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Coup de projecteur sur le foie : interview du Pr Jérome Boursier

L’AFEF (Association Francaise pour 'Etude du Foie) est une association
N reconnue d’utilité publique créée il y a 47 ans et comptant plus de 500
membres actifs. C’est la référence en matiére de recommandations de la

SOCETE FRANCAISE DHEPATOLOGE  PTise en charge des maladies liées au foie qu’il s’agisse des domaines de la

recherche, des soins mais aussi de I’enseignement. Retour sur les
derniéres avancées scientifiques en hépatologie en compagnie du Pr

Jérome Boursier (Université d’Angers et CHU d’Angers), secrétaire général de 'AFEF.

JIM.fr : La stéatose hépatique touche des millions de personnes en France et dans le monde. Comment

identifier les sujets a risque de complication ?

Pr Jérome Boursier - En France, selon les données de la cohorte Constance (2020), 1a prévalence de la
stéatose hépatique est de 18,2 %, ce qui représente 8 millions d’adultes. Fort heureusement, trés peu d’entre eux
développeront une fibrose ou une cirrhose (3% d’évolution vers une cirrhose a 15 ans selon Allen MA et coll,
2022). Identifier ces patients équivaut a chercher une aiguille dans une botte de foin. L’AFEF a rédigé des
recommandations avec un parcours de soin basé sur des tests diagnostiques non-invasifs de premieére et seconde
ligne afin de réaliser un dépistage ciblé chez les patients a risque. Ce parcours est réalisable mais il ne peut
reposer sur la seule participation des hépato-gastro-entérologues, et il nécessite I'implication des médecins

généralistes et diabétologues notamment. (2)

NASH : des résultats attendus tres prochainement JIM.fr : Une fois dépistés, que proposer a ces
patients ?

Pr Jérome Boursier - La prise en charge des patients atteints d'une NASH (nonalcoholic steatohepatitis) avec
fibrose significative repose sur un nombre limité de possibilités thérapeutiques. Il a été établi qu’un suivi
diététique et une perte de poids de 10 % étaient associés a 'amélioration des 1ésions hépatiques mais cette perte
de poids est difficile a atteindre et/ou maintenir dans le temps. La chirurgie bariatrique a fait ses preuves
également mais elle ne peut étre proposée qu’a un nombre limité de patients (obeses morbides ou présentant des
comorbidités). Beaucoup de patients se retrouvent donc sans alternative thérapeutique mais un certain nombre
de molécules sont en cours d’évaluation. Citons ’exemple de I’étude Maestro qui évalue l'efficacité et la sécurité
du Resmetirom®) chez les patients souffrant d'une NASH et fibrose hépatique, et dont les résultats sont attendus
pour cette fin d’année (3). Enfin, on sait que certains antidiabétiques (analogues du GLP-1) peuvent faire perdre
du poids et ont un intérét dans la prise en charge de la NASH. Nous sommes donc désormais régulierement
amenés a discuter avec nos confréres diabétologues afin d’évaluer la pertinence d’adapter le traitement

antidiabétique en instaurant ces molécules chez des patients diabétiques et souffrant d'une NASH.
JIM.fr : Qu’en est-il de la prise en charge des hépatites virales chroniques ?

Pr Jérome Boursier - Les hépatites virales qui sont susceptibles de passer a la chronicité sont les hépatites B,
C et D. L’éradication du virus de ’hépatite C représente une formidable aventure scientifique et médicale
puisqu'’il est possible actuellement de « guérir » de I’hépatite C grace notamment aux antiviraux a action directe.
On estime qu’il existe en France 75 000 patients porteurs du virus de I'hépatite C et qui sont non diagnostiqués.
L’AFEF a publié en 2018 des recommandations d’organisation de la prise en charge de ces patients dans I'optique
d’éliminer le virus d’ici 2025 (4). Les médicaments actuellement disponibles dans la prise en charge de I’hépatite
B permettent une virosuppression et doivent quant a eux étre pris a vie. De nombreux traitements sont en cours
d’évaluation comme les ARN interférents et les oligonucléotides anti-sens. Pour finir, I'hépatite delta, qui a animé
plusieurs sessions de nos dernieres journées scientifiques a Dijon est maintenant traitée par le bulévirtide.
Associée a I'interféron, cette molécule permet d’atteindre un objectif d’ARN viral indétectable chez 50 % des

patients. (5)

Des patients en quéte d’une meilleure coordination des soins

JIM.fr : Le domaine des thérapies géniques est en plein essor. Avez-vous un exemple
d’application de ces thérapies en hépatologie ?

Pr Jérome Boursier - Une publication récente parue dans le NEJM rapporte des résultats prometteurs d'un
ARN interférant, le Fazirsiran, dans le traitement du déficit en alpha anti-trypsine. Cette maladie génétique
héréditaire rare est caractérisée par 'accumulation d'une protéine anormale dans le foie, provoquant ainsi une
inflammation qui induit une fibrose hépatique avec évolution jusqu’au stade de cirrhose. L’étude en question
(phase 2) rapporte chez un petit groupe de patients (n=16) une réduction de 'accumulation de la protéine Z-AAT
dans le foie et dans le sérum des patients mais également une réduction de l'atteinte hépatique. Ces résultats

prometteurs nécessitent néanmoins d’étre confirmés par des études de phase 3. (6)



JIM.fr : Selon vous, quelles sont les attentes des patients souffrant de pathologies hépatiques ?

Pr Jérome Boursier - C’est une question complexe qu’il faut poser aux patients, je ne peux vous répondre que
sous le prisme du médecin. Les pathologies hépatiques sont des maladies chroniques qui évoluent de facon
silencieuse et dont I'expression clinique n’apparait qu’en fin d’évolution (cirrhose décompensée, cancer
diagnostiqué au stade palliatif) avec un pronostic trés sombre a ce stade. Les patients se demandent alors
pourquoi l'atteinte hépatique n’a pas pu petre diagnostiquée plus t6t. Ils sont donc principalement en demande
d’outils diagnostiques plus précoces, et d’innovations thérapeutiques pour augmenter traiter leur
maladie et éviter les complications hépatiques. Il existe des outils diagnostiques non invasifs (marqueurs
biologiques spécifiques, mesure de I'élastométrie hépatique) qui pourraient étre proposés a certains patients a
risque (par exemple un patient asymptomatique ayant une consommation excessive d’alcool) mais ces outils
restent malheureusement non remboursés dans les maladies hépatiques les plus courantes (stéatopathie
alcoolique ou non alcoolique) (2). Les patients avec une maladie chronique du foie ont bien souvent plusieurs
comorbidités, et ils sont donc tres demandeurs de communication entre les différents spécialistes qui les
prennent en charge (hépatologues, médecins généralistes, diabétologues, addictologues, etc.) Enfin, les patients
sont souvent en demande d’accompagnement social, les maladies du foie touchant fréquemment des

populations précaires.
JIM.fr : Pour finir, quelle place accorde ’AFEF aux jeunes hépatologues ?

Pr Jérome Boursier - L’AFEF a a cceur de créer du lien entre les jeunes hépatologues et leurs confreres plus
expérimentés. Intégrer le « Réseau Jeunes Hépatologie » c’est un acceés privilégié aux événements scientifiques
de 'AFEF. L’association soutient également financierement les jeunes via un systeme de bourses (bourses jeune
chercheurs, financement d’'une mobilité), de concours de diaporama, ou encore le financement de rencontres
scientifiques dédiées aux jeunes. Pour en savoir plus : https://afef.asso.fr/afef-jeunes/reseau-jeunes-
hepatologie/

Propos recueillis par Dounia Hamdi le 24 novembre 2022
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