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Echec des AAD

 Phénomène rare
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Les antiviraux à action directe: 

Une révolution 

Asselah et al. Liver Int 2016



Etat des lieux

22020 …..

2018



Facteurs de non réponse

Les causes potentielles d’échec au traitement:

➢ Une mauvaise observance

➢ Un arrêt prématuré

➢ Des interactions médicamenteuses

➢ Une ré-infection 

➢ Une résistance virologique

Effet cumulatif des  FR 



Facteurs de non réponse

Mauvaise observance

Wyles Liver Intem 2017



Facteurs de non réponse

Interactions médicamenteuses

Réduisent la concentration des AAD

➢ Lédipasvir, velpatasvir: nécessitent un milieu gastrique 
acide pour être absorbés

→Agents modifiant l’acidité gastrique peuvent     l’absorption 
de ces deux AAD

➢ Ombitasvir/paritaprévir/ritonavir, avec ou sans 
dasabuvir

responsable de nombreuses interactions médicamenteuses 
car le ritonavir est un puissant inhibiteur ou inducteur de 
plusieurs enzymes métaboliques et transporteurs



Facteurs de non réponse

Résistance virologique



Facteurs de non réponse

Résistance croisée



Que faire en cas d’échec des AAD? 

Il est recommandé de:

• Reprendre précisément l’historique du traitement :

( observance, interactions médicamenteuses, schéma non optimal, 

arrêt prématuré) ou d’identifier une ré-infection virale

• Discuter en RCP   les dossiers des patients en échec d’un 

traitement par AAD

• Faire une évaluation des mutations de résistance au plus près 

de l’initiation d’un nouveau traitement, s’il est envisagé 

EASL 2018



Comment retraiter?

Le schéma adopté dépend du type de traitement initial 

adopté:

EASL 2018
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Comment retraiter?
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Etat de lieux en Tunisie

Echec des AAD→ Non abordé

Molécules disponibles

➢ Sofosbuvir

➢ Ledipasvir+ Sofusbuvir

➢ 3D

➢ 2D



Comment améliorer la réponse au traitement

Connaitre les interactions médicamenteuses

EASL 2018

 Nombreuses et complexes 

 Une évaluation complète des interactions médicamenteuses 

avant le début du traitement et avant de débuter d’autres 

médicaments 

 Un site Internet peut être consulté où les informations sont 

mises à jour régulièrement www.hep-druginteractions.org

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


Liste non  exhaustive…

Comment améliorer la réponse au 

traitement



Comment améliorer la réponse au traitement

Comment améliorer l’adhérence ?

EASL 2018



Stratégies  pan-génotypiques

MAVIRET:
✓Pibrentasvir: 40 mg

✓Glécaprévir: 100 mg

EPCLUSA:
✓Sofosbuvir: 400 mg

✓Velpatasvir: 100 mg



Conclusions 

 Echec: rare

 Discussion en RCP

 Reprendre précisément l’historique du traitement 

 Identifier les marqueurs prédictifs de bonne réponse 

 Réduire les risques de réinfection 

 Ce qui reste à faire: 

✓ Réduire les couts des traitements 

✓ Affiner les stratégies de traitement des situations complexes 

✓ Développer un vaccin efficace

✓ Actualiser le consensus Tunisien


