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RESUME

Introduction. Plusieurs ~ méthodes non invasives
d’évaluation de la fibrose ont été développées qui ont
prouvé leur intérét en cas d’hépatite virale chronique C.
L’objectif de cette étude est d’évaluer la performance
diagnostique de la fibrose par le Fibroscan et le score
APRI en les comparant a la biopsie hépatique chez les
patients atteints d’hépatite virale chronique C dans la
wilaya de Batna. Matériels et Méthodes. Une étude
descriptive d’observation de 72 patients atteints
d’hépatite C chronique, confirmés par une PCR, ont
bénéficié d'une évaluation de la fibrose hépatique par le
Fibroscan, le score APRI et la biopsie hépatique. Les
valeurs de coefficient Kappa ont été utilisées pour
évaluer le degré d’accord entre ces examens. La
performance diagnostique de Fibroscan a été évaluée par
la mesure des aires sous la courbe ROC (AUROC) et la
valeur seuil optimale. Résultats. ’dge moyen de ces
patients est de 56,35 *+ 8,63 ans. Un sex-ratio (H/F) de
0,47. La moyenne de I'élasticité de ces patients est de
16,08 + 9,99 Kpa, allant de 4,30 Kpa a 46,40 Kpa. Les
résultats de 'analyse de la concordance ont montré un
accord modéré significatif entre le Fibroscan et la PBH
avec un Kappa a 0,597, P < 0,001. Les AUROC pour le
Fibroscan/ le score APRI pour le diagnostic de fibrose
significative (F=>2), sévére (F=3)et de cirrhose
(F=4)sont 0924 (0,863 - 0,986) /0,710 (0,578-
0,842); 0,923 (0,848-0,999) /0,804 (0,702- 0,906);
0924 (0,855 - 0992) / 0878 (0800 -
0,956) respectivement. Les seuils optimaux de I'élasticité
pour la fibrose significative (F = 2), sévere (F23)et de
cirrhose (F=4)sont 99 Kpa, 11,6 Kpa, 153 Kpa
respectivement. Conclusion. Dans notre série, le
Fibroscan reste I'examen le plus performant dans le
diagnostic de la fibrose hépatique quel que soit son
degré.

Mots-clés : hépatite C, Fibroscan, APRI.

INTRODUCTION

L’infection par le virus de I'hépatite C (VHC),
représente un véritable probleme de santé
publique a I’échelle mondiale. L'OMS a estimé
que la prévalence mondiale de l'infection par le
VHC est de 3 %, ce qui représente environ 170
millions de personnes atteintes.

Le diagnostic de I'hépatite virale C est fortuit
dans la plupart des cas, se fait rarement au
stade précoce de I'infection parce que I'hépatite
C est le plus souvent asymptomatique.
L’évaluation de la fibrose hépatique au cours
des hépatites virales chroniques C est
nécessaire, elle présente un intérét diag-
nostique, thérapeutique et pronostique.

Ces dernieres années I'hépatite virale C a connu
d’énormes progres notamment dans le
domaine des traitements et des examens non
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ABSTRACT

Introduction. Several non-invasive methods for
assessing fibrosis have been developed which have
proven to be useful in the case of chronic viral hepatitis
C. The objective of this study is to assess the diagnostic
performance of fibrosis by Fibroscan and the APRI score
by comparing them to the liver biopsy in patients with
chronic viral hepatitis C in the province of Batna.
Materials and methods. A descriptive observational
study of 72 patients with chronic hepatitis C, confirmed
by PCR, benefited from an evaluation of hepatic fibrosis
by Fibroscan, the APRI score and the liver biopsy. Kappa
coefficient values were used to assess the degree of
agreement between these exams. The diagnostic
performance of Fibroscan was evaluated by measuring
the areas under the ROC curve (AUROC) and the optimal
threshold value. Results. The average age of these
patients is 56.35 * 8.63 years, with a sex ratio (M / F) of
0.47. The average elasticity of these patients was 16.08 *
9.99 Kpa, ranging from 4.30 Kpa to 46.40 Kpa. The
results of the concordance analysis showed a significant
moderate agreement between Fibroscan and PBH with a
Kappa at 0.597, P <0.001. The AUROCs for Fibroscan /
the APRI score for the diagnosis of significant (F = 2),
severe (F = 3) and cirrhosis (F = 4) fibrosis are 0.924
(0.863 - 0.986) / 0.710 (0.578-0.842); 0.923 (0.848-
0.999) / 0.804 (0.702-0.906); 0.924 (0.855 - 0.992) /
0.878 (0.800 - 0.956) respectively. The optimal elasticity
thresholds for significant (F = 2), severe (F = 3) and
cirrhosis (F = 4) fibrosis were 9.9 Kpa, 11.6 Kpa, 15.3 Kpa
respectively. Conclusion. In our series, Fibroscan
remains the most effective examination in the diagnosis
of hepatic fibrosis, whatever its degree.

Keywords: hepatitis C, Fibroscan, APRI.

invasifs de I'évaluation de la fibrose hépatique,
comme alternative a la  ponction biopsie
hépatique (PBH) qui n’est plus le gold standard
notamment chez des patients atteints
d’hépatite virale C chronique. En 2018, les
méthodes non-invasives d’évaluation de la
fibrose hépatique recommandées pour la prise
en charge initiale d'une hépatite virale C
chronique sans comorbidité sont la mesure de
I'élasticité hépatique par Fibroscan ou un test
sanguin (Fibrotest, Fibromeétre).

L’'objectif de cette étude est de décrire la
performance diagnostique du Fibroscan et du
score APRI en les comparant a la PBH chez les
patients atteints d’hépatites chronique C et
également de décrire les meilleures valeurs de
coupure de ces examens pour les différents
stades de fibrose.
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MATERIELS ET METHODES
Population de I’étude

Nous avons inclus de fagon prospective de janvier 2013 a
décembre 2015, 262 patients présentant un portage
chronique du virus de I'hépatite C ayant une charge virale
détectable pris en charge au service des maladies infectieuses
de Batna et de médecine interne de Barika.

Nous n’avons pas inclus les patients ayant: une co-infection
par le virus de I'hépatite B ou par le virus dimmuno-
déficience humaine, age < 18 ans, autres maladies hépatiques
concomitantes, Antécédent de carcinome hépatocellulaire,
Traitement antiviral antérieur et une des limites du Fibroscan
(cytolyse importante, cholestase, ascite et linsuffisance
cardiaque congestive, des patients avec un espace intercostal
étroit, consommation excessive d'alcool, prise alimentaire).

Méthodes

Il s’agit d'une étude descriptive prospective, ayant porté sur
72 porteurs d’hépatite virale C chronique confirmée par une
PCR, d’évaluation des différentes méthodes invasives et non-
invasives dans le diagnostic de la fibrose hépatique
(Fibroscan, APRI et PBH).

L’examen de Fibroscan a été fait avec un seul appareil par
deux opérateurs différents. Le score APRI a été calculé selon
la formule : [le taux d’ASAT chez le malade/ le taux d’ASAT de
référence) x 100] / le taux de plaquettes. Ces différentes
méthodes ont été effectuées dans un délai ne dépassant pas 3
mois.

Concernant le fibroscan, pour chaque stade de fibrose,
Castera et al. ont déterminé par 'analyse de courbe ROC des
valeurs seuils de I'élasticité hépatique; Lorsque la valeur
d’élasticité hépatique est inférieure a 7,1 kpa, la fibrose est
éventuellement absente ou minime (FO, F1 selon le score
Métavir). Quand la valeur d’élasticité hépatique est plus de
9,5 kpa, il est possible qu’il s’agisse d'une fibrose sévére (F3),
la présence d'une cirrhose est trés probable si cette valeur est
au-dela ou égale 12,5 kpa [1].

Pour le score APRI, Quand la valeur du score APRI est < 0,5, la
fibrose est probablement non significative, lorsque la valeur
d’APRI est supérieure a 1,5 il est probable qu’il s’agit d’'une
fibrose significative, une valeur > 2 évoque une cirrhose.

Les résultats de la concordance entre le Fibroscan, la PBH et
le score APRI ont été comparés pour la présence de fibrose
minime (F0, F1), significative (= F2), de fibrose sévere (= F3)
ou de cirrhose (F4). Nous avons également évalué de facon
prospective la performance du Fibroscan et du score APRI
chez les patients atteints d'hépatite C chronique, en
comparaison avec celle de 1a PBH.

Analyse statistique

La saisie et 'analyse des données est faite sur le logiciel SPSS,
en utilisant :

Les tests de concordance: Pour évaluer le degré d’accord
entre les différents examens d’évaluation de la fibrose chez
nos patients, on se référant au modele de degrés d’accord et
les valeurs de coefficient Kappa proposées par Landis et Koch

[2].

Les tests de performances diagnostiques : par la mesure des
aires sous la courbe ROC (AUROC), la sensibilité (Se), la
spécificité (Sp), les valeurs prédictives positives (VPP) et les
valeurs prédictives négatives (VPN). La valeur seuil optimale
permettant la meilleure performance diagnostique pour
chaque stade de fibrose est définie par la courbe ROC.
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RESULTATS

Caractéristiques générales des patients

Il s’agit de 72 patients, avec un sex-ratio (H/F) de 0,47. La
moyenne d’age est de 56,35 + 8,63 ans, dont les extrémes de
34 a 71 ans. L'IMC moyen était de 26,15 + 4,16.

Mesure de I'élasticité hépatique

La totalité des patients a bénéficié d’'une évaluation de la
fibrose hépatique par la PBH, ont également bénéficié d'une
élastométrie. Les stades de fibrose déterminés par le
Fibroscan (d’apres les seuils publiés) et la PBH ont été
rapportés dans le tableau 1. La moyenne de I'élasticité de ces
patients était de 16,076 + 9,992 Kpa, avec des extrémes de
4,30 Kpa a 46,40 Kpa. Le taux moyen de I'IQR était de 2,772 *
2,169. Parmi les 72 patients, 19 patients n’avaient pas de
fibrose ou avaient une fibrose minime avec une élasticité
variant entre 4,30 Kpa et 7 Kpa et une médiane a 6,25 Kpa, un
IQR entre 0,10 et 2,50. Par contre, une fibrose significative a
été observée chez 17 patients dont une médiane de I'élasticité
de 8,45 Kpa, un IQR entre 0,60 et 8,30. 36 patients avaient
une fibrose sévere allant de 12,60 a 46,40 Kpa et une médiane
a 18,75, un IQR entre 0,80 et 8,60.

L’élasticité hépatique mesurée par le Fibroscan a montré une
concordance avec le stade de fibrose hépatique déterminé
par la PBH dans 77,78 % (56) des cas (23,21 % en cas de
fibrose minime ou absente, 5,35% en cas de fibrose
significative et71,42 % en cas de fibrose sévere). La
discordance Fibroscan - PBH est de 22,22 % (16 patients),
dont 62,5 % des discordances (10 patients) ont été signalées
pour la fibrose non significative.

Les résultats de I'analyse de la concordance ont montré un
accord modéré significatif entre le Fibroscan et la PBH vis-a-
vis de I'évaluation de la fibrose hépatique chez nos patients,
avec un Kappa a 0,597, P < 0,001.

Tableau 1. Stades de fibrose déterminés par le Fibroscan et la PBH
dans la population d’étude.

Fibroscan n (%) PBH n (%)
FOF1 19 (26,4%) FOF1 18 (25%)
F2 08 (11,1%) F2 07 (9,7%)
F3 09 (12,5%) F3 05 (6,9%)
F4 36 (50%) F4 42 (58,3%)
Total 72 72

Score APRI

Le taux moyen d’APRI chez nos patients était de 1,17 + 0,68,
11 patients avaient un score APRI < 0,5 avec une moyenne de
0,43 + 0,048, ce qui correspond a l'absence de fibrose
significative. 22 (30,55 %) patients avaient un score > 1,5
correspondant a un statut = F2. Par ailleurs 39 (54,17 %)
patients avaient un score APRI entre 0,5 et 1,5 avec une
moyenne de 0,876 * 0,206. Dix patients avaient un score APRI
> 2 avec une moyenne de 2,467 + 0,315.

Evaluation de la performance

Les AUROC pour le Fibroscan et APRI sont représentés dans
le tableau 2.
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Tableau 2. AUROC pour le Fibroscan et APRI.

AUROC : Fibroscan AUROC: APRI

Fibrose 0,924 (0,863 - 0,986) 0,710 (0,578- 0,842)
significative

(Fz22)

Fibrose 0,923 (0,848-0,999) 0,804 (0,702- 0,906)

sévere (F 2 3)

Cirrhose 0,878 (0,800 - 0,956)

(F=4)

0,924 (0,855 - 0,992)

La figure 1 montre les courbes ROC du Fibroscan et de ’APRI
pour les différents stades de fibrose F> 2, F> 3, F= 4.

La performance diagnostique du Fibroscan est comparable
pour le diagnostic de cirrhose et celui de fibrose significative ;
par contre, le score APRI est meilleur pour le diagnostic de
fibrose sévére. Nos résultats ont révélé que le Fibroscan est
plus performant que le score APRI et ceci quel que soit le
degré de la fibrose.
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Figure 1. Courbes ROC de Fibroscan, APRI pour les différents stades
de fibrose. En haut, fibrose significative (F = 2). Au milieu, fibrose
sévere (F 2 3). En bas, cirrhose (F = 4).
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La plupart des valeurs seuils du Fibroscan ont été
déterminées pour chaque stade de fibrose (tableau 3). La
valeur prédictive positive pour le diagnostic de cirrhose par
Fibroscan était de 88,89 % au-dessus de 15,3 Kpa et de 98,70
% au-dessus de 17,5 Kpa.

La détermination de la valeur du score APRI selon la courbe
ROC a permis de retenir la valeur seuil de 1,11. Cette valeur
est associée a une aire sous la courbe de 0,710 (0,578 -
0,842), une sensibilité de 58,5 % et une spécificité de 73,7 %
pour le diagnostic d'une fibrose significative.

Tableau 3. Performance du Fibroscan pour le diagnostic des
différents stades de Fibrose.

Stades de Fibrose Fz22 Fz23 F=4
AUROC 0,924 0,923 0,924
Cutt of 29,9 >211,6 >15,3
Sensibilité 8491 91,11 88,89
Spécificité 100 92,59 88,89
VPP 100 95.35 88,89
VPN 70,37 86.21 88,89
% bien classés 88,89 91,67 88,89
Youden 0,85 0.84 0.78
Coefficient Q de Yule 1 0.98 0.97
DISCUSSION

Dans I'hépatite virale C chronique, les méthodes les plus
étudiéEs pour évaluation de la performance sont le
fibrometre, 'hépascore, le Fib-4, Forns, le Fibrotest, 'APRI et
le Fibroscan. Dans notre étude nous avons prospectivement
étudié la performance de ces deux derniers examens vue la
disponibilité du Fibroscan dans notre service et pour le score
APRI du fait que son calcul est basé sur une formule non
brevetée comme le Fibrotest et le fibromeétre.

Pour 'étude de la performance diagnostique des examens
non invasifs, nous avons utilisé la PBH comme examen de
référence pour l'appréciation de la fibrose. Malgré que sa
performance diagnostique pourrait étre influencée par la
qualité du prélevement, I'hétérogénéité de la fibrose du foie
et la variabilité inter et intra pathologistes [3, 7].

Le Fibroscan est parmi les examens non invasifs de
I’évaluation de la fibrose qui a été étudié principalement lors
d’hépatite virale C chronique. L’élastographie impulsionnelle
est un examen non douloureux, rapide avec un résultat
immédiat. Cet examen permet d’étudie un volume d’environ
1/500 du parenchyme hépatique, plus important que celui
des carottes prélevées par la PBH, en effet il y’aura moins
d’erreurs pour les résultats de fibroscan par rapport a la PBH.
Par contre il existe un certain degré de variabilité des valeurs
seuils de I'élasticité hépatique définies pour chaque stade de
fibrose d’une étude a l'autre.

Nous avons évalué la performance du Fibroscan et 'un des
marqueurs sériques de la fibrose (Score APRI), en
comparaison avec la PBH. On a constaté qu’il y a un accord
modéré significatif entre le Fibroscan et la PBH vis a vis de
I'évaluation de la fibrose hépatique avec un Kappa a 0,597, P
<0,001. Cet accord est modéré (kappa a 0,60) lorsqu’il s’agit
d'une fibrose significative et pour la fibrose sévére I'accord
est bon (kappa a 0,82). Ce qui signifie que I'élastographie
impulsionnelle a une bonne concordance avec la biopsie dans
I'exploration de la fibrose hépatique.
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Les mémes résultats ont été rapportés par une étude réalisée
par Rohit et al. ou il y avait une corrélation significative entre
la mesure de l'élasticité et la PBH (r=0,58, P< 0,001) [8].
Ahmed et al. ont montré qu’il y avait un accord modéré entre
la biopsie et le Fibroscan, cette concordance est plus
importante pour la fibrose sévere F3 (kappa a 0,720) et
moins marquée en I'absence de fibrose (kappa a 0,359) [9].

Les performances diagnostiques de 1'élastographie
impulsionnelle chez les patients infectés par le VHC ont été
évaluées par plusieurs études dont les valeurs AUROC varient
de 0,75 a 0,95. Ces études ont montré également que cet
examen a une meilleure performance pour la fibrose sévére
par rapport a la fibrose minime a modéré, les valeurs AUROC
varient de 0,75 a 0,86 ; de 0,87 a 0,95 respectivement.

Les valeurs seuils pour la fibrose significative chez les
patients atteints d’une hépatite chronique C changent selon
les études, elles s’étalent de 5,2 a 9,5 kpa [1] [10 - 14]. Ce qui
est compatible avec nos données.

Dans notre étude la valeur seuil optimale pour le diagnostic
de cirrhose est de 15,3 Kpa, par contre cette valeur seuil
s’étend entre 12,5 et 14,6 kpa dans des différentes études
[15,16]. La conférence de Baveno VI, a introduit une nouvelle
définition, celle de maladie hépatique chronique avancée
compensée (cACLD). En effet, en raison du risque de faux
positifs, il a été préconisé d’effectuer deux mesures de
I’élasticité hépatique. Si ces deux valeurs de I'élasticité sont
supérieures a 15 kpa ceci est trés évocateur d’hépatopathie
chronique avancée compensée, ce qui est compatible avec nos
résultats [17].

A partir des résultats des études publiées on note que
'élastographie impulsionnelle est performant dans le
diagnostic de fibrose hépatique mais particulierement pour le
diagnostic de fibrose extensive vu sa meilleure spécificité et
sensibilité.

D’autre part on a révélé que la performance diagnostique du
score APRI est meilleure pour le diagnostic de fibrose sévere
que celui de fibrose significative, avec des AUROC a 0,71, 0,80
et 0,88 pour la fibrose significative, la fibrose sévére et la
cirrhose, respectivement; Nos résultats sont soutenus par
plusieurs études, une Méta-analyse publiée en 2013 a
impliqué plusieurs études sur la performance des scores
biochimiques de I'évaluation de la fibrose. Elle a rapporté un
AUROC a 0,77 et 0,84 pour I'APRI, ceci pour la fibrose
significative et la cirrhose, respectivement [18].

En conséquence la plupart des études ont montré que le score
APRI a une VPN importante pour éliminer la fibrose
significative et surtout la cirrhose [19-21].

Dans une étude, Castera et al. ont analysé la performance de
I’élastographie impulsionnelle, du Fibrotest et du score APRI
chez 183 patients présentant une hépatite chronique C. Ils
ont objectivé que la performance diagnostique du Fibroscan
parait semblable a celle du Fibrotest et meilleure que celle de
I’APRI [16].

Halfon et al. [22] et Rossi et al. [23], ont constaté que la
performance diagnostique de I'élastographie impulsionnelle
pour le diagnostic d'une fibrose avancée est supérieure que
les autres examens.

Une autre étude a évalué la performance de I'élastographie
impulsionnelle et plusieurs tests biochimiques chez 913
patients atteints d'une hépatite chronique C. Cette étude a
conclu que la performance du Fibroscan pour la fibrose
sévere est excellente (AUROC a 0.90) par rapport aux tests
sanguins (AUROC a 0,77) [13].
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CONCLUSION

Chez notre population, on a constaté que la performance
diagnostique du Fibroscan est comparable pour le diagnostic
de cirrhose et celui de fibrose significative, par contre le score
APRI est meilleur pour le diagnostic de fibrose sévere que
celui de fibrose significative. Nos résultats ont démontré que
le Fibroscan est plus performant que le score APRI et ceci
quel que soit le degré de la fibrose. Nos résultats sont
soutenus par plusieurs études qui ont comparé les résultats
du Fibroscan avec ceux des marqueurs sériques de
’évaluation de la fibrose hépatique au cours de I'hépatite C
chronique.

Déclaration d’intéréts: les auteurs ne déclarent aucun
conflit d’'intérét en rapport avec cet article.
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