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Résumeé

Contexte : Au Canada, les hospitalisations liées aux infections par le virus de I'hépatite C (VHC)
et aux hépatopathies ont connu une augmentation moyenne de 6,0 % par année entre 2004

et 2010, et les projections établies en 2010 prévoyaient une hausse additionnelle de 4 %
jusqu’en 2016. Cependant, la premiere génération d'antiviraux a action directe (AAD) est
entrée sur le marché en 2012 et des AAD de deuxieme génération, a la fois efficaces et bien
tolérés, ont été homologués au Canada en 2014. Les répercussions de ces médicaments sur le
fardeau canadien des maladies associées au VHC n’ont pas été documentées.

Objectif : Evaluer les répercussions potentielles des AAD sur le fardeau de la maladie : a) en
comparant les projections de référence faites en 2010 aux réels taux d'hospitalisations liées aux
infections par le VHC et aux hépatopathies suivant I'introduction d’AAD au Canada; et b) en
documentant |'adoption des traitements contre le VHC qui est associée a ces taux.

Méthodologie : Les dossiers d’hospitalisation des patients ayant recu un diagnostic d’infection
chronique par le VHC ou d’'hépatopathie chronique ont été obtenus de la Base de données sur
les congés des patients (BDCP) du Canada et classés par exercice financier pour 2004 a 2016.
Le nombre réel d’hospitalisations a été comparé aux projections de référence en fonction

de I'année et de la cohorte de naissance (cohortes divisées en tranches de cing ans) chez les
patients nés entre 1925 et 1989. Le nombre de nouvelles ordonnances émises chaque mois
pour les traitements contre le VHC a été obtenu de la base de données CDH CompuScript
d'IQVIA (anciennement IMS Health); ces données ont ensuite été colligées par année et par
groupe d'age, et comparées aux tendances en matiére d'hospitalisations.

Résultats : Comparativement aux projections de référence, les taux d’hospitalisations ont
connu une légere baisse en 2014-2015 et en 2015-2016, ce qui été suivi par une baisse

plus importante en 2016-2017 (32 % sous les valeurs prédites; intervalle de confiance [IC] a

95 % : 27 a 37 %). Les baisses les plus importantes ont été observées chez les patients nés
avant 1960 (c.-a-d. agés de 55 ans et plus), chez qui le taux d’hospitalisation réel était inférieur
de 40 % aux valeurs prédites pour 2016-2017. Le nombre de nouvelles ordonnances pour un
traitement contre le VHC a augmenté de 5 484 en 2012 a 2013, atteignant un maximum de

17 775 en 2015-2016. Le nombre de nouvelles ordonnances correspond a environ 1,3 fois le
nombre d’hospitalisations observé en 2012 a 2013 et a 5 fois le nombre d'hospitalisations pour
2015-2016.

Conclusions : Au Canada, aprés une augmentation significative du taux d'adoption des AAD
de deuxieme génération observée en 2015, les taux d’hospitalisations liées aux infections par
le VHC et aux hépatopathies ont connu une Iégére baisse. Le fardeau de la maladie demeure
toutefois lourd. Les bases de données administratives sur la santé créées pour surveiller le
fardeau des maladies dans la nouvelle ere thérapeutique devraient fournir plus de données en
permettant de faire des liens entre les antécédents thérapeutiques, |I'évolution de la maladie et
les résultats individuels.
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Introduction

L'hépatite est reconnue comme étant un probléme de santé
publique a I'échelle internationale depuis des années (1). Il y

a plus de 15 ans, le gouvernement canadien a déterminé que

le virus de I'hépatite C (VHC) contribue largement au fardeau
croissant associé a la cirrhose, au carcinome hépatocellulaire
(CHC) et aux greffes de foie (2-3). En Ontario, on a déterminé
que le VHC est la maladie infectieuse responsable du plus lourd
fardeau en matiére d'années de vie ajustées en fonction de la
santé (4). Une étude de modélisation canadienne a estimé que la
prévalence des cas de virémie par le VHC a atteint son apogée
entre 2003 et 2013. Elle a également prédit que la prévalence
de I'hépatopathie avancée augmenterait jusqu’en 2030, avec

le vieillissement de la population infectée (5). Une autre étude
canadienne basée sur les données relatives aux hospitalisations
a déterminé qu’une grande partie de ce fardeau croissant

était attribuable a la cohorte des baby-boomers. L'étude a par
ailleurs révélé que le nombre d’hospitalisations attribuables aux
hépatopathies chroniques associées au VHC avait augmenté

de 6,0 % par année entre 2004 et 2010 (6). En 2010, les taux
d’hospitalisations étaient les plus élevés au sein des cohortes
nées entre 1950 et 1959 et |'on projetait une augmentation de
1,5 fois le taux de 2010 lorsque la cohorte approcherait I'age de
70 ans, de 2025 a 2035 (6).

Les antiviraux a action directe (AAD) de premiere génération
sont entrés sur le marché canadien en 2012. Ces médicaments
produisaient des taux élevés de réponse virologique soutenue et
offraient I'espoir d'inverser la tendance concernant la prévalence
de I'hépatopathie avancée. Leur tolérabilité était toutefois
problématique et leur adoption est restée relativement limitée.

En 2014, une deuxieéme génération d'AAD tres efficaces est
entrée sur le marché. Ces nouveaux agents procuraient des taux
de guérison de plus de 95 % a I'égard de tous les génotypes
principaux gréace a un traitement de courte durée (de 8 a

24 semaines) qui était bien toléré. Ces AAD de deuxieme
génération sont maintenant considérés comme étant une percée
médicale majeure ayant révolutionné le traitement des infections
par le VHC, ce qui a stimulé leur adoption et ouvert la possibilité
d’une réduction importante de la morbidité et de la mortalité
liées au VHC (7).

Encouragée en grande partie par les améliorations apportées
au traitement contre les infections par le VHC, |'Organisation
mondiale de la Santé (OMS) a appelé a I'élimination de
I'hépatite virale en tant que menace pour la santé publique (7).
L'OMS a fixé |'objectif a une réduction de 65 % de la

mortalité (comparativement au niveau de 2015) d'ici 2030 et
recommande une surveillance continue de maniére a ce que
les gouvernements nationaux puissent évaluer s'ils sont en voie
d’atteindre cet objectif ambitieux (7).

Il faudra attendre encore un certain nombre d’années avant

que les données sur la mortalité ne soient disponibles, mais

la surveillance des taux d’hospitalisation est une méthode
d’évaluation viable qui offre méme plusieurs avantages par
rapport aux données sur la mortalité. En effet, les données sur
les hospitalisations sont accessibles plus rapidement que celles
sur la mortalité. Par ailleurs, on estime que les bases de données
sous-estiment le nombre de décés dont la cause sous-jacente
est liée au VHC (8). De plus, les données sur la mortalité ont
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une puissance statistique limitée (en raison du petit nombre de
déces) qui retarde la détection des variations.

Cela dit, il faut tenir compte du fait que la réduction a court
terme du fardeau de la maladie a I'échelle de la population que
permettent les nouveaux traitements pourrait ne pas suffire

a contrebalancer 'augmentation des taux d'hospitalisations

qui est prévue (6). Trois aspects liés a I"évolution de la maladie
expliquent ce déficit : premiérement, la réduction a court terme
du risque d’hospitalisation devrait étre principalement limitée
au traitement des patients présentant une cirrhose compensée
qui courent un risque de décompensation. Deuxiémement,

le traitement des patients qui ne sont pas atteints d'une
hépatopathie avancée préviendra |'évolution de la cirrhose

a long terme. Finalement, I'état des patients atteints d'une
hépatopathie avancée (en particulier ceux qui présentent une
cirrhose décompensée ou un CHC) pourrait ne pas connaitre
une forte amélioration aprés une réponse virologique soutenue,
ce qui pourrait produire des effets limités ou nuls sur les taux
d'hospitalisation (9-10).

Au Canada, I'étude menée en 2014 par Schanzer et ses
collaborateurs a établi les projections de référence en matiére
d’hospitalisations liées aux infections par le VHC et aux
hépatopathies chroniques en fonction des tendances observées
avant l'introduction des AAD (6). Cette étude a révélé que
I'augmentation du risque d'hospitalisation au sein de chaque
cohorte de naissance (les cohortes étant divisées par tranche de
cing ans) était principalement liée a I'age et que la stratification
des cohortes en tranches de cing ans était requise pour contrdler
les différences sur le plan de I'exposition au VHC.

L'objectif de la présente étude était d'utiliser les projections
qui avaient déja été établies a titre de référence (situation
hypothétique sans changement), de les comparer au nombre
réel d’hospitalisations liées aux infections par le VHC et aux
hépatopathies chroniques, et de documenter |'adoption du
traitement antiviral a I'échelle de la population.

Méthodologie

Sources de données

Pour la période entre avril 2004 et mars 2017, les dossiers

de sortie d’hdpital des patients qui avaient été admis a un
hopital de soins actifs et qui avaient recu un code de diagnostic
d’infection par le VHC (code de diagnostic B18.2 de I'lCD-10),
d'hépatopathie chronique (K70-K77, R18) ou de CHC (C22),

peu importe le champ diagnostique, ont été extraits de la Base
de données sur les congés des patients (BDCP) de I'Institut
canadien d'information sur la santé (ICIS) (11). Les champs
contenant des renseignements sur |'dge, la date de sortie, le
déces des patients hospitalisés et les cas de CHC ont été retenus
pour I'analyse. Comme le Québec ne contribue pas a la BDCP,

la base de données ne recueille les données que d’environ 75 %
de I'ensemble des hospitalisations pour soins actifs au Canada.
Les dénominateurs de la population se basent sur les estimations
de Statistique Canada (12). En septembre 2017, le nombre de
nouvelles ordonnances pour un traitement anti-VHC qui ont été
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exécutées entre septembre 2011 et aolt 2017 a été obtenu de
la base de données CDH CompuScript d'IQVIA (anciennement
IMS Health) (13) et catégorisées par mois, par année, par
province et par groupe d'age. Cette base de données a été
créée grace a une enquéte par panel menée aupres de plus de
5 700 pharmacies (ce qui représente plus de 60 % de toutes les
pharmacies de détail au Canada). Les produits qui ont été utilisés
pour traiter les infections par le VHC figurent a I'annexe 1. Les
projections de référence en matiere de taux d'hospitalisations
par cohorte de naissance sont tirées de I'étude de 2014 menée
par Schanzer et ses collaborateurs (6).

Analyse des données

Tendances annuelles

Pour évaluer les répercussions sur une base annuelle, la
comparaison (nombre annuel réel d'hospitalisations par

rapport au scénario de référence) a été limitée aux cohortes de
naissance pour lesquelles il y avait suffisamment de données
pour estimer les projections de référence (c.-a-d. aux personnes
nées entre 1925 et 1989, mais 4gées de moins de 90 ans). Les
intervalles de confiance (IC) a 95 % correspondent a |'écart-type
de la différence entre les valeurs réelles et les prédictions faites
avant l'introduction des AAD (de 2004 & 2011). Le rapport entre
le nombre annuel d'hospitalisations et la projection de référence
pour la méme année a également été calculé. L'hypothése
voulait que ce rapport soit d’environ 1,0 pendant la période
précédant l'introduction des AAD, et qu’il commence a baisser
lorsque les AAD de premiére et de deuxiéme génération ont
commencé a réduire le risque d'hospitalisation. L'analyse de
régression logistique a permis d’évaluer les tendances en
matiére de taux de mortalité chez les patients hospitalisés et de
proportion des hospitalisations attribuables au CHC.

Groupes d'age

Pour évaluer les répercussions du traitement par groupe
d’'age, le nombre d'hospitalisations associées a |'infection par
le VHC et a I'hépatopathie chronique observé dans chaque
cohorte de naissance (tranches de cing ans) en 2016 a 2017
(selon la BDCP) a été comparé aux projections de référence
pour 'exercice 2016-2017. L'age moyen au moment de
I"hospitalisation a été calculé pour chaque année et cohorte de
naissance. Les barres d’erreur correspondant aux IC a 95 % se
fondent sur la distribution de Poisson généralement utilisée pour
les données chiffrées.

Nouvelles ordonnances

Les quantités de nouvelles ordonnances émises par mois au
Canada ont été illustrées en série chronologique. Le rapport des
nouvelles ordonnances sur les hospitalisations a été calculé par
année civile et par groupe d'age a I'aide des données d'IQVIA.
Ce rapport ne tient pas compte des nouvelles ordonnances
émises au Québec.
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Résultats

Tendances annuelles

Durant la période précédant l'introduction des AAD, le nombre
annuel d’hospitalisations liées aux infections par le VHC et

aux hépatopathies chroniques s'approchait des projections
(figure 1 : comparer la courbe rouge a la courbe bleue). Une
réduction significative sur le plan statistique a d'abord été
observée en 2014-2015 (comparer la courbe verte a la courbe
bleue). La réduction la plus prononcée (32 %; IC a 95 % : de

27 a 37 %) s'est produite en 2016 a 2017, lorsque le nombre
d’hospitalisations liées aux infections par le VHC et aux
hépatopathies chroniques était de 2 538, comparativement a la
projection de 3 740.

Figure 1 : Tendances dans le nombre annuel
d'hospitalisations liées aux infections par le virus de
I'hépatite C et aux hépatopathies chroniques entre
2004-2005 et 2016-2017 au Canada®
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Légende : Les taux historiques par age et par cohorte de naissance entre 2004 et 2010 (courbe
rouge) ont été utilisés pour définir le scénario de référence précédant I'introduction des AAD
(courbe bleue). Les AAD de premiére génération sont entrés sur le marché en 2012-2013 et leurs
répercussions ont été surveillées annuellement jusqu’en 2016-2017 (courbe verte). Une réduction
par rapport aux valeurs de départ qui était significative sur le plan statistique a d'abord été
observée en 2014-2015 et une réduction plus prononcée s’est produite en 2016-2017 (apres la
mise en marché des AAD sans interférons en 2015). Le rapport du nombre d'hospitalisations sur
les projections de référence est représenté par la courbe pointillée violette

Chez les patients dont I'hospitalisation était liée a une infection
par le VHC ou a une hépatopathie chronique, la mortalité a
baissé de 15,7 % en 2003 a 13,0 % en 2016 (voir le tableau 1),
ce qui correspond a une variation annuelle moyenne en
pourcentage (VAMP) de -1,2 % (IC a 95 % : de -2,0 a -0,4 %).
Apres le contrdle du vieillissement de la cohorte de patients
dont I'hospitalisation est liée a l'infection par le VHC, le taux de
réduction devient plus prononcé (VAMP = -1,9 %; IC a 95 % :
de -2,6 a -1,1 %). Parmi les hospitalisations liées aux infections
par le VHC et aux hépatopathies chroniques, la proportion de
patients ayant recu un diagnostic de CHC a augmenté de 11 %



a 25 %, ce qui correspond a une VAMP de 6,4 % (IC 3 95 % :

de 5,04 7,9 %). La VAMP aprés le contréle du vieillissement est
de4,0% (ICa95 % :de 2,935,1%). La tendance est toutefois
plus évidente pendant la période de référence (de 2003 a 2010),
durant laquelle la VAMP est de 6,6 % (IC a 95 % : de 4,8 a 8,6 %).

Tableau 1 : Nombre d'hospitalisations liées aux
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Figure 2a : Nombre d'hospitalisations liées aux
infections par le virus de I'hépatite C et aux
hépatopathies chroniques (présenté en fonction
de I'adge?) observé en 2016-2017 au Canada®,
comparativement aux estimations de référence
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55 ans et plus). A I'inverse, chez les patients de 45 ans et moins,
le rapport de un suggere que le traitement n'a pas entrainé une
réduction a court terme significative du risque d'hospitalisation.

Abréviations : AAD, antiviraux a action directe; BDCP, Base de données sur les congés des
patients

2 'age approximatif indiqué en abscisse correspond a |'age moyen au moment de
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rapport entre les hospitalisations réelles et les valeurs de référence (figure 2b) correspondent aux
intervalles de confiance & 95 % calculés pour les données chiffrées

© A I'exception du Québec

Source : Base de données sur les congés des patients (11)
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Nouvelles ordonnances

Peu apres I'arrivée sur le marché des AAD de deuxiéme
génération, les nouvelles ordonnances ont atteint un sommet
(figure 3), passant de 5 484 en 2012 a 17 775 en 2015.

Figure 3 : Nombre mensuel de nouvelles ordonnances
de traitement contre les infections par le virus de
I'hépatite C au Canada

Nombre mensuel de nouvelles ordonnances contre le
VHC (IQVIA/IMS - pharmacies canadiennes)
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Abréviations : Rx, ordonnances; VHC, virus de I'hépatite C
Sources de données : CDH CompuScript d’'IQVIA (anciennement IMS Health) (13)

Comme l'illustre le rapport des nouvelles ordonnances sur les
hospitalisations pour chaque année et groupe d'age (voir le
tableau 2), la distribution en fonction de I'dge des nouvelles
ordonnances était similaire a celle des hospitalisations, et ce,
méme si le groupe de patients traités est [égerement plus jeune
que le groupe de patients hospitalisés.

Tableau 2 : Nombre de nouvelles ordonnances par
rapport au nombre d'hospitalisations, pour tous les
groupes d'age, entre 2012 et 2016, au Canada®

Groupe d'age (années)
Année 19-29 30-39 40-49 50-59 | Plus de
civile 60 Total
2012 1,9 48 0,3 1,7 0,9 1,3
2013 4,4 4,6 1,6 1,6 1,0 1,5
2014 8,2 45 2,0 2,0 1,6 1,9
2015 10,5 10,1 1,7 5,6 4,9 5,0
2016 7,4 8,7 5,1 4,8 4,1 4,7

= A l'exception du Québec

Discussion

Le nombre d'hospitalisations enregistrées au Canada

en 2014-2015 et en 2015-2016 et liées aux diagnostics
d'hépatopathies chroniques attribuables aux infections par

le VHC est |égérement inférieur aux projections de référence.
La réduction observée en 2016-2017 était modeste et
survenait aprés une augmentation significative de I'adoption
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des traitements liée a l'arrivée sur le marché des AAD de
deuxiéme génération (en 2015). Cette réduction est néanmoins
impressionnante, puisque les projections prévoyaient une
augmentation du fardeau. En utilisant les projections de
référence obtenues d'une autre étude, il a été possible
d'observer les premiéres phases de |'alléegement du fardeau lié
aux infections par le VHC et aux hépatopathies chroniques dans
chaque groupe d'age. Les personnes présentant une infection
par le VHC qui sont nées avant 1960 (c.-a-d. agées de 55 ans et
plus en 2016) semblent avoir obtenu les bienfaits a court terme
maximaux du traitement par les AAD, car une réduction de

40 % du nombre d'hospitalisations (par rapport aux projections
de référence) a été observée dans ce groupe en 2016. Les
baisses les plus fortes se sont produites au sein des cohortes de
naissance pour lesquelles les projections de référence étaient
les plus élevées (de 1950 a 1954 et de 1955 a 1959). Malgré
I'adoption proportionnellement plus importante du traitement
par les AAD, aucune variation importante n'a été observée dans
les cohortes plus jeunes, probablement en raison du stade de la
maladie chez les patients recevant le traitement. Par exemple,
les patients recevant le traitement dans les premiers stades

de la fibrose courraient un tres faible risque a court terme
d'hospitalisation pour hépatopathie avancée, et les bienfaits les
plus importants apparaitraient a plus long terme dans ce groupe.

Une baisse du taux de mortalité chez les patients hospitalisés et
une hausse de la proportion d’hospitalisations liées au CHC ont
été observées sur la durée totale de |'étude (de 2003 a 2016).
Malgré une certaine controverse concernant la possibilité que
les AAD entrainent une augmentation du risque de CHC, des
données plus récentes montrent clairement que la clairance
du virus associée aux AAD réduit, sans |'éliminer, le risque

de CHC, d’'une maniere similaire a ce que procure la réponse
virologique soutenue induite par I'interféron (14). Par contre,
une forte augmentation de la mortalité et du risque de CHC
liés a I'age a été remarquée chez les patients présentant une
infection chronique par le VHC (10). Les données émergentes
confirment qu’une réponse virologique soutenue prévient

la décompensation hépatique chez les patients atteints

d’une cirrhose et améliore la fonction hépatique chez ceux
qui recoivent un traitement aprés une décompensation
initiale; toutefois, le risque de CHC demeure une grave
préoccupation (9). Les diminutions récentes du nombre de
décés de patients hospitalisés et du nombre d’hospitalisations
liées au CHC sont encourageantes, mais elles sont trop faibles
et s'étendent sur une période trop courte pour permettre une
évaluation de la signification statistique des répercussions

des AAD sur la mortalité et les CHC.

Points forts et limites

Le principal point fort de la présente étude est la comparaison
des données relatives aux hospitalisations aux projections

de référence afin de fournir une évaluation plus rapide des
répercussions des AAD que ne le permettraient les statistiques
de |'état civil (8). En outre, le grand nombre d'événements
enregistrés chaque année fournit la puissance statistique
nécessaire pour détecter les répercussions plus rapidement
que les données sur la mortalité. La projection de référence
correspondant a I'absence hypothétique d'un AAD (6) permettait
également une évaluation plus précise des répercussions

des nouveaux traitements que ne |'aurait permis une simple
analyse des tendances. En effet, cette approche a permis de



contrdler la variation de I'exposition aux infections par le VHC
dans différences cohortes de naissance. En raison de la lente
évolution de la maladie, le nombre d’hospitalisations précoces
était un bon paramétre de prévision du nombre d’événements
futurs. Par ailleurs, cette approche n’a pas nécessité les
nombreux points de données, estimations et hypotheses qui
sont requis pour modéliser toute la complexité de |'évolution de
la maladie. Finalement, I'utilisation des valeurs hypothétiques
de référence (plutdt que des valeurs historiques) a titre de
comparateur a permis d’évaluer les bienfaits précoces potentiels
de l'intervention et du contrdle pour I'augmentation prévue du
fardeau.

Il'y a toutefois plusieurs limites dont il faut tenir compte. Les
nombres d'hospitalisations liées au CHC étaient trop peu
élevés pour permettre |'évaluation de tendances en la matiere
et aucune estimation de référence facilement accessible ne
permettait de tenir compte du fardeau sous-jacent croissant.
Comme il s’agissait d'une étude a |'échelle de la population,

il n'y avait aucun renseignement propre aux patients (par
exemple, les antécédents de la maladie, les soins administrés
au patient et la catégorie d'exposition) qui aurait pu aider a
raffiner les projections concernant le fardeau futur sous divers
scénarios d'intensification de I'adoption du traitement et du
dépistage. Aussi, puisque la présence d'un code diagnostique
d’infection par le VHC ou d’hépatopathie chronique (tous
champs diagnostiques confondus) dans la BDCP servait a
repérer les hospitalisations liées a ces problemes de santé, il
existe un risque de biais attribuable au sous-dénombrement. En
effet, il est probable que le diagnostic d'infection par le VHC
n’ait pas été inscrit au dossier de sortie d’hopital de tous les
patients hospitalisés qui avaient recu un tel diagnostic. En
outre, le nombre de nouvelles ordonnances ne correspond pas
nécessairement au nombre de cycles de traitement administrés,
car les médecins pourraient ne pas avoir inscrit tous les
renouvellements nécessaires pour I'ensemble du traitement sur
une seule ordonnance. De plus, la qualité des données sur les
ordonnances obtenues d’'IQVIA n'a pas été entierement évaluée.
Malheureusement, comme le Québec ne contribue pas a

la BDCP, les résultats relatifs aux hospitalisations ne s'appliquent
pas a |'échelle nationale. Bon nombre de ces limites pourraient
étre levées grace a des projets de couplage de données.

Prochaines étapes

Grace a un traitement éventuellement curatif, la recherche

est passée de la mesure et de la prédiction du fardeau de la
maladie a la documentation des répercussions du traitement
sur les résultats a long terme. Dans le contexte d'un fardeau
croissant, les difficultés liées a la surveillance des répercussions
des AAD a I"échelle de la population demeurent, de méme
que les préoccupations relatives a I'accés au traitement et au
fardeau du CHC associé au VHC (15,16) ainsi que les questions
sur les répercussions d'une réponse virologique soutenue sur
le futur fardeau du CHC (9,10,14). La réduction des cirrhoses
compensées et décompensées et des CHC devrait pouvoir
étre détectée bien avant la baisse du taux d’hospitalisations,
et c'est pourquoi elle constituerait un meilleur indicateur de

la progression si ces données étaient disponibles en temps
opportun. Une étude canadienne a utilisé les données liées

a la santé concernant les déces pour caractériser les patients
qui développaient une cirrhose décompensée ou un CHC
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attribuables au VHC entre 2007 et 2011 (16). Samji et ses
collaborateurs ont défini un diagnostic tardif comme étant

un diagnostic d'infection par le VHC recu au cours des deux
années précédant le diagnostic de cirrhose décompensée ou
de CHC (16). lls ont révélé que la proportion de diagnostics
tardifs était considérablement inférieure pendant la période de
I'étude (qui a précédé l'introduction des AAD) et que |'usage
de drogues illicites (selon les dossiers médicaux) et les visites
régulieres chez le médecin étaient liés a une baisse du risque
de diagnostic tardif (16). La capacité a observer ces tendances
ainsi que les caractéristiques des personnes qui développent
une cirrhose ou un CHC constituera un atout majeur dans la
surveillance du progres et |'orientation des efforts de la santé
publique pour réduire encore davantage le fardeau de la
maladie.

Les chercheurs associés au Réseau Canadien sur |'hépatite C
(CanHepC) (17) ménent un certain nombre d’'études
supplémentaires qui visent a lier les cohortes de personnes
ayant un diagnostic d'infection par le VHC aux autres bases de
données administratives en santé (15)(16). La création de tels
liens requiert diverses approbations ainsi que des dispositifs de
protection de la confidentialité des patients. Bien que le partage
véritable des données soit impossible, ces chercheurs prévoient
coordonner les définitions utilisées dans les provinces de
maniére a ce que les résultats soient comparables. Des progres
importants ont été réalisés en Ontario (a I'Institut de recherche
en services de santé), en Colombie-Britannique et au Québec et
des statistiques additionnelles (liées a la manifestation tardive et
a la série de soins administrés aux patients ayant un diagnostic
d’infection par le VHC) viendront plus tard. Des recherches
préliminaires ont comparé le nombre de nouvelles ordonnances
obtenu de I'lQVIA Institute for Human Data Science aux données
préliminaires concernant le nombre de cycles d’AAD administrés
en Colombie-Britannique; elles ont révélé qu’un seul cycle

de traitement est associé a environ 1,4 nouvelle ordonnance
(communication personnelle, NZ Janjua, le 7 février 2018).

Conclusions

Une légére réduction des hospitalisations liées aux infections
par le VHC et aux hépatopathies chroniques a été observée

au Canada aprés 'arrivée des AAD de deuxiéme génération.
Toutefois, le fardeau des hépatopathies associées aux infections
chroniques par le VHC demeure élevé et I"évolution de la
maladie jusqu’au CHC (aprés une réponse virologique soutenue
chez les patients présentant une cirrhose) reste inquiétante.
Comme il est préférable de traiter les patients atteints d'une
infection chronique par le VHC avant |'apparition de la cirrhose,
il faudra sGrement attendre de nombreuses années avant de
constater la totalité des bienfaits associés au traitement par

les AAD. Les tendances observées concordent avec les données
émergentes indiquant qu'il est possible d’administrer un
traitement efficace et sécuritaire aux patients présentant une
hépatopathie trés avancée. La reconnaissance et la surveillance
des principaux indicateurs (comme le stade de la maladie lors
de la réponse virologique soutenue) et les mesures relatives a
la série de soins seront utiles pour la surveillance des progres
réalisés vers |"élimination du fardeau associé au VHC. Les bases
de données administratives sur la santé créées pour surveiller

le fardeau des maladies dans la nouvelle ére thérapeutique
devraient fournir plus de données en permettant de faire des
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liens entre les antécédents thérapeutiques, I'évolution de la
maladie et les résultats individuels.
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Annexe 1
Ordonnances pour un traitement contre l'infection par le VHC, par DIN du produit et combinaison de molécules (CDH
CompuScript)
Produit Abréviation de la molécule ou de la combinaison DIN
DAKLINZA DACLATASVIR 2444747, 2444755
EPCLUSA SOFOSBUVIR:VELPATASVIR 2456370
GALEXOS SIMEPREVIR 2416441
HARVONI LEDIPASVIR:SOFOSBUVIR 2432226
HOLKIRA PAK DASABUVIR:OMBITASVIR:PARITAPREVIR:RITONAVIR | 2436027
IBAVYR RIBAVIRIN 2425890, 2425904, 2439212
INCIVEK TELAPREVIR 2371553
PEGASYS PEGINTERFERON ALFA 2A 2248077, 2248078
PEGETRON INTERFERON ALFA 2B:RIBAVIRIN 2246026, 2246027, 2246028, 2246029, 2246030
PEGETRON REDIPEN/CLEARCL INTERFERON ALFA 2B:RIBAVIRIN 2254581, 2254603, 2254638, 2254646
SOVALDI SOFOSBUVIR 2418355
TECHNIVIE OMBITASVIR:PARITAPREVIR:RITONAVIR 2447711
VICTRELIS BOCEPREVIR 2370816
VICTRELIS TRIPLE BOCEPREVIR:PEGINTERFERON ALFA 2B:RIBAVIRIN | 2371448, 2371456, 2371464, 2371472
ZEPATIER ELBASVIR:GRAZOPREVIR 2451131
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