haptoglobine                         

Apolipoprotéine A1 
Bilirubine totale                     

GGT 

Index de fibrose qui combine le dosage dans le sang de 
5 marqueurs* indirects de fibrose, avec un ajustement 
selon l'âge et le sexe de la personne. 
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Évaluation de la sévérité de la fibrose

FibroScan®
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Évaluation de la sévérité de la fibrose

Mesure de l’élasticité 

hépatique grâce à une 

sonde émettant une onde de 

propagation dont la vitesse 

reflète l’élasticité du tissu 

hépatique

sonde

Fibroscan®
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Élasticité* (Pa)

Principe du
FibroScan

®

* Au sens physique du terme

Foie normal

Foie cirrhotique

Évaluation de la sévérité de la fibrose

Diaporama SFLS Anti-VHC (AAD) 
version janvier 2020           



22

Interprétation du
FibroScan

®

Évaluation de la sévérité de la fibrose
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• Immunomodulateur

Interféron

Objectif = moduler la réponse inflammatoire de l’hôte
en renforçant la réponse immunitaire contre le virus

• Antiviraux

Arsenal thérapeutique différent selon virus

Objectif = contrôler la réplication virale

• Transplantation hépatique

Si cirrhose décompensée ou CHC

Points communs

dans la prise en charge thérapeutique des 

hépatites virales
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II. Virus de l’hépatite C (VHC)



a. Virologie
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• Découvert en 1989

• Famille des Flaviviridae, genre Hepacivirus.

• Génome : ARNmc linéaire de 9,6 kb.

• Virions d'environ 55 à 65 nm de diamètre. 

• Capside icosaédrique. Présence d'une enveloppe.

• Virus non cultivable in vitro. Vit plusieurs jours à l’air libre 
(voire plusieurs semaines)

• Au cours de la réplication virale, le génome viral se comporte 
directement comme un ARN messager

• Protéine unique (3000 AA) clivée par des protéases virales 
ou cellulaires pour donner naissance aux différentes protéines 
virales structurelles (capside : protéine C - E1, E2) ou               
Non Structurelles (protéases, hélicases, ARN polymérases, …)

Présentation du VHC

Virologie
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Enveloppe
Glycoprotéines 
d’enveloppe 
(complexes dimériques)

Nucléocapside 
icosaédrique   
(protéine C)

ARNmc   
linéaire         
9,6 kb

Structure du VHC

55 à 65 nm

Virologie
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Génome viral VHC

Nucléocapside Glycoprotéines 

d’enveloppe

Protéase  et 

ses cofacteurs
Protéine 

transmembranaire

Protéine de 

résistance 

à l’IFN

D’après N. Goossens et F. Negro, Rev Med Suisse. 2011;7:1683-8

Virologie
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Génome viral VHC

D’après N. Goossens et F. Negro, Rev Med Suisse. 2011;7:1683-8

Nucléocapside Glycoprotéines 

d’enveloppe

Protéase  et 

ses cofacteurs
Protéine 

transmembranaire

Protéine de 

résistance 

à l’IFN

Toutes les enzymes du VHC sont essentielles à la 
réplication du virus et sont donc des cibles potentielles 
pour des (futurs) médicaments

Inhibiteurs 
de protéase 

NS3/4A

Inhibiteurs 
de NS5A

Inhibiteurs de 
polymérase 

NS5B

Virologie
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• Réplication virale très rapide : 1012 virus/j

• Absence d’activité correctrice de la polymérase NS5B

• ⇒ Accumulation de mutations +++

• Forte variabilité (6 génotypes, > 50 sous-types) 

• En France, le sous-type 1b est de loin le plus fréquent

• 1b est surtout lié à la contamination transfusionnelle

• Les sous-types 1a et 3a, retrouvés assez fréquemment, sont liés 

à la toxicomanie

• Les génotypes 2 et 4 sont plus rares ( 5%)

Présentation du VHC (suite)

Virologie
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Cycle de réplication du VHC

Réticulum endoplasmique

Le virus ne passe 
jamais dans le noyau

Guérison 
possible

Pas de 
réservoir

Virologie
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Campagne télévision 
française, Octobre 2018

b. Epidémiologie
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Épidémiologie de l’hépatite C 

dans le monde

• Incidence infections : 1,5 à 2,1 millions de personnes ;

• 71 millions de personnes vivent avec le VHC ; 

• ~ 400 000 décès de pathologies liées à l’hépatites C 

• Première cause de cancer du foie

33UE2 Pharmacie Clinique - 25 septembre 2015

148

Épidémiologie
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Épidémiologie
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• Séroprévalence entre 500 000 et 600 000 personnes soit 

0,8% de la population française (génotype 1>3>2)

• Incidence : 5 000 à 6 000 nouveaux cas/an

35UE2 Pharmacie Clinique - 25 septembre 2015

35

Épidémiologie

Épidémiologie de l’hépatite C 

en France
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Voie parentérale +++

- transfusion < 1992 (auj. 1/106 unités distribuées)                  
UDIV : prévalence = 80% (70% 5-6000 nouv. cas/an)            
hémodialysés : 10 à 30%                                                     
tatouage, piercing, acupuncture, sniff… AESang

Voie sexuelle

- probable, mais très faible

TME

- Rare, mais    si mère co-infectées VIH-VHC

Intrafamiliale

- Évoquée (partage d’objets contaminés)

Origine inconnue : 1/6 cas

Populations à risque et voies de 

transmission

Voie parentérale +++

- transfusion < 1992 (auj. 1/106 unités distribuées)                   
- (70% des 5-6000 nouv. cas/an)           
- hémodialysés : 10 à 30%                                                    
- tatouage, piercing, acupuncture, sniff… AESang

Voie sexuelle

- probable, mais très faible

TME

- Rare, mais    si mère co-infectées VIH-VHC

Intrafamiliale

- Évoquée (partage d’objets contaminés)

Origine inconnue : 1/6 cas

Épidémiologie
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c. Clinique



38

Histoire naturelle de l’infection par le VHC

Contage

Hépatite C aiguë
asymptomatique > 90% cas

Guérison 
spontanée

(30%)

Infection chronique
(70%)

Porteurs « inactifs »
(<5%)

HC active 
(>90%)

Cirrhose 
(10 à 20%)

20 ans

CHC
4%/an

Incubation 4 à 8 semaines

Pas d’hépatite fulminante

Fièvre 
Arthralgie 

Rash cutané 
Ictère C-M

Symptomatique <10%

La cirrhose due 
au VHC est la 
1ère cause de 
transplantation 
hépatique en 
France

Clinique
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Facteurs prédictifs de gravité

• Consommation chronique d’alcool

• Obésité, diabète, syndrome métabolique

• Co-infection par le 
(impact fort sur maladies à VHC et VHB)

• Mauvaise observance

• Tabac :   l’activité nécrotique et la fibrose*

• Pas de réponse précoce au traitement (S4)

39

*Pessione F, Ramond MJ, Njapoum C, Duchatelle V, Degott C, Erlinger S, et al.
Cigarette smoking and hepatic lesions in patients with chronic hepatitis C. Hepatology 2001;34:121-5 

Clinique
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Mais aussi,

manifestations extra-hépatiques :
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• Fatigue chronique

• Syndrome de Sjögren

• Lymphoprolifération

• Porphyrie cutanée tardive (3 %)

• Glomérulonéphrite

membranoproliférative (4,8 %)  

• Vascularite cryoglobulinémique

(7%)

• Arthralgies, myalgies, polyarthrite

inflammatoire

• Neuropathie

▪ Dépression (24 %)

▪ Ulcères de cornée

▪ Dysthyroïdie

▪ Lichen plan (4,3 %)

▪ Fibrose pulmonaire

▪ Diabète de type 2 (15 

%)

▪ Vascularite systémique

▪ Thrombocytémie auto-

immune 

Association 
certaine

Association 
possible

Hépatite C

Cacoub P et al- Dis Liver Dis 2014

Manifestations extra-hépatiques de l’infection

par le VHC

Clinique
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d. Diagnostic
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• Détection couplée des Ag de capside VHC et Ac spécifiques  
anti-VHC

• Détection/Quantification de l’ARN viral dans le sérum

Détection : diagnostic de l'infection active (réplication 
virale) 

Quantification : 

- Bilan pré-thérapeutique (estimation de la CV avant ttt, 
génotypage)                                                                                   

- Permet de vérifier :

- la réponse virologique au traitement (ARN indétectable à la 
fin du traitement) ;

- non-rechute (ARN indétectable 6 mois après l’arrêt du ttt)  

Diagnostic virologique

Diagnostic
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Évaluation biologique pré-traitement

 AgHbS

 AC anti-HbS et anti-Hbc

 Sérologie VIH

 NFS, plaquettes

 ASAT, ALAT, gGT, bilirubine

 DFG, Albuminémie

 Bilan de coagulation : TP, INR

44

Diagnostic
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e. Traitement
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Objectif du traitement

Guérison virologique = obtention d’une RVS12*

Traitement

* RVS12 : Réponse virologique soutenue 12 semaines après l’arrêt du traitement
Diaporama SFLS Anti-VHC (AAD) 
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Pourquoi traiter ?

1. Amélioration clinique et qualité de vie

2. Patients non cirrhotiques :
Lente régression des lésions hépatiques

3. Patients cirrhotiques :                                            
Disparition du risque de décompensation

(insuffisance hépatocellulaire, hypertension portale)           
Sans disparition complète du risque de CHC

47UE2 Pharmacie Clinique - 25 septembre 2015

47

La guérison virologique est généralement associée à : 

Traitement
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Comment traiter ?

48UE2 Pharmacie Clinique - 25 septembre 2015

48

Traitement
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Référentiel européen: l’EASL

49

Traitement
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Référentiel français: l’AFEF
La référence pour la prise en charge en France en 2019

50

Traitement

https://afef.asso.fr/recommandations/recommandations-afef/
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Niveaux de preuves dans les 

recommandations de l’AFEF

mars 2018

A : Preuve scientifique établie

B : Présomption scientifique

C : Niveau de preuve faible

AE : Avis d’experts

Traitement
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Stratégies thérapeutiques : historique

BITHERAPIE

52

Avant juillet 2011

PEG - RIBA
(Peg-Interferon a2 - ribavirine) 

52UE2 Pharmacie Clinique - 25 septembre 2015Traitement
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TRITHERAPIE

53

De l’été 2011 à janvier 2014

PEG - RIBA - IP
(Peg-Interféron a2 - ribavirine - télaprévir/bocéprévir) 

53UE2 Pharmacie Clinique - 25 septembre 2015

1ers AAD

Traitement

Stratégies thérapeutiques : historique
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BI- ou TRITHERAPIE

54

Depuis janvier 2014

54UE2 Pharmacie Clinique - 25 septembre 2015

Avènement des nouveaux 

Antiviraux à Action Directe 

(AAD)

Traitement

Stratégies thérapeutiques : historique
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Génome viral VHC
D’après N. Goossens et F. Negro, Rev Med Suisse. 2011;7:1683-8

[-prévir]

[-buvir]

[-asvir]Bocéprevir

Telaprevir

Paritaprevir

Grazoprevir

Voxilaprevir

Glecaprevir

Daclatasvir

Ledipasvir

Ombitasvir

Elbasvir

Velpatasvir

Pibrentasvir

Sofosbuvir

Dasabuvir

Inhibiteurs 
de NS5A

Inhibiteurs 
de protéase 

NS3/4A

Nucléocapside Glycoprotéines 

d’enveloppe

Protéase  et 

ses cofacteurs
Protéine 

transmembranaire

Protéine de 

résistance 

à l’IFN

I(N)N de 
polymérase 

NS5B

ARN 

polymérase

55

Traitement
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Les 3 classes de médicaments 

de l’hépatite C (AAD*)
(entre parenthèses : médicaments qui ne sont plus utilisés en novembre 2018)

* AAD : Antiviraux à Action Directe

Classes thérapeutiques Molécules

Inhibiteurs de protéase NS3/4A (Paritaprevir/ritonavir)

Grazoprevir

Voxilaprevir

Glecaprevir

Inhibiteurs de NS5A (Daclatasvir)

Ledipasvir

(Ombitasvir)

Elbasvir

Velpatasvir

Pibrentasvir

Inhibiteurs de NS5B                        

Nucléosidique ou nucléotidiques Non-

nucléosidiques

Sofosbuvir

(Dasabuvir)

Traitement
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Évolution de l’efficacité des traitements 

de l’hépatite C

57UE2 Pharmacie Clinique - 25 septembre 2015

57

Traitement
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Contraintes budgétaires….

Coût des traitements           
(prix public TTC)

Prix par UCD Prix par boite

Ribavirine (REBETOL®, COPEGUS®) ☨ 3 € 9 – 21 €

Sofosbuvir (SOVALDI ®) ☨ 296 € 8 300 €

Sofosbuvir/Ledipasvir (HARVONI 
®
) ☨ 442 € 12 383 €

Sofosbuvir/Velpatasvir (EPCLUSA®) ☨ 296 € 8 300 €

Grazoprevir/Elbasvir (ZEPATIER®) ☨ 235 € 6 598 €

Glecaprevir/Pibrentasvir (MAVIRET®) ☨ 171 € 14 425 €

Sofobuvir/Velpatasvir/Voxilaprevir
(VOSEVI®) ☨

442 € 12 383 €

58
Arrêt commercialisation COPEGUS° : 28/9/2018

☨Disponible en officine de ville. Depuis mars 2018 pour les AAD

Traitement

Source Prix: CEPS (Comité Economique des Produits de Santé)
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59UE2 Pharmacie Clinique - 25 septembre 2015

59

Éradication de l’hépatite C avant 2025 !

Traitement

Depuis 2015: 

Simplification des traitements
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mars 2018Objectif : 

élimination virale avant 2025

90 % des nouvelles infections

65 % de la mortalité liée au VHC

Pour y arriver : • Dépistage universel

• Traitement universel

Traitement
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Jewly : Chanteuse et 

pharmacienne.                   

À l’initiative de l’opération       

« Savoir C guérir »
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Traitement

Objectif : 

élimination virale avant 2025
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Depuis 2019:

Simplification du parcours de soins

Le 20 mai 2019, l’AFEF a partagé un communiqué de presse 
du Ministère de la Santé et des Solidarités s’appuyant sur un 
texte émis par la HAS (https://solidarites-sante.gouv.fr/IMG/pdf/190520_-

_cp_-_la_france_est_engage_dans_la_lutte_contre_l_hepatite.pdf ):

La prise en charge d’un patient VHC peut suivre un parcours 
simplifié ou un parcours complexe.

Sous forme de tutoriels, les informations sont disponibles sur 
le site de l’HAS (in HAS/Service des bonnes pratiques 
professionnelles/mars 2019) et celui de l’AFEF.

La prescription des deux AAD recommandés dans le parcours 
simplifié (Epclusa ® et Maviret ®) est ouverte à tous les 
médecins. 
Avis de la Commission de transparence du 02/10/2019 pour MAVIRET et 
EPCLUSA
 https://www.has-sante.fr/upload/docs/evamed/CT-17971_MAVIRET_PIS_RCP_Avis2_CT17971.pdf

 https://www.has-sante.fr/upload/docs/evamed/CT-17941_EPCLUSA_PIS_RCP_Avis2_CT17941.pdf 63
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Prise en charge dans un 

parcours de soins simplifié

mars 2018

• Depuis l’annonce du 20 mai 2019, tous les médecins pourront 

prescrire les AAD (AE) dans le cadre du parcours simplifié

• La double dispensation des AAD est effective (AE)

Bilan initial 

- Bilan des infections virales à tropisme hépatique ; 

- Sérologie VIH ;                                                                  

- NFS plaquettes ;                                                                    

- Bilan hépatique ;                                                                         

- Bilan de la fonction rénale

Évaluer la sévérité de la maladie hépatique 

- Fibroscan® ou Fibrotest ® ou Fibromètre ®

Ne nécessite pas le recours aux Réunions de Concertations Pluridisciplinaires 

Traitement

Diaporama SFLS Anti-VHC (AAD) 
version janvier 2020           



65

✓ Génotype 

✓ Naïf et/ou prétraité

✓ Cirrhose (compensée ou décompensée) ou non

Critères de choix thérapeutique selon 

l’AFEF

UE2 Pharmacie Clinique - 25 septembre 2015

+ c’est grave + il faut « mettre le paquet » :

G3

65

- combinaison plus lourde 

- traitement plus long

Traitement
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mars 2018Choix du traitement 

(parcours de soins simplifié)

Traitement

- recherche des IAM : www.hep-druginteractions.org
(automédication ; penser aux substances d’origine naturelle : 

millepertuis, jus de pamplemousse et d’orange sanguine, kaolin)

Traitement

Diaporama SFLS Anti-VHC (AAD) 
version janvier 2020           

http://www.hep-druginteraction.org/


67UE2 Pharmacie Clinique - 25 septembre 2015

67

mars 2018

Traitement

- recherche des IAM : www.hep-druginteraction.org
(automédication ; penser aux substances d’origine naturelle)

- insister sur la nécessité d’une observance optimale

Utiliser des associations pangénotypiques

Sofosbuvir + Velpatasvir : 1 cp/j – 12 semaines (A)

Ou

Glecaprevir + Pibrentasvir : 3 cp/j – 8 semaines (A)

Suivre : observance, tolérance, IAM.

Évaluer la RVS12 (guérison) (A)

a
v
a

n
t

p
e

n
d

a
n

t
a

p
rè

s

ou24 000 € H.T.

28 000 € H.T.

Traitement

Choix et suivi du traitement 

(parcours de soins simplifié)

EPCLUSA ®

MAVIRET ®
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Prise en charge dans un 

parcours de soins spécialisé

mars 2018

✓ Pour les cas les plus complexes

✓ Recours aux RCP

• Co-infection avec le VHB

• Insuffisance rénale avec DFG < 30 ml/min/1,73 m2 ou dialyse

• Cirrhose décompensée

• Transplantation d’organe

• Carcinome hépatocellulaire (CHC)

• Échec d’un précédent traitement par AAD

Dans quels cas ?

Traitement
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Traitement

• Est composée au minimum :                                                    

d’un médecin hépatologue,                                        

d’un virologue (ou un interniste infectiologue),                 

d’un pharmacien et                                                          

d’un professionnel de santé en charge de ETP

• Mise en place par les lettres d’instruction du 28 décembre 2014 et du 30 

avril 2015

La Réunion de Concertation 

Pluridisciplinaire (RCP)
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Traitement
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Dans la majorité des centres, un pharmacien participe 

aux réunions de la RCP 

À la création des RCP en 2016, la majorité des 

patients traités étaient au stade F3 ou F4À la création des RCP en 2016, la majorité des patients 

avait un traitement d’une durée de 12 semaines

Bilan RCP 2016/2017
Traitement
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mars 2018

Prise en charge de base identique à celle du parcours de soins simplifié

Ce qui change :

• Estimation et proposition de prise en charge des conduites 

addictives (alcool, drogues, pratiques sexuelles à risque, …)

• Stratégies thérapeutiques

- pangénotypique Sofosbuvir + Velpatasvir EPCLUSA ® - 12 sem. 

Glecaprevir + Pibrentasvir MAVIRET ® - 8, 12

ou 16 sem.* 
- selon le génotype

Sofosbuvir + Ledipasvir HARVONI ® - 8 sem. 

pour G1 sans maladie sévère

Grazoprevir/Elbasvir ZEPATIER ® - 12 sem. 

pour G1b ou 1a, naïf de PEG/Riba avec G4

* 8 ou 12 semaines selon sévérité de la maladie  - 16 semaines si échec à ttt par PEG/RIBA pour un G3  (rappel : G1A et G3A plus fréquents chez les UDI)

Traitement

Prise en charge dans un 

parcours de soins spécialisés
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mars 2018

• Suivi post-traitement

ATTENTION à la persistance de comportement à 

risques (drogues, pratiques sexuelles à risques)

Recherche régulière de charge virale VHC

Poursuite du dépistage semestriel du CHC

Suivi renforcé, avec RCP, si échec d’un traitement 

par AAD de 1ère génération

Surveillance des varices œsophagiennes +++

Traitement

Prise en charge dans un 

parcours de soins spécialisés

Diaporama SFLS Anti-VHC (AAD) 
version janvier 2020           



III. Dispensation des traitements 

anti VHC (AAD) à l’officine



Que doit-on vérifier au moment de la 

dispensation d’un point de vue 

réglementaire ? 

75
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• Ordonnance ALD 100%

• PIH (Prescription Initiale Hospitalière) semestrielle

• Réservé aux médecins spécialisés en gastro-entérologie, 

hépatologie, médecine interne, infectiologie 

• Renouvellement non restreint

• Le médecin doit faire figurer :

sur l’ordonnance d’initiation : test de grossesse effectué 
et accord de soins et de contraception signé.

sur l’ordonnance de renouvellement : test de grossesse
effectué.

Prescription de Ribavirine

76UE2 Pharmacie Clinique - 25 septembre 2015

76
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Prescription hospitalière réservée aux spécialistes en 

gastroentérologie et hépatologie, en médecine interne ou en 

infectiologie…

77

Prescription des AAD

UE2 Pharmacie Clinique - 25 septembre 2015

77

… dans le cadre d’une RCP* pour les cas les plus complexes**.

Depuis mai 2019, prescription ouverte à tous les médecins de 

Maviret ® et Epclusa ® (deux AAD pangénotypiques), dans certaines 

conditions : pas de traitement antérieur par AAD, pas de 

comorbidités...
http://www.ordre.pharmacien.fr/Communications/Les-actualites/Simplification-de-l-acces-au-traitement-contre-l-hepatite-C-chronique

https://www.has-sante.fr/jcms/c_2911891/fr/hepatite-c-prise-en-charge-simplifiee-chez-l-adulte

* RCP : Réunion de Concertation Pluridisciplinaire

** depuis 2017

Disponibles en officine de ville depuis mars 2018 (= double 

circuit de dispensation : ville + hôpital)
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Analyse de l’ordonnance et conseils 

pratiques pour la prise des comprimés

78
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Interactions Médicamenteuses

79

• Sofosbuvir : très peu d’IAM, mais substrat de la P-gp

 éviter association aux puissants inducteurs de P-gp 

(rifampicine, millepertuis, carbamazépine, phénytoïne)

 Ne pas associer à l’amiodarone

• Ribavirine : 

UE2 Pharmacie Clinique - 25 septembre 2015
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• Co-infectés VIH-VHC … www.afef.asso.fr

• Pour le reste …

Attention à certaines substances de naturopathie et à 

l’automédication

www.hep-druginteractions.org
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Posologie 

journalière

Ribavirine (REBETOL®, COPEGUS®)               

(REBETOL® : cp 200 et sol. buv.  40 mg-ml flacon 100 ml)

1000 mg/j si poids < 75 kg

1200 mg/j si poids > 75 kg

1400 mg/j si poids > 105 kg

Sofosbuvir (SOVALDI ®) (cp 400 mg) 1 cp / j

Sofosbuvir/Ledipasvir (HARVONI 
®
) (400/90) 1 cp / j

Sofosbuvir/velpatasvir (EPCLUSA®) (400/100) 1 cp / j

Grazoprevir/Elbasvir (ZEPATIER®) (100/50) 1 cp / j

Glecaprevir/Pibrentasvir (MAVIRET®) (100/40) 3 cp en 1 prise / j

Sofobuvir/Velpatasvir/Voxilaprevir (VOSEVI®) 

(400/100/100)
1 cp / j

Arrêt commercialisation COPEGUS° : 28/9/2018

Modalités de prise : 

posologies

Diaporama SFLS Anti-VHC (AAD) 
version janvier 2020           



81
Diaporama SFLS Anti-VHC (AAD) 

version janvier 2020           



82

Modalités de prise : 

influence de la nourriture

Ribavirine

Sofosbuvir (SOVALDI®)

Glecaprevir – Pibrentasvir (MAVIRET®)

Sofosbuvir – Velpatasvir – Voxilaprevir (VOSEVI®)

Sofosbuvir – Ledipasvir (HARVONI®)

Grazoprevir – Elbasvir (ZEPATIER®)

Sofosbuvir – Velpatasvir (EPCLUSA®)

UE2 Pharmacie Clinique - 25 septembre 2015
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ou
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Modalités de prise : 

Que faire en cas d’oubli?

UE2 Pharmacie Clinique - 25 septembre 2015

83

•En cas d'oubli:

Pour tous les AAD (Sovaldi®, Harvoni®, Epclusa®, 

Maviret® et Vosevi®): délai de 18h pour prendre le 

comprimé oublié

Pour Grazoprevir – Elbasvir (Zepatier®) : le délai est de 16 

heures.

Et le comprimé suivant sera pris à l'heure habituelle.
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Modalités de prise : 

Que faire en cas de vomissement ?

UE2 Pharmacie Clinique - 25 septembre 2015

84

•En cas de vomissement:

- Sofosbuvir (Sovaldi®): dans un délai de 2 heures après la 

prise, le patient doit prendre un autre comprimé.

- Sofosbuvir – Velpatasvir (Epclusa®) et Glecaprevir –

Pibrentasvir (Maviret®): dans un délai de 3 heures après la 

prise, le patient doit prendre un autre comprimé.

- Grazoprevir – Elbasvir (Zepatier®) et Sofosbuvir – Velpatasvir –

Voxilaprevir (Vosevi®): dans un délai de 4 heures après la 

prise, le patient doit prendre un autre comprimé.

- Sofosbuvir – Ledipasvir (Harvoni®): dans un délai de 5 

heures après la prise, le patient doit prendre un autre 

comprimé. Diaporama SFLS Anti-VHC (AAD) 
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✓ Très bon profil de tolérance ; pas d’adaptation de posologie

✓ Des cas de bradycardies sévères ont été 

observées au cours de traitements par  Sofosbuvir

(Sovaldi®, Vosevi®, Harvoni®, Epclusa®) & Amiodarone

ASSOCIATION CONTRE-INDIQUÉE

Attendre au moins 6 mois après arrêt de 

l’amiodarone pour démarrer un traitement 

comportant du sofosbuvir !

85

Si cardiopathie, avis d’un cardiologue avant un traitement par AAD

Surveillance +++ si traitement par b-bloquants

Effets indésirables des antiviraux 

à action directe (AAD)

Diaporama SFLS Anti-VHC (AAD) 
version janvier 2020           



86UE2 Pharmacie Clinique - 25 septembre 2015

86

• Effets indésirables les plus fréquemment rencontrés (> 5%) :

✓ Fatigue

✓ Céphalée

✓ Insomnie

✓ Nausées

✓ Diarrhée

Grade 1 et 2

• Plus rare :

✓ HTAP

✓ Prévalence élevée de CHC
bénéfice

risque

en faveur du 

traitement 

antiviral

Effets indésirables des antiviraux 

à action directe (AAD)
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• Anémie hémolytique (accumulation dans GR)

➢ Si Hb < 10 g/dl mais > 8,5 g/dl :     dose ribavirine (pallier 200 mg)

➢ Si Hb < 8.5 g/dl : arrêter la ribavirine 

• Nausées, sécheresse cutanée, prurit, toux

• Tératogénicité :                                           

contraception jusqu’à 4 à 7 mois                 

après l’arrêt du traitement

Effets indésirables de la 

Ribavirine (REBETOL®)

Contre Indication

87
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• Sevrage alcoolique (si besoin)

• Dépistage du (de la) conjoint(e)

• Rapports sexuels protégés

• Vaccination patient et entourage VHA, VHB

• Contrôle poids et diabète : stéatose hépatique

• Attention aux médicaments hépatotoxiques

• Éviter les jus de pamplemousse et d’orange

sanguine, le millepertuis

88
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Conseils aux patients et à leur entourage
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Réseau d’aval/associations           

de patients

 Fédération SOS Hépatites www.soshepatites.org

 Hépatites Info-Services 
www.hepatites-info-service.org
0800 845 800

 Collectif Hépatites Virales
www.collectif-hepatites-virales.com
07 77 07 51 01

 Actions Traitements (VIH et hépatites)
www.actions-traitements.org

 AIDES (VIH et hépatites)
www.aides.org
0805 160 011

89
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