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OBJECTIFS PEDAGOGIQUES

1. Connaitre la fréequence et la mortalité du CHC

2. Connaitre les recommandations de dépistage du CHC

3. Connaitre I'impact du dépistage sur la survie

4. Connaitre les échecs du dépistage et les axes d’amélioration



1. Incidence

- 6°me rang des cancers (5¢me ', 9éme Q)

- 782 000 nouveaux cas/ an (2012)
- Disparités géographiques liées a la répartition des étiologies de maladie du foie (VHB +++)

Mo Data

Source: GLOBOGAN 2012 (IARG)




1. Incidence données francgaises (registres)
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1. Incidence données francaises (PMSI)

Distribution géographique hétérogene
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1. Mortalité

746 000 déceés / an (2012)

Taux standardisé / 100 000 personnes-années —
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1. Mortalite données francaises (registre, observatoire, PMSI)

Réseau FRANCIM Survival
1.0+ Survie 1989 — 2007 (n= 9926) (median, months)

: M [12:1-10-4]
5 [ [10-4-9-0]
[] [9-0-7-0]
[ ] [7:0-5:7]
Délai en années depuis le diagnostic Y,
Rapport « Survie des personnes atteintes de cancer en France 1989'-2."007 f»
INCa — INVs - Francim — INSERM - Hopitaux de Lyon - 2013
Taux de survie Taux de survie Médiane de
Cohorte . .
1 an 5 ans survie (mois)
OH=6,3
CHANGH 40% !
Autres = 11,5
PMSI 45% 10% 9,4 mois

Rosa I. J Hepatol 2010
Goutté N. J Hepatol 2017



Traitement palliatif
s ST -> => survie < 12 mois

> 75% des cas

« Petit » CHC D Traitement curatif
== asymptomatique => guérison

< 25% des cas

Dépistage

Rosa I. J Hepatol 2010
Goutté N. J Hepatol 2017



2. Recommandations du dépistage du CHC

GUIDELINES

Hepatol Int 2010.

Asian Pacific Association for the Study of the Liver consensus
recommendations on hepatocellular carcinoma

AASLD PRACTICE GUIDELINE Bruix J. Hepatology 2011
Actualisée en 2017

Management of Hepatocellular Carcinoma: An Update

Jordi Bruix,' and Morris Sherman®
Clinical Practice Guidelines ‘BEASL &k ratoroay
J Hepatol 2012

EASL-EORTC Clinical Practice Guidelines: Management
of hepatocellular carcinoma




2. Recommandations du dépistage du CHC

GUIDELINES

Hepatol Int 2010.

Asian Pacific Association for the Study of the Liver consensus
recommendations on hepatocellular carcinoma

AASLD PRACTICE GUIDELINE

Bruix J. Hepatology 2011

Management of Hepatocellular Carcinoma: An Update

Jordi Bruix,' and Morris Sherman®
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RECOMMANDATIONS PROFESSIONNELLES

-

SURVEILLANCE DES MALADES .
ATTEINTS DE CIRRHOSE NON COMPLIQUEE
ET PREVENTION PRIMAIRE DES COMPLICATIONS

RECOMMANDATIONS

Septembre 2007
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versée
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Type d’examens
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Examens

moerphologiques

Fréquence

annuel

semestriel

Echographie abdominale
couplée au Doppler
effectuee par un opérateur
experimenté

semestriel

Endoscopie ceso-gastro-
duodénale

- tous les 2 a 3
ans pour des VO de
stade 0
-tous les 1 & 2 ans
pour des VO de
stade 1



2. Recommandations du dépistage du CHC

Cirrhose

incidence annuelle CHC
2a7%

Europe - Child-Pugh Aou B
EASL-EORTC, - Child C en attente de
2012 transplantation hépatique




2. Recommandations du dépistage du CHC

Cirrhose Hors Cirrhose
incidence annuelle CHC VH B o VHC

2a7

Europe - Child-Pugh Aou B Hépatite chronique | AHBs + et Hépatite

EASL-EORTC, - Child C en attente de B active ATCD chronique C

2012 transplantation hépatique familial avec fibrose
CHC mutilante F3




Dépistage ciblé du CHC en France

Sociétés savantes Institution
Recommandations OUI ON
l ;
Centre
Médecins départemental de

coordination
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PATIENTS <~ 7%



3. Résultats du dépistage du CHC
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Noda 2010 [38] -~ 2.00 (1.61-2.48 Gellert 2007 [29] —_ 1.88 (0.72 - 4.90) |
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apata 0 62 (1.55 - 4. Chan 2008 [22] - 1,80 (1.61-2.01) |
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3. Résultats du dépistage du CHC

CHC
n=123
Criteres de Milan 92 (75%)
1 nodule £ 50 mm 69
2-3 nodules < 30 mm 23
Traitement curatif 75 (61%)
Transplantation 13
Résection 11
Ablation percutanée 51
Surviealan 118 (96%)

Trinchet et al. Hepatology 2011;54:1987-97



3. Résultats du dépistage du CHC

Impact sur la
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Survie globale (%)

20

survie du respect des recommandations de dépistage

< 7 mois: n=129 (60%)
Intervalle dépistage : 5,8 mois

Meédiane de survie : 53 mois

> 7 mois: n=87 (40%)
Intervalle dépistage : 10,5 mois

Meédiane de survie : 25 mois
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Costentin C et al. J Hepatol 2016 (abstract)




3. Résultats du dépistage du CHC

Cout-efficacité du dépistage semestriel du CHC

Incremental cost (€)

1100
———900—
Gold standard 76% 79% 700
Real life 67% 43% 566
300
100
-0.10—-19g0.00 0.10 0.20 0.30 0.40 0.50LYG

- Allongement de la survie = 0.37 an
- Différence de colt €530

- ICER €1,436 / années de vie gagnées

+ Radiofrequency
ablation first

line curative
treatment
fal
r A\ T T ILYG
-0.20 -1 0000.00 0.20 0.40 0.60
2000 -

Cadier et al, Hepatology 2017



4. Ecueils du dépistage et axes d’amélioration

Des essais cliniques ... a la vie réelle !

S5l CAl 2080 Observatoire
43 hopitaux CHANGH
(France, Belgique) -
CHC:n =123 103 hopitaux
(France)

CHC :n=1287
100% — Dépistage organisé — 20%

61% |e——{ Traitement curatif }——s| 24%

96% |e— Survie a1 an —| 30%

Trinchet et al. Hepatology Rosa et al. Observatoire
2011;54:1987-97 CHANGH, J Hepatol 2010 (abstract)



4. Freins au dépistage et axes d’amélioration

Médecine de spécialité hépatologique

Diagnostic CHC

IRM ou scanner (

Biopsie
h,,ébﬂatopathie connue
| (75-80%) [

D

Echo / 6 mois

)

~ suivi des recommandations

Médecine générale



4. Freins au dépistage et axes d’amélioration

Médecine de spécialité hépatologique

Diagnostic CHC

Hépatobathie de
découverte (
- . . fortuite 'RMg’ig;;f;‘””er
Certains patients (20-25%)

souffrant /JE\

s . /
d’hépatopathie Constace

I’ignorent :

- facteurs de risque de maladie du foie
- fibrose hépatique mutilante
(population générale, médecins généralistes)
- Promotion /Diffusion de tests non invasifs simples de fibrose hépatique
- APRI—eLIFT pour la médecine générale
- Implantation de Fibroscan dans centres de santé, Csapa, pharmacies ...
- Journée annuelle de la fibrose hépatique (Fibrotour ou Fibroseday)



Dépistage de la cirrhose par tests non invasifs
en population générale

CPAM Population générale CPAM
Fibrotest §

Fibroscan
n = 38 millions
n=7463 240 ans

n=1190
2 40 ans (INSEE 2011) > 45 ans

Cirrhose Cirrhose

114 000 (0,3%)
0,3% 266 000 (0.7%) 0,7%

Cirrhose

Poynard et al. 2010 Roulot et al et al. 2011



4. Freins au dépistage et axes d’amélioration

Médecine de spécialité hépatologique

Diagnostic CHC

IRM ou scanner (

Biopsie

<)

Défaut de
prescription de
I’échographie
abdominale (50%)

hépﬁﬂatopathie connue
(75-80%) [

Echo / 6 mois I

-

- A

suivi des recommandations

Manque de suivi
des recommandatinnc

- Campagnes informations des médecins sur « épidémiologie du CHC et bénéfices
du dépistage » et « nouveaux traitements curatifs du CHC et amélioration du
pronostic » (Presse médicale, Conseil de 'ordre, société Hépatologie)

- Suivi alterné généraliste / spécialiste avec consultation annuelle spécialiste

eSS ST T e ) S T e

Singal et al. Cancer Prev Res 2012 Sep;5(9):1124-30



4. Freins au dépistage et axes d’amélioration

Médecine de spécialité hépatologique

Diagnostic CHC

IRM ou scanner (

Biopsie
v I N Défaut de

h,ébﬂétopathie connue réalisation de

| (75-80%) | I’échographie

prescrite (50%)

Echo / 6 mois I

suivi des recommandations

Manque de suivi des
recommandations

Mise en place de systeme de rappel

iViedecCine generale
Singal et al. Cancer Prev Res 2012 Sep;5(9):1124-30



Efficacité des systemes de rappel pour le dépistage CHC

Critéres inclusion : cirrhose documentée ou suspectée sur maladie chronique du foie (APRI >1.5)

Criteres exclusion: Child C non éligible a une TH ou co-morbidités excluant TH

Taux de dépistage
199202 pts évalués

195985 exlus <0.001 { NS \
(ATCD CHC, Pb langue) { \

3217 éligibles pour randomisation o0 [ \ 47%
44%

1800 patients randomisés 40

/ \ 30 1%

Courrier de rappel + aide RDV 20 —
472 cirrhoses documentées
128 cirrhoses suspectées 10 +——

0 ! .
T e suivi habituel  courrier courrier
rappel rappel+aide
RDV

Singal et al. Gastroenterology 2017



4. Freins au dépistage et axes d’amélioration

Médecine de spécialité hépatologique

Diagnostic CHC

IRM ou scanner (

Biopsie

hébatopathie connue

Connaissance
(75-80%) [

imparfaite de la
cirrhose et des

) risques
suivi des recommandations P + barrieres

Echo / 6 mois I

mentales

Manque de suivi des
recommandations

Information médicale des patients +++
Programme ETP « fibrose hépatique mutilante »

=1

Farvardin et al. Hepatology. 2017



Niveau de connaissances médicales et Barrieres mentales

541 cirrhotiques suivis dans un centre tertiaire texan ayant répondu a questionnaires sur :
- Niveau de connaissance de la cirrhose et des risques de CHC
- Réticences éventuelles au dépistage *

Niveau de connaissances globales sur
cirrhose élevé ... mais convictions déléteres

avec dépistage jugé non opportun si: . - .

- Absence de symptomes cliniques (20%) | ns

- 2 imageries abdominales sans lésions o | -
focales (38,5%) s

- régime alimentaire équilibré (48,5%)

0

Percent of patients

Scheduling Cost of Uncertainty of Transportation Perceived Fear of finding Time Fear of pain
process surveillance where to get poor test cancer commitment
tests surveillance efficacy

Facteurs indépendants d’adhésion au dépistage CHC OR (IC 95%)

Etiologie VHC de la cirrhose (vs. autres étiologies) 2.09 (1.20 — 3.65)
Suivi spécialisé en hépatologie 2.64 (1.30 - 5.40)
Connaissance que la cirrhose est un facteur de risque de CHC 3.02 (1.23-7.39)
Barrieres mentales déclarées a la surveillance du CHC 0.42 (0.25-0.70)

Farvardin et al. Hepatology. 2017



4. Freins au dépistage et axes d’amélioration

Médecine de spécialité hépatologique

Diagnostic CHC

IRM ou scanner (

Biopsie

d
—

hébﬂﬂatopathie connue
- (75-80%) [ . e
Acces limité aux

Echo / 6 mois I traitements
L - chirurgicaux
. suivi des recommandations (TH, résection)

Développement des traitements percutanés du CHC+++
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LES POINTS FORTS

 Le CHC est une complication fréquente (incidence annuelle 2 a 7% croissante dans les pays
occidentaux) de la cirrhose et représente une des principales causes de déces des patients
(Survies médiane et a 5 ans : 9,4 mois et < 15% tous stades confondus).

 Un dépistage systématique fondé sur la surveillance semestrielle par écho doppler hépatique est
recommandeé dans la population a risque i.e tous les patients atteints de cirrhose susceptibles de
recevoir un traitement en cas de découverte d’une Iésion focale hépatique correspondant a un
CHC (patients Child Pugh A et B, patients Child-Pugh C en attente de transplantation hépatique) et
certains sujets atteints d’hépatite chronique virale B ou C sans cirrhose constituée.

* Le dépistage du CHC sur cirrhose a montré des bénéfices en termes de stade diagnostique (plus
grande proportion de petites tumeurs et de mise en ceuvre de traitements a visée curative) et de
survie par rapport a des patients atteints de cirrhose sans surveillance périodique.

* En dépit des recommandations, seuls 20% des patients atteints de cirrhose et de CHC font l'objet
d’un dépistage de leur CHC par échographie semestrielle.

 Le dosage de l'alfa foeto protéine n’est plus recommandé dans le dépistage du CHC.

* Une meilleure identification de la cirrhose en population générale, |la sensibilisation des médecins
a la morbi-mortalité de la cirrhose, I'éducation thérapeutique des patients atteints de maladie
chronique du foie et la mise en place de systeme de rappel des échographies constituent des axes
d’optimisation.



