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INTRODUCTION

Actuellement, en France, on estime a plus de 300 000 le nombre de personnes contaminées
par le virus de I’hépatite C. Parmi elles, on retrouve une grande majorit¢ d’usagers de

drogues.

L’hépatite C est une maladie grave, responsable de cirrhoses et de carcinomes hépato-
cellulaires, au cours de son évolution chronique. Pourtant, ¢’est une maladie curable chez prés
de 50 % des patients infectés. Du fait du caractére asymptomatique de I’hépatite C chronique
jusqu’a un stade avancé de la maladie, de nombreux sujets infectés ignorent leur infection. Or
le diagnostic tardif de 1’infection a des conséquences cliniques importantes, car 1’apparition

d’une cirrhose est un facteur primordial d’échec thérapeutique et de morbi-mortalité.

Le dépistage des populations a risque, et notamment des usagers de drogues, est fonda-
mental. La connaissance de son statut sérologique par le plus grand nombre de personnes a
risque permet une prise en charge médicale et un accés a un traitement antiviral. En dimi-
nuant le nombre de porteurs chroniques, la prise en charge thérapeutique participe a la

réduction du risque de transmission du virus.

Actuellement, de nombreux usagers de drogues se pensent séronégatifs pour le virus de
I’hépatite C, a tort. Il semble donc nécessaire de pouvoir proposer un dépistage régulier de
I’hépatite C a ces patients a risque. Mais 1l existe de nombreux obstacles dans 1’acces au
dépistage de ces patients souvent marginalisés : absence de couverture sociale, pas ou peu de
contacts avec les structures de soins, « capital veineux » trés altéré rendant difficile les

préléevements sanguins...

A travers ce travail, nous avons voulu savoir si la réalisation de tests de dépistage rapide de
I’hépatite C délocalisée dans des structures d’accueil et de soins destinées aux usagers de
drogues était bien acceptée, notamment par les patients les plus marginalisés, et permettait

I’engagement dans une démarche de soins.
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1. L’HEPATITE C

1.1 Le virus de I’hépatite C

1.1.1 Historique

Aprés la découverte du virus de I’hépatite B (VHB) en 1968 par Baruch Blumberg (1), puis
du virus de I’hépatite A (VHA) en 1973 par Stephen Feinstone (2), I’existence d’un autre
agent transmissible responsable d’hépatite post-transfusionnelle dite « non-A, non-B » fut
envisagée des 1975 (3) (4).

Il fallut attendre 1989 pour que 1’équipe de Michael Houghton découvre le virus de 1’hépatite
C (VHC). C’est par des techniques de biologie moléculaire que fut mis en évidence un unique
clone d’ADN complémentaire. Ce clone permit par hybridation spécifique de déterminer la
séquence compléte de I’ARN du VHC (5).

L’analyse des données physico-chimiques du VHC permit de le classer au sein de la famille
des Flaviviridae, dans un nouveau genre, appelé hepacivirus (6).

Par ailleurs, 1’antigene produit grace a ce clone permit de générer des anticorps a 1’origine du
premier test sérologique de I’hépatite C (7). Ainsi, devant I’ampleur du probléme de Santé
Publique posé par les hépatites C post-transfusionnelles, la recherche d’une hépatite C chez

les donneurs de sang devint obligatoire dés Mars 1990 en France (8).

1.1.2 Structure

Le VHC est un virus enveloppé de 50 a 60 nanometres de diametre, dont le génome est

contenu dans une capside protéique icosaédrique. Sa réplication est cytoplasmique.

Le génome du VHC est composé d’un brin d’ARN monocaténaire de polarité positive, long
de 9 600 nucléotides, avec un seul cadre de lecture ouvert codant pour une polyprotéine
d’environ 3 000 acides amines, qui est ensuite scindée en différentes protéines : les protéases

virales.
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Le genome du VHC est composeé de 3 parties (9) :

I’extrémité 5’ non codante : elle est hautement conservée et son homologie entre les
différentes souches du VHC est de 90 % minimum.

- le cadre de lecture ouvert : unique et long de 9 100 nucléotides environ. Il code pour une
polyprotéine, qui est secondairement clivée en protéines structurales (protéine C de la
capside, glycoprotéines d’enveloppe El et E2, viroporine p7) et protéines non struc-
turales (NS2, NS3, NS4A, NS4B, NS5A, NS5B).

- DPextrémité 3° non codante.

CP AFS
5'NTR % o " e E}Da NTR

5

Lumiéere duRE

Figure 1 : organisation du génome du VHC (d’aprés Cahour (10)).

La variabilité génétique du VHC est importante, en raison d’erreurs de réplication de I’ARN
polymérase qui est dépourvue de mécanisme de correction. Les séquences les plus variables
sont celles codant pour la protéine d’enveloppe E2, et dans une moindre mesure celles codant

les protéines NS5 et C.

Les différents isolats du VHC sont classés en types et sous-types. Il existe actuellement 6
génotypes (dont les genomes possedent une homologie de plus de 70 %), eux-mémes divisés
en sous-types (homologie entre les génomes de plus de 80 %), dont la répartition est trés

hétérogéne selon les pays (9).
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1.2 Physiopathologie de ’'infection par le VHC

1.2.1 Modes de transmission

Le VHC est un virus a transmission parentérale. Il posséde une spécificité d’hote étroite et un

tropisme tissulaire (11).

Ses principaux modes de transmission, en France, sont :

- T’usage de drogues par voie intraveineuse (partage de matériel utilisé pour la préparation
ou I’injection de drogues) et nasale (partage de paille).

- la transmission nosocomiale : accident d’exposition au sang, hémodialyse, transfusion
sanguine (avant 1990), soins dentaires ou actes médico-chirurgicaux réalisés avec du
matériel mal ou non-stérilisé (endoscopies avec biopsies avant 1997).

- latransmission intra-familiale par le partage d’objets de toilette contondants contaminés.

- les tatouages, les piercings, I’acupuncture (en 1’absence d’utilisation de matériel stérilisé
Ou a usage unique).

La voie sexuelle est un vecteur non prépondérant de I’hépatite C (transmission possible du

VHC en cas de rapports traumatiques).

La transmission materno-feetale est rare, mais augmentée en cas de co-infection par le virus

de ’immunodéficience humaine (VIH) (12).

Actuellement, la majorité des nouveaux cas qui apparaissent en France le sont parmi les
usagers de drogues (UD). Il est établi que le partage du matériel de préparation ou d’injection
de la drogue est un facteur de risque de transmission du VHC (13) (14).

Pourtant, la mise en place de programmes de réduction des risques par échanges de seringues
n’a pas permis une diminution aussi importante de la prévalence du VHC que pour le VIH.
Une étude a été menée par Paintsil et al., afin de déterminer si le VHC possede des capacités
de survie prolongées qui pourraient expliquer cette différence.

Les résultats de cette étude ont mis en évidence une survie prolongée du VHC pouvant

atteindre jusqu’a 63 jours sur 6 a 20 % des échantillons testés (15).

1.2.2 Hépatite C aigué

L’incubation habituelle est de 15 a 90 jours.
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L’hépatite C aigué est habituellement peu symptomatique. Elle est anictérique dans 90 % des
cas. L’ictére semble encore moins fréquent chez les sujets contaminés par un usage de drogue
intraveineuse (12).

La symptomatologie, lorsqu’elle est présente, est aspécifique : asthénie, nausées, douleurs de
I’hypochondre droit. Elle est semblable a celle observée au cours d’autres hépatites virales.

Par conséquent, le diagnostic clinique de I’hépatite C aigué est rarement fait.

Au niveau biologique, 1’¢élévation des transaminases commence avant |’apparition des
symptdmes éventuels. Le pic des transaminases est le plus souvent supérieur a 10 fois la

normale, méme si des valeurs plus basses peuvent étre observées.

Apres la phase aigué, 15 a 20 % des cas évoluent vers la guérison. Les cas d’hépatite C
fulminante sont exceptionnels (16). La fréquence du passage a la chronicité est de 1’ordre de
80 a 85 % (17).

1.2.3 Hépatite C chronique

Dans les pays industrialisés, le VHC est responsable de 70 % des hépatites chroniques (17).
La grande fréquence du passage a la chronicité est liee a la forte variabilité génomique du
VHC. La multiplication du virus, dont le génome est un ARN, entraine des mutations

permanentes qui lui permettent d’échapper a la réponse immunitaire (18).

L’hépatite C chronique est définie par la persistance de la réplication virale au-dela de 6 mois
apres 1’épisode aigu. L’histologie hépatique permet d’évaluer la gravité de ’hépatite selon le

niveau d’activité inflammatoire et de fibrose (score METAVIR) (annexe 1).

L’hépatite C chronique peut étre asymptomatique avec des transaminases normales et des

Iésions histologiques minimes dans 15 a 25 % des cas.
Les cas restants représentent les hépatites chroniques actives. Parmi ces formes actives, une

cirrhose apparait dans 20 % des cas au bout de 20 ans. Chez un patient cirrhotique, le risque

de survenue d’un carcinome hépatocellulaire (CHC) est de 3 a 5 % par an (17).
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Le risque de voir apparaitre une cirrhose est accru en cas d’age supérieur a 45 ans, de

consommation d’alcool et de co-infection par le VIH ou le VHB.

1.2.4 Réinfection par le VHC

La réinfection par le VHC est caractérisée par la détection d’un virus de génotype différent de
celui retrouvé lors de la primo-infection, aprés une période de guérison (ARN viral du VHC
responsable de la primo-infection négatif). Elle est donc a différencier de la surinfection qui
se caractérise par I’apparition d’une 2°™ souche de VHC, distincte de la 1%, sans guérison
préalable de la primo-infection (19).

Le risque de réinfection existe, mais son incidence est mal connue. Elle varie, selon les
études, de 0,8 % /an (20) a 4,17 % /an (21) chez les UD.

Dans les ¢tudes ou I’incidence de la réinfection est faible, ’hypothése d’une immunité
partielle protectrice est avancée. Une telle immunité est évoquée dans une étude menée a
Baltimore par Mehta et al, en 2002 : cette étude a montré que les UD avec des anticorps anti-
VHC positifs (mais avec un ARN négatif) étaient 2 fois moins susceptibles d’étre réinfectés
par le VHC que les UD sans anticorps anti-VHC (22).

Cependant, si le risque de réinfection est faible dans certaines études, c’est peut-étre pour
d’autres raisons : arrét des comportements a risque chez les UD, stabilité du partenaire
d’injection (donc pas de changement de souche de VHC) ou réinfection passée inapergue en

raison d’une virémie trop faible pour étre détectable (21).

Pourtant, certains sujets ayant déja rencontrés le VHC sont plus a risque de réinfection que
des sujets naifs : c’est le cas des patients co-infectés par le VIH. D’aprés une étude menée en
2006 par Grebely et al, I’incidence de la réinfection par le VHC chez les sujets séropositifs au

VIH est 2 fois supérieure a celle des sujets séronégatifs au VIH (23).

Etant donné ce risque de réinfection, 1’éducation sur les risques de transmission du VHC chez

les UD primo-infectés est fondamentale (24).
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2. EPIDEMIOLOGIE DE L’HEPATITE C

2.1 Population générale

L’hépatite C est une maladie endémique, qui touche entre 130 et 170 millions de personnes

travers le monde (soit entre 2,2 et 3 % de la population mondiale) (13).
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Figure 2 : prévalence de I’hépatite C dans le monde en 2009 (d’aprés Ip et al., (25))

I1 existe une grande hétérogénéité dans la répartition géographique des cas d’hépatite C.

La prévalence est faible dans les pays du Nord de I’Europe (moins de 1 %) mais plus élevée
dans le Nord de I’Afrique (environ 3 %) (26). L’Egypte, avec une prévalence des anticorps
(Ac) anti-VHC de ’ordre de 15 a 20 %, est le pays avec le plus touché par I’hépatite C. Cette
trés forte prévalence est la conséquence de 1’utilisation de seringues mal stérilisées lors de la
campagne de traitement de masse de la bilharziose, menée entre 1961 et 1986 dans le pays
(27).

En Europe, il existe un gradient Nord-Sud de la prévalence des Ac anti-VHC, allant de

0,5 % dans les pays du Nord a 2 % prés du pourtour méditerranéen (28).
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La France se situe dans des taux intermédiaires, avec une prévalence des Ac anti-VHC de
0,84 % (soit environ 367 000 personnes concernées) et une prévalence de I’ARN du VHC de
0,53 %, selon une étude qui fut menée en 2004 sur 14 416 assurés sociaux (29). Seulement

57,4 % des personnes avec des Ac anti-VHC connaissent leur statut sérologique.

Les facteurs indépendants associés a la présence d’Ac anti-VHC qui ont été mis en évidence
sont :

- T’usage de drogue par voie intraveineuse ou nasale,

- un antécédent de transfusion sanguine avant 1992,

- un antécédent de tatouage,

- un niveau socio-économique faible,

- la naissance dans un pays ou la prévalence des Ac anti-VHC est supérieure a 2,5 %,

- un a&ge supérieur a 29 ans.

L’infection par le VHC est un enjeu majeur de Santé Publique, du fait de sa fréquence et de sa
gravité potentielle. En effet, le taux de mortalité imputable au VHC est de 4,5 pour 100 000
habitants en France, d’aprés une étude de 2001 (30). Parmi ces déces, il a été diagnostiqué
une cirrhose dans 95 % des cas et un carcinome hépatocellulaire dans 33 % des cas. L’age

moyen au déces est de 66 ans, contre 75 ans dans la population francaise.

2.2 Usagers de drogues

En 2006, en France, on a estimé entre 210 000 et 250 000 le nombre d’usagers problé-
matiques de drogues. Selon la définition de 1’Observatoire Européen des Drogues et des
Toxicomanies (OEDT), il s’agit d’usagers de drogues par voie intraveineuse ou d’usagers

réguliers d’opiacés, de cocaine ou d’amphétamines durant I’année écoulée (31).

2.2.1 Injecteurs

D’apres les résultats de plusieurs études menées en Europe entre 1990 et 2000, la prévalence
des Ac anti-VHC chez les UD injecteurs varie de 30 a 98 % (32).
En France, les résultats de 1’é¢tude multicentrique Coquelicot menée en 2004 aupres de 1 462

UD ont montré une prévalence des Ac anti-VHC de 59,8 % (33).
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Cette prévalence est largement supérieure a celle du VIH, qui est estimée a 10,8 %. Parmi les
UD qui ont déja injecté de la drogue, la prévalence de 1’hépatite C est 2,5 fois plus importante
que chez les autres. On note également que la prévalence augmente avec 1’age : elle est de

28 % avant 30 ans, mais s’éléve a 71 % apres 40 ans.

L’incidence du VHC est plus difficile a déterminer, car elle nécessite que des études
longitudinales soient réalisées, or les UD sont peu enclins a étre suivis réguliérement et au
long cours.

En Europe, les différentes études réalisées ont montré une incidence de I’hépatite C comprise
entre 6,2 et 39,3 pour 100 personnes-années (32). Cette incidence correspond aux valeurs
¢également retrouvées dans les pays d’Amérique du Nord (34)(35)(36).

En France, une étude prospective menée pendant 1 an chez 231 UD ayant déja utilisé la voie

intraveineuse a trouvé une incidence de I’hépatite C de 9 pour 100 personnes-années (37).

Le principal facteur associé a la séroconversion de 1’hépatite C chez les UD injecteurs est le
partage du « petit matériel » (eau, cuillére, coton) utilisé pour la préparation et I’injection de
la drogue (14)(33)(34)(35). Si 99 % des UD considérent les seringues comme a « haut-
risque » de transmission pour le VHC, ce taux descend a 85 % pour les récipients et a 82 %
pour I’cau et les filtres en coton (38). Or les récipients utilisés pour mélanger et chauffer la
drogue sont les éléments les plus fréqguemment partagées entre UD, ce qui en fait des vecteurs
importants de transmission du VHC (39).

Malgré la mise en place de programmes d’échanges de seringues, le taux de réutilisation de sa
propre seringue reste élevé (74 %) (33). Cette réutilisation est a risque de transmission du
VHC si la drogue consommeée est tirée d’un mélange commun, et peut étre considérée comme

un « partage indirect ».

2.2.2 Non-injecteurs

De plus en plus, ’'usage de drogues se fait par d’autres moyens que 1’injection. Ainsi, le
nombre d’UD utilisant principalement la voie nasale (ou « sniff ») a plus que doublé entre
1990 et 2000, et il continue a augmenter (40).
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La prévalence de I’hépatite C chez les UD non-injecteurs est inférieure a celle des UD qui ont
déja pratiqué I’injection, mais elle reste nettement supérieure a celle de la population générale.
D’apres différentes études internationales menées entre 1989 et 2006, la prévalence estimée
du VHC chez les UD non-injecteurs est comprise entre 2,3 et 35,3 % (avec une médiane a
14 %) (41) (42).

L’incidence du VHC chez les UD non-injecteurs est faible : elle est estimée entre 0,04 pour

100 personnes-annees (43) et 0,4 pour 100 personnes-années (44) selon les études.

Différents facteurs de risque de transmission du VHC chez les UD non-injecteurs sont

maintenant connus :

- le partage du matériel d’inhalation (pailles), qui permet le transfert de traces de sang et
de particules virales contenues dans les sécrétions nasales sur le matériel de « sniff » (45).
L’effet vasoconstricteur de certaines drogues (cocaine notamment) et parfois des produits
de coupe engendre des irritations voire des ulcérations ischémiques qui détériorent les
muqueuses nasales (46). En effet, une étude américaine a montré une fréquence élevée de
pathologies nasales sévéres chez les UD non-injecteurs (épistaxis hebdomadaires chez
8 % des patients, croltes chez 16 % et perforations nasales chez 11 %), qui pourraient
étre des facteurs favorisant la transmission intra nasale du VHC (47).

- le partage des pipes a crack (48) (49). Les pipes a crack (annexe 2) peuvent devenir trés
chaudes, brller les levres et créer de petites plaies ouvertes (notamment lorsqu’elles sont
en verre) aboutissant a un contact direct sang a sang, lorsqu’elles sont partagées par les
uD.

Les UD, injecteurs et non-injecteurs, constituent une population ou le risque de transmission

de I’hépatite C est majeur. Ils doivent donc pouvoir bénéficier d’un dépistage régulier et d’un

traitement si nécessaire, afin de limiter la propagation du virus.

2.3 Les différents génotypes du VHC

Le virus de I’hépatite C est classé en 6 génotypes principaux (1 a 6), eux-mémes divises en
plus de 70 sous-types (50). Les différents génotypes possedent une homologie de leur génome

viral d’au moins 70 %, et les différents sous-types d’au moins 80 % (51).
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La répartition géographique de ces types et sous-types est trés hétérogene.

Certains types sont présents dans 1’ensemble des régions du monde : les types 1, 2 et 3
rendent compte de la majorité des infections par le VHC en Europe de 1’Ouest et en Amérique
du Nord. D’autres types, plus rares, sont localisés dans certaines régions géographiques
précises. Ainsi, le type 4 a été identifié avec une forte prévalence en Afrique Centrale, en
Afrique du Nord et dans le Moyen-Orient. Le type 5 est essentiellement limité aux
populations d’Afrique du Sud et le type 6 au Sud-est Asiatique (52). La répartition des sous-

types est variable d’un continent a I’autre et méme d’un pays a 1’autre.

La répartition des génotypes est différente selon les modes de contamination.

En Europe, le génotype 1b est retrouvé principalement chez les sujets contaminés aprés une
transfusion sanguine ou sans facteur de risque connu. Les génotypes 3a, et la dans une
moindre mesure, sont fréquemment retrouvés chez les UD (53). L’évolution de la répartition
des différents génotypes est la conséquence du changement des modes de transmission du
virus. Ainsi, en France, on note une diminution de la prévalence du type 1b en raison des
efforts réalisés pour améliorer la sécurité transfusionnelle. L’usage de drogue par voie
intraveineuse étant devenu le principal facteur de transmission du VHC, il en résulte une

augmentation de la prévalence des types 3a et 1a (54) (annexe 3).
La connaissance des génotypes du virus de 1’hépatite C, en plus de son intérét épidémio-

logique, est indispensable en raison de ses implications sur les modalités du traitement
antiviral (55).
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3. DEPISTAGE DE L’HEPATITE C EN FRANCE

3.1 Le plan national « hépatites » 2009-2012 (56)

Le «plan national de lutte contre les hépatites B et C 2009-2012 » est déja le 3°™ plan
national concernant les hépatites depuis 1999. Le bilan des 2 plans précédents montre que les
objectifs fixés n’ont été que partiellement atteints. En effet, méme si le dépistage des
personnes atteintes par le VHC a plus que doublé en 10 ans, il reste insuffisant. Ainsi, en
2004, 57 % des personnes contaminées par le VHC avaient connaissance de leur statut. Ce
taux chutait a 26 % parmi les personnes ayant un facteur de risque autre que 1’'usage de drogue
par voie intraveineuse ou la transfusion avant 1992.

Sur le plan de la prévention, méme si les mesures prises ont permis de diminuer le nombre de
nouvelles infections, on note une persistance de la transmission du VHC chez les UD.

A la suite de ces constats, il est apparu nécessaire de rédiger un nouveau plan de lutte contre
les hépatites B et C.

Le « plan national de lutte contre les hépatites B et C 2009-2012 » s’articule autour de 5 axes

principaux. Ces axes fixent des objectifs concernant :

- laréduction de la transmission des virus B et C (prévention primaire),

- le renforcement du dépistage des hépatites B et C,

- le renforcement de 1’accés aux soins,

- I’amélioration de la prise en charge des hépatites B et C en milieu carcéral,

- I’amélioration de la surveillance et des connaissances épidémiologiques des hépatites B et
C.

Concernant le dépistage, 1’objectif est d’augmenter la proportion de personnes infectées ayant
connaissance de leur statut sérologique. Pour le VHC, le but est de passer de 57 % (en 2004) a
80 %. Cette augmentation du nombre de personnes informées de leur statut sérologique
devrait permettre d’éviter une transmission a 1’entourage et permettre un accés aux soins plus
précoce.

Pour atteindre cet objectif, plusieurs actions sont envisagées.

Quatre actions visent a créer les conditions d’un recours accru au dépistage des personnes a

risque. Concernant les UD, il est prévu de favoriser I’incitation au dépistage notamment dans

43



les centres d’accueil et d’accompagnement a la réduction des risques pour usagers de drogues
(CAARUD). Pour cela, un dépistage gratuit des hépatites B et C doit étre propose
systématiquement et régulierement (tous les 6 mois) aux UD fréquentant les CAARUD. Ce
dépistage doit s’accompagner d’une orientation vers d’autres acteurs sanitaires et sociaux afin
de permettre une prise en charge médicale adaptée.

Deux actions doivent servir a améliorer les pratiques de dépistage et de rendu des résultats.
Pour cela, la Haute Autorité de Santé (HAS) a été saisie et a rédigé en 2011 une

recommandation concernant les algorithmes de dépistage des hépatites B et C.

3.2 Le diagnostic biologique

Il existe 3 marqueurs virologiques du VHC utilisés en pratique clinique : les Ac anti-VHC, le
génotype et ’ARN du VHC.

La recherche de ’ARN du VHC peut étre positive dans les 1 a 3 semaines suivant le contact
avec le virus, tandis que la fenétre sérologique pour les tests recherchant les Ac anti-VHC est

de 66 jours environ (28).

3.2.1 Les tests serologiques

Les tests serologiques permettent la détection et la quantification des antigenes viraux et des
anticorps. Ils sont fondés sur I’utilisation de tests immuno-enzymatiques de type ELISA
(enzyme-linked immunosorbent-assay). Ces tests sont appelés « sandwich » car 1’antigéne ou
I’anticorps recherché est pris en «sandwich », entre deux anticorps lorsqu’il s’agit d’un
antigéne, entre un antigene et un anti-anticorps lorsqu’il s’agit d’un anticorps.

Les méthodes immuno-enzymatiques sont faciles a utiliser, automatisables, et de ce fait,

permettent de traiter un grand nombre d’échantillons. Elles sont en outre peu colteuses (57).

La detection des Ac anti-VHC, dans le plasma ou dans le sérum, est basée sur ’utilisation de
tests ELISA de 3*™ génération. La spécificité de ces tests est supérieure a 99 %. Leur
sensibilité est plus difficile a déterminer, en raison de 1’absence d’une méthode « Gold
Standard », mais elle est excellente chez les patients immunocompétents (58).

La détermination du génotype du VHC peut également se faire par un test ELISA. Cette

méthode identifie le génotype (1 a 6) mais ne différencie pas les sous-types.
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3.2.2 Les tests moléculaires (57)

Les tests moléculaires utilisent les techniques de biologie moléculaire appliquées a la
détection et a la quantification des génomes viraux, ainsi qu’a 1’analyse de leur séquence

nucléotidique et amino-acidique.

Les différentes méthodes de biologie moléculaire qui permettent la détection et la quanti-
fication du génome viral dans les liquides biologiques sont les méthodes d’amplification de la
cible, comme la PCR (polymerase chain reaction), et les méthodes d’amplification du signal,

comme la technique de capture d’hybrides ou celle des ADN branchés.

Les techniques classiques de détection et de quantification du génome viral sont actuellement
remplacées par des techniques de PCR dite « en temps réel ». Ces dernié¢res bénéficient d’un
intervalle de quantification linéaire étendu et adapté a la mesure des charges virales observées
en clinique. Elles sont également plus sensibles que les techniques de PCR classique, avec
une limite inférieure de détection de ’ordre de 10 a 15 unités internationales par millilitre
(UI/mL) pour I’ARN du VHC. Les techniques de PCR «en temps réel » n’exposent pas au
risque de faux-positifs lies a des contaminations croisees et peuvent étre entiérement
automatisees. Elles sont plus rapides et plus sensibles que les techniques d’amplification de la

cible.

L’analyse de la séquence nucléotidique et amino-acidique du génome du VHC est utilisée
pour la détermination du génotype viral. Elle est le plus souvent fondée sur le séquencage
direct de la région 5’ non-codante ou sur I’hybridation inverse des produits d’amplification
aprés PCR, qui permettent I’identification de substitutions nucléotidiques a des positions
particuliéres. Des techniques plus rapides et plus sensibles que le séquencage direct des
produits d’amplification ont été développées. Parmi ces techniques, la plus utilisée est la
technique du « Line Probe Assay », fondée sur I’hybridation inverse de produits de PCR a des
sondes oligonucléotidiques fixées sur un support solide. Elle permet une meilleure
différenciation des sous-types des souches de VHC de génotype 1 que les tests de géno-

typage fondés sur la seule analyse de la région 5’ non-codante.
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3.2.3 Recommandations de la HAS (59)

En mars 2011, la HAS a publié une recommandation concernant les stratégies de dépistage
biologique des hépatites B et C. Les tests de dépistage de I’hépatite C sont les tests diag-
nostiques utilisés en situation de dépistage : sérologie (Ac anti-VHC) et recherche du génome
viral (détection de I’ARN du VHC).

Les recommandations, au niveau international, conseillent un dépistage de 1’hépatite C par
recherche des Ac anti-VHC par un test immuno-enzymatique de 3°™ génération.

La HAS, dans ses recommandations, préconise également un dépistage de 1’hépatite C par
recherche des Ac anti-VHC chez les personnes a risque.

En cas de recherche d’Ac anti-VHC négative, le résultat du test de dépistage doit étre
considéré comme une absence de contact avec le VHC, sauf en cas d’infection récente ou
d’immunodépression sévere. En cas de suspicion d’infection récente, la HAS recommande de
refaire un dosage des Ac anti-VHC 3 mois aprés le 1* prélévement. Chez une personne trés
immunodéprimée, la HAS recommande de réaliser une recherche de I’ARN du VHC par
PCR sur le 1% prélevement.

En cas de recherche d’Ac anti-VHC positive, la HAS recommande le contréle de la sérologie
oéme

par un nouveau test immuno-enzymatique avec un autre réactif, sur un prélevement,

comme prévu dans la nomenclature des actes de biologie médicale. En cas de sérologie de
Zéme

contrble positive sur le
VHC. Dans ce cas, la HAS recommande la recherche de I’ARN du VHC par PCR qualitative

prélevement, on peut affirmer qu’il y a eu un contact avec le

ou quantitative sur ce méme 2°™ prélévement.

3.3 Les tests rapides d’orientation diagnostique

3.3.1 Principes

On appelle « test rapide d’orientation diagnostique (TROD) », selon une définition de ’HAS
datant de 2009, un test unitaire, a lecture subjective, de réalisation simple et concu pour
donner un résultat dans un délai court (moins de 30 minutes généeralement) lorsqu’il est
pratiqué aupres du patient. Il peut étre réalisé sur sang total, salive, plasma ou sérum en

fonction de la (les) matrice(s) revendiquee(s) par le fabricant pour son produit (60).
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Les TROD permettent la réalisation d’examens biologiques délocalisés aupres du patient, ou
« point-of-care testing » (POCT). En 2003, le programme de recherche et de formation en
maladies tropicales de 1’Organisation Mondiale de la Santé (OMS) a défini les carac-
téristiques idéales d’un POCT, selon les critéres « ASSURED » (61) :

- A prix attractif (Affordable)

- S:sensible (Sensitive)

- : spécifique (Specific)

: facile d’utilisation en un minimum d’étapes (User-friendly)

: robuste et rapide (Robust and rapid)

: sans equipement specifique (Equipment-free)

O m W C O»

. a disposition de tous ceux qui en ont besoin (Deliverable)

En France, le seul TROD qui dispose d’un marquage de conformité européenne (CE) pour le
dépistage de I’hépatite C est le test OraQuick HCV Rapid Antibody Test® (OraSure

Technologies, Inc.).

3.3.2 Intéréts

Les TROD utilisent des matrices biologiques variées (sang total veineux ou capillaire, liquide
gingival, plasma, sérum) et représentent donc une alternative au prélevement sanguin
standard. Le prelévement veineux, qui implique I’utilisation de matériels colteux (seringues,
tubes, centrifugeuses) et I’intervention d’un personnel expérimenté, peut ainsi étre évité. Cette
facilité d’utilisation des tests rapides permet une délocalisation du dépistage, au plus pres des
patients. Ils peuvent en effet étre utilisés dans les cabinets médicaux, les centres d’information
et de dépistage anonyme et gratuit (CIDAG), les structures de prévention, les structures
associatives, les CAARUD ou bien encore les prisons. Une étude menée en 2007 dans des
centres de soins aux toxicomanes et dans des prisons britanniques a mis en évidence une

augmentation de 14,5 % du nombre de patients dépistés suite a ’introduction des TROD (62).
La proposition d’une alternative au prélévement veineux est d’autant plus intéressante, dans le

cas du dépistage de I’hépatite C, qu’il s’adresse a une population d’UD dont le

« capital veineux » est souvent tres abimé par les injections de drogues (63).
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Ainsi, les TROD peuvent inciter les UD a se faire dépister sans craindre un prélevement
sanguin laborieux et douloureux. Une étude menée a Sydney en 2005 aupres de 229 UD a
montré que 1’acceptabilité des tests de dépistage de I’hépatite C est tres bonne (supérieure a
85 %), quelle que soit la voie utilisée (préléevement oral, capillaire ou veineux). La méthode
de prélevement préférée par les UD, au cours de cette étude, était le prélevement oral en

raison de son caractére indolore et non-invasif (64).

Par ailleurs, la possibilité pour les patients d’avoir le résultat du test en quelques minutes
favorise 1’adhésion a ces méthodes de dépistage. La réalisation d’'un TROD augmente
¢galement la probabilit¢ que des messages d’information et de prévention concernant la
transmission du VHC soient donnés au patient au cours de son passage dans un lieu de soins
(65).

Cependant, des limites existent a 1’utilisation des TROD. Ceux-ci sont en effet moins
sensibles que les tests immuno-enzymatiques de référence. Cette perte de sensibilité peut étre
due a la dilution des Ac dans le sang total par absence de centrifugation et a la faible
concentration des Ac contenus dans les fluides buccaux. De plus, la réalisation de ces tests a
température ambiante (et non a 37°C, comme pour les tests immuno-enzymatiques) et le
temps de réaction raccourci peuvent egalement en diminuer la sensibilité. Enfin, la réa-
lisation de ces tests en-dehors de structures de santé habilitées peut poser des problémes
concernant la tragabilité et ’archivage des résultats qui ne sont pas informatisés, mais aussi

concernant la prise en charge des déchets biologiques potentiellement contaminants (61).

3.3.3 Présentation de 1’Oraquick HCV®

L’OraQuick HCV Rapid Antibody Test® est un test rapide par immunodosage qui permet la
détection qualitative de I’immunoglobuline G (IgG) dirigée contre le VHC, dans les
échantillons de fluide buccal, de sang total (veineux ou capillaire), de plasma et de sérum,
chez les personnes agées de 11 ans minimum. Il est le seul test rapide de dépistage de
I’hépatite C a avoir regu le marquage CE en Europe en 2009 et 1’autorisation de la Food and
Drug Administration (FDA) aux Etats-Unis en 2010.
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Le matériel fourni pour la réalisation du test est détaillé dans I’annexe 4.

La bandelette de dosage contient des peptides synthétiques et des protéines recombinantes
issues des régions centrales, NS3 et NS4, du génome du VHC (trait de test) et une anti-lgG
humaine de chévre (trait de contrdle) immobilisée sur une membrane de nitrocellulose. La

lecture des résultats peut se faire entre 20 et 40 minutes apres la réalisation du test.

A Anti-Anticorps Humain m, _J* Orcolloidale conjugué a la Y Anticorps Humain
A Antigéne VHC & ™ Protéined Y Anticorps VHC

Ligne Ligne Tampon Conjugué avec des particules
Contréle Test d’or colloidale liées a la protéine A

Support de
prélévement

Membrane de nitrocellulose

Figure 3 : principe de I’Oraquick HCV Rapid Antibody Test®
(d’aprés www.soshepatites.org)

Les caractéristiques de performance de 1’OraQuick HCV Rapid Antibody Test® sont
détaillées dans la notice d’utilisation du test. Ces données sont issues d’une étude menée par
Lee et al en 2010, sur plus de 2000 personnes, par le laboratoire fabricant 1’OraQuick® (63).
Ainsi, selon cette étude, la sensibilité du test varie de 98,1 % (pour le fluide buccal) a 99,9 %
(pour le sérum et le plasma). Quant a la spécificité, elle est estimée entre 99,6 % (pour le
fluide buccal) et 99,9 % (pour les autres modalités de prélévement). L’OraQuick HCV Rapid
Antibody Test® permettrait également la détection d’une séroconversion dans les mémes

délais que les tests immuno-enzymatiques.

Une étude indépendante publiée en 2011, menée par Smith et al. (66), a trouvé des valeurs de
sensibilité et de spécificité inférieures a celles annoncées par le fabricant. Dans cette étude,
plus de 1100 échantillons de sérum ont été testés. Les résultats fournis par 1’OraQuick HCV
Rapid Antibody Test® ont été contrdlés par un test ELISA de 3°™ génération. Dans cette
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étude, la sensibilité de I’OraQuick HCV Rapid Antibody Test® est estimée a 97,8 % et la
specificité a 99,6 %. Le pourcentage de faux-positifs varie de 0,4 & 0,6 %, celui des faux-
négatifs de 0,7 a 2,2 %. Il semble également que la co-infection par le VIH ne soit pas
responsable d’une augmentation du nombre des faux-négatifs.

La concordance de ces performances avec celles évaluées par le laboratoire est de 1’ordre de
98 a 99 %, selon le score de Kappa.

La lisibilitée du test a également été mesurée. Pour cela, chaque TROD réalisé était lu par 4
opérateurs différents, afin de vérifier la concordance inter-individuelle des résultats. Cette
lisibilité est trés bonne (supérieure a 85 %), ce qui révele une interprétation aisée des résultats.
On peut toutefois regretter que cette étude n’ait pas permis de mesurer les performances de

I’OraQuick HCV Rapid Antibody Test® sur d’autres supports biologiques que le sérum.
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2EME DARTIE : TRAVAIL EXPERIMENTAL
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1. OBJECTIFS

L’étude Coquelicot menée en 2004 en France a montré une prévalence de 1I’hépatite C de
59,8 % chez les UD. Parmi les sujets infectés par le VHC, on note que 27 % d’entre eux se
pensaient indemnes de la maladie, a tort (33). Le dépistage de 1’hépatite C est fondamental
dans cette population a risque, car il permet I’accés a un traitement et peut donc limiter la

transmission virale en réduisant le nombre de porteurs chroniques du VHC,

L’objectif principal de cette d’étude est d’évaluer 1’acceptation des tests de dépistage rapide
de I’hépatite C par voie capillaire chez les personnes fréquentant deux structures, aux seuils
d’exigence différents, de prévention et de soins de I'usage de drogues a Nancy.

Les raisons invoquées par les patients qui ont refusé les tests seront également étudiées.

L’objectif secondaire de cette étude est 1’analyse des données socio-comportementales

recueillies auprés des UD qui ont accepté le test de dépistage.
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2. MATERIELS ET METHODES

2.1 Population concernée

Les sujets inclus dans cette étude prospective étaient des UD volontaires ayant déja injecté ou
sniffé de la drogue au moins une fois dans leur vie. Le recrutement des UD s’est déroulé entre
décembre 2012 a février 2013, a 1’Unité Fonctionnelle d’Accueil et de Traitement des
Toxicomanes (UFATT) et a I’Echange (CAARUD) de Nancy.

Une premiére série de 7 tests avaient été réalisée par voie capillaire, entre avril et juin 2012 a
I’UFATT. Ces tests préliminaires n’ont pas été pris en compte dans cette étude car ils
n’avaient pas été proposés a I’Echange durant cette période. En revanche, ils ont permis de
mettre a jour certaines contraintes organisationnelles a résoudre avant la généralisation des
TROD.

Le CAARUD est considéré comme une structure a « bas seuil » d’exigence, dont I’objectif est
la réduction des risques liés a I’usage de drogues. Il s’adresse a des personnes qui ne sont pas
encore engagées dans une démarche de soins ou a celles dont les modes de consommation, ou
dont les drogues consommées, exposent a des risques majeurs (hépatite C, VIH, accidents...).
L’UFATT, qui fait partie d’un Centre de Soins, d’Accompagnement et de Prévention en
Addictologie (CSAPA), est considérée comme une structure ayant un niveau d’exigence plus
élevé que le CAARUD. Le CSAPA propose une prise en charge médicale aux problémes

d’addiction et s’inscrit donc dans une démarche de soins.

Les TROD étaient réalises par 4 infirmiers volontaires formés a la réalisation, a la lecture du
test et a I’annonce du résultat.

Les tests étaient proposés par ces 4 infirmiers référents, a leurs patients séronégatifs ou
ignorant leur statut sérologique pour le VHC, que ce soit lors de leur 1% consultation ou au
cours de leur suivi. lls ont été proposés indifféremment a tous les patients, qu’ils bénéficient
(ou non) d’un traitement de substitution aux opiacés (TSO). De plus, une affiche annoncant la
possibilité de participer au dépistage de 1’hépatite C par un TROD était présente en salle
d’attente. Cette affiche avait pour but de permettre une diffusion plus large de I’information a
tous les UD.
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2.2 Méthodes de mesure

Le matériel utilisé était ’OraQuick HCV Rapid Antibody Test® par voie capillaire. Les tests
étaient fournis gratuitement par le laboratoire Roche. Cette dotation en TROD était issue d’un
partenariat entre le service d’Hépato-gastro-entérologie (HGE) du centre hospitalier
universitaire (CHU) de Nancy et le laboratoire Roche. Le laboratoire avait versé 5 000 € a
I’association des chefs de service, permettant ainsi 1’achat d’environ 350 TROD. Les
commandes de tests étaient gérées par le service d’HGE. Afin d’¢largir le dépistage de
I’hépatite C aux patients a haut risque, ’'UFATT et I’Echange ont été sollicités pour réaliser
des TROD. La contrepartic demandée par le laboratoire Roche était 1’envoi de rapports

pluriannuels comportant le nombre de tests réalisés et les résultats de ces tests.

Le test de dépistage rapide était proposé en début de consultation par les 4 infirmiers
volontaires. Sa réalisation en début d’entretien permettait de donner le résultat du test a 1’issue

de la consultation, directement au patient.

Le test était réalisé dans une piece dédiée. Quelques aménagements matériels ont été
nécessaires afin de permettre la réalisation du test dans des conditions d’hygiene, de sécurité
et de confidentialité satisfaisantes :

- choix d’une piéce réservée a la réalisation des TROD,

- achat d’antiseptiques pour la désinfection cutanée et le nettoyage du local,

- gestion du recueil et du transport des déchets d’activités de soins a risques infectieux.

Le prélévement sanguin par voie capillaire était réalisé selon les conditions détaillées dans la
notice. Le doigt qui allait servir au prélevement était désinfecté par Biseptine®, puis séché a
I’air. A I’aide d’une lancette stérile, la peau du doigt était percée. L’anse de prélévement était
remplie avec le sang obtenu au point de ponction, puis elle était insérée immédiatement dans
la solution révélatrice. Aprés quelques secondes de mélange, le dispositif de test était inséré
dans le tube de solution révélatrice. Le délai moyen entre la réalisation du test et son
interprétation était d’environ 20 minutes. Les modalités de réalisation du prélévement par

ponction digitale sont explicitées dans I’annexe 5.
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Un test était considéré comme négatif si un trait apparaissait dans la zone C (trait de contrdle)
et aucun trait n’apparaissait dans la zone T (trait de test). On pouvait alors annoncer au patient
qu’il n’avait probablement pas rencontré le VHC (sauf dans le cas d’une contamination
récente).

Un test était considéré comme positif si un trait apparaissait a la fois dans la zone C et dans la
zone T, quelle que soit I’intensité de ces traits (annexe 6). Un test positif signifie que des Ac
dirigés contre le VHC ont été détectés dans le prélevement: un bilan biologique avec
recherche des Ac anti-VHC par un test Elisa de 3°™ génération et une recherche de I’ARN du
VHC par PCR est nécessaire, afin d’infirmer ou de confirmer ce résultat d’orientation
diagnostique.

Un test était considéré comme non valide en cas :

- d’absence de trait dans la zone C,

- d’apparition d’une couleur rouge diffuse sur la membrane de lecture du résultat,

- d’un trait partiel, dans lazone Cou T.

2.3 Données recueillies

La principale information recueillie était 1’acceptation, ou non, de la réalisation d’'un TROD

chez tous les patients a qui le test avait été proposé.

Le lieu de réalisation du test (UFATT ou Echange) était également noté afin de permettre une

comparaison des résultats entre ces deux populations.

Pour les patients ayant accepté la réalisation du test, les données recueillies étaient :

- le résultat (positif ou négatif) du test de dépistage rapide de 1’hépatite C,

- un questionnaire portant sur des données socio-comportementales. Ce questionnaire avait
pour but de relever des données administratives (age, sexe), des facteurs de risque de
transmission du VHC (facteurs de risque en lien ou non avec la toxicomanie) et
I’acceptation éventuelle d’une prise en charge médicale en cas de test positif. Le
questionnaire utilisé est détaillé dans I’annexe 7.

Pour les patients ayant refusé la réalisation du test, I’information recueillie était le motif du

refus de participation.
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2.4 Aspects éthiques

Les tests de dépistage rapide de I’hépatite C ont été initialement réalisés en pratique clinique
courante au CSAPA. Les questionnaires étaient remplis dans un but clinique, afin de
permettre une communication avec le service d’HGE du CHU de Brabois aupres duquel les
patients ayant un TROD positif étaient adressés. Les données exploitées dans cette étude sont

issues d’une évaluation secondaire de ces questionnaires.

2.5 Analyse statistigue

L’analyse statistique des données recueillies a été faite par le service d’Epidémiologie et
Evaluation Cliniques du CHU de Nancy.

Les analyses statistiques ont été réalisées au moyen du logiciel SAS 9.3. Les variables
guantitatives ont été exprimées en moyenne et écart-type, les variables qualitatives en
pourcentage.

Les comparaisons de variables quantitatives ont été réalisées par le test de Wilcoxon. Les
comparaisons de variables qualitatives ont été réalisées par le test exact de Fisher.

Le seuil de significativité était fixé a 0,05.
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3. RESULTATS

3.1 Acceptation des TROD

L’objectif principal de cette étude était de comparer 1’acceptation des TROD chez des
personnes fréquentant des structures de prévention et de soins de 1’usage de drogues aux

seuils d’exigence différents (CSAPA ET CAARUD).

Au CSAPA (UFATT), 11 tests ont été réalisés sur 19 tests proposés, soit un taux

d’acceptation de 57,9 %.
Au CAARUD (Echange), 8 tests ont été proposés et réalisés, soit un taux d’acceptation de

100 %.

La réalisation d’un test exact de Fisher avec ces données retrouvait une valeur de p non
significative (p = 0,06). Il était donc impossible de conclure quant a ’origine de cette

différence d’acceptation des TROD (hasard ou manque de puissance).

Taux d'acceptation des tests de dépistage rapide de
I'népatite C par voie capillaire au CSAPA et au CAARUD

120,00%

100,00%

80,00%

60,00% @ taux d'acceptation

40,00%

20,00%

0,00% T
CSAPA CAARUD

Figure 4_: représentation graphique du taux d’acceptation des tests de dépistage rapide de
I’hépatite C par voie capillaire chez les personnes fréquentant PUFATT (CSAPA) et ’Echange

CAARUD
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3.2 Résultats des TROD

Parmi ces 19 tests réalisés, 6 étaient positifs (31,6 %). Sur ces 6 tests positifs, 4 (66,7 %)
provenaient de patients de I’Echange et 2 (33,3 %) de ’'UFATT.

Tous les tests réalisés étaient valides. La lisibilité des résultats n’a pas pos¢ de problémes aux

infirmiers réalisant les tests.

3.3 Données concernant les patients ayant accepté la
réalisation d’un TROD

Les patients ayant accepté la réalisation d’un TROD étaient soumis a un questionnaire portant
sur des données socio-comportementales (annexe 7), dont les résultats sont détaillés ci-

dessous.

3.3.1 Donneées socio-démographiques

La population ayant bien voulu accepter la réalisation d’'un TROD était composée de 18
hommes (94,7 %) et d’1 femme (5,3 %). L’age moyen était de 32,5 + 6 ans. Parmi ces
patients, 11 (57,9 %) avaient un logement durable et 14 (73,7 %) avaient une couverture
sociale.

Ces donneées socio-démographiques sont détaillées, selon le lieu de prise en charge des

patients, dans le tableau 1.
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Echange
) - UFATT (CSAPA) Total
Données recueillies (CAARUD)
N*=11 N*=19
N* =8

Age (en années) 33,2+6,8 315+49 325+6

S masculin 11 (100 %) 7 (87,5 %) 18 (94,7 %)
exe

féminin 0 (0 %) 1 (12,5 %) 1 (5,3 %)
Logement durable 7 (63,6 %) 4 (50 %) 11 (57,9 %)
Couverture sociale 9 (81,8 %) 5 (62,5 %) 14 (73,7 %)

*N = effectif

Tableau 1 : comparatif des caractéristiques socio-démographigues des patients ayant accepté la
réalisation d’un TROD, selon leur lieu de recrutement

3.3.2 Facteurs de risque de transmission du VHC en lien
avec I’'usage de drogues

L’analyse des facteurs de risque de transmission du VHC en lien avec 1’usage de drogues
montrait que 15 patients (78,9 %) avaient déja partagé du matériel (seringue, eau, cuillere,
coton, paille, pipe) au moins une fois. 14 patients (73,7 %) avaient déja pratiqué au moins une
fois une injection intraveineuse, et 10 (71,4 %) d’entre eux la pratiquait toujours au moment
du test. 9 patients (47,4 %) avaient déja pratiqué des injections de Subutex®.

Ces données sont détaillées, selon le lieu de prise en charge des patients, dans le tableau 2.

UFATT Echange
. - Total
Données recueillies (CSAPA) (CAARUD) N* = 19
N* = 11 N*=8 B
Partage de matériel, méme
) 7 (63,6 %) 8 (100 %) 15 (78,9 %)
une seule fois
Injections intraveineuses,
) ) 6 (54,5 %) 8 (100 %) 14 (73,7 %)
au moins une fois
o Passees 3 (50 %) 1 (12,5 %) 4 (28,6 %)
Injections
Actuelles 3 (50 %) 7 (87,5 %) 10 (71,4 %)
Injections de Subutex® 4 (36,4 %) 5 (62,5 %) 9 (47,4 %)

*N = effectif

Tableau 2 : comparatif des facteurs de risque en lien avec ’usage de drogues des patients ayant
accepté la réalisation d’un TROD, selon leur lieu de recrutement
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3.3.3 Facteurs de risque de transmission du VHC sans lien
avec I’'usage de drogues

Concernant les facteurs de risque de transmission du VHC sans lien avec 1’'usage de drogues,
on notait que 9 patients (47,4 %) étaient tatoués et 10 (52,6 %) avaient des piercings. 9
patients (47,4 %) avaient également des relations sexuelles a risque (non protégées, en
période menstruelle, pratiques traumatiques, partenaires multiples).

9 patients (47,4 %) avaient dans leur entourage proche une personne contaminée par le VHC.
Parmi eux, 1 patient (11,1 %) disait partager des objets souillés potentiellement contaminants
(rasoir, brosse a dents, coupe-ongles).

Ces données sont détaillées, selon le lieu de prise en charge des patients, dans le tableau 3.

UFATT Echange
) . Total
Données recueillies (CSAPA) (CAARUD) N*= 19
N* = 11 N* =8 B
Tatouage 5 (45,5 %) 4 (50 %) 9 (47,4 %)
Piercing 5 (45,5 %) 5 (62,5 %) 10 (52,6 %)
Relations sexuelles a
_ 5 (45,5 %) 4 (50 %) 9 (47,4 %)
risque
Membre de la famille ou
o 3 (27,3 %) 6 (75 %) 9 (47,4 %)
proche contaminé
Si oui, partage d’objets
) 0 (0 %) 1 (16,7 %) 1(11,1 %)
souillés

*N = effectif

Tableau 3 : comparatif des facteurs de risque sans lien avec I’usage de drogues chez les patients
ayant accepté la réalisation d’un TROD, selon leur lieu de recrutement
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3.3.4 Données relatives a la consommation de drogues et
d’autres substances addictives

Des données relatives a 1’usage de drogues, ainsi qu’a la consommation éventuelle d’autres
substances addictives, étaient également relevées. L’dge moyen de début de la toxicomanie
était de 19,1 + 5,3 ans. Au moment de la réalisation du test, 5 patients (26,3 %) avaient une

consommation d’héroine.

La consommation d’autres stupéfiants était retrouvée chez 16 patients (84,2 %), avec pour 12
(75 %) d’entre eux une consommation de cocaine seule, pour 2 (12,5 %) d’entre eux une
consommation de cannabis seul et pour 2 patients (12,5 %) une consommation mixte de
cannabis et de cocaine. 14 patients (73,7 %) bénéficiaient d’un traitement de substitution aux

opiaces.

Une consommation de médicaments psychotropes était retrouvée chez 12 patients (63,2 %).

12 patients (63,2 %) disaient consommer de 1’alcool. La quantit¢é moyenne consommée était
évaluée a 86,3 + 60,6 grammes/jour. Parmi ces patients consommant de 1’alcool, 5 (41,7 %)
buvaient des bieres de moins de 5,5° d’alcool, 5 (41,7 %) des biéres fortes (> 5,5° d’alcool) et
2 (16,7 %) avaient une consommation concomitante d’alcools forts (whisky, vodka) et de
biéres (<5,5°).

Ces données sont détaillées, selon le lieu de prise en charge des patients, dans le tableau 4.
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UFATT Echange
. - Total
Données recueillies (CSAPA) (CAARUD) N = 19
N* =11 N*=8 B
Age de début de ’'usage de drogues (en
] 19,8 +6,5 18,1+3,1 19,1+53
années)
Consommation actuelle d’héroine 3 (27,3 %) 2 (25 %) 5 (26,3 %)
Consommation d’autres stupéfiants 9 (81,8 %) 7 (87,5 %) 16 (84,2 %)
Si oui Cannabis seul 2 (22,2 %) 0 (0 %) 2 (12,5 %)
i oui,
Cocaine seule 5 (55,6 %) 7 (100 %) 12 (75 %)
lesquels ? :
Cannabis et cocaine 2 (22,2 %) 0 (0 %) 2 (12,5 %)
Poursuite d’un TSO** 8 (72,7 %) 6 (75 %) 14 (73,7 %)
Consommation de médicaments
7 (63,6 %) 5 (62,5 %) 12 (63,2 %)
psychotropes

Consommation d’alcool 6 (54,5 %) 6 (75 %) 12 (63,2 %)
Quantité (en grammes/jour) 92,5+835 80+31,6 86,3 £ 60,6
Biéres (< 5,5°) 2 (33,3 %) 3 (50 %) 5 (41,7 %)
Type de Bieres fortes (>5,5°) 3 (50 %) 2 (33,3 %) 5 (41,7 %)

boissons Bieres (< 5,5°) et
1 (16,7 %) 1 (16,7 %) 2 (16,7 %)

alcools forts
*N = effectif

** traitement de substitution aux opiacés

Tableau 4 : comparatif des données relatives a la consommation de drogues et d’autres

substances addictives chez les patients ayant accepté la réalisation d’un TROD, selon leur lieu de

recrutement
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3.3.5 Acceptation d’une prise en charge médicale

Une partie du questionnaire destiné aux patients ayant accepté la réalisation du test de dé-
pistage portait sur 1’acceptation éventuelle d’une prise en charge médicale hospitaliére en cas
de résultat positif.

A PUFATT, Dl’acceptation d’une consultation en HGE au CHU, d’un entretien infirmier
spécialisé et d’un traitement médicamenteux en cas de test positif était excellente. Pour ces 3
variables, le taux d’acceptation était de 100 %.

A I’Echange, des résultats similaires étaient retrouvés avec un taux d’acceptation de 100 %

pour ces 3 variables.

3.4 Tests refusés et raisons invoquées

A ’UFATT, parmi les 19 tests proposés, 11 (57,9 %) ont été acceptés et 8 (42,1 %) refusés.
Les raisons invoquées par les patients ayant refusé la réalisation du test sont :
- laréalisation d’un bilan biologique récent (inférieur a 6 mois) pour 7 patients (87,5 %)

- le sentiment d’étre « impiquable » pour 1 patient (12,5 %).

A I’Echange, sur les 8 tests proposes, aucun n’a été refusé (0 %).
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4. DISCUSSION

Le but principal de notre étude était de comparer 1’acceptation des tests de dépistage rapide de
I’hépatite C chez des personnes fréquentant des structures de prévention et de soins de ['usage
de drogues, aux seuils d’exigence différents (CSAPA et CAARUD).

A notre connaissance, il s’agit de la premiére étude comparant 1’acceptation des TROD entre

2 populations d’UD fréquentant un CSAPA et un CAARUD.

4.1 Résultats de I’étude

4.1.1 Acceptation des TROD

A ’UFATT (CSAPA), le taux d’acceptation des TROD ¢était de 57,9 %.

A I’Echange (CAARUD), le taux d’acceptation des TROD atteignait 100 %.

Cette différence, bien qu’elle ne soit pas statistiquement significative, nous a tout de méme
interpellés. La meilleure acceptation des TROD aupres des patients fréquentant uyn CAARUD
montre ’intérét d’offrir la possibilité d’un dépistage délocalisé, au plus prés des patients. En
effet, les personnes fréquentant les CAARUD étant souvent en situation précaire et en marge
du systéeme de soins, elles sont moins accessibles a un dépistage par prélevement veineux. Ce
dernier ne pouvant pas étre délocalisé au plus pres des patients, car il nécessite un personnel
formé et du matériel spécifique, implique un déplacement du patient vers une structure de
prélevement. Or cette démarche peut décourager certains patients marginalisés de se faire
dépister. Pourtant, comme nous ’avons vu précédemment, les personnes fréquentant les
CAARUD constituent une population & haut risque pour le VHC.

L’acceptation du test a 'UFATT était nettement inférieure a celle constatée a I’Echange. La
principale raison évoquée par les patients ayant refusé le test était, dans 87,5 % des cas,
I’antériorité d’un test de dépistage dans les 6 mois précédents. Pour ces patients déja intégrés

dans une démarche de soins, 1’offre de dépistage semble couvrir leurs besoins.

Concernant le patient ayant refusé le test car il se disait « impiquable », on peut penser que la

proposition d’un test par voie salivaire aurait pu étre adéquate.
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Cette ¢tude préliminaire portant sur la comparaison de I’acceptation des TROD entre CSAPA

et CAARUD demande a étre confirmée en continuant la série de tests.

4.1.2 Résultats des TROD

Le nombre de tests positifs, par rapport au nombre de tests réalisés, atteignait 18,2 % a
IPUFATT et 50 % a I’Echange. Ces valeurs sont en-deca de celles retrouvées dans la
littérature.

En France, les résultats de I’étude multicentrique Coquelicot menée en 2004 aupres de 1 462

UD avaient montré une prévalence des Ac anti-VHC de 59,8 % (33).

Cependant, il n’est pas possible de faire une estimation de la prévalence du VHC dans la
population étudiée, étant donné le faible effectif recruté. Le plus petit nombre de tests positifs
a ’UFATT est peut-étre lié a une moindre exposition aux facteurs de risque d’hépatite C dans
cette population d’UD. On peut également penser que le niveau de connaissance du statut
sérologique est meilleur chez les patients de I'UFATT, car ils sont plus réguliérement
dépistés. Par conséquent, les patients qui se savaient déja infectés ont peut-étre décliné 1’offre
de dépistage et le nombre de sujets positifs s’en trouve diminué dans le groupe UFATT. Pour
confirmer ou non ces données, nous aurions pu noter le statut serologique des patients ayant

refusé le test.

4.1.3 Facteurs de risque de transmission du VHC

L’analyse descriptive des données recueillies par le questionnaire relevait un taux élevé
d’exposition aux facteurs de risque de transmission du VHC dans la population étudiée, ce

que ne confirmait pas 1’analyse statistique.
L’exposition aux facteurs de risque en lien avec 1’usage de drogues était élevée : le partage de

matériel (seringue, eau, coton, cuillere, paille, pipe) concernait 78,9 % des patients et

I’expérimentation des injections intraveineuses concernait 73,7 % des patients.
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L’analyse statistique univariée de la variable « injections intraveineuses passées ou actuelles »
a permis de mettre en évidence une différence significative lors de la comparaison réalisée
entre ’'UFATT et I’Echange. Cependant, en raison du faible effectif de 1’échantillon, cette

différence n’apparaissait plus comme significative en analyse multivariée.

L’information et 1’éducation des UD concernant les risques infectieux encourus en partageant
le matériel est nécessaire. Les CAARUD, qui sont en contact direct avec les UD injecteurs,
semblent étre des structures privilégiées pour sensibiliser les UD aux risques infectieux.
Cependant, des études menées en France ont montré que les jeunes UD fréquentaient peu (ou
pas) les programmes d’échange de seringues (PES) (67), et qu’il était donc difficile de les
rencontrer pour les informer. Ainsi, la période de début de 1’'usage de drogues reste une

période a haut risque de transmission du VHC.

Les patients étudiés étaient également fréquemment exposés au risque de transmission du
VHC via d’autres facteurs de risque : tatouage, piercing, relations sexuelles a risque. Les
programmes de réduction des risques a destination des UD ne doivent pas étre centrés uni-
quement sur 1’usage de drogues, mais concerner les autres facteurs de risque de transmission

du VHC pour lesquels une prévention est possible.

Ces résultats nous confirment que la population étudiée est a haut risque de transmission pour
le VHC, que ce soit par ’'usage de drogues ou par des comportements a risque. Elle doit donc

pouvoir bénéficier d’un dépistage régulier.

4.1.4 Consommations d’autres substances addictives

La consommation de stupéfiants, autres que 1’héroine, était tres répandue parmi les patients
testés. La cocaine était, de loin, le produit illicite le plus consommé. Les médicaments psy-

chotropes, dont 1’origine 1égale ou non n’avait pas été précisée, étaient aussi trés répandus.

Ces consommations multiples de substances addictives nous montrent la complexité de la
prise en charge addictologique. La diminution de la consommation d’héroine, probablement
secondaire a I’instauration d’un TSO (prescrit chez 73,7 % des patients), est contrebalancée

par une trés forte consommation d’autres substances addictives.
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La consommation d’alcool était trés fréquente et les quantités consommées importantes. La
consommation d’alcool chez ces patients est largement supérieure aux recommandations en
vigueur (20 grammes/jour pour une femme et 30 grammes/jour pour un homme). Cette
consommation d’alcool excessive doit étre dépistée. Elle est un facteur de morbi-mortalité
majeur en cas d’hépatite C chronique : I’age moyen au décés d’un patient infecté par le VHC
ayant une consommation excessive d’alcool est de 11 ans inférieur & celui d’un patient

infecté n’ayant pas une consommation excessive d’alcool (62 versus 73 ans) (68).

Ces resultats nous indiquent que les patients fréquentant les CSAPA et les CAARUD sont
fréquemment impliqués dans des conduites addictives multiples. Ces dernieres doivent étre

systématiquement recherchées et prises en charge si nécessaire.

4.1.5 Acceptation d’une prise en charge médicale

A PUFATT et a I’Echange, les taux d’acceptation d’une consultation en HGE, d’un entretien
infirmier spécialisé et d’un traitement médicamenteux étaient de 100 %.

Ces excellents résultats nous confortent dans 1’idée que le dépistage des UD est fondamental.
En effet, le dépistage des UD n’est pas vain puisqu’il est suivi d’une prise en charge médicale

des patients infectés.

En permettant ’acces a un traitement, le dépistage peut donc €tre un ¢lément majeur de la
réduction des risques en réduisant le nombre de porteurs chroniques du VHC. Il a également
été montré que les UD ayant connaissance de leur infection par le VHC diminuaient le partage

de leur matériel d’injection (69), et donc le risque de transmission du virus.

Dans le cadre de cette étude, nous avons voulu savoir si les patients ayant eu un TROD positif
s’étaient rendus en consultation en HGE.

Nous avons donc pris contact aupres de I'infirmieére d’HGE en charge des entretiens réalisés
lors de 1’accueil des nouveaux patients. Elle nous a confirmé la venue en consultation et

I’instauration d’un suivi médical pour les 6 patients dépistés positifs.
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4.2 Données de la littérature

Nous n’avons pas retrouvé d’études antérieures ayant comparé 1’acceptation des tests de
dépistage rapide entre 2 populations issues de structures de prévention et de traitement de

I’usage de drogues aux seuils d’exigence différents.

L’acceptation des TROD aupreés des UD a déja été testée et les résultats sont trés encou-
rageants. Selon les études, le taux d’acceptation varie de 85 % (70) & plus de 90 % (71) (72).

Une étude menée entre 2009 et 2010 au Royaume-Uni aupres de populations marginalisées a
également montré I’excellente acceptation des tests de dépistage rapide du VIH aupres des
populations a haut risque (73). La délocalisation des tests au plus pres des patients
marginalisés apparait, selon cette étude, comme un élément fondamental de I’accessibilité au

dépistage.

4.3 Limites de I’étude

4.3.1 Biais liés a la population

Notre étude est un travail mono-centrique, constitué¢ d’un petit échantillon, responsable d’une
faible puissance statistique. Ceci expligue le manque de significativité de nos résultats. Ainsi,
la différence d’acceptation des TROD entre 'UFATT et I’Echange est proche du seuil de
significativité (p = 0,06), et on peut penser qu’avec un nombre plus importants de tests
proposés, cette variable deviendrait significative.

La période de recrutement trés courte (décembre 2012 a février 2013) s’explique par des
difficultés organisationnelles qui ont retardé le début de 1’étude, initialement prévu en
septembre puis en novembre 2012.

Nous avons donc décide de poursuivre le recrutement, a 'UFATT et I’Echange, afin

d’améliorer la fiabilité et la puissance statistique de nos résultats ultérieurs.
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4.3.2 Biais liés a la technique

Le choix de réaliser des TROD par voie capillaire uniquement n’était pas un choix initial.
Nous avions pensé, avant le début de 1’étude, proposer les tests par voie capillaire ou
salivaire. Cependant, la réalisation d’un test salivaire nécessitait que le patient n’ait rien bu ou
mangé dans les 15 minutes précédant la réalisation du test. Or cette condition était rarement
applicable en pratique (distributeurs de cafés en acces libre dans les salles d’attente). De plus,
les infirmiers en charge des tests préféraient faire uniquement des tests par voie capillaire,

dont ils trouvaient la réalisation plus aisée.

On peut regretter I’absence de proposition d’une alternative au prélévement capillaire au
cours de cette étude. Les tests salivaires auraient pu étre proposés au cas par cas, notamment
pour le patient qui a refusé le test car il se pensait « impiquable ». En cas d’alimentation dans
les 15 minutes précédant la consultation, les patients auraient pu étre informés des modalités

de réalisation du TROD et testés au cours d’un rendez-vous ultérieur.

4.3.3 Biais liés au recueil des données

Les questionnaires portant sur les données socio-comportementales ont été soumis

uniquement aux patients ayant accepté la réalisation d’un test. Ce choix est critiquable.

Si les questionnaires avaient été soumis a tous les patients inclus dans 1’étude, une
comparaison des données recueillies entre les patients ayant accepté la réalisation d’un TROD
et ceux I’ayant refusé aurait pu étre possible. Des différences concernant 1’exposition aux
facteurs de risque ou I’acceptation d’une prise en charge médicale auraient peut-étre pu étre
mises en évidence. Cette absence de recueil des données chez les patients ayant refusés les
tests est en lien avec des contraintes de temps.
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CONCLUSION

L’hépatite C est une maladie grave mais curable, dont la prévalence reste tres élevee chez les
UD. Actuellement, en France, 1’usage de drogues par voie intraveineuse ou nasale est le
principal facteur de transmission du VHC.

L’accés a un traitement ne peut se faire que pour les patients ayant connaissance de leur
infection. L’activité de dépistage auprés des populations les plus a risque, et notamment des
UD, est une priorité. Pour cela, 1’accessibilité et 1’acceptation des tests de dépistage doivent

étre les meilleures possibles.

Notre étude montre que la réalisation des tests de dépistage rapide de I’hépatite C aupres des
UD, et notamment parmi les plus marginalisés d’entre eux, est trés bien acceptée. Ce
dépistage, s’il est positif, permet ’entrée dans le systéme de soins. La délocalisation des tests
de dépistage rapide de 1’hépatite C auprés des patients en situation de précarité peut ainsi

devenir un outil primordial dans les programmes de réduction des risques.

Des études multicentriques, avec de plus grands échantillons, sont nécessaires afin de

poursuivre 1’évaluation de I’acceptation des TROD auprés des UD les plus marginalisés.

Ces résultats intermédiaires encourageants vont nous inciter a augmenter notre offre de

dépistage de I’hépatite C a destination des UD en situation précaire.

Les TROD, de part leur excellente acceptation et leur intérét majeur en Santé Publique,
doivent étre généralisés dans les années a venir. La réalisation de ces tests de dépistage rapide,
encore confidentielle a ce jour, doit pouvoir s’étendre afin de devenir un outil utilisé

quotidiennement par les différents professionnels de santé dans la lutte contre le VHC.

Ces TROD devraient pouvoir étre réalisés en soins primaires dans les cabinets de médecine
générale. Mais cette utilisation en pratique « de routine » nécessite un engagement financier
de la part des pouvoirs publics, afin de rendre le dépistage du VHC totalement accessible pour

tous et partout.
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Annexe 1 : score METAVIR simplifié (d’aprés Bedossa et al. (74))

L’activité (A0 a A3) et la fibrose (FO a F4) sont quantifiées séparément.

SCORE METAVIR

Score A (activité)

- Absente A0
- Minime Al
- Modérée A2
- Sévere A3
Score F (fibrose)

- Absence de fibrose FO
- Fibrose portale stellaire sans septa F1
- Fibrose portale avec rares septa F2
- Nombreux septa sans cirrhose F3
- Cirrhose F4
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Annexe 2 : pipe a crack avec embouts individuels (d’aprés le site du CHU de Rouen :

http://www3.chu-rouen.fr/Internet/services/hepatitec/particuliers/drogues/)
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Annexe 3 : évolution de la répartition des génotypes 1a et 1b en France, entre 2001 et 2007

(d’aprés le site : www.invs.sante.fr)

Surveillance nationale de I’hépatite C a partir des poles de référence

Données épidémiologiques 2001-2007

Répartition des expositions a risque pour le Génotype 1A — Patients virémiques nouvellement pris en charge par les pdles de référence
2001-2007 (1 seul facteur de risque isolé et I'ensemble des variables sur les facteurs de risque renseignés)

Génotype 1A - Données 2001
N=210 (16.9%)

nosocomale (¢}

uti.drogues (b)
51,0%

Génotype 1A Données 2007
N=215 (18.0%)

nosocomale (c)
professionnele
47%

autre (d)

12,6%

utildrogues (b)
55.3%

transfusion (a)
14.0%

Surveillance nationale de I’hépatite C a partir des poles de référence

Données épidémiologiques 2001-2007

Répartition des expositions a risque pour le Génotype 1B - Patients virémiques nouvellement pris en charge par les poles de référence
2001-2007 (1 seul facteur de risque isolé et I'ensemble des variables sur les facteurs de risque renseignés)

Génotype 1B - Données 2001
N=399 (32,1%)

util. drogues

transfusion (3)
48,9%

203%

Génotype 1B-Données 2007
N=368 (30,8%)

util. drogues (b)

18.3% nosocomiale (c)
professionnelle
9.8%

autre (d)
13,0%

aucun
23.8%
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Annexe 4 : matériel fourni pour la réalisation du test OraQuick HCV Rapid Antibody Test®
(d’apres le site : www.fda.gov) :

au centre : un support de test réutilisable, et une solution révélatrice (0,75 mL de soluté
tampon de phosphate contenant des polymeres et un agent antimicrobien)

a droite de I’image : une anse de prélévement capillaire, et un sachet dessiccatif

a gauche de I’image : un dispositif de test, avec un support de prélevement buccal a
I’extrémité inférieure, et une fenétre de lecture des résultats
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Annexe 5: réalisation du prélévement par

ponction digitale (d’apres

le site:

www.soshepatites.orq)
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Annexe 6 : lecture du résultat du test (d’aprées le site : www.soshepatites.org )

- test positif :

- test négatif :
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Annexe 7 : questionnaire soumis aux patients ayant accepté la réalisation d’un TROD

DONNEES ADMINISTRATIVES ET SOCIALES

Age

Sexe H F
Situation sociale : logement durable Oul NON
Couverture sociale Oul NON

TRANSMISSION DU VHC

FACTEURS DE RISQUES PERSONNELS DE

FACTEURS DE RISQUES COMPORTEMENTAUX

Tatouage, piercing (a différencier) (0]8]! NON
Relations sexuelles a risque (non protégées, en période menstruelle, Oul NON
pratiques traumatiques, partenaires multiples...)

Partage de matériel (seringue, eau, coton, cuillére, paille, pipe) méme Oul NON
une seule fois

DONNEES ADDICTOLOGIQUES

Age de début de la toxicomanie

Consommation actuelle d’héroine Oul NON
Injections intraveineuses passées ou actuelles (merci de préciser) 0]V] NON
Consommation d’autres stupéfiants (lesquels) Oul NON
Poursuite d’un TSO Oul NON
Injection de produit tel que SUBUTEX 0]V] NON
Consommation de certains traitements (benzodiazépines, Oul NON
psychotropes)

Consommation d’alcool Oul NON
Quantité (a préciser par jour ou semaine ou mois)

Type de boissons (préciser : vin, biéres, biéres fortes, alcool fort)

FACTEURS DE RISQUE LIES A L’ENTOURAGE

Membre de la famille ou connaissance proche contaminé Oul NON
Si oui, partage d’objet souillé (rasoir, brosse a dents, coupe-ongles...) Oul NON
DEPISTAGE ET PRISE EN CHARGE MEDICALE

Acceptation du test de dépistage OUl | NON
Si non, pourquoi

Acceptation d’une consultation HGE au CHU OUl | NON
Si non, pourquoi

Acceptation d’un entretien infirmier spécialisé Oul NON
Si non, pourquoi

Acceptation d’un traitement médicamenteux OUl [ NON

Si non, pourquoi
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RESUME DE LA THESE

En France, le seul test de dépistage rapide de 1’hépatite C qui dispose d’un marquage de
conformité européenne est le test OraQuick HCV Rapid Antibody Test®. Le but principal de
notre étude était de comparer 1’acceptation de ce test, réalisé par voie capillaire, chez deux
populations de personnes fréquentant des structures de prévention et de soins de 1’'usage de
drogues aux seuils d’exigence différents.

Les sujets inclus dans cette étude prospective étaient des usagers de drogues volontaires ayant
déja injecté ou sniffé de la drogue au moins une fois dans leur vie. Le recrutement s’est
déroulé entre décembre 2012 a février 2013. Les tests étaient proposés par 4 infirmiers
volontaires dans deux structures différentes : le centre d’accueil et d’accompagnement a la
réduction des risques pour usagers de drogues (structure «a bas seuil » d’exigence) et le
centre de soins, d’accompagnement et de prévention en addictologie (ayant un seuil
d’exigence plus élevé) de Nancy. Les patients ayant accepté de se faire dépister étaient soumis
a un questionnaire portant sur des données socio-démographiques, leur exposition aux
facteurs de risque de I’hépatite C, leurs autres addictions et I’acceptation d’une prise en
charge médicale en cas d’infection. Pour les patients ayant refusé le test, les raisons invoquées
étaient notées.

Nous avons montré que 1’acceptation des tests de dépistage rapide de I’hépatite C par voie
capillaire était meilleure chez les usagers de drogues fréquentant les structures « a bas seuil »
d’exigence, bien que cette différence ne soit pas statistiquement significative (p = 0,06). Les
données recueillies par les questionnaires montraient une exposition fréquente aux différents
facteurs de risque de I’hépatite C, qu’ils soient ou non en lien avec 1’'usage de drogues. Le
motif principal de refus de réalisation du test, dans 87,5 % des cas, était 1’antériorité d’un
dépistage dans les 6 mois précédents.

Nous avons montré que les tests de dépistage rapide de 1’hépatite C par voie capillaire sont
tres bien acceptés, notamment par les populations précaires en marge du systéme de soins, qui
sont constituées d’individus a haut risque d’infection.

TITRE EN ANGLAIS :
Comparison of the acceptance of rapid capillary HCV testing method among drug users
frequenting two structures of different levels of requirement.
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