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Conflits d’intérêt

• Abbvie
• Pfizer



Thérapie Génique pour l’Hémophilie = 
Promesse Tenue!



Haemophilia, Volume: 27, Issue: S3, Pages: 114-121, First published: 03 June 2020, DOI: (10.1111/hae.14027) 

Foie et rAAV : Un Lien à Haut Risque ?



rAAV et Carcinome 
Hépatocellulaire? 



TGH-rAAV et Mutagénèse Insertionnelle?

1. Donsante A, Miller DG, Li Y, et al. AAV vector integration sites in mouse hepatocellular carcinoma. Science 2007; 317(5837): 477.

2. Donsante A, Vogler C, Muzyczka N, et al. Observed incidence of tumorigenesis in long-term rodent studies of rAAV vectors. Gene 

Therapy 2001; 8(17): 1343-6.
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Virus Hépatotropes et Hémophilie
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Prévalence de l'obésité chez les patients masculins 
américains atteints d'hémophilie (≥45 ans)



TGH-rAAV et Cancer du Foie



rAAV et Hépatite Aiguë? 



Rares cas d’hépatoxicité aigue sévère dans d’autres indications de TG par vectorisation AAV

Cas pédiatriques, doses élevées de vecteur (≥ 1x1014 vg/kg), hépatopathie sous-jacente

Signes d’alerte: cytolyse grade 3-4, ↑ Bilirubine, ↓ TP

Insuffisance Hépatique après rAAV?



Rares cas d’hépatoxicité aigue sévère dans d’autres indications de TG par vectorisation AAV

Cas pédiatriques, doses élevées de vecteur (≥ 1x1014 vg/kg), hépatopathie sous-jacente

Signes d’alerte: cytolyse grade 3-4, ↑ Bilirubine, ↓ TP, ↓ V

Insuffisance Hépatique après rAAV?

Pas de Signal après TGH-rAAV



rAAV et Corticothérapie? 



Augmentation des transaminases observée dans tous les essais 
cliniques sur l'hémophilie après la thérapie génique¹²



Augmentation des transaminases observée dans tous les essais 
cliniques sur l'hémophilie après la thérapie génique¹²

CORTICOSTEROIDS (immunosuppressive therapy) the recommended reactive approach

when AT increase, in order to:

• turn down acute liver injury (ALI)

• protect transgene expression



Molecular and serological characterization of occult hepatitis B virus infection among patients with hemophilia

Journal of Medical Virology, Volume: 91, Issue: 8, Pages: 1519-1527, First published: 25 March 2019, DOI: (10.1002/jmv.25470) 



Le point de vue de l’hépatologue

• Peu d'alcool
• Pas de médicaments, produits à base de plantes ou 

compléments alimentaires inutiles
• Maintenir un poids corporel sain
• Exercice physique régulier
• Alimentation et boissons sûres
• Se faire vacciner contre le VHB et le VHA
• Suivi médical en cas d'exposition à tout facteur de risque



Scannez ce QR code et dites-nous ce que 
vous avez pensé de notre symposium !

Votre avis compte !

Code de l’évènement : 4170
(à remplir en question 1)

Thérapie génique en Hémophilie, 
des études cliniques à la vie réelle
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