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Introduction- Objectif
VHB + (Néoplasie + Enfant)
N2

- Contamination par le VHB / Vaccination

> Evolution: Formes aigues severes et chronicité
- Réactivation

> Choix therapeutique

> Perturbation des protocoles de chimiothérapie

Objectif: Notre expérience



Materiel & Méthodes

Une éetude descriptive d’une cohorte de:

Enfants agés de moins de 12 ans

+

sous chimiothérapie anti-cancéreuse/fin de la chimiothérapie < 1 an

+

Infectés par le VHB



Résultats

44 patients contaminés par le VHB avant 'age de 12 ans / passage en
oncologie

20 patients:
> 14 cas etaient sous chimiothérapie

- 6 cas apres fin de la chimiothérapie:

) ; casi ; Mols /o 10 filles & 10 garcons A
cas: Mols o Age moyen: 7,6 ans [18 mois et 12 ans]
»lcas: 3 mois o 7 entre 18 mois 5 ans
> 1 cas: 5 mois o 6 entre 6 ans et 9 ans
-1 cas: 6 mois 7 entre 10 ans et 12 ans
\__° /




Résultats

Circonstances de découverte
o Ictere : 6 cas
o Autres signes d’hépatite (cytolyse, dirs abdominales, hypoglycémie) : 3 cas
- Enquéte autour d’'un cas : 6 cas (5 meres et 1 pere: hépatite aigue)
o Bilan de dépistage: 5 cas

Facteurs de risque

> Transfusion: 19 cas

o Chirurgie/Biopsie: 10 cas

o Exploration endoscopique: 2 cas

Sérologie/immunité
- Sérologie non demandée + Immunité vaccinale non contrdlee

o Vaccination: absente chez 2 iatients



Variables Total (20)

Ictere ou autres signes +
Insuffisance hépatocellulaire

R éS U |tatS Transaminases

N

< 3 LSN
3 a6LSN
> 10 LSN

lg M HBcC +

Charge virale (Ul/ml)
<2000
< 2000 < CV <20.000

< >20000

Traitement
Lamivudine Age < 2 ans ou manque ETV
Entécavir

\‘I?JI\)OO \l\lf/CD\ICDI—‘ o o©

Arrét transitoire de la chimiothérapie 6 cas



Résultats

20 patients

N

4 déces/onco 16 patients
Durée du traitement preemptif: 1 a 4 ans

Y

Arrét: 10 Trt curatif: Prévu: 4
/ N\ i
6 cas réactivation 1 cas de
CV AA + cytolyse resolution HBs
Délai de 3 a 6 mois




Discussion

oDépistage de l'infection par le VHB
> Non realisé régulierement en oncologie pédiatriqgue (ou adulte)
- Enfants: vaccinés a la naissance!

olmmunité vaccinale chez les enfants /oncologie pédiatrique ?

oVaccin efficace: Vral

- Quel est le niveau d’immunisation anti VHB chez les sujets vaccines
a la naissance en Algérie (2003 = 22 ans!)

- Certains pays limitrophes: Tunisie: 88%, Maroc: 90%
o L’évolution de I'immunité dans le temps et en cas d'immunodepression
Contrdlee et boostée




Discussion

En cas de contamination Reéactivation virale, mecanismes

. . , Phase initiale Phase secondaire
I'’ADN — noyau / ADNcc: potentiel g fonvirale I nuniiaire |
, : ] - Infection généralisée - Destruction immuno-médiée
Feservolr des hépatocytes des hépatocytes infectés

l

Modulation du systeme immunitaire —
réactivation virale — exacerbation
des manifestations hépatiques

Deux mécanismes déléteres — =l P P

Torres H et al, Nature reviews 2012




Evolution VHB sous immunosuppression
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Time after chemotherapy

> Loomba R, Gastroenterol 2017




Discussion

Conséquences de la réactivation
oThérapeutiques: interruption ou la modification d'un traitement IS.

o Clinigues: consequences hépatiques variables

augmentation asymptomatique des transaminases seriques - hepatite
fulminante et un déces lie au foie




ISCUSSION

Degree of immunosuppression

Antimetabolites Systemic TNF-¢ inhibitors  Local Costicosteroids  B-cell depleting Stem cell and
Azathioprine Chemo- infliximab therapy agents solid organ
6-mercaptopurine therapy™*? adalimumab for HCC rituximab transplantation
methotrexate certolizumab ofatumumab
golimumab ustekinumab
etanercept natalizumab
alemtuzumab
ibritumomab

Figure 2 Immunosuppressing agents and related risk of hepatitis B reactivation. HCC: Hepatocellular carcinoma; TNF-ci: Tumor necrosis factor-co;; HBVr:
Hepatitis B virus reactivation.




Discussion

Arsenal thérapeutique limité chez I'enfant:

JPGN ¢ Volume 70, Number 4, April 2020

Prevention and Management of HBV Reactivation in Children

TABLE 2. Antiviral drugs approved for children and adolescents with chronic hepatitis B virus infection

Drug

Licensed age for use in in children and adolescents

Dose

Interferon o 2b > 1 year
Pegylated interferon o 2a >3 vyears
Lamivudine >3 years
Entecavir >2 years
Adetovir =12 years
Tenofovir disoproxil fumarate >12 years
Tenofovir alafenamide >12 years

6 million 1U/m? 3 times a week (subcutaneous injections)
180 wg/1.73 m?* once a week (subcutaneous injections)
3mg/kg once daily or in 2 divided doses (max 100mg) (oral)
0.015mg/kg once daily (max 0.5 mg) (oral)

10 mg once daily (oral)

300 mg once daily (oral)

25mg once daily (oral)

JPNG. VOL 70, N° 4, April 2020




Discussion
Apres l'arrét du traitement preemptif ?

N/

Réactivation apres arrét du traitement preemptif (6/10 mdes):
> Fréguence élevée des infections VHB a Ag HBe + au bas age!.

- Passage rapide a une hépatite chronique sous l'effet de a
chimiothérapie




Conclusion

Oncologie pédiatrique
Dépistage précoce de l'infection VHB

+

Controle de I'immunité vaccinale



Mere! pour Voie [ﬂlﬁﬁm]




