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Réponse biologique a I'AUDC dans la CBP: a quels critéres biologiques se
vouer ?

La cholangite biliaire primitive (CBP) est une maladie chronique
cholestatique du foie caractérisée par une inflammation des petites voies
biliaires. La CBP évolue lentement et peut se compliquer a terme par une
cirrhose, voire parfois étre fatale en ’absence de transplantation
hépatique. La lente évolution de la maladie rend difficile I’évaluation du

bénéfice clinique des traitements.

Dans ce contexte, il est intéressant de définir des critéres d’évaluation de
substitution qui permettraient une stratification des patients sans la nécessité d’'une surveillance prolongée et

pourraient étre utilisés par les soignants afin d’évaluer le bénéfice d'un traitement.

Les taux de bilirubine et phosphatase alcaline (PAL) sont des facteurs pronostiques de survie dans la CBP. Le
taux de bilirubine ne dépasse généralement les valeurs limites supérieures normales (LSN) qu’a des stades

avancés de la maladie.

Une récente étude publiée par le Global PBC Study Group a suggéré que chez les patients traités par 'acide
ursodésoxycholique (AUDC) considérés comme bons répondeurs (critéres de Paris-2 ou de Toronto), une
réponse « optimale » (ie PAL normales et bilirubine < 10 umol/l soit 0,6*N) pouvait étre associée a un gain de
survie. (1) Cependant, chez ces patients, le bénéfice clinique absolu d’une réponse biologique optimale reste

incertain.

Dans ce contexte, le Dr Christophe Corpechot (Hopital Saint-Antoine, Paris) a présenté lors du dernier congres
de PAFEF, les résultats d'une étude de cohorte rétrospective de 1 047 patients atteints de CBP et suivis entre
2004 et 2022 (24 centres, 13 pays). Ces patients devaient recevoir ’TAUDC depuis plus d’un an avec une réponse

biologique satisfaisante (critéres de Paris-2 : PAL et ASAT < 1,5*N et bilirubine normale).

Il s’agissait principalement de femmes (91 %), d’age moyen 61 ans, traités par AUDC depuis 7,7 ans en moyenne
a I'inclusion. La majorité des patients n’étaient pas a un stade avancé de la maladie (84 %). Les criteres de
jugement étaient le déces, une transplantation ou une complication hépatique. Il a été atteint chez 80 (7,7 %)

patients aprés un suivi moyen de 4,5 ans.

Apres analyse statistique, il s’est avéré que seules des PAL normales étaient associées a une amélioration de la
survie (log-rank p=0,003; différence de temps survie moyen restreint a 10 ans : 7,0 mois, IC95 % 2,7 — 11,4,
p=0,002). Apres ajustement sur I’age, le sexe, la bilirubine, 'albumine, la dureté du foie (mesurée par FibroScan)
et la durée du traitement par AUDC a l'inclusion, un niveau de PAL normal était associé a un gain de
survie de 5,5 mois (IC95 % 0,6 — 10,4; p=0,027) sur 120 mois, correspondant a une augmentation de 4,9
% (IC95 % 0,1 % — 9,9 %; p=0,044) de I'’espérance de vie a 10 ans et a une diminution de 54,2 % (I1C95 % 31,9 % —

69,1 %; p<0,001) du risque de déces, de transplantation ou de complications hépatiques.

Ce gain de survie modeste mais significatif chez les patients présentant des PAL normales n’a pas été observé
chez les patients présentant des GGT ou des transaminases normales ou une bilirubine < 0,6*N.

Bien que cette étude présente des limites notamment du fait de son caractére rétrospectif, elle permet d’apporter
des éléments pronostiques afin d’identifier précocement des patients bons répondeurs a ’AUDC et qui seraient a
risque de complications. C’est cette sous population de patients qui est inclue dans I’étude Bezurco 2 en cours
(https://www.filfoie.com/nouveau-projet-dessai-therapeutique-dans-la-cbp/).

Dr Dounia Hamdi
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