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Résumé 

L’arrivée sur le marché en 2011 de nouveaux traitements de l’hépatite C – les antiviraux à action 

directe (AAD) – bien plus efficaces et mieux tolérés que leurs prédécesseurs ont rendu l’élimination de 

cette dernière envisageable. Le prix élevé des AAD ainsi que le faible taux de diagnostic de l’hépatite 

C dans le monde ont cependant limité le nombre de personnes ayant pu en bénéficier jusqu’à présent. 

Dans les pays à revenu faible et intermédiaire (PRFI) où vivent 72% des personnes atteintes d’hépatite 

C chronique dans le monde, seules 6% d’entre elles auraient été diagnostiquées. L’Organisation 

Mondiale de la Santé (OMS) a appelé à diagnostiquer 30% et 90% des cas d’hépatite C chronique dans 

le monde respectivement d’ici à 2020 et 2030.  

Les méthodes de référence pour le diagnostic de l’hépatite C sont la détection d’anticorps anti-VHC 

et la quantification de l’ARN du VHC. Ces méthodes sont onéreuses et requièrent un personnel 

hautement qualifié ainsi que de lourdes infrastructures. Étant donné que les PRFI disposent de 

ressources financières et matérielles restreintes, ces méthodes y sont peu disponibles. Atteindre les 

objectifs de l’OMS dans ces pays implique donc de simplifier, de décentraliser et de rendre abordable 

le diagnostic de l’hépatite C dans les PRFI. Cette thèse a eu pour objectif d’identifier des outils pouvant 

permettre de répondre à ces enjeux. Pour cela, trois axes d’étude ont été développés. 

Une première étude menée sur un grand nombre d’échantillons sanguins camerounais nous a 

permis de valider les performances diagnostiques de la quantification de l’antigène de capside du VHC 

(AgC), une technique de confirmation virémique alternative à la détection de l’ARN du VHC, avec une 

sensibilité de 95,7%, une spécificité de 99,7% et une aire sous la courbe de 0,99. 

À la suite de ce premier travail, plusieurs études évaluant les performances de divers outils 

diagnostiques autres que la quantification de l’AgC ont été publiées. À partir des données de ces 

dernières, nous avons mené deux études médico-économiques dans le but d’identifier parmi ces outils 

ceux qui offriraient le meilleur rapport coût-efficacité pour renforcer le diagnostic de l’hépatite C. Ces 

deux études portaient sur deux contextes différents : d’une part la population d’usagers de drogues 

injectables de Dakar au Sénégal et, d’autre part, les populations générales de trois pays d’Afrique sub-

Saharienne. Dans les deux cas étudiés, combiner la détection des anticorps anti-VHC par un test 

portatif appelé « point-of-care » (POC) et la détection de l’ARN du VHC – grâce soit à un test POC, soit 

à un test de laboratoire effectué sur un échantillon de sang prélevé sur papier buvard (un type 

d’échantillons pouvant être transportés à température ambiante) ‒, était plus coût-efficace que les 

autres stratégies proposées. Notre critère d’efficacité ne permettant pas de se référer à un seuil de 

coût-efficacité de référence, il n’a cependant pas été possible de définir laquelle de ces deux stratégies 

il serait préférable de mettre en place dans chaque contexte. Par ailleurs, dans le cas de la population 

générale, nos estimations de budget pour atteindre les objectifs de l’OMS dans les trois pays étudiés 
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indiquent qu’il est peu vraisemblable qu’ils soient atteints aux dates visées sans une baisse des prix 

des tests diagnostiques ou une augmentation des ressources financières disponibles. 

Bien que représentant un véritable progrès vers la décentralisation du diagnostic, les tests POC 

actuels comportent certaines limites techniques pouvant restreindre leur potentiel. Une revue de la 

littérature sur les innovations diagnostiques a montré qu’une grande variété de solutions techniques 

pouvant permettre de dépasser ces limites étaient en cours de développement, pour certaines à un 

stade avancé. Plusieurs barrières empêchent cependant leur diffusion commerciale. Un travail 

exploratoire sur le concept d’innovation frugale et la mise en place d’innovations en santé dans les 

PRFI a conclu que ces barrières pouvaient probablement être levées. De futures études permettant 

d’identifier précisément les critères de succès de la mise en place de ces innovations dans les PRFI, 

ainsi que leur impact, sont nécessaires.  

Ces travaux montrent que plus qu’un problème technique, l’amélioration de l’accès aux outils 

diagnostiques de l’hépatite C dans les PRFI relève aujourd’hui de dimensions organisationnelle, 

économique et politique.  
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Abstract 

The advent in 2011 of new hepatitis C treatments, direct-acting antivirals (DAAs), much more 

effective and better tolerated than their predecessors, made the elimination of hepatitis C 

conceivable. However, the high cost of DAAs combined to the low diagnosis rate of hepatitis C 

worldwide have limited the number of people who have been able to benefit from it so far. In low- and 

middle-income countries (LMICs) where 72% of people with chronic hepatitis C live worldwide, only 

6% of them have been diagnosed. The World Health Organization (WHO) has called for the diagnosis 

of 30% and 90% of chronic hepatitis C cases worldwide by 2020 and 2030, respectively.  

The reference methods for the diagnosis of hepatitis C are the detection of anti-HCV antibodies and 

the quantification of HCV RNA. These methods are expensive and require highly qualified personnel as 

well as heavy infrastructure. Given the limited financial and material resources of LMICs, these 

methods are not readily available in these countries. Thus, achieving the WHO objectives in these 

countries implies simplifying, decentralizing and making hepatitis C diagnosis in LMICs affordable. The 

aim of this thesis was to identify tools that could be used to address these issues. For this purpose, 

three areas of study have been developed. 

A first study, conducted on a large number of Cameroonian blood samples, enabled us to validate 

the diagnostic performance of the HCV core antigen quantification, an alternative viraemic 

confirmation technique to the detection of HCV RNA, with a sensitivity of 95.7%, a specificity of 99.7%, 

and an area below the curve of 0.99. 

Concurrently with this first work, studies assessing the performance of several other diagnostic 

tools were published. Based on their data, we conducted two health economic studies in order to 

identify which of these tools would be the most cost-effective for scaling-up the diagnosis of hepatitis 

C in two different contexts: the population of injecting drug users in Dakar, Senegal, and the general 

population in three sub-Saharan countries. In both cases, combining the detection of anti-HCV 

antibodies by a point-of-care (POC) test and the detection of HCV RNA, either by a POC test or by a 

laboratory test performed on dried blood spots (a type of sample that can be transported at room 

temperature), was more cost-effective than the other proposed strategies. However, given that the 

efficiency outcome we chose prevented us from using a reference cost-effectiveness threshold, we 

were not able to evaluate which of these two strategies was the most feasible. However, in the case 

of general population diagnosis, it appears that, given the budget required to achieve the WHO’s 

objectives with each of these strategies, it is unlikely that the latter can be achieved on the said dates 

without a decrease in the prices of diagnostic tests or an increase in the available financial resources. 

Although representing a real progress towards the decentralization of diagnosis, the current POC 

tests have some technical limitations that may limit their potential. A literature review on diagnostic 
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innovations has shown that a wide variety of technical solutions that could overcome these limits are 

being developed, some at an advanced stage. However, there are several barriers to their commercial 

distribution. An exploratory work on the concept of frugal innovation and the implementation of 

health innovations in LMICs concluded that these barriers could probably be removed. Future studies 

to accurately identify the conditions required for successfully implement these innovations in LMICs 

are needed. 

This work shows that improving access to hepatitis C diagnostic tools is no longer a technical issue 

but an organizational, economic and political one.  
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Introduction générale 

L’arrivée sur le marché en 2011 des antiviraux à action directe (AAD) a entraîné un changement de 

paradigme important dans la prise en charge de l’hépatite C. Ces nouveaux traitements étant bien plus 

efficaces et mieux tolérés que leurs prédécesseurs, l’hépatite C est passée en quelques années du 

statut de maladie difficile à traiter et guérissable pour une poignée de patients seulement, à celui de 

maladie dont tout le monde peut guérir facilement en quelques semaines. Alors que ces traitements 

devraient entraîner une véritable révolution de santé publique en permettant l’élimination du VHC1, 

leur impact sur l’épidémie d’hépatite C reste pourtant aujourd’hui limité en raison de leur utilisation 

encore très restreinte dans le monde. Deux raisons principales à ce faible déploiement des AAD 

peuvent être soulignées : d’une part, leurs prix de lancement très élevés et, d’autre part, le manque 

d’accès au diagnostic et au suivi de l’hépatite C dans le monde.  

Le travail présenté dans cette thèse porte sur ce second point, en se concentrant sur les pays à 

revenu faible ou intermédiaire (PRFI)2, principalement à travers l’exemple des pays d’Afrique sub-

saharienne. Bien que cet obstacle de l’accès au diagnostic de l’hépatite C soit présent dans la plupart 

des pays du monde, ceux aux revenus les plus faibles font face à des limites structurelles, financières 

et techniques qui leur sont propres et rendent nécessaires le développement d’outils et de stratégies 

spécifiques à leur situation.  

Du fait de la mondialisation du marché pharmaceutique et biomédicale, les enjeux liés à la 

problématique de l’accès des PRFI au traitement et au diagnostic de l’hépatite C se jouent à la fois au 

niveau national et international. La situation actuelle des PRFI concernant ces enjeux est donc en partie 

liée à une dynamique qui leur est exogène. La décrire, ainsi que ses raisons d’être, nécessite donc 

d’effectuer un certain va-et-vient entre les situations de chaque catégorie de pays. L’introduction 

générale de cette thèse a pour objectif de fournir une image aussi précise que possible des enjeux liés 

à l’accès aux soins de l’hépatite C dans les PRFI ; certains événements ou initiatives provenant des pays 

à revenu élevé y seront donc examinés bien que cela ne soit pas le sujet principal de la thèse.  

                                                            

1 L'élimination d’une maladie désigne la réduction du nombre de nouveaux cas dans une zone géographique 
définie jusqu’à un seuil (très bas) donné. Concernant l’hépatite C, l’Organisation Mondiale de la Santé a fixé cet 
objectif à une réduction de l’incidence de l’infection par le virus de l’hépatite C de 90% d’ici 2030. La notion 
d’élimination diffère de celle d’éradication qui elle implique de réduire à zéro, de manière permanente et à 
l'échelle mondiale, le nombre de nouveaux cas de la maladie. 
2 La Banque mondiale classe les pays en fonction de leur revenu par habitant. Depuis juillet 2018, un pays est 
considéré à revenu faible si son revenu national brut (RNB) annuel par habitant est inférieur ou égal à 996 dollars. 
Si ce revenu est supérieur à 12 055 dollars, les pays sont dits à revenu élevé. Les pays avec un RNB compris entre 
ces deux bornes sont classés comme pays à revenu intermédiaire, en deux sous-catégories : pays à revenu 
intermédiaire de la tranche inférieure (996$ < RNB ≤ 3895$) et de la tranche supérieure (3896$ < RNB ≤12 055$). 



     

2 
 

Dans cette introduction générale, seront tout d’abord présentées les principales caractéristiques 

cliniques et épidémiologiques de l’infection par le VHC, ainsi que les différentes évolutions 

thérapeutiques ayant mené aux AAD. Puis, une seconde partie développera comment malgré la 

mobilisation par les gouvernements et les firmes, d’un éventail d’outils légaux et commerciaux afin 

d’améliorer l’accessibilité financière des AAD, cette question reste prégnante dans de nombreux pays, 

en particulier dans les PRFI. Ensuite, nous décrirons en quoi l’amélioration du diagnostic de l’hépatite 

C représente aujourd’hui un enjeu majeur du déploiement des AAD dans le monde et quelles limites 

structurelles et techniques des systèmes de santé des PRFI y font obstacles. Nous verrons en quoi les 

stratégies et techniques utilisées dans les rares pays en voie d’élimination du VHC, qui sont 

principalement des pays à revenu élevé, leur sont actuellement difficilement transposables. Enfin, 

dans une dernière partie seront présentés des outils diagnostiques alternatifs à ceux de référence qui 

pourraient permettre de dépasser les obstacles techniques auxquels font face les PRFI. 

I. L’hépatite C : « success story » de la recherche thérapeutique  

1. Découverte, caractéristiques virologiques et manifestations cliniques de l’infection par le 

virus de l’hépatite C 

Décrite pour la première fois en 1975, l’hépatite C est alors appelée « hépatite non A, non B » car, 

comme son nom l’indique, ne résultant pas d’une infection par les virus de l’hépatite A ou B, alors 

seules hépatites virales identifiées (Feinstone, Kapikian, Purcell, Alter, & Holland, 1975). En 1989, suite 

à l’évolution des techniques de biologie moléculaire, le virus de l’hépatite C (VHC) est identifié comme 

étant l’agent responsable de ces cas d’hépatite (Choo et al., 1989; Houghton, 2009). Il s’agit d’un virus 

à acide ribonucléique (ARN) se transmettant principalement par voie sanguine et possédant une 

grande variabilité génétique avec, à ce jour, 7 génotypes différents identifiés, 67 sous-types et de 

nombreuses quasi-espèces3 au sein de ces sous-types (Pawlotsky, 2003; Tsukiyama-Kohara & Kohara, 

2017).  

L’infection par le VHC commence par une phase d’infection dite « aiguë », correspondant à la 

période d’incubation du virus, soit les six mois suivant l’infection Étant asymptomatique dans 80% des 

cas, cette phase passe souvent inaperçue. Chez 20 à 30% des personnes infectées, le virus est 

spontanément éliminé par leur système immunitaire au cours de cette période ; les autres 

développent une infection chronique. L’inflammation chronique du foie qui en résulte entraîne une 

                                                            

3 Les pressions de sélection causées par les réponses immunitaires sur le VHC ainsi que les mutations aléatoires 
introduites dans son génome lors de sa réplication conduisent à l’émergence chez les personnes infectées de 
variants génomiques : des molécules d’ARN du VHC très proches mais distinctes, avec des génomes qui diffèrent 
d’1 à 3%.  La quasi-espèce est alors constituée par l’ensemble des variants viraux présents chez une même 
personne infectée (Pawlotsky, 2016). 
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fibrose hépatique, c’est-à-dire une accumulation de tissu cicatriciel dans le foie suite à la destruction 

par le système immunitaire des cellules hépatiques infectées. Chez environ 10 à 20% des personnes 

infectées, cette dernière évolue, dans les 20 à 30 ans suivant l’infection, vers une cirrhose (destruction 

de la structure interne du foie résultant de la trop grande prolifération de la fibrose) (Westbrook & 

Dusheiko, 2014). À ce stade, la circulation sanguine dans le foie devient difficile, entravant le bon 

fonctionnement de l’organe ainsi que sa capacité de régénération. Environ 3 à 7% des personnes 

cirrhotiques développent alors un carcinome hépatocellulaire (cancer du foie) ou une décompensation 

de la maladie hépatique (stade où le foie arrête d’être pleinement fonctionnel), deux complications 

mortelles si une greffe de foie n’est pas effectuée rapidement. La fibrose progressant lentement, 

l’hépatite C chronique reste longtemps asymptomatique, faisant du VHC un « tueur silencieux » 

souvent diagnostiqué à un stade avancé de la maladie hépatique ou de ces comorbidités extra-

hépatiques.  

2. Épidémiologie de l’infection par le VHC dans le monde 

A l’instar d’autres épidémies, il existe un manque généralisé de données fiables concernant 

l’épidémiologie du VHC dans le monde, en particulier dans les PRFI (Riou et al., 2016).  Une étude 

reposant sur une nouvelle méthode d’estimation, sur laquelle s’appuie le Global Hepatitis Report 

publié par l’OMS en 2017, a permis de pallier, dans la mesure du possible, ce manque de données et 

d’obtenir des estimations plus fiables que celles acquises jusqu’alors.   

Le Global Hepatitis Report indique ainsi que le nombre estimé de personnes chroniquement 

infectées par le VHC dans le monde en 2015 s’élève à 71 millions (Polaris Observatory HCV 

Collaborators, 2017). Comme le montre le Tableau 1, selon les estimations de cette étude, la 

répartition de la prévalence du VHC varie beaucoup entre les régions du monde. Si on affine ces 

estimations, on observe de grandes disparités au sein même de ces régions. Les sous-régions, les plus 

touchées sont l’Asie Centrale et l’Europe de l’Est avec une prévalence de plus de 3% (Polaris 

Observatory HCV Collaborators, 2017). En nombre de personnes infectées, les plus gros foyers 

d’infection se trouvent en Asie de l’Est, en Asie du Sud, en Afrique du Nord / Moyen-Orient, en Europe 

de l’Est et en Afrique Sub-saharienne de l’Ouest, avec plus de 5 millions de personnes infectées par le 

VHC dans chacune de ces régions. Par ailleurs, la majeure partie des personnes porteuses du VHC (72%) 

se trouvent dans des PRFI (WHO, 2017b).  

La même étude de modélisation a estimé l’incidence mondiale de l’infection par le VHC à 23,7 

nouvelles infections pour 100 000 habitants en 2015, ce qui correspond à environ 1,75 millions de 

nouveaux cas. Là aussi on constate d’’importants contrastes entre les différentes régions du monde. 

Pour cette même année, les régions européenne et de la Méditerranée orientale sont celles avec les 

plus forts taux d’incidence (61,8 et 62,5 cas pour 100 000), suivies par l’Afrique et l’Asie du sud-est 
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(31,0 et 14,8 / 100 000), puis les régions des Amériques et du Pacifique (environ 6/100 000 dans les 

deux cas). A ces disparités inter-pays s’ajoutent aussi des variations au sein même des pays où 

l’épidémie du VHC peut ne toucher que certaines populations spécifiques ou bien, au contraire, 

concerner la population générale.  
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La variabilité des modes de transmission du VHC en fonction des régions du monde et des niveaux 

de revenu des pays explique en partie cette hétérogénéité4. Dans les pays à revenu élevé, le partage 

de matériel contaminé lors de la consommation de drogues par voie intraveineuse ou nasale 

représente à l’heure actuelle la principale voie de transmission du VHC. Bien que l’incidence de 

l’infection par le VHC diminue progressivement dans la population générale de ces pays, elle reste 

forte dans les populations vulnérables et à risque pour la consommation de drogues. Dans les PRFI, le 

VHC est principalement transmis par voie iatrogène, lors de transfusions sanguines ou d’injections 

contaminées. La mise en place progressive de systèmes de contrôle de la sécurité des produits 

sanguins et de normes garantissant des soins sûrs tend à faire diminuer cette voie de transmission. Ce 

processus étant souvent lent et encore inachevé, elle reste cependant active et continue à nourrir le 

réservoir de porteurs chroniques, conjointement à de nouvelles voies de transmission surtout liées à 

la consommation de drogues dont l’usage a explosé ces dernières années dans les PRFI. 

En 2015, les complications liées à l’hépatite C chronique ont été responsables de plus de 475 000 

décès dans le monde (WHO, 2017b). A l’inverse d’autres maladies infectieuses majeures, la mortalité 

due aux hépatites B et C augmente de manière régulière depuis 15 ans : +22% contre respectivement  

-27%, -18% et -49% pour le VIH, la tuberculose et le paludisme (WHO, 2017a). En raison du profil 

épidémiologique de l’hépatite C dans de nombreux PRFI, où vivent la majorité des personnes porteuses 

du VHC, il est attendu que ces chiffres augmentent encore dans les années à venir si aucune mesure 

n’est prise. Il a en effet été constaté que, dans nombre de ces pays, l’infection par le VHC touchait tout 

particulièrement les personnes de plus de 30 ans. Par exemple, une étude de séroprévalence menée 

au Cameroun, à la fois en contexte urbain et rural, a montré que les personnes nées avant 1960 était 

bien plus à risque d’être porteuses chroniques du virus que les générations suivantes (Nerrienet et al., 

2005; Njouom et al., 2018). Cet effet cohorte pourrait s’expliquer par la mise en place de programmes 

médicaux de grande envergure, en particulier pour le traitement de la maladie du sommeil, entre 1930 

et 1960 précédant cette date (Lachenal, 2011). Un cas similaire est celui de l’Egypte, où les campagnes 

de traitement de la schistosomiase menées dans les années 1950 à 1980 ont entraîné la contamination 

par le VHC d’un quart de la population de l’époque, sans distinction d’âge (Elgharably et al., 2016). La 

majorité des PRFI possédant une histoire de médecine de masse – coloniale ou héritée de cette époque 

– similaire à celle des deux pays précédemment cités, il est probable que ce schéma soit présent dans 

de nombreux PRFI. Le vieillissement de ces personnes et le caractère tardif de l’apparition des 

                                                            

4 Dans cette partie sont décrites les deux principales voies de transmission du VHC dans le monde. Les autres 
sources de transmission possibles telles que la transmission de la mère à l’enfant, les rapports sexuels ou via le 
partage d’objets du quotidien présentant un risque d’exposition au sang, restent, au niveau mondial, rares. 
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complications cliniques engendrées par l’hépatite C chronique entraîneront donc probablement 

l’augmentation des taux de mortalité et de morbidité liées à l’infection par le VHC. 

3. Traitement de l’hépatite C : de l’interféron… 

À ce jour, aucun vaccin contre le VHC n’a encore été mis au point. La lutte contre l’hépatite C repose 

donc actuellement uniquement sur le traitement des personnes infectées identifiées et la prévention 

de la transmission. Les traitements anti-VHC ont pour but d’atteindre une « réponse virologique 

soutenue » (RVS), correspondant à une charge virale du VHC indétectable dans le plasma 12 semaines 

après la fin du traitement. Bien que la RVS soit associée à une diminution du risque de survenue 

d’événements hépatiques et extra-hépatiques, à une meilleure survie ainsi qu’à une régression de la 

fibrose chez certains patients sans cirrhose, il s’agit d’une « guérison » virologique et non hépatique ; 

un suivi clinique est donc nécessaire même après l’obtention d’une RVS, notamment chez les patients 

présentant un stade de fibrose avancé ou des comorbidités hépatiques.  

Avant même l’identification du VHC, l’interféron alpha – protéine produite par de nombreuses 

cellules de l’organisme et jouant un rôle, entre autres, dans l’activation de la réponse immunitaire – a 

été utilisé pour le traitement de l’hépatite C. Cette monothérapie obtenait un taux de RVS faible, 

avoisinant à peine les 15-20%. Dès le début des années 90, il a été recommandé d’associer l’interféron 

alpha à un analogue nucléosidique de la guanosine5, la ribavirine, ce qui a permis d’atteindre un taux 

de RVS de 20 à 40%. A la fin des années 90, la pegylation6 de l’interféron alpha permit d’atteindre un 

taux de RVS oscillant entre 45 et 80% selon le génotype du VHC considéré et les comorbidités du 

patient. Bien que plus efficace que ces prédécesseurs, ce traitement nécessitait cependant une prise 

en charge lourde avec une injection sous-cutanée hebdomadaire d’interféron et la prise journalière de 

ribavirine par voie orale sur une période très longue allant de 24 à 48 semaines. De plus, cette 

combinaison présentait des effets indésirables forts (asthénie, anémie, syndrome pseudo-grippal, 

troubles intestinaux, prurit, troubles psychiatriques, etc.), entraînant de nombreuses interruptions de 

traitement. Un bilan pré-thérapeutique exhaustif était donc requis afin de s’assurer de l’éligibilité des 

patients (Tableau 2), tout comme un suivi régulier afin de diminuer la posologie du traitement en cas 

d’effets secondaires graves, ce qui diminuait alors les chances d’obtention de RVS. Mettre en place un 

                                                            

5 La guanosine est un composé biochimique permettant la création d’une des bases nucléiques constitutives de 
l’ARN. Un analogue nucléosidique de la guanosine est un composé chimique similaire à la guanosine. Une fois 
dans les cellules, cet analogue va permettre d’inhiber indirectement la réplication virale du VHC en entrant en 
compétition avec la guanosine : faute de matériel adéquat, le processus de réplication devient non opérationnel. 
6 La pégylation est un procédé biochimique permettant d’augmenter la demi-vie d’une molécule. Dans le cas 
présent, cette technique a permis de diminuer le nombre d’injection de l’interféron alpha de 3 à 1 par semaine. 
Par ailleurs, la pegylation faisant baisser l’immunogénicité de l’interféron alpha, elle a aussi permis d’en réduire 
le nombre d’effets secondaires. 



     

8 
 

suivi aussi complexe, et régulier, dans les populations dites « difficiles à atteindre » (injecteurs de 

drogues, population carcérale, migrants, etc.) ou des pays à faibles ressources en santé s’est révélé 

quasiment impossible.  

Tableau 2 : Examens minimums de référence pour la mise sous traitement par Interféron pegylé en 2013 

 Pré- 
traitement 

S2 S4 S12 S24 ou S48 
(fin du 
traitement) 

SVR12 SVR24 

Génotype X       

IL-28B (si génotype 1 ou 4) X       

Evaluation de la maladie hépatique X       

Alpha-foetoprotéine X       

Test de grossesse X X X X X X X 

Charge virale quantitative X   X X X X 

Hémogramme X X X X X  X 

Créatinine X X X X X  X 

ALT X X X X X  X 

Thyréostimuline X   X X  X 

4. … aux antiviraux à action directe 

La mise au point en 2005 du premier système de culture in vitro du VHC fonctionnel a permis 

d’étudier la structure même du virus et son cycle de réplication (Wakita et al., 2005). Ces études ont 

permis le développement, au début des années 2010, d’antiviraux ciblant directement le système de 

réplication du VHC, les antiviraux à action directe (AAD).  Il existe 3 classes d’AAD, chacune étant 

définie par l’étape de la réplication virale qu’ils visent : les inhibiteurs de la protéase NS3/A4, les 

inhibiteurs de la protéine NS5A et les inhibiteurs de la polymérase NS5B (nucléotidiques ou non 

nucléosidiques). Afin de maximiser leur efficacité antivirale, les AAD ne sont pas utilisés seuls mais de 

manière combinée.  

Les premiers AAD arrivés sur le marché, le boceprevir et le telaprevir, dont l’activité antivirale 

n’était efficace que chez les patients infectés par les génotypes 1 et 4 du VHC, ont permis d’atteindre 

dans ce groupe de patients, avec ou sans cirrhose, un taux de RVS de 75% et de réduire la durée du 

traitement à 24 semaines (Gordon et al., 2015; Hézode et al., 2009; Werner et al., 2015). Devant le 

développement extrêmement rapide de résistance à ces AAD utilisés en monothérapie (Sarrazin et al., 

2007; Susser et al., 2009), l’utilisation de ribavirine et d’interféron pégylé a été maintenue, ajoutant 

aux effets secondaires de ces AAD (fatigue, anémie, effets cutanés) ceux induits par ces deux 

molécules. Par ailleurs, bien qu’orale, la prise de ces AAD se révélait assez lourde avec plus d’une 

dizaine de gélules à ingérer par jours. Cette première génération d’AAD représentait donc une avancée 
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majeure en termes de réussite thérapeutique mais ne permettait pas de simplifier significativement le 

suivi des patients sous traitement.  

Une deuxième génération d’AAD, mise sur le marché à partir de 2014, a permis d’améliorer encore 

le taux de RVS mais aussi de s’émanciper dans un premier temps de l’interféron, puis de la ribavirine, 

et par la même de leurs effets secondaires. Ces nouvelles stratégies thérapeutiques ont aussi permis 

de réduire les durées de traitement à 24 puis 12 semaines et le nombre de gélules à administrer, 

facilitant ainsi grandement la prise du traitement. L’efficacité virale des premières combinaisons de 

cette génération dépendait encore de facteurs virologiques ou cliniques tels que le génotype du virus, 

la présence de comorbidités (co-infection VIH, présence de cirrhose, etc.) ou encore de l’histoire 

thérapeutique du patient (naïf de traitement ou en échec d’une thérapie antérieure). Parmi les plus 

récentes, on trouve certaines combinaisons dites « pan-génotypiques », c’est-à-dire efficaces pour 

tous les génotypes connus du VHC qui présentent aussi l’avantage d’être efficaces indépendamment 

des critères virologiques ou cliniques susmentionnés. Tous ces traitements par AAD permettent 

d’obtenir une RVS chez environ 95% des patients traités (EASL, 2018; WHO, 2018a). (EASL, 2018; WHO, 

2018a). Jusqu’à récemment, ces données d’efficacité provenaient surtout de pays à revenu élevé et 

l’efficacité des AAD dans les populations des PRFI, chez qui des résistances aux traitements à base 

d’Interféron avaient émergé, manquaient, notamment en Afrique (Ge et al., 2009). Cependant, 

plusieurs essais conduits récemment en Afrique de l’Ouest, au Rwanda et en Asie ont obtenu des taux 

de RVS similaires à ceux observés dans les pays à revenu élevé (N. Gupta et al., 2019; Lacombe et al., 

2018; Wei et al., 2019). D’abord réservé aux patients difficiles à traiter (présentant une fibrose avancée 

ou une cirrhose, une coïnfection VIH ou VHB, des manifestations extra-hépatiques, etc.), l’utilisation 

universelle d’AAD pan-génotypiques comme traitement de première ligne est maintenant 

recommandée par l’OMS, l’European Association for the Study of the Liver (EASL), l’American 

Association for the Study of Liver Diseases (AASLD), dans la mesure où ces derniers sont disponibles 

dans le contexte considéré (AASLD-IDSA HCV Guidance Panel, 2018; EASL, 2018; WHO, 2018a).  

L’arrivée des AAD a radicalement changé le paradigme de prise en charge de l’hépatite C en 

permettant, d’une part, de traiter des patients autrefois considérés comme difficiles et, d’autre part, 

l’allègement du suivi des patients (Tableau 3). La cascade d’examens virologiques a en effet pu être 

réduite à trois points clé : le diagnostic de l’infection, le génotypage du virus porté par le patient et 

l’évaluation de la RVS. Avec les AAD pan-génotypiques cette cascade peut se simplifier encore 

davantage, le génotypage devenant inutile à la prise de décision thérapeutique (EASL, 2018). La mesure 

du niveau de fibrose hépatique reste nécessaire pour le suivi des patients mais peut, en l’absence des 

outils nécessaires, ne pas être prise en compte pour la décision de mise sous traitement. Cette 

simplification du suivi des patients rend envisageable la mise en œuvre de programmes de soins du 
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VHC dans des contextes de ressources en santé restreintes, où un suivi régulier de patients ne peut 

être effectué (N. Gupta et al., 2019).  

Tableau 3 : Examens minimums de référence pour la mise sous traitement par AAD 
en 2018 

 Pré- 
traitement 

S0 SVR12 SVR24 

Dépistage  X    

Confirmation virémique X  X X 

Evaluation de la maladie hépatique  X   

Génotype  X   

 

La possibilité d’apporter une réponse thérapeutique satisfaisante grâce aux AAD, ainsi que 

l’évaluation du poids à venir en termes de mortalité et de morbidité des hépatites virales, a conduit 

l’OMS à émettre une « Stratégie mondiale du secteur de la santé contre l’hépatite virale » pour la 

période 2016-2021 (WHO, 2016). Cette stratégie s’inscrit dans l’un des Objectifs de développement 

durable établis par les Nations Unies en 2015 visant à éliminer les hépatites comme menace majeure 

de santé publique d’ici 2030. Pour cela, l’OMS a défini deux objectifs à atteindre : une baisse de 65% 

de la mortalité due au VHC et de 90% de son incidence entre 2016 et 2030, ce qui devrait permettre 

d’éviter 1,1 million de morts (WHO, 2017b). 

II. Antiviraux à action directe : une révolution thérapeutique inabordable ? 

1. Prix de lancement des AAD : entre propriété intellectuelle, rationalité économique et droit 

à la santé pour tous  

Les AAD, avec leur simplicité d’administration et leur faible durée de traitement, offrent donc en 

théorie le moyen d’étendre pleinement la distribution du traitement de l’hépatite C dans le monde. 

Cependant, comme ce fut le cas lors de la crise du VIH/SIDA dans les années 90, les prix de lancement 

très élevés des AAD ont représenté pendant plusieurs années un frein à leur accès.  

Au lancement des premiers ADD, les firmes pharmaceutiques ont d’abord mis en place une 

tarification différenciée, c’est-à-dire un système de fixation des prix où ces derniers varient en fonction 

de la propension à payer du pays acheteur, déterminée généralement par son niveau de revenu et la 

prévalence de la maladie dans sa population. Cette segmentation du marché permet aux firmes de 

pratiquer des prix bas dans les pays les moins riches tout en garantissant leurs bénéfices. A titre 

d’exemple, le coût par patient du sofosbuvir – un des premiers AAD de 2ème génération à avoir obtenu 

une autorisation de mise sur le marché –, à son entrée sur le marché, était d’environ 75 000 euros aux 

Etats-Unis et 56 000 euros en France. Le programme d’accès de Gilead visant les PRFI prévoyait quant 
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à lui un prix de 900 dollars pour 12 semaines de traitement. Or, selon une étude menée en 2014 par 

l’Université de Liverpool, le coût de production du sofosbuvir à grande échelle (pour un volume 

minimum d’un million de patients traités par an) pouvait ne coûter que 136 dollars par patient (A. Hill, 

Khoo, Fortunak, Simmons, & Ford, 2014); posant alors la question de la justification des prix fixés par 

les firmes pharmaceutiques. 

Le système de protection internationale des innovations – mis en place par l’Accord sur les aspects 

des droits de propriété intellectuelle qui touchent au commerce (ADPIC) adopté en 1994 par les 

membres de l’Organisation mondiale du commerce (OMC)7 – confère aux firmes pharmaceutiques un 

monopole temporaire sur l’exploitation commerciale des molécules thérapeutiques pour lesquelles 

elles ont déposé et obtenu un brevet ; elles peuvent alors en fixer librement le prix pendant les vingt 

ans suivant l’obtention de ce dernier. Ce dispositif de protection de la propriété intellectuelle a été mis 

en place dans le but d’encourager l’innovation thérapeutique en garantissant sa rentabilité malgré les 

lourds investissements en recherche et développement (R&D) qu’elle requiert8 (DiMasi, Grabowski, & 

Hansen, 2016). L’argumentation de Gilead pour justifier sa politique tarifaire à la sortie du sofosbuvir 

reposa en partie sur ce concept (Hiltzik, 2017). Or, presque l’intégralité de l’investissement de Gilead 

concernant le sofosbuvir a en réalité été consacrée au rachat, en 2011, de Pharmasset, la firme ayant 

initialement développé le principe actif du sofosbuvir9, pour 11 milliards de dollars, quand les frais de 

recherche et développement de Pharmasset ont été estimé à 62,4 millions de dollars10. Plus que la 

réussite du système de brevets comme vecteur d’innovation, le sofosbuvir illustre donc en fait la 

stratégie spéculative adoptée depuis plusieurs années  par certaines firmes pharmaceutiques afin de 

lancer de nouveaux médicaments (Roy & King, 2016).  

Autre argument utilisé pour justifier ces coûts élevés : le gain important, à la fois en santé et 

économique, que pourraient apporter les AAD, au niveau individuel comme sociétal. Plus efficaces et 

mieux tolérés que les anciennes thérapies, ils pourraient en effet permettre à la quasi-totalité des 

personnes porteuses du VHC d’être soignées, représentant ainsi un investissement en santé bien plus 

efficace que les anciennes thérapies qui, elles, ne pouvaient toucher qu’une partie restreinte des 

personnes concernées. Sur le plus long terme, les AAD permettraient aussi de réduire les coûts 

                                                            

7 L’adoption de cet accord rend obligatoire, pour les pays qui en sont signataires, l’intégration dans leur loi d’un 
système de protection des droits de propriété intellectuelle dont les applications, définies dans l’accord, inclues 
les produits pharmaceutiques qui, jusqu’alors, étaient rarement concernés dans les PRFI par les lois sur les brevets. 

8 Il a été estimé que seuls 12% des médicaments développés atteignent réellement le marché. Or, le coût moyen 
de R&D par molécule oscille entre 161 millions et 2,6 milliards de dollars (molécules approuvées, refusées et coût 
d’opportunité inclus, coûts post-développement non inclus).  
9 Le composant responsable de l’effet thérapeutique d’un médicament. 
10 Gilead a déclaré, lors de l’enquête menée par le Sénat des Etats-Unis sur le prix du Sovaldi et ses conséquences 
potentielles sur le système de santé du pays, avoir dépensé environ 880.3 millions de dollars pour les essais 
cliniques liés au sofosbuvir entre 2012 et 2014. 



     

12 
 

engendrés par la baisse de productivité et la prise en charge des complications des personnes n’ayant 

pas été soignées. En économie de la santé, une solution permettant d’optimiser l’utilisation des 

ressources disponibles, financières et médicales, par rapport à d’autres interventions disponibles est 

dite « coût-efficace ». Cette caractérisation permet aux décideurs en santé de faire un choix quand 

une alternative se présente. Ce choix est cependant aussi conditionné par l’accessibilité financière de 

ces interventions et le besoin de maîtriser les dépenses en santé, en particulier dans les PRFI. Ainsi, 

bien que plusieurs études aient montré que les AAD représentaient alors souvent la solution la plus 

coût-efficace pour le traitement du VHC dans plusieurs pays, et ce même avec les prix élevés de leur 

sortie, il a aussi été montré que les organismes d’assurances de santé des pays, à revenu élevé comme 

faible, ne pouvaient absorber le coût qu’engendrerait leur mise en place à grande échelle (Chhatwal, 

Kanwal, Roberts, & Dunn, 2015; Deuffic-Burban et al., 2016; Iyengar et al., 2016).  

Cette situation conduisit de nombreux gouvernements et assurances privées à restreindre la prise 

en charge financière des AAD à certaines catégories de patients (Barua et al., 2015; Marshall et al., 

2018). Par exemple, en France, jusqu’en 2017, seuls les patients les « plus critiques », à savoir ceux 

présentant une co-infection par le VIH ou ayant un stade de fibrose F3 ou F411, voyaient leur traitement 

pris en charge par l’Assurance Maladie. Au-delà du danger que pouvait représenter pour les patients 

un tel rationnement – l’initiation tardive du traitement augmentant significativement le risque de 

survenue de complications par la suite –, ces politiques ont été perçues comme une source de 

discrimination portant atteinte au principe d’accès pour tous à la santé, inscrits dans de nombreuses 

constitutions nationales et supranationales. Cet enjeu éthique entraina une forte mobilisation 

d’acteurs nationaux et internationaux autour de la question de l’accessibilité économique des AAD, et 

l’utilisation de dispositifs variés afin de faire baisser leurs prix. 

2. Outils et stratégies mis en place pour répondre au manque d’accessibilité financière des 

antiviraux à action directe  

La plupart des stratégies déployées ces dernières années afin de faire baisser le prix des AAD repose 

sur l’idée que l’introduction de concurrence dans un marché via la multiplication de l’offre, c’est-à-dire 

ici du nombre de firmes proposant des AAD, permet de faire baisser le prix du produit considéré. Dans 

                                                            

11 On distingue plusieurs stades de fibrose, notés de F1 à F4, en fonction des dommages déjà subis par le foie. Le 
stade F1 correspond à une fibrose légère, le stade F2 une fibrose avancée, le stade F3 une fibrose sévère et enfin, 
le stade F4 à la cirrhose. 
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le cas du VIH/SIDA, l’introduction de multiples génériques12 avait en effet permis de réduire de 99% le 

prix des antirétroviraux (Médecins Sans Frontières, 2016). L’arrivée sur le marché d’AAD princeps 

autres que ceux produits par Gilead à partir de début 2014 a amorcé cette dynamique. Cependant, 

c’est surtout le développement de génériques à partir de 2015 qui a permis d’introduire une véritable 

concurrence dans le marché des AAD.  

En temps normal, le système international de brevets sur les produits pharmaceutiques instauré 

suite à l’accord sur les ADPIC autorise la production de génériques seulement après que le brevet de 

la molécule princeps soit tombé dans le domaine public, c’est-à-dire vingt ans après son dépôt. 

Cependant, l’accord sur les ADPIC prévoit certaines flexibilités autorisant les Etats à déroger aux règles 

de la protection de la propriété intellectuelle dans le cas où ils considèrent que la situation de 

monopole induite par un brevet les empêche de répondre à leurs besoins en santé publique. Par 

ailleurs, les firmes pharmaceutiques elles-mêmes peuvent autoriser la production de versions 

génériques de leurs produits avant l’expiration de leur brevet. Ces mécanismes, ainsi que des exemples 

de leur application dans le cadre des AAD, sont présentés dans cette partie et résumés dans la Figure 

1 (‘Medicines, Law & Policy’, 2019). 

 

                                                            

12 Un médicament générique est une « copie » d’un médicament déjà commercialisé, appelé « princeps », dont 
le brevet est tombé dans le domaine public ou a pu être contourné. Sa composition en termes de principes actifs 
doit être la même que celle du médicament princeps, tout comme sa forme pharmaceutique. Enfin, il doit avoir 
la même efficacité thérapeutique que le médicament princeps.  
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a) Opposition au brevet et licence obligatoire 

Les pays signataires de l’accord sur les ADPIC sont libres d’introduire dans leur loi sur les brevets 

des procédures permettant à une tierce partie de demander le rejet ou l’invalidation13 d’un brevet, 

selon des conditions d’application qui varient en fonction de chaque pays. Par ailleurs, depuis 2002, 

l’OMC a adopté une mesure stipulant que les pays dits « les moins avancés »14 n’ont pas l’obligation 

d’appliquer les règles de protection de la propriété intellectuelle inscrites dans l’accord et ce jusqu’en 

2033 ou jusqu’à ce qu’ils ne soient plus considérés comme appartenant aux pays les moins avancés, si 

cela arrive avant 2033 (World Trade Organization, 2015). Ces pays peuvent donc directement 

s’approvisionner auprès de génériqueurs, à condition que ces derniers eux-mêmes n’aient pas 

d’accord restrictif avec la firme princeps.  

La licence obligatoire, quant à elle, permet aux Etats d’autoriser la production de génériques avant 

l’expiration du brevet de la molécule princeps et ce, sans l’accord de l’entité détentrice du brevet. 

L’accord sur les ADPIC précise que l’octroi d’une licence obligatoire doit être précédé par des 

négociations avec la firme princeps afin d’obtenir des conditions de vente satisfaisantes pour les deux 

parties. Si ces dernières échouent et qu’une licence obligatoire est émise, le détenteur du brevet reçoit 

une compensation –dont les caractéristiques sont fixées par l’institution délivrant la licence –, le plus 

souvent un pourcentage sur les ventes du générique ainsi produit. Avant 2005, bien qu’une partie de 

cette production puisse légalement être exportée, la majorité devait être destinée au marché national 

du pays émetteur de la licence. Un amendement, adopté en 2005 par l’OMC et entré en vigueur à 

partir de 2017, autorise maintenant l’exportation de génériques produits dans le cadre d’une licence 

obligatoire vers des pays n’ayant pas les capacités industrielles suffisantes pour les produire eux-

mêmes. Cette mesure a pour but de faciliter l’import de génériques par les pays les moins avancés. A 

ce jour, la Malaisie est le seul pays à avoir émis une licence obligatoire pour un AAD après que les 

négociations avec Gilead pour baisser le prix du sofosbuvir, initialement prévu à 54 000 dollars, aient 

échoué. Le traitement y est maintenant disponible au prix maximum de 105 dollars pour 12 semaines. 

Malgré les problèmes d’accès aux médicaments observés au niveau mondial, et en particulier dans les 

                                                            

13 Par exemple, en 2015, puis en 2017, plusieurs organisations non gouvernementales européennes ont ainsi 
déposé une demande d’annulation du brevet du sofosbuvir auprès de l’Organisation Européenne des Brevets 
pour non-respect des règles de brevetabilité, le brevet de Gilead ne respectant pas, selon ces associations, le 
critère d’inventivité.  
14 Catégorie de pays créée par l’Organisation des Nations Unies regroupant actuellement 47 pays reposant sur 
trois critères : le critère de revenu (revenu national brut par habitant < 1035 dollars), le critère de capital humain 
(reposant sur un indice composite regroupant des indicateurs sur les niveaux de nutrition, santé, scolarisation et 
alphabétisation du pays) et le critère de vulnérabilité économique (reposant sur un indice composite regroupant 
des indicateurs sur le risque de chocs naturels, chocs commerciaux, exposition physique, exposition économique, 
taille de la population et situation géographique). 
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PRFI, peu de pays ont eu recours aux licences obligatoires avant 2001, date à laquelle la Déclaration 

de Doha a clarifié les droits des pays membres concernant les flexibilités de l’accord sur les ADPIC. Ce 

faible taux s’expliquerait par la lourdeur des démarches requises pour la mise en place d’une licence 

obligatoire ainsi que par les pressions internationales, surtout commerciales, pouvant en découler 

(Guennif, 2015; ‘t Hoen, Veraldi, Toebes, & Hogerzeil, 2018). Une revue de la littérature publiée en 

2018 a répertorié 100 cas de procédures de licence obligatoire dont 81 ont été finalement été mises 

en œuvre (‘t Hoen et al., 2018).   

b) Licence volontaire  

Les détenteurs de brevets peuvent volontairement délivrer des licences exclusives ou non-

exclusives à d’autres parties les autorisant à fabriquer et distribuer un médicament breveté, en 

échange de royalties. Il n’existe pas de conditions standards d’application de ces licences ; elles varient 

donc pour chaque accord, en fonction des parties et brevets impliqués, et peuvent parfois limiter la 

réduction des prix ou la distribution à large échelle des produits pharmaceutiques en jeu. Par exemple, 

bien que la licence volontaire octroyée par Gilead à onze génériqueurs indiens leur permette de 

commercialiser une version générique de ces trois molécules phares (sofosbuvir, ledispavir et 

velpatasvir) dans 105 pays, elle exclut de nombreux pays aux revenus intermédiaires, pourtant très 

touchés par l’hépatite C. Par ailleurs, cet accord stipule que ces génériques ne peuvent pas être 

commercialisés dans des pays où le brevet de Gilead a été rejeté, invalidé ou n’a pas encore été 

accordé par les autorités compétentes.  

C’est pourquoi la fondation « Medicines Patent Pool » (MPP) – ou « communauté de brevets sur 

les médicaments » –, créée en 2010, cherche à étendre l’accès des PRFI aux produits pharmaceutiques 

en favorisant l’émission de licences volontaires régies par des conditions leur étant adaptées. Pour 

cela, la MPP négocie avec les firmes détentrices de brevets afin d’obtenir des licences respectant 

certaines conditions telles que la non-exclusivité (afin de permettre la mise en concurrence des 

génériqueurs), l’autorisation de couvrir une large zone commerciale et de rendre publique les termes 

de la licence15 et, enfin, la compatibilité avec les flexibilités des ADPIC sur la propriété intellectuelle ― 

afin que, contrairement aux génériques produits dans le cadre de la licence volontaire de Gilead, les 

produits concernés par les licences de la MPP puissent être exportés vers des pays où ils n’ont pas été 

brevetés. La MPP octroie ensuite elle-même des sous-licences à des génériqueurs s’engageant à 

développer une production à destination des PRFI qui, en échange, reverse des royalties à la firme 

                                                            

15 Toutes les licences obtenues par le MPP sont ainsi disponibles en libre accès sur leur site : 
https://medicinespatentpool.org/fr/ce-que-nous-faisons/global-licence-overview/licences-du-mpp 
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dont le brevet est concerné. A ce jour, le MPP a obtenu trois accords de licence pour les AAD : un avec 

Bristol-Myers Squibb permettant la distribution du daclatasvir dans 112 pays (tous ceux catégorisés 

comme « à revenu faible » ou « les moins avancés » ainsi que quelque pays à revenu intermédiaire), 

un autre avec Pharco Pharmaceuticals pour le ravidasvir qui concerne 19 pays et, enfin, un avec Abbvie 

pour sa combinaison glecaprevir/pibrentasvir qui inclut 96 pays.  

c) Négociations avec les firmes détentrices de brevet 

Les pays non couverts par les licences volontaires, ayant accordé un brevet aux firmes titulaires des 

molécules princeps et ne souhaitant pas faire appel aux flexibilités de l’Accord des ADPIC peuvent 

entamer des négociations directement avec ces dernières. Jouer sur les volumes de traitement 

commandés, à plus ou moins grande échelle – nationale ou internationale via un système 

d’approvisionnement commun à plusieurs pays par exemple – peut permettre alors de faire baisser le 

prix des médicaments. L’Organisation panaméricaine de la santé, dont la plupart des membres sont 

des pays à revenu intermédiaire ou élevé, a ainsi pu négocier que tous les pays membres aient accès 

à la combinaison sofosbuvir/velpatasvir à son prix d’accès (900 dollars) et à la combinaison générique 

de sofosbuvir/daclatasvir pour un prix de 129 dollars (Ghidinelli, 2019) ; ce qui représente une 

économie commune d’environ 21,5 millions de dollars. En 2016, l’Australie a, quant à elle, négocié une 

baisse des prix sur la base d’un volume d’achat garanti – calculé à partir de l’estimation de la population 

atteinte par le VHC dans le pays, soit 68 000 patients – sur une période de cinq ans. Le gouvernement 

s’est ainsi engagé à verser 250 millions de dollars australiens par an à la firme, soit un coût d’environ 

11 700 dollars par personne traitée. Cet accord stipule que cette somme constitue un plafond : tout 

patient à traiter supplémentaire par rapport au scénario de base n’entraine pas une hausse des frais 

annuels prévus et fait donc baisser le prix unitaire du traitement, permettant ainsi d’encourager la 

mise sous traitement.  

Contrairement à ces exemples, les conditions régissant ce type d’accords sont le plus souvent 

tenues secrètes, ce qui crée une certaine opacité sur les caractéristiques du marché et rend donc plus 

difficiles les négociations futures. Lorsque ces négociations n’aboutissent à aucune réduction de prix 

satisfaisante, ces pays n’ont d’autres choix que de se tourner vers des moyens de contournement de 

la protection de la propriété intellectuelle. En fonction du statut du brevet dans le pays (octroyé ou 

non), plusieurs solutions parmi celles mentionnées précédemment s’offrent à eux (Figure 1). 

In fine, les prix des AAD sont aujourd’hui principalement déterminés par la politique commerciale 

développée par les firmes détentrices des brevets des molécules princeps à l’égard du pays considéré 

– qui est souvent conditionnée par son niveau de revenu – et de l’usage des flexibilités sur les lois de 

protection de la propriété intellectuelle en vigueur dans ce dernier.  
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Treatment Action Goup afin de regrouper et de diffuser des données concernant les épidémies 

d’hépatite B et C dans le monde –, le Sovaldi et le Daklinza (versions princeps du sofosbuvir et du 

daclatasvir, commercialisées par Gilead et Bristol-Myers Squibb, respectivement) sont à l’heure 

actuelle enregistrés dans au moins 45 et 40 pays à revenu élevé, respectivement. Malheureusement, 

le site MapCrowd dispose de peu de données concernant l’enregistrement des AAD dans les PRFI. A 

notre connaissance, la firme Bristol-Myers Squibb n’a, à ce jour, pas publié d’informations sur ce sujet. 

En revanche, en juin 2019, Gilead indiquait avoir obtenu l’enregistrement du Sovaldi, de l’Harvoni 

(sofosbuvir/ledipasvir) et de l’Epclusa (sofosbuvvir/velpatasvir) dans 29, 35 et 23 PRFI, respectivement 

(Gilead, 2019c, 2019b, 2019a). Concernant l’enregistrement des génériques issus de la licence 

volontaire de Gilead, aucune donnée n’est, à notre connaissance, disponible en accès libre. Selon des 

données publiées par le Medicines Patent Pool en juin 2019, le nombre de pays où au moins un des 

génériqueurs signataires de leurs licences ont obtenu l’enregistrement de leurs AAD est encore faible : 

26 pour le daclatasvir et 6 pour la combinaison daclatasvir/sofosbuvir. Cependant, à cette date, de 

nouvelles demandes d’enregistrement étaient en cours d’examen dans 29 pays supplémentaires pour 

le daclatasvir et 22 pour la combinaison daclatasvir/sofosbuvir (Medicines Patent Pool, 2019). En plus 

de limiter le nombre de pays ayant réellement accès aux AAD, cette situation limite aussi le nombre 

de firmes faisant enregistrer leur produit dans un même pays, empêchant ainsi l’instauration d’une 

véritable situation de concurrence et, par conséquent, la baisse des prix que cette dernière est censée 

entrainer. 

Les procédures d’enregistrement sont en général longues16, en particulier dans les PRFI où les 

autorités de régulation sont souvent sous-financées (Ahonkhai, Martins, Portet, Lumpkin, & Hartman, 

2016), et onéreuse17. De plus, le manque d’harmonisation entre les procédures d’enregistrement des 

                                                            

16 A titre d’exemple, entre 2011 et 2015, le délai médian pour obtenir une autorisation était de 306 jours pour la 
Food and Drug Administration et de 383 jours pour l’Agence européenne des médicaments. (Downing, Zhang, & 
Ross, 2017) 
17  Les procédures requièrent généralement, pour les médicaments princeps, que les firmes fournissent la preuve 
de leur innocuité, efficacité et qualité. Cela requiert d’effectuer des études précliniques et cliniques, dont la mise 
en place est longue et couteuse. Certains pays demandent à ce que les essais cliniques soient conduits sur leur 
propre territoire, entrainant par conséquent une multiplication des coûts et des délais de mise sur le marché. 
L’impossibilité de présenter les données déjà utilisées pour d’autres demandes de mise sur le marché incite 
souvent les firmes à ne pas en demander dans ces pays.  
Les médicaments génériques, eux, n’ont généralement pas à effectuer d’études précliniques ou cliniques, les 
données concernant le(s) principe(s) actif(s) étant déjà disponibles via le dossier déposé pour l’enregistrement 
du médicament princeps. Ils doivent, en revanche, prouver leur bioéquivalence, c’est-à-dire que pour la même 
dose de principe actif que celle se trouvant dans la version princeps, ils produisent les mêmes effets 
thérapeutiques. Cependant, un nombre croissant de pays signent des accords de libre-échange dont la plupart 
contiennent une clause « d’exclusivité des données » stipulant que les données soumises dans le cadre d’une 
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pays rend difficile l’enregistrement d’un même produit à l’échelle mondiale (S. Hill, 2004). Différentes 

initiatives ont été lancées afin de regrouper plusieurs pays au sein d’une même organisation 

réglementaire, dans les pays à revenu élevé mais aussi les PRFI (Ndomondo-Sigonda, Miot, Naidoo, 

Dodoo, & Kaale, 2017; Research, 2019). L’Organisation Africaine de la Propriété Intellectuelle, une des 

organisations créées en Afrique dans ce même but d’harmonisation des procédures d’enregistrement, 

a ainsi octroyé un brevet au Sovaldi au nom de 17 pays différents. Certains pays ont aussi mis en place 

des procédures accélérées, comme celle utilisée par la Food and Drug Administration aux Etats-Unis 

pour l’enregistrement du sofosbuvir par exemple ou celles mises en place par l’Egypte pour les AAD. 

De son côté l’OMS a mis en place, depuis 2001, une procédure de « pré-qualification » ― plus rapide 

que la plupart des procédures nationales18 ― lui permettant d’évaluer la qualité, l’innocuité et 

l’efficacité des médicaments, ainsi que de leur mode de production (Lantenois & Coriat, 2014); là 

encore ce processus est initié à la demande de la firme productrice. Dans les pays reconnaissant cette 

procédure comme un gage de qualité et de sécurité, elle peut servir de base à la procédure 

d’enregistrement et ainsi accélérer cette dernière, en particulier dans les pays n’ayant pas les moyens 

de mettre en place un système complexe de régulation du médicament, comme nombre de PRFI. A ce 

jour, ont été pré-qualifiés : quatre versions génériques du sofosbuvir, une version générique du 

daclatasvir ainsi que sa version princeps et la version princeps de la combinaison sofosbuvir/velpatasvir 

(WHO, 2019a).  

c) … et du manque de financement  

Selon une enquête conduite par l’OMS en 2017 auprès de ses 194 Etats membres, 84 pays, soit 62% 

des 135 répondants, avaient alors émis un plan national de lutte contre les hépatites virales ; en 

revanche seuls 49 d’entre eux (soit 36% des répondants) les finançaient via des fonds spécifiques 

(Smith et al., 2019). Ces derniers ne couvrent que 18% de la population mondiale infectée par le VHC. 

Une nouvelle enquête menée début 2019 par l’OMS indique que 124 pays possèdent actuellement un 

plan national de lutte contre les hépatites virales. Le seul rapport ayant été, à notre connaissance, 

publié jusqu’à maintenant à partir des résultats de cette enquête se concentre sur l’intégration des 

problématiques liées aux usagers de drogue et aux personnes incarcérées dans les programmes de 

prise en charge de l’hépatite C. Aucune nouvelle donnée concernant la proportion de pays ayant 

                                                            

procédure d’enregistrement peuvent être gardées confidentielles pendant plusieurs années, généralement cinq 
à dix ans, par la firme candidate. Dans ce cas, un génériqueur souhaitant faire enregistrer son produit doit réaliser 
lui-même les essais précliniques et cliniques, ce que peu de génériqueurs décident de faire au regard des coûts 
de ces études. 
18 La durée moyenne d’obtention de la pré-qualification est de 6 à 7 mois.  
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débloqué des fonds à destination de la mise en place de leurs plans nationaux n’y est apportée (WH0, 

2019c). En juin 2019, le bureau Afrique de l’OMS a publié une enquête menée auprès de ses membres : 

plus de la moitié d’entre eux (28 sur 47) déclarait avoir émis un plan national de lutte contre les 

hépatites virales ;  cependant la plupart sont encore au stade du développement avec seulement 13 

de ces plans publiés et 3 disposant de fonds spécifiques à leur mise en place (‘Hepatitis Scorecard for 

the WHO Africa Region Implementing the hepatitis elimination strategy’, 2019; Makoni, 2019). Ce 

manque de financement rend le marché des PRFI peu attractif pour les firmes productrices d’AAD ; 

ceci peut aussi expliquer leur choix d’entamer une procédure d’enregistrement dans un nombre limité 

de pays. 

En ce qui concerne les PRFI, derrière cette absence de financement dédié à l’élimination du VHC se 

trouve la faiblesse des ressources financières dont ils disposent pour le domaine de la santé. En 2016, 

seules 19,1% des dépenses mondiales de santé ont eu lieu dans un de ces pays, alors que 84% de la 

population mondiale y vit19 (Chang et al., 2019). De plus, la structure du financement de la santé dans 

ces pays laisse peu de marge de manœuvre pour inclure de nouvelles interventions, telles qu’un plan 

d’élimination de l’hépatite C. 

Les dépenses en santé d’un pays sont financées par trois principaux secteurs : public, privé et 

externe. De manière générale, plus le niveau de revenu des pays est élevé, plus la part du secteur 

public dans les dépenses en santé est elle-même élevée (Tableau 4) ; la part revenant au secteur privé, 

qui regroupe à la fois les usagers et, dans une moindre mesure, les assurances privées, est alors 

réduite. Dans les pays à revenu faible ou intermédiaire de la tranche inférieure, 40% des dépenses en 

santé proviennent des paiements directs par les usagers mêmes. Le poids de ces dépenses sur les 

ménages a été identifié comme un facteur d’appauvrissement de la population de ces pays20 (Wagstaff 

et al., 2018; Xu et al., 2003). Dans les pays à revenu intermédiaire de la tranche inférieure, 13,8% de la 

population (soit 399,5 millions de personnes) vit sous le seuil de pauvreté –c’est-à-dire avec moins 

d’1,90 dollars par jour– ; dans les pays à revenu faible, cette proportion est de 43,4% (soit 300,2 

millions de personnes) (World Bank, 2019). Par conséquent, l’acquisition des traitements par AAD, 

                                                            

19 Plus précisément, 0,4% des dépenses en santé dans le monde proviennent des pays à faible revenu alors 
qu’environ 9% de la population mondiale y vit. 3% d’entre elles ont lieu dans les pays à revenu intermédiaire de 
la tranche inférieure (40% de la population mondiale) ; 15,6% proviennent de ceux de la tranche supérieure (35% 
de la population mondiale) et, enfin, 81% d’entre elles proviennent des pays à haut revenu (16% de la population 
mondiale). 
20 Il a été estimé qu’en 2010, 97 millions de personnes (soit 1,4% de la population mondiale) sont passées sous 
le seuil de pauvreté suite à des paiements directs de santé. Cela arrive le plus souvent lorsque ces dépenses 
atteignent un seuil dit « catastrophique » et représentent plus de 10%, ou 25% selon les définitions, des revenus 
du foyer. Ce phénomène, bien que présent dans tous les pays, est plus courant dans les pays à revenu 
intermédiaire que les autres (WHO, 2019b). Généralement, plus un système de santé repose sur les paiements 
directs, moins les populations sont protégées financièrement face aux aléas médicaux.  
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même aux prix les plus bas actuellement disponibles, risque de représenter un effort financier trop 

important pour une grande partie des ménages de ces pays.  

 Tableau 4 : Répartition des dépenses en santé des pays dans le monde en 2016, exprimée en 
pourcentage des dépenses de santé totales, par catégorie de revenu et par source de financement 

Les financements publics en santé des PRFI sont, quant à eux, majoritairement dédiés au 

fonctionnement basique du système de santé. Plus de la moitié de leurs dépenses publiques en santé 

sont ainsi attribuées aux soins primaires en santé21 (WHO, 2018c). Cependant, malgré l’importance de 

ce financement (rapporté au financement public en santé total), il ne couvre que 40% des dépenses 

liées à ce type de soins. Cette situation est incompatible avec la mise en place de programmes 

d’élimination à grande échelle, ces derniers nécessitant de pouvoir momentanément réallouer 

certains budgets –ce qui ne peut se faire qu’au détriment d’autres mesures, créant ainsi un coût 

d’opportunité22– ou alors de débloquer des ressources additionnelles. Les possibilités d’accroissement 

                                                            

21 Les soins de santé primaires sont un concept de santé publique, évoqué pour la première fois lors de la 
Conférence d’Alma-Ata en 1978, ayant revêtu différents sens depuis. Deux principales définitions se distinguent. 
La première les définit comme une approche globale de santé publique visant à donner un accès universel aux 
soins requis par une population tout au long de sa vie et en fonction de son environnement grâce à une approche 
intégrant promotion de la santé, prévention et soins. La seconde relie les soins de santé primaires aux 
infrastructures de première ligne d’un système de santé. Le rapport cité ici fait appel à la première définition 
tout en se servant des éléments de la seconde pour construire, en partie, son critère de jugement (Crismer, 
Belche, & Vennet, 2016). 
22 Le coût d’opportunité est un concept économique visant à mesurer la perte engendrée par le choix, ici d’une 
politique publique, au détriment des autres politiques alors possibles. Le coût est alors estimé par rapport aux 
actions non réalisées et aux gains qu’elles n’apporteront donc pas. 

Niveau de revenu Dépenses des 
administrations 
publiques a 

Dépenses 
privées b 

Paiements 
directs c 

Financements 
externes d 

Faible 26 46 40 28 

Intermédiaire – tranche inférieure 44 45 40 12 

Intermédiaire – tranche supérieure 57 40 32 4 

Elevé 71 28 21 1 

a Part des dépenses de santé totales financée par les administrations publiques, l'assurance maladie et 
le prépaiement obligatoire. 
b Part des dépenses de santé totales financée par le secteur privé, c’est-à-dire les ménages, entreprises 
et organisations à but non lucratif du pays. 
c Part des dépenses de santé totales financée par les paiements directs des ménages de chaque pays. 
d Part des dépenses de santé totales financée des sources externes, c’est-à-dire tous les  transferts 
provenant de l'étranger, qu’ils soient directs ou distribués par le gouvernement du pays.  
Source : (WHO, 2019a) 
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des ressources budgétaires internes des PRFI apparaissent comme limitées dans ces pays ; d’une part 

en raison de leur faible potentiel fiscal23 (Junquera-Varela et al., 2017; World Inequality Lab, 2018) et 

d’autre part, en particulier dans les pays à revenu faible, en raison de la faible priorisation de la santé 

dans la répartition des financements publics24 (WHO, 2017d).  

Le recours à des financements extérieurs, qui représentent déjà une part substantielle des 

dépenses en santé dans les pays à revenu faible (28% en moyenne), pourrait alors combler ce 

manque mais les financements externes dédiés à la prise en charge de l’hépatite C sont rares. L’OMS 

a souligné cette situation à l’occasion de la Journée mondiale de l’hépatite 2019 et a appelé au 

développement de financement, nationaux et internationaux, pour lutter contre les hépatites virales 

(OMS, 2019). 

En résumé, une baisse importante des prix des AAD a eu lieu ces dernières années, en particulier 

dans les PRFI où l’accès aux génériques a été rendu possible grâce aux licences volontaires émises par 

les firmes détentrices des brevets relatifs aux AAD. Cependant, disposer de prix peu élevés ne 

représente qu’une composante de l’accessibilité des AAD : des obstacles commerciaux et financiers 

empêchent encore leur distribution à grande échelle dans les PRFI. Le manque de ressources 

budgétaires impacte non seulement l’accès aux AAD dans ces pays mais aussi des aspects plus 

systémiques de leurs systèmes de santé qui, comme nous allons le voir dans la partie III, limitent l’accès 

à d’autres étapes clé de la prise en charge de l’hépatite C. 

III. Au-delà du médicament : l’accès au diagnostic de l’hépatite C dans les PRFI, un enjeu 

multidimensionnel 

1. Importance et défis liés au renforcement de la cascade soins : leçons des pays en voie 

d’élimination de l’hépatite C 

L’OMS estime que le taux de mise sous traitement par AAD a progressivement augmenté dans le 

monde, entre 2014 et 2017, pour atteindre un total d’environ 5 millions de personnes traitées par AAD 

                                                            

23 De manière schématique, en ce qui concerne la mobilisation de leurs ressources internes, les PRFI font 
généralement face à deux principaux problèmes. D’une part, une administration déficiente, pur de multiples 
raison (sous-financement, corruption, etc.), qui ne leur permet pas de collecter efficacement les richesses 
produites intérieurement. D’autre part, ces dernières sont largement insuffisantes en comparaison des besoins 
financiers des PRFI, le modèle économique actuel de la majeure partie des PRFI ne leur permettant pas  de les 
accroître de manière significative. 
24 Dans les pays à revenu faible, bien que les dépenses publiques augmentent depuis 2000, la part allouée à la 
santé, elle, diminue : elle est passée de 7,9% en 2000 à 6,8 en 2015 (WHO, 2018c). Cette tendance va à l’inverse 
de celle de tous les autres pays. 
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au cours de cette période (WHO, 2018b). Bien que positive, cette hausse ne représente pas une 

tendance globale, une poignée de pays ayant, à elle seule, significativement contribué à cette 

augmentation25. Une étude menée sur 45 pays de revenu élevé, dont le but était d’estimer à quelle 

date ces pays atteindraient les objectifs d’élimination de l’OMS si les taux de diagnostic et de mise sous 

traitement restaient ce qu’ils étaient en 2017, a conclu que seuls 7 d’entre eux pouvaient les atteindre 

d’ici 2030 : l’Espagne, l’Islande, l’Australie, la France, la Corée du Sud, la Suisse et le Royaume-Uni. Huit 

autres pouvaient également les atteindre mais seulement entre 2030 et 205026 (Razavi, Sanchez, 

Pangerl, & Cornberg, 2019). Cette liste recoupe en partie celle obtenue par une autre étude, incluant 

91 pays, qui comptait quant à elle 10 pays en bonne voie pour atteindre lesdits objectifs au regard de 

l’évolution de l’épidémie de l’infection par le VHC sur leur territoire respectif entre 2016 et 201727 (A. 

M. Hill, Nath, & Simmons, 2017). Cette étude concluait que l’augmentation du taux de mise sous 

traitement est encore trop faible et trop inégalement répartie dans le monde pour que les objectifs de 

l’OMS soient atteints d’ici 2030, l’épidémie progressant encore dans de nombreuses régions, telles que 

l’Afrique sub-saharienne et l’Europe de l’est. Tous les pays identifiés par ces études appartiennent à la 

catégorie des pays à revenu élevé.  

Les barrières à la disponibilité des AAD exposées dans la partie précédente représentent bien sûr 

une des raisons majeures de cette inertie. Cependant, l’estimation de la couverture de la cascade de 

soins de l’hépatite C – c’est-à-dire l’estimation du nombre de personnes inclues dans chaque étape de 

la prise en charge de l’hépatite C, du diagnostic à la guérison virologique, voire la prise en charge de la 

maladie hépatique chronique par la suite – montre qu’il ne s’agit pas de la seule étape où des difficultés 

d’accès existent (Figure 5). Le nombre de personnes porteuses chroniques du VHC engagées dans cette 

cascade est en effet très faible, et ce dès l’étape du diagnostic : il est estimé que seul 19% d’entre elles, 

soit 13,1 millions, avaient été diagnostiquées en 2017 (WHO, 2017b). Les 5 millions de personnes mises 

sous traitement depuis 2014 représentent donc moins de 40% des personnes diagnostiquées, soit 

environ 7% de l’ensemble des personnes infectées par le VHC ; des chiffres loin de l’objectif visant la 

mise sous traitement de 80% des personnes diagnostiquées. Le taux de diagnostic est par ailleurs bien 

plus élevé dans les pays à revenu élevé (46%) que dans les pays à revenu faible et intermédiaire (6%). 

En Afrique sub-saharienne, le taux de diagnostic est de 6% et seulement 2% des personnes 

                                                            

25 Selon le “Global hepatitis report” publié en 2017 par l’OMS, la moitié des mises sous traitement par AAD en 
2016 ont eu lieu en Egypte et le Pakistan. Le rapport mentionne aussi l’Australie, la Chine, la France, la Géorgie, 
le Maroc, le Rwanda et l’Espagne comme pays avec une augmentation prometteuse du nombre de patients 
traités par AAD.   
26 L’Italie, Malte, le Japon, l’Allemagne, l’Arabie Saoudite, la Nouvelle Zélande, l’Irlande et les Pays-Bas. 
27 L’Australie, le Japon, les Pays-Bas, l’Egypte, le Royaume Uni, la France, l’Espagne, l’Allemagne, l'Islande et le 
Qatar. 
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géographique ou la stigmatisation rencontrée par elle, etc.). Un défi commun à ces pays a donc souvent 

été la conception d’interventions plus ou moins originales afin d’y parvenir, comme cela avait déjà pu 

être fait pour d’autres maladies, en particulier le VIH : mise en place d’unités médicales mobiles 

(Morano et al., 2014), dépistage dans les pharmacies locales (Buchanan, Cooper, Grellier, Khakoo, & 

Parkes, 2019) ou par les pairs dans certains groupes de population(Crowley et al., 2019), etc. La plupart 

de ces pays ont cependant pu s’appuyer sur les ressources préexistantes de leur système de santé 

respectif en intégrant les actions spécifiques à l’hépatite C à ce dernier, pour pouvoir développer 

rapidement des interventions. La Géorgie par exemple, dans le cadre d’un projet pilote de 7 mois, a 

formé tous les professionnels de santé exerçant dans les structures de santé primaires d’une région au 

diagnostic combiné du VHC, du VIH et de la tuberculose, avec pour résultat une augmentation de 60% 

du nombre de personnes dépistées pour le VHC (Khonelidze et al., 2019). Devant les résultats obtenus, 

il est prévu que ce système soit généralisé au niveau national. D’autres pays, afin de pallier les déserts 

médicaux, ont créé des circuits alternatifs de prise en charge des patients, reposant sur les médecins 

généralistes et les travailleurs sociaux, et non sur les seuls médecins spécialistes (Wade, Veronese, 

Hellard, & Doyle, 2016). Autre exemple, certains pays à revenu élevé où les principales personnes à 

risque sont les usagers de drogue ont intégré le dépistage du VHC à la routine de leurs centres de 

réduction des risques dans le but d’augmenter le taux de diagnostic dans cette population. 

La transposition de ces stratégies aux PRFI représente un défi ; d’une part en raison du manque de 

financement disponible pour la lutte contre l’hépatite C évoqué plus haut (§II.3.c)), d’autre part du fait 

de l’existence de barrières organisationnelles aux soins liées à la structure même de leurs systèmes de 

santé.  
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2. Limites organisationnelles des systèmes de santé dans les pays à revenu faible ou 

intermédiaire  

Les pays en voie d’élimination de l’hépatite C mentionnés au paragraphe III.1. ont montré 

l’avantage que représentait le fait de pouvoir s’appuyer sur les capacités déjà présentes dans le 

système de santé pour mettre en œuvre rapidement, et à grande échelle, la prise en charge de 

l’hépatite C. Les systèmes de santé des PRFI, malgré certaines améliorations notables ces trente 

dernières années, font quant à eux face à des barrières d’accès aux soins structurelles qui les rendent 

trop fragiles pour pouvoir servir de base à des programmes d’élimination.  

Avant de décrire ces limites, il est important de noter que sous la dénomination de « pays à revenu 

faible et intermédiaire » sont regroupés des pays à l’histoire et aux environnements socio-

économiques et politiques différents ; toute généralisation concernant le fonctionnement ou l’état 

présent de leurs systèmes de santé comporte donc des limites. 

Les définitions du concept d’accessibilité aux soins sont nombreuses, elles incluent néanmoins 

régulièrement les quatre mêmes notions : l’accessibilité financière, déjà évoquée précédemment, 

l’accessibilité géographique, la disponibilité et enfin l’acceptabilité de ces soins (Chambaud, 2018; 

Peters et al., 2008). La disponibilité des soins concerne le personnel de santé mais aussi les 

médicaments ou l’équipement médical. Ces éléments doivent être adaptés à la demande des usagers ; 

ce dernier point détermine l’acceptabilité des soins proposés. L’accessibilité géographique des 

infrastructures de santé, c’est-à-dire la distance que doivent parcourir les patients pour s’y rendre, 

dépend de la densité du maillage des réseaux sanitaires et de transports présents dans le pays. Cette 

notion est donc intimement reliée à celle de décentralisation du système de santé. Or l’état actuel des 

systèmes de santé des PRFI concernant cet aspect trouve en partie sa racine dans de multiples 

événements de politique internationale.  

a) Décentralisation et soins de santé primaires dans les PRFI : des enjeux historiques  

« Faire accéder d'ici à l'an 2000 tous les habitants du monde à un niveau de santé qui leur permette 

de mener une vie socialement et économiquement productive » : tel est le mot d’ordre délivré par 

l’Assemblée mondiale de la santé de 1977. Cet objectif de « santé pour tous » suit la direction prise 

alors par la majorité des pays aujourd’hui classés comme PRFI, nombre d’entre eux ayant adopté une 

politique de gratuité des soins à la suite de leur indépendance. Le financement des infrastructures de 

santé et des soins est alors principalement étatique. Concernant l’organisation de leurs systèmes de 

santé, la plupart d’entre eux possèdent alors un système hospitalo-centré, hérité de l’époque 

coloniale. Ce modèle est alors de plus en plus remis en question car vecteur d’inégalités d’accès aux 

soins entre les zones urbaines et rurales. Les financements sont alors surtout redirigés sur des 
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programmes de masse visant des maladies précises, telles que la poliomyélite ou le paludisme, 

reposant sur une organisation souvent verticale, c’est-à-dire indépendante du système de santé 

« général » avec un financement, des structures et un personnel propres au programme. La 

Déclaration d’Alma-Ata, signée par 138 pays en 1978, promeut le développement des soins de santé 

primaires, et donc d’une organisation des systèmes de santé plus horizontale, comme réponse à ces 

inégalités (UNICEF, OMS, & International Conference on Primary Health Care, 1978). Il s’agit 

néanmoins plus d’une déclaration de principes qu’une feuille de route pour la mise en place de 

structures répondant à ces objectifs. Plusieurs pays entament cependant des réformes de 

décentralisation de leurs systèmes de santé afin de développer les services de proximités. 

La faible croissance économique de ces pays, aggravée par les crises économiques mondiales des 

années 1970-80, couplée aux politiques d’ajustement structurel qui leur sont imposées par le FMI et 

la Banque mondiale28, entraine une diminution drastique des financements publiques alloués à la 

santé. Les moyens financiers restants sont alors concentrés dans les hôpitaux, laissant les structures 

décentralisées sous-dotées en moyens techniques et financiers. Le manque de médicaments, de 

formation des professionnels de santé et de maintenance des infrastructures qui en résulte entraine 

une réaction en chaîne : la baisse de la qualité des soins, suivie par un moindre recours aux services de 

santé par les usagers et, enfin, la dégradation globale de la situation sanitaire de ces pays.  

C’est dans ce contexte que se tient, sous l’égide de l’UNICEF et de l’OMS, l’Initiative de Bamako en 

1987. Elle réunit les ministres de santé africains avec pour objectif d’émettre des propositions pour 

développer l’accès aux soins de santé primaires des populations africaines. Deux principaux concepts 

vont en émerger. D’une part, celui de « recouvrement des coûts » qui propose de faire contribuer les 

usagers à certains frais de santé afin de compenser le manque de fonds publics et d’augmenter 

l’enveloppe totale destinée au financement du secteur de la santé. D’autre part, dans un volet plus 

opérationnel, l’Initiative de Bamako préconise aussi une relance des politiques des soins de santé 

primaires via une décentralisation fonctionnelle des systèmes de santé – c’est-à-dire le transfert du 

pouvoir décisionnel en santé de l’administration sanitaire centrale vers les centres de santé locaux – 

en insistant sur le rôle à jouer des communautés dans ce processus. D’abord appliquées aux seuls pays 

                                                            

28 En 1982, débute une « crise de la dette » des pays dits alors en « voie de développement » : suite à une hausse 
des taux d’intérêts dans le monde, les pays endettés se retrouvent dans l’incapacité de rembourser leurs dettes 
extérieures. Les institutions financières internationales, sur recommandations du Fond Monétaire International 
et de la Banque Mondiale, eux-mêmes organismes prêteurs, vont conditionner l’octroi de prêts à la mise en 
œuvre par les gouvernements de politiques d’ajustement structurel ayant pour but la baisse de l’inflation et 
l’austérité budgétaire. Ces politiques vont reposer sur la dévaluation des monnaies nationales, le démantèlement 
des politiques protectionnistes, la privatisation des entreprises et la libéralisation des économies des pays.   
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d’Afrique subsaharienne, certaines mesures de l’initiative de Bamako ont ensuite été adoptées par 

plusieurs pays d’Asie et d’Amérique du Sud.  

Le recouvrement des coûts, pensé à l’origine afin d’augmenter l’enveloppe globale des fonds 

disponibles pour le secteur de la santé et d’améliorer la qualité des soins grâce à l’investissement dans 

les infrastructures rendu ainsi possible, va en réalité s’accompagner pour de nombreux pays du 

désengagement de l’Etat en ce qui concerne le financement des infrastructures de santé, avec pour 

résultat la dégradation de la qualité de ces dernières, en particulier dans les zones rurales, ainsi que la 

situation décrite dans la partie II.3.c où les paiements directs deviennent la principale source de 

financement, entrainant le creusement des inégalités d’accès aux soins entre riches et pauvres (Foirry, 

2017; Ridde & Girard, 2004; Tizio & Flori, 1997). Cette période va se caractériser, en termes de choix 

de stratégies de santé publique, par une alternance entre des programmes ciblés pour des maladies 

spécifiques et, dans une moindre mesure, des programmes de renforcement des structures de soins 

primaires, souvent financés par des organisations non gouvernementales ou des institutions 

internationales (Mills, Rasheed, & Tollman, 2006). Cette mosaïque de programmes non coordonnés, 

bien qu’ayant obtenu certains résultats non négligeables, a retardé l’instauration d’un système intégré 

de santé dans ces pays. 

Le constat de ces inégalités financières et géographiques couplé au poids grandissant des maladies 

non transmissibles dans les PRFI alors que la propagation de celles transmissibles n’est toujours pas 

jugulées, ont relancé, à partir de la fin des années 2000, l’intérêt porté au développement des soins 

de santé primaires et à leur dimension d’accessibilité financière pour tous (Chan, 2008; WHO, 2008). 

Plusieurs initiatives internationales sont mises en place afin de libérer des fonds pour le secteur de la 

santé : annulation de la dette de certains pays, assouplissement des politiques d’ajustement structurel 

dans certains cas, engagement des pays à revenu élevé de consacrer 0,7% de leur PIB à l’assistance 

aux pays les plus pauvres, etc. (Meessen & Damme, 2005) Se développe alors en parallèle la promotion 

de la mise en œuvre d’une couverture universelle dans les PRFI, à travers le développement de 

systèmes assuranciels publics ou privés, et le renforcement des systèmes de santé mêmes (WHO, 

2017e). 

b)  Des infrastructures souvent défaillantes et inégalement réparties 

Les processus de décentralisation et les réformes du financement des systèmes de santé engendrés 

par ces événements ont revêtus des formes très variables en fonction de l’évolution politique, sociale 

et économique de chaque pays, rendant l’évaluation de leur impact global difficile. Cependant, malgré 

ces singularités, certaines caractéristiques communes aux systèmes de santé de la plupart des PRFI 

peuvent être dégagées.  
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Tout d’abord, il existe un manque chronique de personnel dans les PRFI (Kuehn, 2007). En général, 

plus le niveau de revenu d’un pays est faible, plus sa densité en termes de ressources en santé a 

tendance l’est aussi (Tableau 5). L’OMS estime qu’au minimum 2,5 professionnels de santé (médecins, 

infirmier(e)s et sages-femmes) pour 1 000 habitants sont nécessaires pour garantir l’accès aux soins 

primaires d’une population. Comme le montre le Tableau 5, les PRFI sont bien en-deçà de ce seuil. Ce 

tableau illustre aussi le déséquilibre existant entre le nombre de médecins, infirmiers et sages-femmes 

– des métiers requérant des cursus de formation longs – par rapport au nombre d’agents de santé 

communautaires. Le cas de l’Afrique est un exemple remarquable de la pénurie actuelle concernant le 

personnel de santé dans les PRFI : selon certaines estimations, cette région est touchée par 22% des 

maladies dans le monde mais ne compte que 3% des personnels en santé en activité dans le monde. 

Deux raisons principales reviennent pour expliquer le manque de professionnels dans les PRFI : le faible 

nombre de nouveaux diplômés par an ainsi que la « fuite des cerveaux » vers les pays occidentaux. 

L’Afrique est particulièrement touchée par ces deux phénomènes avec seulement un peu plus de 5 

000 personnes formées en médecine par an pour tout le continent (Ghebreyesus, Scheffler, & Soucat, 

2013) et 1 sur 9 de ses diplômés de l’enseignement supérieur vivant dans un pays de l’OCDE en 2011 

(OECD & UN, 2013).  

Tableau 5 : Ressources des systèmes de santé des pays dans le monde selon leur catégorie de revenu 

Niveau de revenu Médecins a 
(pour 1000 
habitants) 

Infirmier(e)s et 

sages-femmes b 
(pour 1000 
habitants) 

Agents de santé 

communautaires c 
(pour 1000 
habitants) 

Lits  

d’hôpitaux d 
(pour 1000 
habitants) 

Faible 0,3 0,8 5,4 1,0 

Intermédiaire – tranche inférieure 0,7 1,7 4,0 1,0 

Intermédiaire – tranche supérieure 1,9 3,4 5,9 3,8 

Elevé 3,0 8,9 12,6 4,1 

a Les médecins incluent les médecins généralistes et spécialistes. Données de l’année 2013. 
b Les infirmières et les sages-femmes comprennent les infirmières professionnelles, les sages-femmes 
professionnelles, les infirmières auxiliaires, les infirmières auxiliaires, les infirmières inscrites, les sages-
femmes inscrites et le personnel associé, tels que les infirmières dentaires et les infirmières spécialisées 
en soins de première ligne. Données de l’année 2013. 
c Les agents de santé communautaires comprennent divers types d’aides à la santé communautaires, dont 
beaucoup ont des titres professionnels spécifiques à chaque pays, tels que responsables de la santé 
communautaires, agents d’éducation sanitaire communautaires, agents de santé familiale, visiteuses de 
santé et agents de vulgarisation sanitaire. Données de l’année 2016. 
d Concernant le nombre de lits d’hôpitaux, les données à la dernière date disponible pour chaque 
catégorie de pays ont été utilisées (1990 – 2013).  
Source : (World Bank, 2018) 
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Concernant leur niveau d’équipement et de ressources, les structures de santé ont souffert de la 

crise des finances publiques décrite plus haut. De manière générale, les PRFI manquent de matériel de 

base pour garantir la qualité et la sécurité des soins ainsi que le fonctionnement continu des 

infrastructures de santé : matériel de stérilisation, gants, électricité, eau courante, etc. (Cronk & 

Bartram, 2018; Meara et al., 2015). Les PRFI font aussi face à des déficits d’outils médicaux de base – 

stéthoscope, thermomètre, tensiomètre, réactifs pour les tests diagnostic, etc. (Kieny et al., 2018; 

Zhang et al., 2016; Sayed et al., 2018; Wilson et al., 2018) – et de médicaments (Acosta, Vanegas, 

Rovira, Godman, & Bochenek, 2019). De plus, une partie de ces équipements ne sont pas fonctionnels, 

principalement par manque de filières de maintenance (Howitt et al., 2012; Perry & Malkin, 2011).  

Ce manque de ressources, humaines comme matérielles, se répercutent sur la qualité des soins, et 

leur adéquation aux besoins des usagers (Kruk et al., 2018; Macarayan et al., 2018; O’Neill, Takane, 

Sheffel, Abou-Zahr, & Boerma, 2013), entrainant un perte de confiance de la part de ces derniers 

envers les infrastructures de santé et, par conséquent, un faible recours à ces dernières. 

Par ailleurs, ces ressources en santé sont souvent fragmentées et distribuées de manière très 

inégale au niveau national, au détriment des zones rurales. Bien que de nombreux PRFI aient, au fur 

et à mesure des revirements politiques évoqués au paragraphe précédent, adopté une organisation 

sanitaire en partie décentralisée29, un grande partie de leurs populations vit éloignée des centres de 

santé, par la distance ou le temps nécessaire au trajet (Knowlton et al., 2017; Macarayan et al., 2018). 

Or le manque d’accessibilité géographique aux infrastructures de santé, souvent étudiée à travers le 

cas de la disponibilité des soins obstétricaux et pédiatriques, a été identifiée comme un facteur limitant 

du recours aux soins dans les PRFI (Gabrysch & Campbell, 2009; Karra, Fink, & Canning, 2017; Tegegne, 

Chojenta, Loxton, Smith, & Kibret, 2018). En plus de la distance, les structures rurales ont souvent 

encore moins de moyens, techniques comme humains, que les hôpitaux centraux. En 2015, 

l’Organisation internationale du travail, une agence spécialisée de l’ONU, a estimé qu’au niveau 

mondial, seul 23% des professionnels de santé exercent dans des zones rurales alors qu’environ 50% 

de la population mondiale y vit. Cela représente un déficit en professionnels de santé d’environ 7 

millions de professionnels dans les zones rurales, contre 3 millions dans les zones urbaines (Scheil-

Adlung, 2015). Cette même situation se retrouve dans les PRFI (Dussault & Franceschini, 2006). 

Cependant, l’urbanisation  – normalement associée à l’amélioration des indicateurs du niveau de santé 

des populations – croissante de ces derniers fait apparaitre, ou renforce selon les cas, en raison de sa 

                                                            

29 La plupart des PRFI possèdent ainsi une carte sanitaire reposant sur la découpe du territoire en districts) au 
sein desquels les infrastructures s’organisent de manière pyramidale avec, à la base, un réseau de centres de 
santé communautaires, puis, à l’échelon intermédiaire, des hôpitaux régionaux (ou de district), et enfin, au 
sommet, des hôpitaux de référence, se trouvant à l’échelle régionale ou nationale selon les pays. Le degré 
d’autonomie octroyé aux échelons régionaux et communautaires varie en fonction des pays. 
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rapidité et de son manque de planification, de nouvelles inégalités d’accès aux soins au sein même de 

leurs métropoles (Joseph, Silva, Barros, & Victora, 2018). 

c) Infection par le virus de l’hépatite C : quelles données dans les PRFI ? 

En raison de leurs faibles ressources en santé, les systèmes de santé des PRFI sont peu adaptés à la 

mise en place de programmes de surveillance. Or disposer de données épidémiologiques est essentiel 

à la conception d’interventions de santé publique ainsi qu’à leur optimisation en fonction des 

caractéristiques du contexte donné. Les stratégies de dépistage du VHC mises en place n’ont pas été 

les mêmes en Egypte, où l’épidémie de VHC touche toute la population, et en Australie où elle 

concerne surtout les usagers de drogues. Au-delà d’être délétère à la conception même 

d’interventions en santé, l’absence de données de référence sur l’étendue d’une épidémie représente 

un obstacle à la prise d’engagements opérationnels la concernant par les gouvernements. En effet, le 

contexte actuel de restrictions budgétaires induit une hiérarchisation de plus en plus sélective des 

priorités de santé en fonction de leur poids épidémiologique au niveau du pays. L’évaluation de 

l’ampleur de l’épidémie permet par ailleurs l’estimation des objectifs en santé à atteindre, à plus ou 

moins long terme, ainsi que des besoins en ressources en santé nécessaires à leur réalisation. Dans le 

cas de l’Australie, cela a représenté un avantage lors des négociations avec les firmes pharmaceutiques 

pour le prix des AAD (voir §II.2.c)). Disposer d’un système de veille sanitaire permet en outre d’évaluer 

l’avancement d’un programme par rapport aux objectifs fixés et de l’adapter si besoin est. L’Islande et 

la ville d’Athènes ont ainsi mis en place un système de registre permettant de mesurer le taux de mise 

sous traitement ; ces derniers leur ont permis d’évaluer l’impact de leurs programmes et ainsi 

d’améliorer la rétention dans le système de soins des patients diagnostiqués au fur et à mesure des 

ajustements apportés au programme sur la base des informations recueillies (Popping et al., 2019).  

Malgré leur importance, peu de PRFI disposent d’un système permettant de collecter et d’analyser 

les données en santé provenant de leurs systèmes de santé : en 2017,  tous les pays à revenu faible et 

les deux tiers des pays à revenu intermédiaire membres de l’OMS (soit environ la moitié de ces 

derniers) ne possédaient pas de systèmes d’enregistrement des décès et de leurs causes ou, le cas 

échéant, ne disposaient que de données de très faible qualité (WHO, 2019b). L’hépatite C ne fait pas 

exception ; peu de données concernant cette épidémie sont disponibles dans les PRFI. Une enquête 

de l’OMS a montré que, parmi les 135 pays répondants, seuls 33% des pays à revenu faible et 39% de 

ceux à revenus intermédiaires disposaient de données de prévalence de l’infection par le VHC (Smith 

et al., 2019). Le pourcentage de pays possédant une estimation de leur taux d’incidence de l’infection 

par le VHC ou de couverture de chaque étape de la cascade de soins ne dépassait pas 30%, avec pour 

certaines étapes un pourcentage inférieur à 10%. En incluant le diagnostic de l’infection par le VHC 
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dans leurs enquêtes démographiques de santé30, le Burkina Faso et le Cameroun ont pu, à moindre 

coût, en partie combler leur manque de données (Meda et al., 2018; Njouom et al., 2018). Ces études 

ont montré que la répartition de l’infection par le VHC pouvait être très disparate au sein d’un même 

pays. Raffiner l’échelle géographique d’obtention des données épidémiologiques relatives à l’infection 

par le VHC semble donc primordial pour permettre la calibration des politiques de santé la concernant. 

En-dehors de cas pays, le manque de données précédemment évoqué demeure. Ce manque de 

données résulte en partie des faibles ressources financières que les PRFI peuvent allouer à la 

réalisation d’études épidémiologiques étant donné le manque de stabilité et de flexibilité de leur 

budget en santé évoqué dans la partie précédente (cf §II.3.c)). Par conséquent, le peu d’études 

disponibles sont souvent restreintes à des populations particulières (donneurs de sang, patients atteint 

par le VIH, etc) et à de faibles effectifs ne permettant pas une estimation précise des indicateurs 

épidémiologiques ni leur généralisation, comme c’est le cas en Afrique sub-saharienne par exemple 

(Riou et al., 2016; Sonderup et al., 2017). Par ailleurs, les connaissances de l’hépatite C chez les 

populations de ces pays et les professionnels de santé restent parcellaires (Shimakawa et al., 2017), 

freinant le recours spontané au diagnostic du VHC ou sa prescription.  

Pour résumer, de nombreux PRFI font actuellement face d’une part à un manque de données 

épidémiologiques concernant l’hépatite C – ce qui représente un frein à la conception de politiques de 

prise en charge ou de prévention – et, d’autre part, à un manque chronique de personnel médical et 

d’infrastructures en santé, en particulier dans les milieux décentralisés. Dans ce contexte, la 

simplification de la cascade de soins de l’hépatite C permise par les AAD représente ici un avantage car 

elle permet de confier la prise en charge à un personnel formé à minima, comme les agents de santé 

communautaires exerçant dans les centres de santé périphériques par exemple.  Ce type de protocoles 

nécessite toutefois l’usage d’outils virologiques simples d’utilisation et transportables, afin d’effectuer 

les quelques examens encore nécessaires (diagnostic et évaluation de la RVS). Or nous allons voir que 

les outils de référence pour le diagnostic et le suivi de l’hépatite C chronique ne sont pas adaptés à une 

utilisation décentralisée.  

3. Outils virologiques de référence pour le diagnostic de l’hépatite C : des méthodes peu 

adaptées aux pays aux faibles ressources en santé   

On distingue aujourd’hui trois marqueurs de l’infection par le VHC : les anticorps anti-VHC, l’ARN 

du VHC et l’antigène de capside du VHC (ce dernier cas sera traité dans la partie suivante §IV.1.). Les 

                                                            

30 Une enquête démographique de santé est une étude systématique de certaines personnes ou groupe de 
personnes (ménage) appartenant à une population, qui sert généralement à déduire les caractéristiques ou les 

tendances démographiques d’un segment plus large ou de toute la population (INED, 2019). 
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L’actuelle procédure de référence pour le diagnostic de l’hépatite C comporte deux étapes : la 

détection des anticorps anti-VHC suivie, chez les personnes pour lesquelles ce test est positif, par la 

recherche d’ARN du VHC afin de confirmer la présence d’une infection active par le virus. La prévalence 

de l’hépatite C en population générale est souvent faible ; cette procédure en deux étapes a donc été 

adoptée afin d’éviter les coûts inutiles qu’engendrerait la réalisation d’un test ARN, au coût bien plus 

élevé que le test des anticorps, chez les nombreuses personnes non infectées chroniquement ou 

n’ayant jamais été infectées. L’évaluation de la RVS se fait elle aussi par la mesure de l’ARN du VHC.  

La détection des anticorps anti-VHC repose sur des techniques de dosages immunologiques, les 

plus utilisées par les tests actuellement commercialisés étant de type ELISA (enzyme-linked 

immunosorbent assay) ou CMIA (chemiluminescent magnetic microparticle immunoassay). Les 

performances analytiques de ces tests sont élevées ; dans une méta-analyse récente, les tests ELISA et 

CMIA avaient respectivement une sensibilité de 95,0% (95% IC : 94,0-96,0%) et 97,0% (95% IC : 94,0-

98,0%) pour une spécificité de 99,0% (95% IC : 99,0-99,0%) et 100,0% (95% IC : 99,0-100,0%), 

respectivement (Vázquez-Morón et al., 2019).La détection et la quantification de l’ARN du VHC en 

laboratoire reposent quant à elles sur des tests dits moléculaires. Les plus répandus parmi ceux 

actuellement commercialisés pour le diagnostic du VHC ― c’est-à-dire les tests COBAS 

AmpliPrep/COBAS TaqMan HCV de Roche (Pleasanton, CA), Real-Time HCV d’Abbott (Chicago, IL), et 

Versant HCV RNA de Siemens (Tarrytown, NY) ― utilisent la technique de RT-PCR (real-time reverse 

transcriptase polymerase chain reaction) comme méthode d’amplification de l’ARN. Avec une limite 

de détection inférieure à 15 unités internationales (UI)/mL, ces tests respecte les recommandations 

de l’EASL 31 (EASL, 2018). Autre test communément utilisé avec une sensibilité analytique respectant 

ce critère, le test Aptima HCV Quant Dx (Hologic, Inc., San Diego, CA, USA) utilise quant à lui une 

technique de real-time transcription-mediated amplification (TMA) pour amplifier l’ARN (Schalasta, 

Speicher, Börner, & Enders, 2016).  

 Les tests susmentionnés, sérologiques comme moléculaires, présentent l’avantage d’exister sous 

forme de kits pouvant être utilisés sur des plateformes automatisées de préparation et d’analyse, ce 

qui permet de réduire drastiquement le temps de manipulation des techniciens de laboratoire. Par 

ailleurs, étant donné la grande capacité de chargement de ces plateformes, cette automatisation 

permet de traiter un grand nombre d’échantillons ; leur utilisation est donc adaptée à la mise en place 

                                                            

31 Cependant, dans le cas où de tels tests seraient indisponibles ou inutilisables de par leur manque d’adéquation 
aux conditions du contexte d’utilisation, comme dans les PED ou les populations marginalisées des pays du Nord, 
l’EASL considère comme suffisant d’utiliser des tests de détection de l’ARN du VHC qualitatifs avec une limite de 
détection inférieure ou égale à 1000 UI/mL. 
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d’un dépistage à grande échelle. Enfin, les performances analytiques de ces tests ont été largement 

étudiées et validées ; ces outils sont donc considérés comme sûrs.  

Cependant, malgré les avantages de ces techniques, elles cristallisent les limites des systèmes de 

santé des PRFI et représentent donc, dans ces pays, un frein au diagnostic du VHC. En effet, l’utilisation 

de ces techniques requiert un personnel hautement qualifié et des équipements à la technologie 

avancée et chère. Comme expliqué au paragraphe III.2.b), les infrastructures disposant de ces 

éléments ne sont souvent présentes que dans les métropoles. Par ailleurs, ces examens s’effectuent 

traditionnellement sur des échantillons de sérum ou de plasma obtenus par centrifugation à partir 

d’un prélèvement veineux. Or ce type de prélèvements doit être conservé à basse température afin 

d’éviter la dégradation des biomarqueurs, en particulier pour les acides nucléiques. Leur transport 

depuis les zones rurales jusqu’aux laboratoires centraux nécessite donc la mise en œuvre d’un circuit 

de transport réfrigéré, difficilement réalisable dans les PRFI au vu des infrastructures routières 

disponibles et du coût qu’engendrerait la mise en œuvre d’un tel système. Il revient donc au patient 

de se déplacer jusqu’au centre de prélèvement. Ces techniques ayant un temps de résultat de plusieurs 

heures, voire jours s’il faut attendre d’atteindre la charge maximale de chargement de l’automate afin 

de rentabiliser les coûts, les deux tests ne peuvent être effectués le même jour. Il peut donc arriver 

que le patient ait à se déplacer jusqu’à trois fois : pour le test de dépistage, celui de diagnostic et enfin 

l’annonce des résultats avec la mise en relation avec un médecin. Le temps nécessaire à un tel 

déplacement, son coût ainsi que celui des tests en eux-mêmes (30 à 200$), en particulier celui de la 

charge virale qui dépasse souvent le salaire minimum des PRFI, rendent ces examens inabordables 

pour une grande partie de leur population.32 Par ailleurs, la nécessité d’effectuer plusieurs visites avant 

d’obtenir le résultat final du diagnostic ainsi que le manque de proximité des infrastructures de soins 

diminuent d’une part le nombre de personnes allant  jusqu’au bout de la procédure diagnostique et, 

d’autre part, la rétention des personnes diagnostiquées dans le système de soins. 

Plusieurs défis restent donc à relever pour améliorer le diagnostic de l’hépatite C dans les PRFI : sa 

décentralisation afin de le rendre réalisable même dans des contextes avec peu de ressources en santé, 

sa réalisation en une seule visite afin de maximiser la rétention dans le système de soins des personnes 

diagnostiquées et enfin la baisse de son prix. Etant donnée l’inadéquation entre les méthodes de 

référence pour le diagnostic du VHC et ces objectifs, trouver des outils alternatifs apparait comme 

nécessaire depuis plusieurs années (Applegate, Fajardo, & Sacks, 2018). Les outils considérés 

actuellement comme de potentielles solutions à ces défis sont présentés dans la partie suivante. 

                                                            

32 Ces prérequis financiers et logistiques représentent aussi une barrière à l’usage de ces techniques pour le 
dépistage des populations marginalisées et précaires des pays à hauts revenus dont l’accès aux soins est 
structurellement restreint. 
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aux recommandations émises par l’OMS et l’ l’Association européenne pour l’étude du foie (EASL), en 

particulier pour les contextes où les ressources en santé sont limitées et ne permettent pas d’effectuer 

de tests ARN (EASL, 2018; WHO, 2017c). 

En effet, les tests de quantification de l’AgC coûtent actuellement entre 7 et 45 euros, soit jusqu’à 

10 fois moins qu’un test ARN quantitatif mais environ le même prix que les tests ARN qualitatifs (WHO, 

2017c). Plusieurs études, menées dans des pays à revenu intermédiaire ou élevé, ont montré que 

remplacer la détection de l’ARN par celle de l’AgC pour confirmer la présence d’une infection active 

serait coût-efficace par rapport à l’algorithme actuel (Chapko et al., 2015; Jülicher & Galli, 2018). Des 

études économiques doivent être mise en place pour valider ce résultat dans le contexte des PRFI, où 

le facteur économique est à fortiori une barrière majeure au développement de programme de 

diagnostic de l’hépatite C. 

L’utilisation de l’AgC pour l’évaluation de la RVS reste quant à elle encore discutée ; l’EASL 

recommande son emploi 24 semaines après la fin du traitement alors que l’OMS juge les preuves 

disponibles comme insuffisantes pour le recommander (EASL, 2018; WHO, 2017c). La limite inférieure 

de détection de ces tests a été estimée à 500-3000 IU/mL, contre environ 25 IU/mL pour les tests de 

détection de l’ARN du VHC en laboratoire, ce qui pourrait mener à des résultats faussement négatifs 

chez les personnes présentant un rebond virologique. Cependant, la plupart des patients en échec 

thérapeutique présente une charge virale bien plus élevée que cette limite après le traitement et 

devrait donc pouvoir être détectés par ce test. Plusieurs études ont d’ailleurs montré une sensibilité 

et spécificité de 100% pour l’évaluation de la RVS par ce dernier (Stéphane Chevaliez et al., 2016; 

Lamoury et al., 2017) ; il faut cependant noté les faibles effectifs de patients ayant rechuté présents 

ces études. 

La détection de l’AgC représente un pas vers la simplification ainsi que la baisse du coût du 

processus de diagnostic du VHC. Cependant, elle nécessite le même type d’infrastructure que les 

techniques de référence et ne peut donc, à elle seule, constituer à l’heure actuelle une réponse au 

problème de la centralisation des capacités diagnostiques dans les PRFI ou au manque d’accès au 

diagnostic des populations marginalisées dans les pays développés.  

2. Le prélèvement sur papier buvard : comment amener le patient au laboratoire 

Le prélèvement sur papier buvard, ou « dried blood spot » (DBS) en anglais, permet la conservation 

d’échantillons de sang sous forme séchée qui peuvent alors être envoyés ou transportés sans système 

de réfrigération jusqu’à un laboratoire central où ils peuvent ensuite être analysés ou stockés sur le 

long terme à -20°C. Le prélèvement sur DBS permet la conservation de sang veineux mais aussi de sang 

capillaire prélevé au bout du doigt du patient. Dans ce dernier cas, la facilité du prélèvement permet 
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de déléguer sa réalisation à un personnel n’appartenant pas au corps médical, tels que les travailleurs 

de santé communautaires, et de mettre en place des stratégies de dépistage reposant sur les 

structures de santé primaires plutôt que sur les centres de référence. De plus, en évitant la ponction 

veineuse, l’usage de papier buvard représente un mode de prélèvement alternatif intéressant dans les 

cas où le caractère invasif de la phlébotomie peut être délétère, chez les nourrissons ou les injecteurs 

de drogue par exemple. La plupart des cartes de papier buvard permettent de collecter simultanément 

plusieurs échantillons chez le même patient. En cas de test positif pour les anticorps anti-VHC, il est 

donc possible d’utiliser la même série de prélèvements pour confirmer le diagnostic et ainsi de réduire 

le processus à une seule visite. Enfin, bien que les échantillons sur papier buvard nécessitent un 

protocole spécifique de pré-extraction, ils peuvent être analysés avec les mêmes tests que ceux utilisés 

pour les échantillons de sérum ou de plasma. La plupart des entreprises fournissant ces tests ont 

d’ailleurs mis au point des kits spécifiques de préparation pour DBS, facilitant ainsi leur intégration 

dans la routine d’un laboratoire de virologie.  

Il a été observé que, bien que corrélés, les niveaux d’ARN VHC mesurés sur DBS étaient moins élevés 

que ceux détectés sur sérum (Soulier et al., 2016). Deux conséquences à cela : l’utilisation des tests 

ARN sur DBS n’est pour le moment pas adaptée à un usage quantitatif et la mise au point de nouveaux 

seuils de décision est nécessaire afin de garantir leur fiabilité en termes de diagnostic. Cependant, les 

AAD permettent de se limiter à un suivi qualitatif de la réponse virologique et la limite de détection 

estimée des tests ARN sur DBS est comprise entre 150 à 2500 UI/mL (Lange, Roberts, et al., 2017), 

c’est-à-dire une valeur bien inférieure aux charges virales observées chez les patients avant traitement; 

cette limite technique devrait donc avoir peu d’impact sur l’utilité clinique des DBS dans la prise en 

charge du VHC. La sensibilité et de la spécificité de ces tests sur DBS obtenues dans une récente méta-

analyse étaient d’ailleurs bonnes, les deux étant estimées à 98% (95% IC : 95-99%) (Lange, Roberts, et 

al., 2017). Une autre méta-analyse conduite par la même équipe a montré que les performances 

diagnostiques des tests de détection des anticorps anti-VHC étaient similaires à celles obtenues sur 

sérum ou plasma (Lange, Cohn, et al., 2017). Enfin, bien que les estimations varient en fonction des 

études, la détection de l’antigène de capside du VHC semble avoir une moins bonne sensibilité sur DBS 

que sur échantillon de sang total avec des estimations comprises entre 64,1 et 88,6% (Lamoury et al., 

2018; Soulier et al., 2016). L’utilisation de cette technique dans le cadre de stratégies reposant sur la 

collecte d’échantillons sur papier buvard n’est donc pas recommandée. 

Cette incertitude concernant la sensibilité rend difficile l’utilisation de tests de détection de l’AgC 

sur DBS pour évaluer la RVS. De la même manière que la limite de détection légèrement élevée des 

tests AgC sur sérum ne pose théoriquement pas de problème pour servir à évaluer la RVS, étant donnés 

les niveaux de charge virale retrouvés chez les patients qui sont en échec de traitement, la limite de 

détection des tests ARN sur DBS évoquée plus haut ne devrait pas constituer une limite à leur 
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utilisation dans ce même but ; de futures études doivent cependant être menées pour valider cette 

hypothèse.  

Concernant le diagnostic, des études menées auprès d’usagers de drogues et de populations 

carcérales en Grande Bretagne ont montré que l’utilisation de DBS permettait d’augmenter le taux de 

diagnostic du VHC dans ces populations (Coats & Dillon, 2015). Quelques études ont montré l’efficacité 

des DBS pour le dépistage des hépatites C et B dans les PRFI, bien que l’absence de procédés 

automatisés pour leur utilisation ait été soulevée comme un potentiel obstacle à leur mise en œuvre 

dans ces pays (Stéphane Chevaliez & Pawlotsky, 2018). 

L’utilisation de DBS permet de relier facilement les régions périphériques aux laboratoires 

centralisés tout en limitant le nombre de prélèvements. Cependant, le délai de transport et de 

réalisation des analyses en laboratoire ne permet pas de communiquer au patient le résultat des tests 

sur DBS le jour-même du prélèvement. Les stratégies reposant sur leur utilisation doivent donc être 

accompagnées de mesures afin de garantir la rétention dans le système des soins des personnes 

diagnostiquées malgré le délai entre le processus de diagnostic et l’annonce de ce dernier.  

3. Tests « point-of-care » (POC) : comment amener le laboratoire auprès du patient 

Les tests dits « point-of-care » (POC) sont des appareils portatifs permettant d’effectuer des 

analyses biologiques de manière délocalisée, dans des centres de santé périphériques ou au chevet 

même du patient. Afin de réduire au maximum la formation nécessaire à leur utilisation, ces tests sont 

le plus souvent prévus pour être effectués sur des échantillons de sang capillaire ou de salive. Le critère 

ASSURED (Affordable, Sensitive, Specific, User-friendly, Rapid and robust, Equipment-free and 

Deliverable to end-user) a été développé par l’OMS afin d’évaluer l’adéquation de ces tests aux 

caractéristiques des environnements aux ressources en santé restreintes. Selon ce critère, un test POC 

devrait être peu coûteux, précis, simple à utiliser et à interpréter, rapide, stable dans des conditions 

extrêmes, ne nécessiter aucun ou peu de matériel ancillaire et être culturellement acceptable.  

De nombreux tests sur carte ou bandelettes existent maintenant depuis plusieurs années pour la 

détection des anticorps anti-VHC. Ces tests présentent l’avantage de ne pas nécessiter de source 

d’énergie, leur fonctionnement étant purement mécanique, et de pouvoir fournir en peu de temps (5 

à 40 minutes) un résultat qualitatif, le plus souvent colorimétrique et donc extrêmement simple à 

interpréter. Une récente méta-analyse a estimé la sensibilité et la spécificité des principaux tests POC 

actuellement disponibles pour la détection des anticorps anti-VHC à 98% (95% IC : 98-100%) et 100% 

(95% IC : 100-100%) (Tang et al., 2017). Dans cette même étude, la sensibilité des tests salivaires était 

légèrement plus faible (94%, 95%IC : 93-96%) que celle des tests sanguins. Leur spécificité en revanche 

était similaire à celle de ces derniers (100% (95% IC 100-100%). Au vu de leurs performances, leur faible 
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coût et leur simplicité d’usage, leur utilisation est maintenant recommandée par l’OMS et l’EASL pour 

le dépistage de l’hépatite C, en particulier dans les régions périphériques ou les populations difficiles 

à atteindre (EASL, 2018; WHO, 2017c).   

Ça n’est que récemment que des tests POC capable de détecter l’ARN du VHC ont été mis au point. 

Le premier à avoir été évalué et mis sur le marché est le test de charge virale VHC développé pour la 

plateforme POC GeneXpert (Cepheid, Sunnyvale, CA). D’abord seulement disponible pour une 

utilisation sur échantillon de sang veineux, ce test a récemment été adapté pour pouvoir être effectué 

sur un prélèvement de sang capillaire. Les deux versions se présentent sous la forme d’une cartouche 

dans laquelle est déposé l’échantillon avant d’être insérée dans la plateforme qui effectue l’analyse de 

manière automatisée. Ce système fermé permet de réduire au maximum le risque de contamination 

de l’échantillon ainsi que le niveau de formation requis afin de pouvoir l’effectuer. La plateforme 

GeneXpert se décline en plusieurs modèles dont la taille varie en fonction du nombre de modules 

d’analyse disponible (un module correspondant à l’emplacement d’une cartouche). Chaque module 

peut fonctionner de manière indépendante, permettant l’analyse simultanée de différents 

échantillons ainsi que l’utilisation de tests visant différents marqueurs sur une même plateforme. 

Cependant, son besoin d’un apport continu en électricité et sa taille (au minimum 30 cm de haut) 

restreint sa mise en place à des régions avec un minimum d’infrastructures. Une version avec batterie 

rechargeable est cependant actuellement en cours de développement (GeneXpert Omni). Les deux 

versions de ce test (celle pour une utilisation sur sang veineux et celle prévue pour l’analyse de sang 

capillaire) ont montré des performances similaires à celles des techniques de référence de laboratoire 

pour le diagnostic de l’hépatite C (Grebely, Lamoury, et al., 2017; E. Gupta, Agarwala, Kumar, Maiwall, 

& Sarin, 2017). Avec une limite de détection (40 IU/mL) elle aussi, proche de celle de ces dernières, 

l’utilisation du test GeneXpert pour l’évaluation de la RVS devrait entraîner peu de faux négatifs. Les 

premières études ayant évalué les performances du GeneXpert dans cette optique-là ont d’ailleurs 

obtenu d’excellents résultats (Calvaruso et al., 2018; E. Gupta et al., 2017).  

Autre test POC développé pour la détection de l’ARN du VHC, le test Genedrive (Genedrive 

Diagnostics, Manchester, UK) repose lui aussi sur l’utilisation d’une plateforme d’analyse portative et 

automatisée dans laquelle s’insère une cartouche après le dépôt de l’échantillon dans cette dernière. 

Cependant, il ne peut être utilisé qu’avec des échantillons de plasma, ce qui implique l’ajout d’une 

étape de centrifugation de l’échantillon avant analyse et réduit son potentiel de décentralisation. En 

revanche, avec une taille de 18 centimètres, un poids inférieur à 600 grammes et la présence d’une 

batterie intégrée rechargeable, la plateforme Genedrive peut être transportée même dans les zones 

les plus excentrées. Ayant été lancé plus tardivement que le test VHC sur GeneXpert, moins de données 

sont disponibles concernant les performances du test Genedrive que pour ce dernier. Cependant, une 

première étude réalisée sur plus de 1000 individus a estimé la sensibilité et la spécificité de ce test à 
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98.8% et 99.2% (Llibre et al., 2018). A ce jour, aucune étude n’a encore été menée pour évaluer les 

performances de ce test pour l’évaluation de la RVS. Sa limite de détection ayant été estimée à 2 362 

IU/mL (95% IC : 1 966 – 2 788), on peut cependant supposer, sur la même base de raisonnement que 

pour les méthodes de laboratoire sur DBS aux limites de détection plus élevées que leurs versions sur 

sérum, que cet appareil permettrait l’identification de la plupart des patients en échec thérapeutique. 

Molbio Diagnostics a très récemment lancé la commercialisation d’un test de mesure de la charge 

virale sur sa plateforme POC Truenat. Le lancement de ce test datant d’octobre 2019, aucune donnée 

concernant ses performances n’est encore disponible (Molbio Diagnostics, 2019). A notre 

connaissance, aucun autre test POC de ce type n’est actuellement commercialisé. 

Le temps d’analyse par échantillon est de 105 minutes pour le test GeneXpert et de 90 minutes 

pour celui de Genedrive. Couplés à un test POC de recherche des anticorps anti-VHC, ces tests 

permettent donc la réalisation du processus complet de diagnostic du VHC en 2 heures environ. 

L’utilisation du Genexpert dans plusieurs PRFI a permis de réduire le délai de mise sous traitement 

(Boehme et al., 2011). Malgré cette efficacité opérationnelle, le coût unitaire de ces tests POC, bien 

que moins élevé que pour les tests ARN en laboratoire (12,35-17,10$ pour le test GeneXpert, 25-35$ 

pour le test Genedrive) risque de représenter une barrière économique à leur déploiement dans les 

PRFI. Par ailleurs, chacune de ces plateformes a un coût substantiel : entre 11 530 et 71 000$ selon le 

nombre de modules voulu pour la première, 4 153$ pour la seconde.(Médecins Sans Frontières, 2017) 

La plateforme GeneXpert présente cependant l’avantage d’être déjà utilisée dans de nombreux PRFI 

dans le cadre du diagnostic d’autres maladies, en particulier la tuberculose. Mettre en œuvre une 

stratégie de diagnostic reposant sur son utilisation pourrait donc nécessiter un investissement initial 

moindre que pour d’autres outils. En revanche, les cartouches GeneXpert contiennent des produits 

toxiques qui rendent nécessaire leur incinération à plus de 850°C ; développer un circuit adapté 

d’élimination de ces déchets dans les PRFI pourrait aussi entraîner un investissement conséquent. Les 

cartouches Genedrive ne contenant pas de produits toxiques, elles sont plus simples à traiter une fois 

utilisées.  

Le développement d’un test POC permettant la détection de l’AgC a été annoncé par l’entreprise 

Daktari en 2015 mais a depuis été abandonné. La détection de l’AgC reposant sur une technique 

immuno-enzymatique, un tel outil devrait se rapprocher des tests POC de détection des anticorps anti-

VHC et, par conséquent, avoir un coût plus abordable que ceux des tests de détection de l’ARN du VHC, 

en particulier si un test qualitatif est développé. Si un coût assez bas est atteint, et bien sûr si l’outil 

développé est assez performant, un tel test pourrait permettre la mise en place de stratégies en une 

étape et ainsi de simplifier au maximum le processus de diagnostic du VHC.  

Les tests POC actuellement disponibles pour la détection des anticorps anti-VHC correspondent aux 

critères édictés par l’OMS pour un usage en contexte délocalisé. Les nouvelles plateformes POC pour 
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la détection de l’ARN du VHC, quant à elles, s’en approchent mais leur coût ou certaines de leurs 

caractéristiques techniques pourraient limiter leur potentiel de décentralisation, en particulier dans 

les PRFI.  

En conclusion, à l’heure actuelle, l’enjeu principal concernant le diagnostic et le suivi de l’hépatite 

C est donc de rendre accessible la confirmation virémique en tout lieu. De nombreux outils alternatifs 

aux techniques de référence sont déjà disponibles ; leurs principales caractéristiques qui pourraient 

permettre de concrétiser cet objectif sont rassemblées dans le Tableau 6. 
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Tableau 6 : caractéristiques des outils virologiques pouvant permettre la simplification, la délocalisation et la réduction 
du coût du diagnostic et du suivi de l’hépatite C 

Abréviations : ARN, acide ribonucléique ; VHC, virus de l’hépatite C ; AgC, antigène de capside du VHC ; DBS, dried blood 
spot ; POC, point-of-care. 
aLange, Roberts, et al., 2017. bGrebely, Lamoury, et al., 2017. cLlibre et al., 2018. dFreiman et al., 2016. eLamoury et al., 2018 ; 
Soulier et al., 2016. fWHO, 2017c. gTreatment Action Group, 2017. 

  ARN du VHC  AgC du VHC 

  Test en 
laboratoire  
sur DBS 

Test POC 
GeneXpert 

Test POC 
Genedrive 

 Test en 
laboratoire  
sur sérum 

Test en 
laboratoire  
sur DBS 

Décentralisation  Zones 
périphériques 

Centres de 
santé primaire 

Zones 
périphériques 

 Non Zones 
périphériques 

Type de 
prélèvement 

 Sang capillaire 
au bout du 
doigt 

Sang capillaire 
au bout du 
doigt 

Plasma après 
centrifugation 
de sang veineux 
obtenu par 
ponction 

 Sang veineux 
par ponction 

Sang capillaire 
au bout du 
doigt 

Formation requise  Elevée Minimale Minimale  Elevée Elevée 

Performances        

Sensibilité pour le 
diagnostic (%) 

 98a 95,5b 98,8c  93,4d 64,1 – 88,6e 

Limite de détection 
(IU/mL) 

 >25 40  2362  500 - 3000 Non disponible 

Nombre de visites 
requises (hors 
annonce du 
diagnostic) 

 1  
 

1  
 

1  
 

 2  1 

Délai d’obtention 
du diagnostic  

 Plusieurs  
heures/jours 

105 minutes 90 minutes  Plusieurs 
heures/jours 

Plusieurs 
heures/jours 

Entrée dans le 
système de soins 
suite au diagnostic 

 Besoin d’un  
dispositif pour 
la garantir  
 

Potentiellement 
directe 

Potentiellement 
directe 

 Besoin d’un  
dispositif pour 
la garantir  
 

Besoin d’un 
dispositif pour 
la garantir  

Coût par test  Quantitatif :  
30 – 200$f  
Qualitatif :  
43 – 51$f  
+ prix du DBS 
(~3€) 

12,35 – 17,10$g  25 – 35$g 

 

 

 7 – 45€f 7 – 45€f  
+ prix du DBS 
(~3€) 
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Objectifs de la thèse 

Lorsque cette thèse a débuté, en septembre 2015, les AAD commençaient à devenir le nouveau 

standard thérapeutique pour la prise en charge de l’hépatite C. Les faiblesses de la cascade de soins, 

et en particulier le faible taux de diagnostic, commençaient alors à être soulignées comme un obstacle 

à la large diffusion de ces thérapies révolutionnaires, en particulier dans les PRFI. Devant les limites 

financières et matérielles liées à l’utilisation des outils de diagnostic de référence dans ces derniers, la 

question de l’identification d’outils et de stratégies alternatifs capables de dépasser ces limites tout en 

garantissant la qualité du diagnostic s’est alors posée.  La thèse présentée ici s’est construite autour 

de cette problématique. Cette question recèle dans sa formulation même plusieurs dimensions ; y 

répondre, même partiellement, a donc nécessité de faire appel à plusieurs disciplines. Cela s’est traduit 

par la création de 3 axes de travail.  

Le premier s’inscrit dans la question de la validité des outils diagnostiques pouvant potentiellement 

remplacer les outils de référence dans les PRFI. Son objectif était d’évaluer les performances 

diagnostiques du test de quantification de l’antigène de capside du VHC d’Abbott sur une collection 

d’échantillons sanguins provenant de patients camerounais. 

Le deuxième aborde la question du choix des outils de diagnostic de l’infection par le VHC à travers 

celle de leur rentabilité et de leur accessibilité financière. Il présente les résultats de deux analyses 

coût-efficacité visant à comparer différentes stratégies de diagnostic reposant sur une grande diversité 

d’outils diagnostiques dans deux contextes différents : d’une part la population d’usagers de drogue 

de Dakar (Sénégal) et, d’autre part, la population générale de 3 pays d’Afrique sub-saharienne. 

Enfin, le dernier s’intéresse aux raisons de la faible présence d’outils adaptés à l’analyse moléculaire 

en contexte délocalisé, et donc utilisables dans les PRFI, sur le marché des tests diagnostiques, ainsi 

qu’aux défis techniques, mais aussi systémiques, sous-jacents au développement de tels outils. Cette 

partie repose sur une revue de la littérature décrivant comment de nombreuses innovations récentes, 

provenant de domaines variés (biologie, génétique, physique, etc.), pourraient apporter des réponses 

à ces défis. De cette revue sont ressorties certaines difficultés inhérentes à la mise en œuvre 

opérationnelle d’innovations diagnostiques destinées aux PRFI. Une note interdisciplinaire, réalisée 

dans le cadre du Réseau doctoral de l'EHESP, a permis de faire le parallèle entre les technologies 

identifiées dans cette revue et le concept « d’innovation frugale » dont les développements récents 

pourraient permettre d'apporter des réponses aux obstacles susmentionnées. 

Avant de présenter les travaux mentionnés ci-dessus, nous expliciterons les différents concepts et 

méthodes utilisés dans ces derniers. Puis, les résultats de chaque axe seront présentés dans un 

chapitre différent. Lorsque ces résultats ont conduit à la publication d’un article scientifique, ils seront 

présentés sous cette forme. Ces résultats feront ensuite l’objet d’une synthèse. La problématique de 
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l’accès au diagnostic de l’infection par le VHC ayant évolué très rapidement au cours des 4 dernières 

années, cette partie aura aussi à cœur de replacer ces résultats dans le contexte de leur obtention et 

de préciser, autant que possible, leur signification à l’heure actuelle. Enfin, une dernière partie 

développera certains questionnements ouverts par les différents travaux présentés. 
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Méthodes 

I. Évaluation des caractéristiques informationnelles d’un test de diagnostic  

Le dépistage a pour objectif d’identifier parmi une population asymptomatique les individus ayant 

une forte probabilité d’être atteint par la maladie d’intérêt. Le diagnostic, quant à lui, vise à confirmer 

ou infirmer la présence de cette maladie chez les individus dépistés ou présentant des signes cliniques 

de la maladie en question. Ces deux phases peuvent reposer sur l’utilisation de tests biologiques 

permettant de détecter ou de quantifier un biomarqueur de la maladie recherchée (anticorps, agent 

pathogène, etc.). Le résultat de ces tests peut être qualitatif (binaire, ordinal) ou quantitatif. 

Chaque test possède une certaine validité, c’est-à-dire une capacité à identifier correctement une 

maladie. En fonction de ses caractéristiques intrinsèques, un test va en effet produire un certain 

nombre de vrais positifs, faux positifs, vrais négatif et faux négatifs. La qualité de l’information 

apportée par un test dépend de ces caractéristiques ; les connaître est donc nécessaire à l’évaluation 

de la qualité de l’information apportée par un test et de sa pertinence pour la prise de décision clinique. 

L’évaluation des caractéristiques d’un test repose sur la comparaison des résultats du test évalué 

avec ceux d’un test de référence – c’est-à-dire un test permettant de déterminer, sans erreur, le statut 

d’un groupe de patients vis-à-vis de la maladie étudiée – dans une population représentative de celle 

d’application du test. Ces différents résultats permettent de construire un tableau de contingence 

indiquant la validité des résultats du test évalué (Tableau 7). Les tests permettant cette discrimination 

parfaite entre individus sains et malades sont rares et, le plus souvent, difficilement réalisable dans la 

pratique clinique, en raison de leur coût ou de l’aspect invasif de leur réalisation (biopsie, chirurgie, 

etc.). En l’absence d’un test « parfait », il est possible d’utiliser un test aux capacités discriminatoires 

considérées comme satisfaisantes. Lorsqu’aucun test de référence n’est disponible, il est nécessaire 

d’avoir recours à des méthodes spécifiques qui ne seront pas détaillées ici. 

Tableau 7 : Combinaisons de résultats possibles pour un test 
diagnostique, en fonction du statut des patients vis-à-vis de la 
maladie étudiée et du résultat du test évalué 

 Sujet malade (M+) Sujet sain (M-) 

Test positif (T+) Vrai positif (VP) Faux positif (FP) 

Test négatif (T-) Faux négatif (FN) Vrai négatif (VN) 

 

Il existe plusieurs mesures de la validité d’un test. Elles peuvent concerner des caractéristiques 

intrinsèques – qui ne changent pas en fonction de la prévalence de la maladie – ou extrinsèques du 

test. Dans cette partie seront décrites celles utilisées dans le cadre de l’étude présentée dans la Partie 

I de cette thèse. 
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1. Caractéristiques intrinsèques : sensibilité, spécificité et rapports de vraisemblance 

La sensibilité désigne la probabilité qu’un test donne un résultat positif chez une personne atteinte 

par la maladie recherchée. La spécificité, quant à elle, indique la probabilité que le résultat du test soit 

négatif chez une personne saine. Ces deux mesures sont calculées à partir d’un tableau de contingence 

comme celui présenté précédemment (Tableau 7) comme suit : 𝑆𝑆𝑆𝑆 = 𝑃𝑃(𝑇𝑇 + |𝑀𝑀 +) =
𝑉𝑉𝑃𝑃𝑉𝑉𝑃𝑃 + 𝐹𝐹𝐹𝐹 

𝑆𝑆𝑆𝑆 = 𝑃𝑃(𝑇𝑇 − |𝑀𝑀 −) =
𝑉𝑉𝐹𝐹𝑉𝑉𝐹𝐹 + 𝐹𝐹𝑃𝑃 

Ainsi, un test avec une sensibilité élevée permet de correctement identifier presque toutes les 

personnes saines. De même, un test doté d’une bonne spécificité permet de détecter presque tous les 

malades.  

Deux indicateurs permettent de résumer ces deux caractéristiques : les rapports de vraisemblance 

(RV) ou likelihood ratios (LR). Le RV positif correspond au rapport entre la probabilité que le test soit 

positif chez une personne malade et la probabilité qu’il le soit chez une personne saine.  𝑅𝑅𝑉𝑉+=
𝑃𝑃(𝑇𝑇 + |𝑀𝑀+)𝑃𝑃(𝑇𝑇 + |𝑀𝑀−)

=
𝑆𝑆𝑆𝑆

1 − 𝑆𝑆𝑆𝑆 

𝑅𝑅𝑉𝑉−=
𝑃𝑃(𝑇𝑇 − |𝑀𝑀+)𝑃𝑃(𝑇𝑇 − |𝑀𝑀−)

=
1 − 𝑆𝑆𝑆𝑆𝑆𝑆𝑆𝑆  

Le résultat du RV positif est supérieur ou égal à 1. Un RV positif égal à 1 signifie que le test en 

question est aussi souvent positif chez les personnes saines que chez les malades. Un rapport égal à 5 

par exemple, signifie que le test est 5 fois plus souvent positif chez les personnes malades que chez les 

personnes saines. Le résultat du RV négatif est, quant à lui, compris entre 0 et 1. De même que pour 

le RV positif, un RV négatif égal à 1 signifie que le test est aussi souvent négatif chez les personnes 

saines que chez les malades. Un RV négatif de 0,25 par exemple, implique que le test est 4 fois plus 

souvent négatif chez les personnes saines que chez les malades. Dans la pratique clinique, on 

recherche donc des tests avec un RV positif le plus élevé possible et un RV négatif le plus proche de 

zéro possible.  
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3. Caractéristiques extrinsèques : valeurs prédictives  

Dans la pratique clinique, pouvoir juger de la validité d’un test une fois le résultat obtenu est 

important, autrement dit : étant donné le résultat obtenu, quelle est la probabilité que le patient ait 

réellement la condition indiquée par ce résultat ? Il s’agit là de probabilités dites « à posteriori » car 

calculée à l’issue du test. La valeur prédictive positive (VPP) correspond à la probabilité qu’un patient 

soit réellement malade sachant que le test est positif : la valeur prédictive négative (VPN) désigne la 

probabilité qu’un patient soit réellement sain sachant que le test est négatif. Lorsqu’un tableau de 

contingence comme celui présenté précédemment est disponible, ces deux probabilités peuvent être 

calculées comme suit : 𝑉𝑉𝑃𝑃𝑃𝑃 = 𝑃𝑃(𝑀𝑀 + |𝑇𝑇 +) =
𝑉𝑉𝑃𝑃𝑉𝑉𝑃𝑃 + 𝐹𝐹𝑃𝑃 

𝑉𝑉𝑃𝑃𝐹𝐹 = 𝑃𝑃(𝑀𝑀 − |𝑇𝑇 −) =
𝑉𝑉𝐹𝐹𝑉𝑉𝐹𝐹 + 𝐹𝐹𝐹𝐹 

Cependant, dans la pratique clinique, la prévalence de la maladie peut être connue, tout comme la 

sensibilité et la spécificité du test utilisé, mais pas le statut du patient vis-à-vis de la maladie considérée, 

cette information étant celle justement recherchée. Les données mentionnées peuvent alors 

permettre de calculer les valeurs de la VPP et de la VPN grâce au théorème de Bayes :  𝑃𝑃(𝐴𝐴|𝐵𝐵) =
𝑃𝑃(𝐵𝐵|𝐴𝐴) × 𝑃𝑃(𝐴𝐴)𝑃𝑃(𝐵𝐵|𝐴𝐴) × 𝑃𝑃(𝐴𝐴) + 𝑃𝑃(𝐵𝐵|�̅�𝐴) × 𝑃𝑃(�̅�𝐴)

 

La VPP d’un test peut être calculée comme suit, où P(M+) la prévalence de la maladie est notée p : 𝑉𝑉𝑃𝑃𝑃𝑃 = 𝑃𝑃(𝑀𝑀 + |𝑇𝑇 +) 

=
𝑃𝑃(𝑇𝑇 + |𝑀𝑀 +) × 𝑃𝑃(𝑀𝑀 +)𝑃𝑃(𝑇𝑇 + |𝑀𝑀 +) × 𝑃𝑃(𝑀𝑀 +) + 𝑃𝑃(𝑇𝑇 + |𝑀𝑀 −) × 𝑃𝑃(𝑀𝑀 −)

 

=
𝑆𝑆𝑆𝑆 × 𝑆𝑆𝑆𝑆𝑆𝑆 × 𝑆𝑆 + (1 − 𝑆𝑆𝑆𝑆) × (1 − 𝑆𝑆)

 

 De même, la VPN peut être calculée comme suit : 𝑉𝑉𝑃𝑃𝐹𝐹 = 𝑃𝑃(𝑀𝑀 − |𝑇𝑇 −) 

=
𝑃𝑃(𝑇𝑇 − |𝑀𝑀 −) × 𝑃𝑃(𝑀𝑀 −)𝑃𝑃(𝑇𝑇 − |𝑀𝑀 −) × 𝑃𝑃(𝑀𝑀 −) + 𝑃𝑃(𝑇𝑇 − |𝑀𝑀 +) × 𝑃𝑃(𝑀𝑀 +)

 

=
𝑆𝑆𝑆𝑆 × (1 − 𝑆𝑆)𝑆𝑆𝑆𝑆 × (1 − 𝑆𝑆) + (1 − 𝑆𝑆𝑆𝑆) × 𝑆𝑆 

Ces formules montrent que la VPP et la VPN sont des mesures dépendantes de la prévalence. Cette 

relation a un impact sur la fiabilité du test lorsque l’on cherche à diagnostiquer une maladie rare, même 

lorsque l’on dispose d’un test très performant. Dans un tel cas, le test étant très sensible, il va bien 

identifier correctement la majeure partie des personnes malades mais, étant donné le faible nombre 

de personnes malades dans la population, la majorité des tests positifs correspondront à des 
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personnes saines. C’est pour cette raison que le dépistage d’une maladie rare nécessite souvent 

d’associer plusieurs tests afin de limiter les faux positifs. 

II. Etude coût-efficacité 

Les études médico-économiques ont pour but de fournir une aide à la décision aux décideurs en 

santé lorsqu’un arbitrage est nécessaire pour décider de l’allocation des ressources financières et 

matérielles disponibles, ces dernières étant considérées comme insuffisantes pour traiter tous les 

problèmes de santé publique se présentant. Ces études apportent ainsi des éléments de réponse aux 

questions suivantes : quelle intervention choisir pour atteindre l’objectif fixé ? Au regard des autres 

interventions possibles, faut-il mettre en place l’intervention considérée ? En a-t-on les moyens ? Il 

existe plusieurs types d’analyses médico-économiques. Toutes reposent sur une méthode commune, 

la comparaison de l’intérêt médical de chaque intervention possible ainsi que des coûts qu’elles 

entraînent, mais diffèrent entre elles dans leur manière de mesurer les gains en santé.  

Les études médico-économiques réalisées dans le cadre de cette thèse reposent sur des analyses 

coût-efficacité dont le principe général est exposé dans la partie qui suit. Y sont aussi présentées les 

principales recommandations méthodologiques émises par l’International Society for 

Pharmacoeconomics and Outcomes Research (ISPOR) s’appliquant aux travaux inclus dans cette thèse. 

Un aide-mémoire plus exhaustif de ces recommandations est disponible en annexe (Annexe 1). 

1. Principe des analyses coût-efficacité 

Comme mentionné dans l’introduction générale (§II.1.), les analyses coût-efficacité reposent sur 

l’identification de l’intervention en santé la plus efficace d’un point de vue économique pour atteindre 

un objectif donné parmi un ensemble d’intervention possibles, aussi appelées « comparateurs ». 

L’efficacité des interventions est exprimée par un même indicateur défini en fonction du cas 

étudié : nombre de cas correctement diagnostiqués, années de vie gagnées, etc. Le critère de jugement 

principal, appelé Incremental Cost-Effectiveness Ratio (ICER), permet de comparer 2 à 2 les 

interventions étudiées en calculant le ratio entre leur différence de coûts et leur différence d’efficacité. 

Si on note CA et CB les coûts respectifs des deux interventions à comparer et EA et EB leur efficacité, 

l’ICER s’écrit comme suit :  𝐼𝐼𝐼𝐼𝐼𝐼𝑅𝑅 =
𝐼𝐼𝐵𝐵 − 𝐼𝐼𝐴𝐴𝐼𝐼𝐵𝐵−𝐼𝐼𝐴𝐴  

Ce rapport permet de donner un coût au gain en santé qu’apporte l’intervention B par rapport à 

l’intervention A et s’exprime donc en coût par unité d’efficacité supplémentaire.  

Lorsque deux interventions sont comparées, plusieurs cas de figure peuvent se présenter (Figure 

10). Lorsqu’une intervention est à la fois plus efficace et moins onéreuse qu’une autre, elle est dite 





     

56 
 

(DALY)33 supplémentaire évité est inférieur à 3 fois le produit intérieur brut (PIB) par habitant sont 

considérées comme coût-efficace ; si cet ICER est inférieur au PIB par habitant même, l’intervention 

est considérée comme très coût-efficace. 

Si plus de deux interventions sont dans un cas de non-dominance, on se réfère là aussi à la valeur 

seuil d’ICER pour choisir l’intervention à retenir. Il est cependant parfois possible d’éliminer certaines 

stratégies au préalable si des cas dits de « dominance étendue », en opposition au cas de « dominance 

stricte » précédemment exposé, se présentent. Prenons la situation exposée dans le Tableau 8 : 

Exemple de calcul d’ICER en situation de dominance stricte et étendue, où 4 interventions dont 

l’efficacité est évaluée en nombre d’années de vie gagnées pondéré par la qualité – quality-adjusted 

life years (QALYs) – sont comparées. Les interventions sont ordonnées par ordre croissant de coût afin 

de pouvoir repérer facilement celles en situation de dominance stricte (ici, la D). On compare alors 

chaque intervention restante avec celle au coût et à l’efficacité immédiatement inférieurs aux siens en 

calculant leur ICER. Dans le cas présent, l’ICER comparant C et B est moins élevé que celui comparant 

B et A ; c’est-à-dire que si les interventions B et C sont toutes les deux disponibles, bien que C soit plus 

chère elle sera préférable à B car elle utilise plus efficacement les ressources que cette dernière. Ont 

dit alors que B est en situation de dominance étendue : dans ce contexte, tant que C sera aussi 

disponible, B ne sera jamais une option pertinente. L’intervention B est alors éliminée et l’ICER de C 

calculé par rapport à l’intervention restante, c’est-à-dire A. On revient alors à la situation précédente 

où il faut se référer au seuil de décision ayant cours dans le contexte étudié. Ce principe illustre 

l’importance de bien inclure dans l’analyse toutes les interventions pouvant potentiellement être coût-

efficace dans la situation donnée. 

Tableau 8 : Exemple de calcul d’ICER en situation de dominance stricte et étendue 

Intervention Coût (€) QALYs  
gagnés 

ICER comparé à l’intervention la 
plus proche ayant un coût 
moins élevé  
(€/QALY gagné supplémentaire) 

ICER après sélection des 
interventions pertinentes 
(€/QALY gagné supplémentaire) 

A 25 000 20 - - 

B 55 000 25 6 000 Dominance étendue 

C 75 000 30 4 000 5 000 

D 80 000 20 Dominance stricte Dominance stricte 

ICER : incremental cost-effectiveness ratio,  QALY : quality-adjusted life year. 
 

                                                            

33 Le disability-adjusted life year (DALY), ou l’espérance de vie corrigée de l’incapacité en français, est une mesure 
de l’espérance de vie en bonne santé, c’est-à-dire que l’on retire à l’espérance de vie totale le nombre d’années 
correspondant à des périodes de maladie, de handicap ou celles perdues à cause d’une mort précoce. 
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2.  Choix du critère d’efficacité 

Le critère de jugement d’efficacité d’une analyse coût-efficacité doit être exprimé en une unité 

physique qui peut être spécifique au cas étudié (infarctus du myocarde évité, jours sans symptômes 

pour l’asthme, etc.) ou plus général (QALY, DALY, qualité de vie). L’intérêt de ces derniers est de 

permettre la comparaison d’interventions intervenant dans des champs médicaux totalement 

différents, en reliant leur impact à l’espérance et la qualité de vie, ce qui ne serait pas possible si leur 

efficacité respective était évaluée à partir de critère spécifique à chacun. Ces indicateurs ont en 

revanche le désavantage d’être difficile à estimer et d’être l’objet de controverses en ce qui concerne 

leur validité méthodologique (Arnesen & Kapiriri, 2004; Fox-Rushby & Hanson, 2001; Reed Johnson, 

2009). De plus, ces indicateurs soulèvent de nombreuses questions, en particulier : peut-on d’attribuer 

une valeur à chaque vie humaine et s’en servir pour hiérarchiser le droit à la santé entre les individus ? 

(Pettitt & Raza, 2016)  

Concernant les données d’efficacité utilisées, elles peuvent provenir soit d’un essai clinique auquel 

est adossée l’étude coût-efficacité, soit de la littérature si il s’agit d’une étude de modélisation. Les 

travaux présentés dans cette thèse relèvent de ce second cas. Concernant ce type d’étude, l’ISPOR 

recommande de fournir des indications précises quant à la provenance des données utilisées.  

3. Perspective et détermination des coûts 

Le coût estimé pour chaque intervention doit refléter le coût de l’ensemble des ressources en santé 

consommées ou épargnées suite à sa mise en place. Le calculer nécessite donc d’identifier toutes ces 

ressources. Le contenu de la liste qui découle de cette étape dépend de la perspective adoptée pour 

mener l’étude. On en distingue plusieurs, les plus utilisées étant celles du prestataire de soins (par 

exemple, l’hôpital), du payeur (par exemple, l’Assurance Maladie en France ou le Medicare aux Etats-

Unis) ou de la collectivité.  

Les deux premières incluent principalement les coûts directs – c’est-à-dire les dépenses 

attribuables à l’intervention même – de nature médicale tels que ceux liés aux médicaments, tests, 

soins utilisés ou réalisés. Il existe aussi des coûts classés comme « directs non-médicaux » (par 

exemple, le coût engendré par la mise en place d’un suivi médical à domicile ou les frais de transport 

pour se rendre dans les structures de soins,  etc.) et des coûts dits « indirects » (par exemple, ceux liés 

à la perte de productivité du patient en raison d’une perte de mobilité ou d’un arrêt de travail liés à la 

maladie étudiée) Ce sont ces derniers, ajoutés aux coûts directs médicaux, qui sont le plus souvent 

considérés par les analyses sociétales. Etant donné que ces perspectives n’ont pas été standardisées, 

l’ISPOR recommande de décrire précisément la perspective adoptée ainsi que ses implications en 

termes de coûts.  
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Tout comme les données d’efficacité, celles portant sur les coûts peuvent provenir soit d’un essai 

soit de la littérature. Dans ce dernier cas, Il est là aussi recommandé de fournir une source précise, en 

particulier si plusieurs coûts sont disponibles pour une même ressource dans le contexte étudié. Les 

coûts pouvant évoluer au cours du temps, les dates auxquelles ont été obtenus ceux utilisés doivent 

être précisées. En cas de conversion de monnaie, la méthode utilisée doit être aussi décrite. 

La prise en compte des coûts dans l’analyse dépend aussi de l’horizon temporel choisi pour l’étude, 

c’est-à-dire la période sur laquelle sont évalués les coûts et les conséquences des interventions 

comparées, ainsi que du taux d’actualisation utilisé34. Ces deux paramètres des études sont 

particulièrement importants pour les interventions pouvant avoir des conséquences sur plusieurs 

années. Les interventions dont on mesure l’effet immédiat, avec par conséquent un horizon temporel 

très court (moins d’un an), n’inclut généralement pas de taux d’actualisation.  

4. Choix du modèle 

Lorsque l’analyse coût-efficacité n’est pas réalisée dans le cadre d’un essai clinique, les 

interventions comparées sont modélisées afin d’en estimer le coût et l’efficacité. Le choix du modèle 

utilisé dépend de l’horizon temporel et de la perspective choisie, ainsi que du phénomène étudié. La 

Figure 11 synthétise les principaux critères de sélection d’un modèle.   

 

  

                                                            

34 Le taux d’actualisation repose sur un concept de micro-économie selon lequel les individus préfèrent disposer 
de ressources, financières ou matérielles, au temps présent plutôt que dans le futur car il est possible de les 
utiliser pour générer encore plus de ressources au lieu d’attendre. Selon ce principe, une somme x disponible à 
l’heure actuelle n’a pas la même valeur que cette même somme x disponible dans plusieurs années. C’est cette 
préférence pour le présent que le taux d’actualisation tente de traduire, en ramenant la valeur des coûts futurs 
estimés par l’analyse à leur valeur actuelle.   
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5.  Analyses de sensibilité 

Les modèles décisionnels, comme tout outil de modélisation, sont construits sur un certain nombre 

d’hypothèses simplificatrices concernant le phénomène étudié. Ces hypothèses sont à la fois la 

conséquence d’inconnues sur les caractéristiques dudit phénomène et la source d’incertitudes quant 

aux résultats obtenus. On distingue plusieurs types d’incertitudes sous-jacentes aux modèles 

décisionnels : les données (parameter uncertainty), la variabilité intra-individuelle (stochastic 

uncertainty), celle inter-individuelle (heterogeneity) et la structure du modèle en elle-même (structural 

uncertainty). Leurs caractéristiques sont expliquées dans le Tableau 9. 

Tableau 9 : Incertitude dans les modèles décisionnels, concepts et terminologie 

Preferred term Concept Other terms  
sometimes employed 

Analogous concept  
in regression 

Stochastic uncertainty Random variability in 
outcomes between 
identical patients 

Variability 
Monte Carlo error 
First-order uncertainty 

Error term 

Parameter uncertainty The uncertainty in 
estimation of the 
parameter of interest 

Second-order uncertainty Standard error of  
the estimate 

Heterogeneity The variability between 
patients that can be 
attributed to 
characteristics of those 
patients 

Variability 
Observed or explained 
heterogeneity 

Beta coefficients  
(or the extent to  
which the dependent 
variable varies by 
patient characteristics) 

Structural uncertainty The assumptions inherent 
in the decision model 

Model uncertainty The form of the 
regression model  
(e.g., linear, log-linear) 

Source : (Briggs et al., 2012) 

Mener des analyses de sensibilité permet d’évaluer l’impact de ces incertitudes sur les résultats du 

modèle et donc, par extension, la robustesse de ce dernier. Elles permettent ainsi d’identifier les 

paramètres clefs du modèle –ceux dont les variations de valeur influent sur les résultats du modèle–, 

donnant ainsi des indications quant aux paramètres à surveiller plus particulièrement en cas de 

changement de perspective et de contexte ou sur le besoin de mieux documenter certains paramètres.  

Les analyses de sensibilité peuvent être univariée, c’est-à-dire que l’on fait varier la valeur d’un seul 

paramètre à la fois. Ces analyses sont souvent représentées à l’aide d’un diagramme en tornade 

(Figure 13) où l’impact de chaque paramètre étudié sur les résultats du modèle est représenté par la 

longueur de la barre le représentant ; ces barres sont rangées par ordre croissant d’influence sur les 

résultats. Lorsqu’un paramètre clef est identifié, on a parfois recours à une analyse de seuil afin de 

déterminer les valeurs maximale et minimale de ce paramètre pour lesquelles une intervention reste 
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Partie I  
Evaluation des performances de la quantification de l’antigène de capside du 

VHC comme outil de diagnostic de l’infection par le VHC 

I. Présentation de l’article 

Le travail présenté dans cette partie constitue le premier volet de l’étude «Evaluation de la 

performance de l’antigène core du VHC comme marqueur diagnostique et de suivi sous traitement par 

antiviraux directs de l’hépatite C chronique » financée par l’Agence National de Recherche sur le Sida 

et les hépatites virales (ANRS) suite à son premier appel d’offre de 2015 (ci-après dénommée « étude 

ANRS 12 336 »). 

Au moment de la conception de cette étude, en 2014, il avait déjà été montré que l’AgC pouvait 

remplacer l’ARN comme marqueur de la réplication virale du VHC. Parmi les quelques tests de 

détection ou de quantification de l’AgC alors existants, seul l’ARCHITECT HCV Core Antigen Test 

d’Abbott était alors à la fois largement commercialisé dans le monde et automatisé, et donc adapté à 

un usage à grande échelle. Plusieurs études avaient montré sa bonne corrélation avec l’ARN du VHC ; 

en revanche, seules quelques-unes avaient caractérisé ses performances diagnostiques à proprement 

parler. De plus, la plupart de ces études reposaient sur un nombre restreint d’échantillons et la validité 

de ce test en cas de coïnfection avec le VIH ou le VHB –coïnfections courantes dans les PRFI– était 

encore incertaine. Etant donné ce manque de données, aucune des institutions internationales 

émettant des recommandations concernant la prise en charge de l’hépatite C n’y avait encore inclus 

la quantification de l’AgC comme outils de diagnostic fiable.  

L’étude ANRS 12 336 a été mise en place dans le but de combler ce manque de données concernant 

les performances diagnostiques de la quantification de l’AgC. Elle repose sur un partenariat entre 

l’équipe 2 de l’UMR-S 1 136, l’hôpital Henri Mondor de Créteil et le Centre Pasteur du Cameroun (CPC), 

situé à Yaoundé. Ce dernier est l’un des laboratoires nationaux de référence du Ministère de la Santé 

Publique du Cameroun. A ce titre, le CPC a un rôle prépondérant dans l’étude et la prise en charge des 

hépatites virales au Cameroun. La forte activité de dépistage et de diagnostic qui en découle a permis 

à l’équipe de virologie du CPC de constituer une sérothèque conséquente pouvant être utilisée à des 

fins de recherche. De cette sérothèque ont été extraits 1 009 échantillons, provenant tous de patients 

différents et dont le statut concernant l’hépatite C avait été déterminé au préalable par l’algorithme 

de référence, pour être testés en France, au service de virologie de l’hôpital Henri Mondor, avec la 

technique de quantification de l’AgC d’Abbott. Tous ces échantillons ont aussi été caractérisés pour les 

infections par le VIH et le VHB afin d’étudier l’influence de ces infections sur les résultats de la 

quantification de l’AgC. 
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L’article rapportant les résultats de cette étude, publié dans le Journal of International AIDS Society 

en mai 2017, est présenté dans la partie suivante. 

II. Article  
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Partie II  
Études coût-efficacité de différentes stratégies de diagnostic de l’hépatite C 

chronique au Cameroun, en Côte d’Ivoire et au Sénégal  

I. Présentation des deux études 

Cette partie regroupe deux études, actuellement en cours de soumission pour publication, ayant 

pour but de comparer, d’un point de vue médico-économique, 12 stratégies de diagnostic de l’hépatite 

C chronique incluant les différents outils décrits dans les paragraphes §III.3. et §IV de l’introduction 

générale, en Afrique sub-saharienne. 

Ces deux études ont été lancées fin 2017. A cette date, plusieurs études évaluant les performances 

des outils susmentionnés venaient d’être publiées, comblant ainsi l’absence de données sur ce sujet. 

Par ailleurs, les discussions autour de l’enjeu de l’amélioration du diagnostic de l’hépatite C dans le 

monde se développaient et avec elles la question du choix de la stratégie de diagnostic à adopter en 

fonction du contexte, en particulier dans les populations dites difficiles à atteindre comme les 

personnes marginalisées ou les populations des PRFI.  

La plupart des études médico-économiques à propos de l’hépatite C alors récemment publiées se 

concentraient sur des pays à revenu élevé ou intermédiaire de la tranche supérieure. Le principal 

thème abordé était celui de la comparaison du rapport coût-efficacité des traitements par AAD par 

rapport aux traitements par Interféron ou à l’absence de traitement. Les études médico-économiques 

abordant la question du diagnostic de l’hépatite C avaient quant à elles principalement pour objectif 

d’évaluer le rapport coût-efficacité du dépistage universel comparé au dépistage ciblé. Les rares études 

coût-efficacité ayant pour but de comparer différentes combinaisons d’outils de diagnostic se 

concentraient quant à elles sur l’évaluation de l’intégration de la quantification de l’AgC dans la 

pratique clinique des pays étudiés, là encore des pays à revenu élevé ou intermédiaire de la tranche 

supérieure. A notre connaissance, aucune étude de ce genre n’avait alors été menée dans le contexte 

des PRFI ou avec une plus grande diversité d’outils diagnostiques. 

Les études présentées dans cette partie avaient donc pour but de combler ce manque en évaluant 

le rapport coût-efficacité de plusieurs stratégies reposant sur une grande diversité d’outils dans le 

contexte de PRFI d’Afrique sub-saharienne. Etant donné les nouvelles données épidémiologiques 

identifiant les usagers de drogue comme une potentielle population clef dans l’épidémie d’hépatite C 

en Afrique (Degenhardt et al., 2017), nous avons décidé de focaliser la première étude sur la population 

d’injecteurs de drogue de Dakar, au Sénégal. La seconde vise à comparer le rapport coût-efficacité de 

ces stratégies dans un contexte de population générale en Afrique sub-saharienne, où la 
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séroprévalence du VHC est plus faible que dans les populations à risque. Elle utilise les données de 

trois pays d’Afrique de l’Ouest et Centrale : le Sénégal, la Côte d’Ivoire et le Cameroun.   

Les résultats de la première étude seront publiés début 2020 dans l’International Journal of Drug 

Policy ; la première section de cette Partie II est constituée de l’article correspondant. L’article 

décrivant les résultats du 2nd travail de cette partie est en cours d’écriture. Le modèle utilisé pour ce 

second travail ayant la même structure que celui utilisé pour le premier, seuls les points de méthode 

divergents ainsi que ses principaux résultats sont présentés ici. 

II. Premier cas : population des usagers de drogue à Dakar (article) 
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III. Second cas : populations générales du Cameroun, de la Côte d’Ivoire et du Sénégal  

La valeur estimée de la séroprévalence de l’hépatite C en population générale dans les pays 

d’Afrique sub-saharienne est beaucoup plus basse que celle observée dans les populations à risque, 

comme celle des usagers de drogue de Dakar par exemple (3,9% contre 23,3%). L’étude présentée ici 

repose sur le même modèle que celui utilisé dans celle sur les usagers de drogue de Dakar mais dont 

l’objectif était d’identifier quelles stratégies parmi les 12 stratégies proposées seraient les plus 

optimales pour mettre en place un programme public de diagnostic de l’hépatite C à l’échelle de la 

population générale de 3 pays d’Afrique Centrale et de l’Ouest.  

Nous tenons à souligner que la version présentée ici sera corrigée à l’avenir. En effet, une remarque 

d’un des rapporteurs de l’article soumis à l’International Journal of Drup Policy portait sur les 

caractéristiques des coûts inclus dans l’étude. Nos vérifications nous ont amenées à nous rendre 

compte que le coût utilisé pour le test POC de détection de l’ARN du VHC n’était pas comparable à 

ceux des autres tests car ces derniers incluaient une marge bénéficiaire, or nous n’avions pas répercuté 

cette marge sur notre estimation du coût du test POC. Cette erreur a été corrigée dans l’article sur les 

usagers de drogue mais reste à faire dans ce second cas d’étude. Néanmoins, étant donné les faibles 

variations observées entre les résultats des deux versions du manuscrit de l’étude sur les usagers de 

drogue, ainsi que l’apport à la discussion générale des résultats de cette seconde étude, nous avons 

décidé de les présenter ici. 

En ce qui concerne le l’impact de cette future correction, les éléments à considérer sont les suivants. 

Les prix indiqués pour la Côte d’Ivoire et le Cameroun pour les tests autres que celui de mesure de la 

charge virale au POC proviennent d’institutions à but non lucratif. Ils ne comportent donc pas de marge 

bénéficiaire, contrairement à ceux indiqués pour le Sénégal. Pour les 3 pays, le coût du test POC de 

l’ARN du VHC correspond à sa version sans marge, sans taxe d’importation et sans la prise en compte 

des cotisations salariales et patronales. Ces deux dernières composantes devraient cependant être 

inclues dans le calcul de ce coût afin qu’il corresponde à notre perspective. Étant donnés ces éléments, 

on peut penser que les budgets estimés pour le Sénégal dans cette étude sont surestimés par rapport 

à la perspective que nous avons adoptée, excepté dans le cas des stratégies incluant le test de POC de 

mesure de la charge virale, dont le budget est, lui, probablement sous-estimé. Pour les deux autres 

pays, seuls les budgets liés aux stratégies comprenant ledit test POC doivent être sous-estimées. Les 

valeurs de coût utilisées dans le cas de référence correspondent à la moyenne des prix obtenus pour 

les 3 pays de l’étude. Le changement dans les données de prix du Sénégal entraînerait donc une légère 

hausse des coûts associés au test POC de détection de l’ARN du VHC et une légère baisse des autres ; 

son impact sur les résultats du modèle serait donc probablement moindre que pour les estimations 

budgétaires. 
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1. Méthodes 

Les stratégies modélisées, les arbres de décision ainsi que les critères d’efficacité et de coût utilisés 

dans cette étude sont les mêmes que ceux ayant servi à l’étude présentée plus haut sur les usagers de 

drogue de Dakar (voir Table 1 et Figure 1).  

De même, les valeurs d’efficacité des tests diagnostiques utilisées pour le cas présent sont celles 

du tableau intitulé Table 2 dans l’article précédent. En revanche, les valeurs des paramètres de 

séroprévalence et de coût sont différentes (Tableau 10). La perspective adoptée étant ici aussi celle 

du système de santé, les coûts relatifs au transport du patient ou à sa potentielle perte de productivité 

n’ont donc pas été inclus dans l’analyse. En-dehors du coût du test POC pour la détection de l’ARN du 

VHC, qui reste le même que pour le cas des usagers de drogue et provient donc de la littérature, le 

coût indiqué pour le cas de référence pour chaque test correspond à la moyenne des prix obtenus pour 

les 3 pays de l’étude. Ces derniers proviennent de communication personnelle du Centre Pasteur du 

Cameroun (Yaoundé, Cameroun), de l’hôpital de Yopougon (Abidjan, Côte d’Ivoire) et de l’hôpital de 

Fann (Dakar, Sénégal) et correspondent aux coûts pratiqués dans leur structure respective en 2018. 

L’horizon temporel de l’étude est immédiat, aucun taux d’actualisation n’a donc été appliqué. 
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Tableau 10 : Valeurs, intervalles et distributions utilisés pour les paramètres du modèle dans le cas de référence et les 
analyses de sensibilité 

 

Variables Cas de 
référence 

Intervalle  
utilisé dans  
les analyses  
de sensibilité 

Type de 
distribution 
utilise dans 
l’analyse 
probabiliste 

Référence 

Variables de santé, %     
Séroprévalence du VHC 0,039 0,01 – 0,60 Triangulaire Mora et al., 2016  
Taux de clairance du VHC 0,30 * * Micallef, Kaldor, & Dore, 2006 
Taux de couverture pour les stratégies 
centralisées 

1 0,05 – 0,60 * Hypothèse 

Taux de couverture pour les stratégies 
décentralisées 

1 0,30 – 0,80 * Hypothèse 

Taux de perdus de vue entre les deux  
tests pour les stratégies en 2 étapes utilisant un 
test de laboratoire sur  
sérum pour la confirmation virémique  

0 0 – 0,50 Triangulaire Hypothèse 

Performances des tests, %     
Sensibilité     

Ac anti-VHC en laboratoire sur sérum  0,995 0,930 – 1,000 Triangulaire Notice d’information du test a 
Ac anti-VHC en laboratoire sur DBS 0,974 0,943 – 0,988 Triangulaire Muzembo, Mbendi, & Nakayama, 

2017 
Ac anti-VHC par un test POC 0,995 0,989 – 0,998 Triangulaire Khuroo, Khuroo, & Khuroo, 2015 
ARN du VHC en laboratoire sur sérum 0,999 0,995 – 1,000 Triangulaire Notice d’information du test b 
ARN du VHC en laboratoire sur DBS 0,980 0,950 – 0,990 Triangulaire Lange et al., 2017 
ARN du VHC avec un test POC 0,955 0,845 – 0,994 Triangulaire Grebely, Lamoury, et al., 2017 
AgC en laboratoire sur sérum 0,934 0,901 – 0,964 Triangulaire Freiman et al., 2016a 
AgC en laboratoire sur DBS 0,767 0,667 – 0,850 Triangulaire Mohamed et al., 2017 

Spécificité     
Ac anti-VHC en laboratoire sur sérum  0,990 0,930 – 1,000 Triangulaire Notice d’information du test a 
Ac anti-VHC en laboratoire sur DBS 0,996 0,985 – 0,999 Triangulaire Muzembo et al., 2017 
Ac anti-VHC par un test POC 0,998 0,996 – 0,999 Triangulaire Khuroo et al., 2015 
ARN du VHC en laboratoire sur sérum 0,997 0,990 – 1,000 Triangulaire Notice d’information du test b 
ARN du VHC en laboratoire sur DBS 0,980 0,950 – 0,990 Triangulaire Lange et al., 2017 
ARN du VHC avec un test POC 0,981 0,934 – 0,998 Triangulaire Grebely, Lamoury, et al., 2017 
AgC en laboratoire sur sérum 0,988 0,974 – 0,995 Triangulaire Freiman et al., 2016a 
AgC en laboratoire sur DBS 0,973 0,840 – 1,000 Triangulaire Mohamed et al., 2017 

Coûts, €     
Ac anti-VHC, test de laboratoire 17,5 14–23 Normale c 

Ac anti-VHC , test POC  7,6 +/- 50% Normale c 

ARN du VHC, test de laboratoire 69,9 45–95 Normale c 

ARN du VHC, cartouche du test POC 13,68 9,88–13,68 Triangulaire Treatment Action Group, 2017 
Temps technicien pour la réalisation du  
test POC de détection de l’ARN du VHC 

0,6 0,4–0,8 Normale c 

AgC, test de laboratoire  34,3 22–46 Normale c 

DBS  2,9 +/- 50% Normale c 

Transport des DBS du lieu de prélèvement au 
laboratoire 

3 +/- 50% Normale c 

Ac, anticorps ; AgC, antigène de capside du VHC ;DBS, dried blood spot ; VHC, virus de l’hépatite C ; POC, point of care.  
*La valeur du cas de référence a été utilisée dans les analyses de sensibilité.  
a Vitro anti-HCV Assay (Ortho Clinical Diagnostics).  
b Abbott Real Time HCV Viral Load (Abbott Diagnostics).  
c Communication personnelle de la part des sites de l’étude. 
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En ce qui concerne les analyses de coût-efficacité effectuées, elles regroupent l’analyse d’un cas de 

référence, des analyses de sensibilité et une analyse probabiliste sur les mêmes principes que ceux 

exposés pour le cas précédent (voir la section « Methods » de l’article présenté au §II de cette partie). 

Réduire le nombre d’étapes de la procédure diagnostique de deux à une ayant été identifié comme un 

levier potentiel pour renforcer l’accès au diagnostic de l’hépatite C (Applegate et al., 2018; Grebely, 

Applegate, Cunningham, & Feld, 2017),  la valeur seuil du coût d'une cartouche pour le test POC de 

détection de l’ARN du VHC pour laquelle S12 [RNA_POC] deviendrait la stratégie la plus rentable a 

également été estimé. Les budgets nécessaires à la mise en place des stratégies identifiées par 

l’analyse coût-efficacité ont été estimés ici aussi à partir des données présentées dans le Tableau 11 

et des résultats obtenus avec le modèle coût-efficacité pour chaque pays. Ces estimations 

correspondent au coût que requerrait diagnostiquer 30 et 90% des personnes porteuses du VHC parmi 

les personnes de plus de 15 ans dans chacun des trois pays étudiés, ce qui correspond aux objectifs 

fixés par l’OMS pour 2020 et 2030, respectivement.   

Tableau 11 : Valeurs des paramètres utilisées pour les estimations des budgets nécessaires pour 
l’application des stratégies de diagnostic en population générale 

 
Cameroon Côte d’Ivoire Senegal Référence 

Séroprévalence du VHC 4,9 2,2 1,0 (Riou et al., 2016) 
Population 2018 (>15 ans, millions) 14,19 14,38 9,33 (United Nations, 2018) 
Statistiques économiques     

PIB par habitant en 2018 (€) 1,266 1,516 975 (IMF, 2018) 

PIB national 2018 (milliards d’€) 31,5 38,8 15,9 (IMF, 2018) 

Dépenses de santé en 2015 (% du PIB) 0,7 1,2 1,4 (WHO, 2015a) 
Coûts des tests (€)     

Test Ac anti-VHC en laboratoire 14,48 15,24 23,00 † 

Test POC Ac anti-VHC  NA‡ NA‡ 7,60 † 

Test ARN du VHC en laboratoire 95,30 45,70 68,60 † 

Test POC ARN du VHC  13,68 13,68 13,68 † 

Test AgC en laboratoire 45,70 22,90§ 34,30§ † 

AfDB, African Development Bank; GDP, gross domestic product; HCV, hepatitis C virus; HCV-Ab, anti-HCV 
antibody; HCV-cAg, HCV core antigen; HCV-RNA, HCV ribonucleic acid; IMF, International Monetary Fund; NA, 
not available; POC, point of care; UN, United Nations. 
†Communication personnelle des centres de santé. 
‡Aucune donnée n’étant disponible au moment de l’étude concernant le prix du test POC pour la détection 
des anticorps anti-VHC au Cameroun et en Côte d’Ivoire, la valeur du coût connu pour le Sénégal a été utilisé 
comme proxy. 
§A notre connaissance, au moment de l’étude, le test de détection de l’antigène de capside du VHC n’avait 
pas encore été mis en place en routine dans les trois pays de l’étude. Sur la base de l’avis d’experts, le coût de 
ce test a donc été évalué à la moitié de celui du test ARN.  
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2. Résultats 

a) Cas de référence 

Le coût et l’efficacité estimés de chaque stratégie sont présentés dans le Tableau 12. 

S5[Ab_POCRNA_POC] était la stratégie la moins coûteuse avec un coût par individu dépisté de 8,18 

euros. Comparé à S5[Ab_POCRNA_POC], toutes les autres stratégies proposées étaient dominées 

sauf la stratégie S3[Ab_POCRNA_lab_Ven], cette dernière étant la plus efficace des deux (99.4% 

contre 95.02%). Leur ICER était de 1895,29 euros par VP supplémentaire détecté. Les taux de VP, FP, 

VN et FN de chaque stratégie sont détaillés dans le Tableau 14 situé en annexe (cf. §III.4.). 

Tableau 12 : Coût, efficacité et coût-efficacité estimés de chaque stratégie pour le cas de référence 

    

Stratégie Coût / 
personne 
dépistée 
(€) 

Nombre de vrais 
positifs/ 10 000 
personnes 
dépistées 

ICER 
(€ / vrai positif 
détecté 
supplémentaire) 

Coût /  
vrai positif 
détecté 
 (€) 

Diagnostic 
correct 
(%)† 

Efficacité 
des 
stratégies 
(%)‡ 

Spécificité 
des 
stratégies 
(%)§ 

S5 : Ab_POC  RNA_POC 8,18 259  316 99,84 95,02 99,97 

S8 : Ab_POC  cAg_lab_Ven 9,00 254 ** 355 99,79 92,93 99,98 

S9 : Ab_POC  cA_lab_DBS 9,24 208 ** 443 99,32 76,32 99,96 

S3 : Ab_POC  RNA_lab_Ven 10,45 271 1 895,29 385 99,98 99,40 99,99 

S4 : Ab_POC  RNA_lab_DBS 10,69 266 ** 401 99,90 97,51 99,97 

S12 : RNA_POC 14,28 261 ** 571 98,03 95,50 98,10 

S6 : Ab_lab_Ven  cAg_lab_Ven 19,16 254 ** 755 99,78 92,93 99,97 

Sref : Ab_lab_Ven  RNA_lab_Ven 20,88 271 ** 770 99,98 99,40 99,99 

S7 : Ab_lab_Ven  cA_lab_DBS 24,83 204 ** 1 224 99,27 74,69 99,96 

S2 : Ab_lab_Ven  RNA_lab_DBS 26,32 261 ** 1 015 99,84 95,43 99,97 

S10 : cAg_lab_Ven 34,30 255 ** 1 345 98,65 93,40 98,80 

S11 : cAg_lab_DBS 40,20 209 ** 1 920 96,74 76,70 97,30 

Ab, antibody ; cAg, antigen cor ; DBS, dried blood spot ; ICER, incremental cost-effectiveness ratio ; Lab, laboratory ; POC, 
point of care ; RNA, ribonucleic acid. ; S, strategy ; Ven, Venepuncture. 
†Diagnostic correct : pourcentage cumulé de vrais positifs et vrais négatifs.  
‡Sensibilité : pourcentage de personnes atteintes d’hépatite C chronique dans la population obtenant un diagnostic positif.  
§Spécificité : pourcentage de personnes saines, en ce qui concerne d’hépatite C chronique, obtenant un diagnostic négatif.  
**Stratégie dominée. 
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b) Analyses de sensibilité 

Les valeurs de sensibilité et de spécificité des tests diagnostiques inclus dans les stratégies étant les 

mêmes que pour la précédente étude, les résultats du cas de référence présenté ici présentent la 

même sensibilité aux variations des taux de couverture des stratégies (uptake rate) et de perdus de 

vue (loss-to-follow-up rate) que ceux du cas de référence utilisé pour les usagers de drogue. On 

retrouve donc que pour un taux de perdus de vue très faible (1,9%), S4[Ab_POCRNA_lab_DBS] 

devient plus coût-efficace que S3[Ab_POCRNA_lab_Ven]. L’ICER entre S5[Ab_POCRNA_POC] et 

S4[Ab_POCRNA_lab_DBS] est alors de 3689,55 euros par VP supplémentaire détecté. 

Pour les valeurs considérées dans l’analyse de sensibilité univariée, aucun autre paramètre 

n’entraînait de changement de préférence entre les stratégies. Cependant, l’ICER entre 

S5[Ab_POCRNA_POC] et S4[Ab_POCRNA_lab_DBS] était sensible aux variations dans les prix des 

tests virémiques (Figure 15, cf. §III.4.). 

L’analyse de sensibilité concernant les coûts de la cartouche du test POC pour la détection de l’ARN 

a montré que pour un coût inférieur à 7,32 euros, S12[RNA_POC] domine S5[Ab_POCRNA_POC]. Il est 

à noter que même une très faible augmentation de ce prix au-dessus de cette valeur seuil entraine une 

augmentation importante de l’ICER de ces deux stratégies (Figure 16, cf. §III.4.). Par ailleurs, la 

prévalence de l’hépatite C étant ici faible, les stratégies en une étape produisent bien plus de FP que 

celles en deux étapes. Par conséquent, la VPP de S12[RNA_POC] est plus faible que celle de 

S5[Ab_POCRNA_POC] ou S4[Ab_POCRNA_lab_DBS] (respectivement, 58, 5%, 99,2% et 98,8%).  

Dans l’analyse probabiliste (Figure 14), 8 des 12 stratégies n’ont jamais été préférées par les 

simulations, quelle que soit la valeur de propension à payer considérée dans la fourchette propose. 

Pour 2 des 4 stratégies restantes – S8[Ab_POCcAg_lab_Ven] et S12[RNA_POC] –, le pourcentage de 

simulations qui leur étaient favorables n’a pas dépassé 5% et ce, là encore, pour toutes les valeurs de 

propension à payer considérées. En revanche, la probabilité que l’un des deux dernières, 

S4[Ab_POCRNA_lab_DBS] ou S5[Ab_POCRNA_POC], soit la stratégie la plus coût-efficace 

dépendait fortement de la valeur de propension à payer envisagée. En-dessous d’une propension à 

payer de 1 000 euros, plus de 90% des simulations favorisaient S5[Ab_POCRNA_POC] alors qu’au-

dessus d’un seuil de 2 400 euros, la proportion de simulations favorisant S4[Ab_POCRNA_lab_DBS] 

dépassait celle de S5[Ab_POCRNA_POC]. 
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 Tableau 13 : Estimations du coût nécessaire pour atteindre les objectifs de l’OMS en mettant en place les 
stratégies S4 et S5 au Cameroun, en Côte d’Ivoire et au Sénégal   

3. Discussion 

Cette étude à chercher à évaluer le coût et l’efficacité de 12 stratégies différentes de dépistage et 

de diagnostic de l’hépatite C chronique en population générale en Afrique sub-saharienne à partir de 

l’exemple de 3 pays d’Afrique de l’Ouest et Centrale : le Cameroun, la Côte d’Ivoire et le Sénégal. 

D’après nos résultats, dans ce contexte, la stratégie de référence pour le diagnostic de l’hépatite C ne 

serait pas coût-efficace comparée aux autres stratégies proposées. Parmi ces dernières, les stratégies 

permettant d’optimiser au mieux les ressources étaient des stratégies décentralisées en deux étapes 

incluant le dépistage des anticorps anti-VHC par un test POC suivi, en cas de résultat positif, par un test 

de détection de l’ARN du VHC effectué soit avec un test POC soit avec un test de laboratoire sur DBS 

(S5[Ab_POCRNA_POC] ou S4[Ab_POCRNA_lab_DBS]). La stratégie en une étape soulignée par 

l’étude sur les usagers de drogue (S12[RNA_POC]), quant à elle, n’apparaissait pas comme coût-

efficace. Nos résultats indiquent qu’elle le deviendrait si le prix des cartouches du test POC de 

détection de l’ARN du VHC était divisé par 2.  

Au seuil de 1 fois le PIB par habitant des pays d’Afrique sub-saharienne, soit 1 340 euros (World 

Bank, 2018), S5[Ab_POCRNA_POC] et S4[Ab_POCRNA_lab_DBS] avait chacune une probabilité 

d’être coût-efficace de 74 et 24%. Au seuil de 3 fois le PIB par habitant, ces probabilités étaient 

respectivement de 30 et 67%. Cependant, comme nous l’avons mentionné dans l’étude sur les usagers 

Pays et stratégie Coût total pour diagnostiquer 30% 
des personnes porteuses du VHC 

 Coût total pour diagnostiquer 90% 
des personnes porteuses du VHC 

 Millions 
d’euros  

% PIB % des 
dépenses 
publiques 
en santé 

 Millions 
d’euros 

% PIB % des 
dépenses 
publiques 
en santé 

Cameroun        

S5 : Ab_POC  RNA_POC 37,3 0,12 17,0  111,9 0,36 50,7 

S4 : Ab_POC  RNA_lab_DBS 55,6 0,18 25,2  166,7 0,53 75,6 

Côte d’Ivoire        

S5 : Ab_POC  RNA_POC 36,1 0,09 7,8  108,3 0,28 23,3 

S4 : Ab_POC  RNA_lab_DBS 39,1 0,10 8,4  117,2 0,30 25,2 

Sénégal        

S5 : Ab_POC  RNA_POC 22,9 0,14 10,3  68,7 0,43 30,9 

S4 : Ab_POC  RNA_lab_DBS 24,4 0,15 10,9  73,1 0,46 32,8 

Ab, antibody; DBS, dried blood spot; GDP, gross domestic product; HCV, hepatitis C virus; HE, health 
expenditure; lab, laboratory; POC, point of care; RNA, ribonucleic acid; WHO, World Health Organization; S, 
strategy. 
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de drogue, ces seuils n’ont pas été créés pour des études dont le critère d’efficacité n’est pas exprimé 

en QALYs ou en DALYs. Le diagnostic n’étant que la première étape du parcours de soins des personnes 

atteintes par l’hépatite C, envisager un seuil plus faible refléterait probablement mieux la propension 

à payer pour l’intervention envisagée ici. Dans ce cas, nos résultats indiquent que la stratégie la plus 

indiquée serait S5[Ab_POCRNA_POC]. Si l’on compare ces deux stratégies d’un point de vue 

budgétaire, mettre en place S4[Ab_POCRNA_lab_DBS] au lieu de S5[Ab_POCRNA_POC] 

entrainerait une faible augmentation du budget requis pour atteindre les objectifs de l’OMS au Sénégal 

et en Côte d’Ivoire (+2,2% et +8,3%, respectivement). En revanche, cette hausse serait bien plus 

importante au Cameroun (+49,1%). Ceci est dû au fait que la séroprévalence de l’infection par le VHC 

ainsi que la différence de prix entre le test POC et celui de laboratoire pour la détection de l’ARN sont 

plus élevées au Cameroun qu’au Sénégal et en Côte d’Ivoire. De toute manière, nos résultats montrent 

qu’atteindre les objectifs fixés par l’OMS en mettant en place n’importe laquelle de ces deux stratégies 

nécessiterait un budget très élevé en comparaison du budget public de santé annuel de chaque pays. 

Seule une analyse d’impact budgétaire précise, prenant aussi bien en compte les coûts d’un 

programme de dépistage à grande échelle mais aussi les économies que permettrait un tel 

programme, pourrait permettre d’affirmer quelles seraient les conséquences sur les finances 

publiques d’un tel projet. L’ampleur des estimations de notre étude ainsi que des pourcentages 

qu’elles représenteraient dans les budgets publics de santé, semble cependant indiquer qu’il est peu 

probable que ces pays puissent absorber une telle dépense sur le court terme. Atteindre les objectifs 

de l’OMS aux dates dites ne pourra donc probablement pas reposer que sur des fonds publics.   

Le fait que le budget public de santé des pays d’Afrique sub-saharienne soit, comme nous l’avons 

vu dans l’introduction générale (cf §II.3.c)), en grande partie consacré aux coûts de fonctionnement 

du système de santé publique national et que les gouvernements possède par conséquent d’une 

marge de manœuvre limitée pour réaffecter ces fonds et promouvoir de nouvelles interventions sans 

nuire au bon fonctionnement des infrastructures de santé fondamentales, appuie cette hypothèse. 

Par ailleurs, en Afrique subsaharienne comme dans les pays étudiés ici, les dépenses publiques de 

santé ne représentent qu'une part mineure de l'ensemble des dépenses de santé (14,5 à 31,7% dans 

les pays de l'étude (WHO, 2015a)). Les autres sources de revenus de la santé sont le secteur privé 

(51,8% –77,6% 25) et les financements étrangers (7,9% –26,3% 26). En raison du manque d'assurance 

maladie universelle, les dépenses à la charge des ménages représentent au moins 70% des soins de 

santé privés. Or, dans les trois pays de l'étude, effectuer la procédure de diagnostic entière – c’est-à-

dire le dépistage et la confirmation de la virémie - avec S5[Ab_POCRNA_POC] coûterait jusqu'à 40% 

du salaire minimum mensuel (à savoir, 55, 91 et 73 euros respectivement au Cameroun, en Côte 

d'Ivoire et au Sénégal (Banque Africaine pour le Développement, 2017)). Par ailleurs, environ 30% de 

leur population vit sous le seuil de pauvreté international (c’est-à-dire avec moins de 1,2 € par jour) 
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(Banque Africaine pour le Développement, 2017). Même la stratégie la moins coûteuse identifiée dans 

cette étude représenterait donc à l’heure actuelle une charge financière insoutenable pour la plupart 

des ménages de ces pays.  

Quel que soit la partie qui financera au final le diagnostic de l’hépatite C, atteindre les objectifs de 

l’OMS va donc nécessiter de négocier une baisse des prix des tests diagnostiques ou d’augmenter les 

fonds disponibles, à travers la mobilisation de fonds extérieurs par exemple. Certaines firmes 

productrices de tests diagnostiques ont émis la possibilité, pendant une rencontre avec un conseil 

consultatif communautaire organisé par plusieurs associations militant pour l’accès aux soins de 

l’hépatite C, de mettre en place des systèmes de tarification alternatifs (Treatment Action Group, 

2017). Cepheid a ainsi annoncé la mise en place d’une tarification dégressive sur le prix unitaire des 

cartouches du GeneXpert mais seulement à partir d’un volume d’achat de 500 000 tests minimum par 

an (Treatment Action Group, 2017). Cette estimation se situe bien au-delà du nombre estimé de tests 

de virémie requis pour atteindre l'objectif de 90% défini par l'OMS dans chacun des pays de l'étude qui 

n’excédait pas les 300 000 tests.  

Au-delà des considérations financières, chaque stratégie possède des avantages et des 

inconvénients opérationnels pouvant aussi apporter des éléments aidant à choisir la stratégie la plus 

adaptée. Tout d’abord, une intervention à grande échelle reposant sur l’utilisation des DBS nécessitera 

d'accroître la capacité des laboratoires centraux et du réseau de de transport dans le pays considéré. 

Compte tenu de la pénurie de personnel de santé et d'infrastructures de transport en Afrique, cela 

pourrait limiter la faisabilité de la mise en œuvre de S4 [Ab_POCRNA_lab_DBS]. De plus, comme 

expliqué dans la discussion de l’article sur les usagers de drogue, le délai requis pour obtenir le résultat 

du diagnostic avec une stratégie reposant sur les DBS peut limiter le nombre de personnes entrant 

réellement dans le système de soins, contrairement aux stratégies à base de tests POC, 

S5[Ab_POCRNA_POC] et S12 [RNA_POC] qui peuvent permettre d’orienter sans délai les patients vers 

une prise en charge thérapeutique. Là aussi le besoin d’alimentation continue en électricité du 

dispositif GeneXpert peut représenter une limite à la complète décentralisation de S5 

[Ab_POCRNA_POC] si la couverture des centres de soins de santé tertiaires est trop faible dans le 

contexte considéré.  

Notre étude possède plusieurs limites. Tout d’abord, étant donné qu’elle utilise le même modèle 

que l’étude précédente, elle possède les mêmes limites méthodologiques que cette dernière, à savoir 

des incertitudes concernant les estimations de l’efficacité des tests diagnostiques en raison de 

potentielles fluctuations d’échantillonnage ainsi que le manque de comparabilité des résultats dû au 

choix du critère d’efficacité.  

Ce choix de critère d’efficacité ainsi que celui de considérer un horizon temporel immédiat a aussi 

un impact sur l’interprétation des estimations de budget réalisées. Bien que ces estimations aient 
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permis de voir que l’objectif fixé pour 2020 est probablement hors de portée des pays étudiés, un 

modèle permettant d’étaler ces budgets sur le plus long terme serait plus réaliste, en particulier pour 

l’objectif des 90% fixé pour dans 11 ans. Par ailleurs, notre modèle n’a pas permis de prendre en 

compte les conséquences à moyen et long terme des faux résultats produits par chaque stratégie. Les 

FP vont en effet entrainer des coûts inutiles de mise sous traitement. Les FN quant à eux, en l’absence 

de programme répété de dépistage, seront probablement pris en charge à un stade avancé de la 

maladie hépatique, ce qui engendrera des coûts supplémentaires par rapport à une prise en charge 

plus précoce. Le taux de transmission en population générale étant bien moins élevé que dans les 

populations à risque, l’impact des FN sera probablement moins important, d’un point de vue de 

dynamique épidémiologique, dans le cas étudié ici que dans celui des usagers de drogue ; cependant, 

étant donné la différence d’échelle en nombre de personnes concernées, l’étudier dans des modèles 

plus complexes que le nôtre serait intéressant. En considérant ces points, ainsi que la complexité de 

mettre en place un programme permettant de rattraper les FN, aucun examen autre que virologique 

permettant de les détecter, privilégier S4[Ab_POCRNA_lab_DBS] à S5[Ab_POCRNA_POC] 

représenterait peut-être un avantage sur le plus long terme, étant donné que 

S4[Ab_POCRNA_lab_DBS] produit moitié moins de FN que S5[Ab_POCRNA_POC]  et seulement 

2,5% de FP en plus.  Plus d’études. 

Une autre limite concerne les coûts utilisés pour paramétrer le modèle, ceux-ci n'ont été collectés 

que dans trois pays d'Afrique subsaharienne, ce qui limite la généralisation de nos résultats à d’autres 

pays de la région. Par ailleurs, ces coûts ne provenant que d’un seul centre de santé dans chaque pays, 

nos résultats ne rendent pas compte non plus des variations de coûts pouvant exister au sein d’un 

même pays. De plus, certains de ces centres n’utilisaient pas dans leur pratique quotidienne tous les 

tests inclus dans les stratégies proposées, les données manquantes correspondantes ont donc été 

remplacées par un proxy, créant ainsi une autre source d’incertitude. Les coûts des stratégies peuvent 

donc avoir été sous-estimés ou surestimés.  

Enfin, cette analyse, tout comme la première, n'a pas pris en compte l'investissement initial que les 

différentes stratégies nécessiteraient. Comme mentionné plus haut, augmenter la capacité de 

traitement des laboratoires demanderait en effet des investissements en personnel, ainsi que 

l'acquisition de plateformes d’analyse dont le coût est compris entre 45 000 et 140 000 euros (UNITAID, 

2017). En raison de leur simplicité d'utilisation, les tests POC nécessiteront probablement un 

investissement moindre en ressources humaines. Le prix d’achat de l’appareil GeneXpert est plus faible 

(15 000 €) (Treatment Action Group, 2017), mais, en raison de sa capacité maximale de charge moins 

importante et de son utilisation potentiellement décentralisée, il devrait probablement être acheté en 

plus grande quantité pour couvrir les besoins de tout un pays, ce qui pourrait entraîner des coûts plus 

élevés d’investissement que pour les plateformes de laboratoire. En outre, étant donné que certains 
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fabricants proposent de fournir « gratuitement » certaines plateformes d’analyse en échange d’un 

volume minimal d’achat concernant les kits des tests garanti par l’acheteur, l'investissement initial 

requis peut varier d'un pays à l'autre (Treatment Action Group, 2017). En raison de ces potentielles 

variations ainsi que de la difficulté d'évaluer le nombre de ressources préexistantes dans chaque pays, 

les paramètres correspondants à ces différents points n’ont pas inclus dans le modèle. 

En conclusion, cette étude suggère qu’adopter une stratégie en deux étapes, reposant soit sur des 

tests POC soit sur des tests de laboratoire sur DBS, procurerait le meilleur rapport coût-efficacité pour 

le diagnostic de l’infection par le VHC dans la population générale des pays de l’étude. Elle a aussi 

permis d’identifier certains paramètres clef à documenter afin de permettre la confirmation de ces 

résultats ou si ce modèle venait à être transposé à d’autres PRFI : le coût des tests de détection de 

l’ARN du VHC, la séroprévalence du VHC et le taux de perdus de vue atteignable avec les stratégies en 

deux étapes. Enfin, nos résultats indiquent également que le développement de campagnes de 

dépistage et de diagnostic de l’hépatite C chronique dans les pays de l’étude à une échelle permettant 

d’atteindre les objectifs de l’OMS nécessitera soit de faire baisser le coût des tests diagnostiques, soit 

de trouver des financements supplémentaires pouvant être dédiés à cette intervention, voire les deux. 

4. Annexes    

Tableau 14 : Effectifs estimés de vrais positifs, faux positifs, vrais négatifs et faux 
négatifs pour 10 000 personnes dans le cas de référence 

Strategie 
Vrais 
positifs 

Faux 
positifs 

Faux 
négatifs 

Vrais 
négatifs 

S5 : Ab_POC  RNA_POC 259 3 14 9 724 

S8 : Ab_POC  cAg_lab_Ven 254 2 19 9 725 

S9 : Ab_POC  cA_lab_DBS 208 4 65 9 723 

S3 : Ab_POC  RNA_lab_Ven 271 0 2 9 727 

S4 : Ab_POC  RNA_lab_DBS 266 3 7 9 724 

S12 : RNA_POC 261 185 12 9 542 

S6 : Ab_lab_Ven  cAg_lab_Ven 254 3 19 9 724 

Sref : Ab_lab_Ven  RNA_lab_Ven 271 1 2 9 726 

S7 : Ab_lab_Ven  cA_lab_DBS 204 4 69 9 723 

S2 : Ab_lab_Ven  RNA_lab_DBS 261 3 12 9 724 

S10 : cAg_lab_Ven 255 117 18 9 610 

S11 : cAg_lab_DBS 209 263 64 9 464 

Ab, antibody; cAg, core antigen; DBS, dried blood spot; lab, laboratory; POC, point of 
care; RNA, ribonucleic acid; S, strategy. 
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IV. Discussion générale aux deux cas d’application 

Ces deux études mettent en lumière différents types de limites : certaines sont liées au manque de 

données concernant la cascade de soins de l’hépatite C dans les contextes étudiés, d’autres à certains 

de nos choix méthodologiques. 

Le manque de données représente une limité récurrente des modélisations médico-économiques. 

Pour y pallier, il est courant d’avoir recours à des données provenant d’un contexte proche ou à des 

hypothèses découlant de l’avis d’experts. L’ISPOR recommande alors d’évaluer l’impact de ces 

approximations sur les résultats du modèle à travers des analyses de sensibilité (Husereau et al., 2013), 

ce que nous avons fait. Ces différents points ont été discutés dans les articles et les résultats présentés 

plus haut. On peut cependant remarquer qu’une autre recommandation fréquente concernant l’étude 

de l’impact de l’utilisation de valeurs approximatives suggère de comparer les résultats du modèle à 

ceux observés sur le terrain ; aucune stratégie alternative de diagnostic de l’infection par le VHC ayant 

été, à notre connaissance, mise en place et évaluée dans les contextes étudiés, effectuer cette analyse 

de sensibilité n’était pas possible. 

Notre choix de critère d’efficacité (le nombre de personnes atteintes par le VHC correctement 

diagnostiquées par chaque stratégie limite quant à lui les conclusions pouvant être tirées de nos 

résultats. Ce choix a été dicté par le manque de données concernant l’impact à moyen et long terme 

des AAD sur l’épidémie d’infection par le VHC en Afrique sub-saharienne au moment de la conception 

du modèle de l’étude. Les données apportées par l’essai thérapeutique TAC (Treatment Africa 

Hepatitis C) et l’étude coût-efficacité de la prise en charge de l’hépatite C au Sénégal, au Cameroun et 

en Côte d’Ivoire qui y est associée pourraient permettre de transformer cet aspect de notre modèle 

(Boyer et al., 2018). La plupart des études menées aujourd’hui dans les PRFI utilisant comme critère 

les QALYs ou les DALYs, la comparabilité de nos résultats à ceux d’autres études risque d’être limitée. 

Par ailleurs, les seuils de coût-efficacité les plus utilisés à l’heure actuelle sont eux aussi exprimés en 

QALYs ou en DALYs (Leech et al., 2018), les transposer à nos études est probablement peu pertinent, 

comme nous l’avons indiqué dans leurs discussions respectives.  

Cette impossibilité d’utiliser les seuils conventionnels de coût-efficacité n’a cependant que 

partiellement limité notre capacité à répondre à notre objectif principal qui était de fournir des 

indications pouvant nourrir la discussion du choix des outils les plus adaptés pour augmenter le taux 

de diagnostic de l’hépatite C dans les contextes étudiés. Notre analyse coût-efficacité nous a en effet 

permis de pu hiérarchiser les stratégies proposées et d’identifier les plus optimales. En revanche, en 

l’absence de seuils applicables à notre étude, nous n’avons pu déterminer si l’adoption d’une des 

stratégies au coût et à l’efficacité plus élevée que la stratégie la moins onéreuse serait intéressante 

d’un point de vue médico-économique.  
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Par ailleurs, étant donné la nature de notre modèle, nos résultats ne permettent pas non plus de 

donner une indication quant à la pertinence, en termes de priorisation des interventions en santé, de 

mettre en place un programme de diagnostic de l’hépatite C sur la base des stratégies proposées pour 

les populations étudiées. Nous nous sommes en effet placés dans une situation hypothétique où la 

volonté de mettre en place un tel programme existerait et où, par conséquent, la question du choix de 

la stratégie la plus optimale pour y parvenir se poserait. Nous n’avons donc pas comparé l’intérêt de 

l’intensification du diagnostic de l’hépatite C, via le renforcement de la stratégie de référence ou la 

mise en place de stratégies alternatives, par rapport à la situation actuelle.  

Le manque de seuil de coût-efficacité de référence a aussi joué lorsque nous nous sommes 

intéressés à la question de la faisabilité économique des stratégies de diagnostic proposées. En théorie, 

les analyses coût-efficacité ne sont en effet pas déconnectées de la notion d’affordability. Dans un cas 

d’application parfait, les conséquences en santé et économiques de toutes les interventions possibles 

seraient comparées et les décideurs en santé n’auraient alors qu’à mettre en place les interventions 

les plus coût-efficaces par ordre croissant d’ICER jusqu’à atteindre la limite du budget. Cette situation 

n’est cependant que théorique, seule une minorité d’interventions, en place ou potentielles, faisant 

généralement l’objet d’une analyse coût-efficacité. C’est dans ces cas-là que l’on a recours à une valeur 

seuil d’ICER prédéfinie afin de décider du caractère coût-efficace d’une intervention.  

En l’absence d’un tel seuil, il est possible d’évaluer la faisabilité économique d’une intervention 

grâce à une analyse d’impact budgétaire35. Ce type d’analyse pose aussi la question de la pertinence 

de l’adoption d’une intervention dans un contexte donné mais en adoptant un point de vue différent 

de celui des analyses coût-efficacité. En effet, au lieu d’aborder cette problématique à travers la notion 

de coût d’opportunité d’une intervention par rapport à une autre, les analyses d’impact budgétaire 

évaluent la faisabilité d’une intervention en fonction des ressources disponibles pouvant lui être 

allouées. Dans les études présentées ici, nous n’avons pas pu réaliser d’analyses d’impact budgétaire 

à proprement parler en raison de l’impossibilité de déterminer quel est actuellement le budget dédié 

au diagnostic de l’hépatite C dans les 3 pays considérés. Nous avons cependant pu réaliser de simples 

estimations budgétaires qui, bien que calculées de manière simpliste, permettent de donner une 

indication quant à la faisabilité des stratégies proposées. En effet, l’ampleur de celles obtenues dans 

l’étude en population générale semble indiquer que la mise en place à court terme des interventions 

soulignées par l’analyse coût-efficacité est impossible sans une augmentation conséquente du budget 

                                                            

35 Au vu des limites méthodologiques liées à l’utilisation des seuils, même dans le cas des plus utilisés à l’heure 
actuelle, compléter les analyses coût-efficacité par une analyse d’impact budgétaire est de plus en plus 
recommandé par les communautés savantes émettant des recommandations en économie de la santé. Ce point 
est développé dans la partie Discussion et perspectives. 
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en santé des pays considérés ou une transformation profonde de la distribution des dépenses en santé 

publiques. Les estimations du budget requis pour la mise en œuvre des stratégies de diagnostic dans 

la population d’usagers de drogue de Dakar apparaissent en revanche bien plus basses, en particulier 

une fois comparées au budget public de santé du pays. Dans ce cas précis, l’absence de budget 

clairement identifié, au montant connu, pour la prise en charge des usagers de drogue rend difficile 

l’interprétation de notre résultat. Ce dernier peut néanmoins servir aux décideurs en santé ou aux 

bailleurs de fonds concernés qui, eux, possèdent des indications plus précises à ce sujet. 
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Partie III 
Revue de la littérature sur les technologies innovantes pour la création de 

tests POC et concept d’innovation frugale 

I. Présentation de l’article 

L’article présenté dans cette partie, publié en 2017, a été initié suite à deux constats. Tout d’abord, 

celui que les tests POC allaient probablement avoir un rôle clef à jouer dans le passage à l’échelle de 

la prise en charge de l’hépatite C. Le second était celui de la faible offre existante concernant les tests 

POC de détection de l’ARN du VHC et, pour les rares modèles proposés, de leur manque d’adéquation 

à un contexte complètement délocalisé. 

En janvier 2015, l’organisation UNITAID publiait un rapport sur l’offre disponible concernant les 

tests diagnostiques de l’hépatite C dans lequel elle indiquait que 7 dispositifs de type POC pour la 

détection de l’ARN du VHC étaient alors en cours de développement (UNITAID, 2015). Deux ans plus 

tard, seules les plateformes GeneXpert et Genederive semblaient être en bonne voie pour être 

commercialisées. La question des raisons de ce faible passage des prototypes annoncés à la 

commercialisation, ainsi que de leur faible nombre initial, s’est alors posée.  

Par ailleurs, des doutes quant à l’applicabilité de ces deux outils aux PRFI existaient déjà en raison 

des limites à leur utilisation évoquées dans la partie précédente : leurs prix, le besoin de courant 

continu pour la première version de la plateforme GeneXpert, le manque de diversité des cartouches 

disponibles pour le Genedrive, etc. Bien qu’elles représentaient, et représentent encore, un premier 

pas vers la décentralisation des tests de l’hépatite C, ces plateformes ne respectaient en effet pas 

pleinement le critère ASSURED.  

Dans cet article, nous avons cherché à identifier quels étaient les défis techniques qui se posaient 

concernant la conception d’un test moléculaire POC fiable intégrant toutes les étapes requises pour 

effectuer un tel test – c’est-à-dire l’isolement du matériel génétique du reste des composants de 

l’échantillon, l’amplification et la détection du matériel génétique et le rendu d’un résultat 

interprétable à l’utilisateur –, utilisable par le plus grand nombre, transportable, autonome en termes 

d’énergie et pouvant être produit à bas coût. Ce travail nous a amené à découvrir la vitalité existant 

dans les domaines de recherche pouvant être liés à la conception des tests POC et l’émergence d’un 

grand nombre de solutions pouvant permettre de répondre à ces défis techniques. L’article présenté 

ci-après tente de synthétiser cette diversité de solutions. Enfin, notre travail de revue de la littérature 

a permis d’identifier plusieurs obstacles, dont les natures diffèrent, à la mise sur le marché d’outils 

diagnostiques innovants. 

II. Article 
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III. L’innovation frugale : un cadre de lecture pour l’analyse des barrières à la mise en place d’outils 

innovants de diagnostic dans les PRFI ? 

Le travail développé ci-après a été initié suite à une présentation d’une partie des résultats de la 

revue de la littérature présentée plus haut lors de la journée d’étude « Santé et développement » 

organisée par le CEPN, laboratoire d’économie et de gestion de l’Université Paris 13, en avril 2018. De 

cette journée a émergé l’idée que les technologies évoquées dans notre revue de la littérature 

possédaient certaines caractéristiques attribuées aux innovations dites « frugales ». Un article écrit en 

collaboration avec Victor Duchesne, doctorant en économie à l’Université Paris 13, et publié fin 2018 

dans le Journal d’Economie et de Gestion Médicale (Duchesne & Duchesne, 2018) a permis d’introduire 

cette idée. Ce travail a ensuite été continué dans le cadre de la rédaction de la note interdisciplinaire 

que le Réseau Doctoral de l’Ecole des Hautes Etudes en Santé Publique demande aux doctorants qui 

en sont membres dans le but qu’ils replacent les résultats de leurs travaux de recherche dans un cadre 

plus large en faisant appel à d’autres disciplines que celle sur laquelle repose principalement leur 

thèse. 

Dans cette note, nous avons eu pour objectif d’étudier, de manière exploratoire, ce que la 

littérature produite sur les innovations frugales avait à apporter comme éléments de lecture 

concernant les questions d’ouverture de la revue de la littérature présentée dans la partie précédente, 

en particulier celle de la faisabilité de leur mise en œuvre dans les PRFI. Il s’est avéré que le concept 

d’innovation frugale étant récent, la littérature le concernant est elle-même encore jeune. Bien que 

les éléments exposés dans ce travail ne permettent pas de définir précisément les conditions 

nécessaires à la réussite des innovations frugales en santé dans les PRFI, ils apportent d’une part la 

confirmation que leur diffusion dans les PRFI est réalisable et, d’autre part, des pistes de réflexion 

concernant les potentiels enjeux d’une massification de l’usage des innovations frugales dans les PRFI. 

1. Innovation frugale : origines et définition  

Jusqu’à la fin des années 90, le processus d’innovation reposait principalement sur les grandes 

entreprises des pays à revenu élevé et se focalisaient sur la création de dispositifs de haute technologie 

correspondant aux besoins de ces derniers. Les PRFI étaient alors surtout cantonnés au rôle de marché 

potentiel. Par ailleurs, étant considérés comme peu solvables, l’offre des innovations leur étant 

adressée restait restreinte. La théorie du Bottom of the pyramid (BoP), née au début des années 2000, 

vient contredire cette idée alors dominante, en suggérant que les personnes se trouvant au bas de la 
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pyramide des revenus, c’est-à-dire vivant avec moins de 7 dollars par jour36, représenteraient une 

importante source de croissance potentielle pour les entreprises. Le volume de personnes constituant 

ce BoP, renforcé par la forte croissance démographique des pays du Sud, permettrait en effet de 

compenser leur faible pouvoir d’achat. De plus, restés longtemps inexploités, ces marchés n’étaient 

pas saturés comme ceux des pays du Nord, dont la solvabilité était par ailleurs en train de diminuer 

suite aux crises financières, assurant ainsi une facilité d’implantation aux entreprises. Selon cette 

théorie, le BoP même pouvait être source d’innovation. Selon les auteurs de cette théorie, en ouvrant 

leur offre à ce segment de la population, les entreprises pourraient alors potentiellement réussir là où 

les ONG et les Etats avaient échoués : lutter efficacement contre la pauvreté en permettant aux plus 

pauvres d’accéder à des produits courants, indispensables à l’amélioration de la qualité de vie et donc 

à leur développement. On arriverait ainsi à une solution gagnant-gagnant entre profit et lutte contre 

la pauvreté. Etant donné les caractéristiques des PRFI (faible pouvoir d’achat des populations, manque 

d’infrastructures, fragmentation géographique du marché, etc.), où vit la majeure partie du BoP, il a 

été nécessaire de repenser le processus d’innovation afin de permettre la création de dispositifs leur 

étant adaptés.  

Dans leur revue de la littérature consacrée aux conceptualisations récentes sur les innovations en 

santé au Sud, Haudeville et Le Bas caractérisent 5 types d’innovations actuellement identifiables au 

Sud (Haudeville & Bas, 2016a) (Tableau 16). Parmi ces différentes catégories, ils retiennent 

particulièrement celle d’innovation frugale car elle apparait comme la plus complète dans la mesure 

où elle englobe en partie les autres conceptions de l’innovation évoquées. Bien que le concept 

d’innovation frugale soit encore protéiforme (Haudeville & Bas, 2016a), la plupart des définitions 

concordent sur le fait qu’il s’agit d’un dispositif (produit ou service) caractérisé par sa simplicité, c’est-

à-dire une faible intensité technologique et un faible coût (financier, institutionnel) afin de répondre à 

un besoin non encore satisfait tout en garantissant un haut degré de qualité pour son utilisateur. Par 

ailleurs, la plupart des définitions ayant été formulées inclus la notion de limiter le recours à des 

ressources rares ; l’accent est alors mis sur la recombinaison de savoirs existants ou l’utilisation de 

ressources locales (Radjou, Prahbu, & Ahuja, 2013). 

  

                                                            

36 Le Bottom of the Pyramid (le bas de la pyramide) se réfère au groupe socio-économique le plus pauvre dans le 
monde. En fonction du seuil de revenu par jour, ce groupe est estimé à 4 milliards de personnes (< 7 dollars 
américains/jour), 2,1 milliards de personnes (<2,5 dollars/jour) ou 1 milliard de personnes (<1,5 dollars/jour) 
(Huet, Labarthe, & Abeille, 2012). 
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 Tableau 16 : Différents concepts d’innovation, définition et impacts 

  

Ces caractéristiques rappellent celles de certaines technologies évoquées dans notre revue de la 

littérature sur les innovations diagnostiques. Par exemple, le test colorimétrique de détection de l’ARN 

du Zika sur papier mis au point par Pardee et son équipe a été développé dans un souci de limitation 

des coûts avec pour résultat un coût de développement de 20$ par prototype et un coût final par test 

oscillant entre 0,1 et 1$ (Pardee et al., 2016). D’autres se sont appuyés sur des objets du quotidien afin 

de développer des dispositifs simples d’utilisation et à bas coût, tels qu’un batteur à œuf (Wong, Gupta, 

Shevkoplyas, & Whitesides, 2008), une essoreuse à salade (Brown et al., 2011) ou une toupie d’enfant 

(Bhamla et al., 2017). Certains groupes de recherche ont avancé l’hypothèse que la mise au point de 

laboratoires sur puces reprogrammables pouvait être une solution afin de réduire les coûts et la durée 

de la phase de développement. La structure de laboratoire sur puce (lab-on-a-chip) construite sur une 

base de boîte à musique est un exemple d’innovation mélangeant à la fois l’objectif de réduction des 

coûts et d’utilisation d’objets facilement accessibles comme matériau de base (Korir & Prakash, 2015). 

Ce système, composé de matériaux peu coûteux (moins de 5$), peut être modifié en fonction des 

besoins de l’utilisateur, permettant ainsi une grande variété de combinaisons d’action, et peut être 

réutilisé une fois lavé.  

Le terme d’innovation frugale est récent ; sa genèse est souvent attribuée à un article de The 

Economist publié en 2010 portant sur l’innovation jugaad (Radjou et al., 2013; The Economist, 2010), 

c’est-à-dire un type d’ingénierie visant à proposer des solutions ingénieuses à des problèmes du 

Types  
d’innovations 

Définition Impacts économiques 
généraux 

Implications stratégiques 
pour les firmes 

Références 

Frugale Nouvelle conception 
des produits 

Réduction des coûts 
Répond aux besoins du 
Bottom Of the Pyramid 

Nouveaux segments de 
marché desservis 

(Basu, Banerjee, & 
Sweeny, 2013; Radjou 
et al., 2013) 

Low-cost  Même fonctionnalité 
que les produits du 
Nord mais coûts 
moindres 

Minimisation des coûts 
par baisse du nombre de 
fonctionnalités 

Attaque de nouveaux 
segments de clientèle 

(Zeschky, Winterhalter, 
& Gassmann, 2014) 

Good-enough  Nouvelles 
fonctionnalités 

Bonnes correspondances 
avec la demande des 
consommateurs 

Similaire à la low cost 
innovation 

(Zeschky et al., 2014) 

Inverse Transfert des idées 
du Sud vers le Nord 

Ce sont les marchés qui 
priment et non la 
technologie 

Au cœur des stratégies 
des firmes multinationales 
du Sud comme du Nord 
(en concurrence) 

(Brem & Ivens, 2013) 

Durable Mix d’innovations 
environnementales 
et sociales 

Participe de 
l’économie circulaire 

Les firmes se positionnent 
sur les produits vers et la 
RSE 

(Ketata, Sofka, & 
Grimpe, 2015) 
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quotidien dans des contextes aux ressources limitées en utilisant les ressources et savoirs locaux. Le 

concept d’innovation frugale représente donc un objet d‘étude récent et, bien qu’une littérature 

cherchant à l’étudier ait vu le jour dans des domaines variés tels que celui de recherche sur le 

développement, en économie ou en gestion, il n’existe pas encore de cadre théorique formel 

permettant d’analyser ses caractéristiques ou ses potentielles retombées économiques et sociales 

dans les PRFI. Les articles théoriques et les quelques études de cas publiées apportent cependant des 

premiers éléments de description de la dynamique de ce phénomène ainsi que des pistes de réflexion 

pour le futur. 

2. Les acteurs de l’innovation frugale 

Les pratiques assimilables à des innovations frugales semblent être présentes à diverses échelles, 

aussi bien géographiques qu’organisationnelles, telles que des entreprises multinationales provenant 

de pays à revenu élevé ou de PRFI, des communautés ou des artisans locaux.  

Avec l’avènement de la théorie du BoP, de nombreuses firmes multinationales ont eu recours à des 

innovations frugales, bien qu’elles n’en portaient à l’époque pas forcément le nom, afin d’entrer sur 

ce marché. Elles ont tout d’abord adopté une stratégie descendante (top-down) reposant sur la 

création de version simplifiée de produits déjà existants afin de rendre leur utilisation viable dans les 

pays du Sud. Devant le manque de succès de nombreuses initiatives reposant sur cette stratégie, 

majoritairement en raison de leur manque d’adéquation avec la demande et les contraintes des 

populations visées, certaines entreprises ont développé de nouveaux modèles commerciaux et 

d’innovation. Une des leçons des premiers projets visant le BoP a en effet été que, l’existence de 

nombreux besoins en termes d’accès à des biens et des services de base (eau, électricité, logement, 

etc.) dans les populations les plus pauvres ne signifiait pas forcément qu’il existait un marché(Perrot, 

2010). Pour y remédier, plusieurs entreprises multinationales (Danone, EDF, etc.) ont construit des 

projets BoP reposant sur le dépassement des barrières à la consommation de ces populations afin de 

construire le marché correspondant (Perrot, 2010). Par ailleurs, les stratégies alors adoptées par ces 

entreprises prévoyaient souvent d’inclure des personnes provenant des PRFI, parfois même du BoP, 

dans le processus de création, voire celui de production, de l’innovation concernée (stratégie 

ascendante ou bottom-up).  

Avec leur connaissance des caractéristiques du terrain, les acteurs provenant des pays du Sud sont 

souvent mieux placés que ceux venant des pays du Nord pour développer des produits répondant aux 

besoins réels du BoP et adaptés aux contraintes locales. Les multinationales provenant de ces pays, 

dont le marché cible privilégié est justement celui des pays du Sud, font ainsi partie des acteurs les 

plus actifs dans le domaine des innovations frugales (Hossain, 2017).  
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Par ailleurs, les innovations frugales ne nécessitant pas forcément un fort apport en capital, elles 

peuvent émerger du BoP même et ce, dans le milieu formel ou informel. Avec leur connaissance des 

caractéristiques du terrain, ces acteurs sont en effet bien placés pour développer des produits 

répondant aux besoins réels du BoP et adaptés aux contraintes locales. Plusieurs articles rappellent 

que le jugaad ou le système D étaient des pratiques présentes dans les PRFI bien avant la théorie du 

BoP mais qui ont bénéficié d’un moindre rayonnement dans la littérature, scientifique et grise, que le 

concept d’innovation frugale (Knorringa, I, Leliveld, & van Beers, 2016).   

3. Innovations frugales dans le domaine médical 

Malgré l’intérêt croissant du monde de la recherche pour les innovations frugales, le nombre 

d’études empiriques sur ce sujet reste encore restreint. La plupart consistent en des études de cas et, 

à notre connaissance, peu d’entre elles ont tenté une analyse plus systémique du phénomène de 

l’innovation frugale, principalement en raison de la multiplicité des définitions de l’innovation frugale 

et du manque de données concernant leur distribution dans le monde.  

Une revue de la littérature, publiée en 2017, ayant pour objectif de cartographier le phénomène 

des innovations frugales a cependant identifié le domaine de la santé comme l’un des plus prolifiques, 

suivi par celui de l’électrique et l’électronique (Hossain, 2017). Dans cette étude, plus de la moitié des 

117 innovations frugales identifiées provenaient d’Inde, des Etats-Unis ou de Chine.  

Dans une autre revue de la littérature publiée en mars 2018, Arshad et al. ont tenté de dessiner 

une première image des innovations frugales disponibles sur le marché des produits médicaux (Arshad, 

Radić, & Radić, 2018) en dressant une liste de leurs caractéristiques : pays de l’entité à l’origine de 

l’innovation, premier pays de lancement de cette dernière, s’il s’agit d’un processus de fabrication ou 

d’un produit fini (ou une combinaison des deux), à quel domaine de santé elle s’adresse et quelle a été 

sa diffusion géographique. Il est à noter que cette revue n’est pas exhaustive : seuls les articles parus 

sur une courte période, d’août 2016 à mars 2017, et publiés en langue anglaise y sont étudiés. Au final, 

50 innovations frugales ont été inclues. Les tendances dégagées dans les résultats sont donc à 

considérer avec prudence.  

Tout d’abord, bien que la majeure partie de ces innovations aient été conçues par des entités 

provenant de pays industrialisés37 (75%), pour la plupart aussi leur pays de lancement était un PRFI 

(65%). Ensuite, les principales entités productrices de ces innovations étaient le monde de la recherche 

académique (40% des innovations incluses), les firmes multinationales et les grassroots entrepreneurs 

                                                            

37 Le sens du terme « industrialisé » n’est pas explicité dans l’étude. Cependant, il se réfère généralement au 
pays avec une industrialisation ancienne comme les pays européens. Par ailleurs, l’Inde n’est pas considérée 
comme un pays industrialisé dans cette étude, alors qu’elle possède un secteur industriel important. 
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(entrepreneurs populaires) (25% des innovations incluses chacun), puis, de manière marginale, les 

ONG et les petites et moyennes entreprises. Par ailleurs, bien que couvrant un grand nombre de 

domaines médicaux différents, la plupart des innovations étaient à destination de la médecine 

générale ou de la néonatalogie. Enfin, les auteurs n’ont pu mesurer la pénétration du marché par ces 

innovations en raison du manque de données concernant leur nombre de ventes ou les revenus qui 

en ont été tirés. Ils ont donc utilisé la distribution géographique comme proxy en définissant 3 

classes en fonction du nombre de pays où l’innovation est distribuée : nationale (1 pays), 

multinationale (entre 2 et 5 pays) et internationale (plus de 5 pays). La répartition des innovations 

entre ces 3 classes était assez équilibrée avec une légère préférence pour l’international et le national.  

En croisant ces différentes informations, certains profils ont pu être dessinés. Les grassroots 

entrepreneurs provenaient principalement de pays en voie de développement et leurs innovations 

comprenaient la quasi-totalité des processus de fabrication, couvraient une grande variété de 

domaines médicaux, se focalisaient plutôt sur les dispositifs à vocation curative et étaient distribués 

surtout de manière nationale. A l’inverse, les firmes multinationales (FMN) provenaient surtout des 

pays industrialisés et produisaient des innovations avec un objectif préventif destinés à la néonatalogie 

ou la pratique générale avec une distribution majoritairement internationale ou multinationale. Les 

innovations provenant du monde académique concernent quant à elle principalement les mêmes deux 

domaines que ceux des FMN, avec l’orthopédie, et sont distribués principalement à un niveau national. 

Les auteurs concluent de ces résultats que les grassroots entrepreneurs se concentrent probablement 

sur des problèmes locaux, en tirant avantage de leur connaissance de l’environnement et sans 

forcément, par manque de connaissance ou d’envie, viser un développement à grande échelle. Les 

FMN quant à elles adopteraient plutôt la stratégie de se concentrer sur les problèmes sanitaires les 

plus présents dans les PRFI, limitant ainsi le besoin de s’adapter aux spécificités de chaque contexte.  

4. Facteurs de diffusion des innovations frugales  

A notre connaissance, les facteurs favorisant la diffusion des innovations frugales n’ont pas encore 

fait l’objet d’étude précise.  

Hossain et al. ont défini, à partir d’une étude de cas portant sur 4 innovations, différents schémas 

de diffusion des innovations frugales en fonction de l’origine et de la nature de son producteur 

(Hossain, 2017). Quatre innovations frugales très différentes y étaient étudiées, dont une seule était 

reliée au domaine médical : un frigo ne nécessitant pas d’apport en électricité (ChotuKool), une voiture 

coûtant 2 500 dollars (Tata Nano), un distributeur automatique d’argent fonctionnant à l’électricité et 

adapté aux personnes analphabètes (Vortex Gramateller) et une machine d’imagerie par ultrasons 

portative (General Electrics). Les deux premières ont été développées par des FMN basées en Inde, la 
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troisième par une start-up indienne et la dernière par une FMN des Etats-Unis. Comme les revues de 

la littérature citées plus haut, cette étude a aussi trouvé que les innovations frugales pouvaient être 

diffusées aussi bien à l’échelle internationale que multinationale ou locale. 

Selon les auteurs, les FMN des pays du Nord possèderaient un avantage compétitif pour diffuser 

leurs produits au niveau mondial en raison de leur capacité à financer les investissements et de la 

maturité de leur réseau de distribution. Les FMN ou petites entreprises des pays du Sud seraient, elles, 

plus adaptées pour se saisir de marchés de niche dans leur région géographique propre.  

Au-delà de l’importance du besoin visé par l’innovation, l’acceptabilité de cette dernière est 

apparue comme un facteur important pour sa diffusion. Ainsi, la stratégie marketing de Tata pour 

promouvoir la Nano, tournée vers son aspect low-cost, en a fait un produit peu désirable parmi la 

classe moyenne indienne, pourtant la population cible de ce produit, car considéré comme une 

« voiture de pauvres ». Les auteurs de l’étude indiquent aussi que les produits pouvant offrir un service 

à un grand nombre de personnes, comme le distributeur automatique ou la machine à ultrasons, 

semblent pouvoir être diffusés plus facilement que les produits à usage personnel. Une des raisons à 

cela serait la plus grande simplicité de mise en place des réseaux de distribution qu’ils requièrent pour 

être diffuser dans les pays du Sud.  

Lorsque le concepteur et producteur d’une innovation frugale ne provient pas d’un pays du Sud, 

impliquer des entités locales – chercheurs, distributeurs, autorités, ONG, etc. – dans le projet de 

diffusion semble être un potentiel facteur de réussite, pour plusieurs raisons. Tout d’abord, afin de 

pallier le manque d’adéquation du système d’innovation traditionnellement utilisé par les entreprises 

des pays du Nord au marché des pays du Sud, comme l’illustre l’exemple de General Electrics. Le pays 

cible de cette dernière pour le lancement de son dispositif était la Chine. N’arrivant pas à développer 

un produit satisfaisant les critères de prix et de praticité requis par le marché de ce pays, General 

Electrics a dû fait appel à une entreprise d’ingénierie chinoise pour mettre au point la version 

actuellement commercialisée. Ce cas souligne le manque d’adéquation du système d’innovation 

traditionnellement utilisé par les entreprises des pays du Nord. L’idée que le modèle d’innovation 

utilisé dans les Pays du Nord n’était pas adapté à la création de produits adaptés aux pays du Sud a par 

ailleurs été soulevée par les premiers développeurs du concept de l’innovation frugale (Haudeville & 

Bas, 2016a).   

L’importance de l’implication d‘acteurs venant des pays du Sud dans la diffusion des innovations 

frugales est mentionnée dans une autre étude examinant le cas d’une couverture réutilisable 

permettant de rendre stérile une perceuse de bricolage dans le but de la rendre utilisable à des fins 

chirurgicales mis au point par un groupe d’ingénieurs canadiens (Prime et al., 2018). Ce dispositif 

s’inspire d’une pratique à priori courante dans les pays du Sud où les chirurgiens, faute de perceuses 

médicales, beaucoup plus chère et difficile à trouver que les perceuses standards, utilisent ces 
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dernières en les recouvrant d’un tissu non-stérile pour les opérations. Ce dispositif est maintenu 

distribué dans 15 PRFI. Les auteurs de l’étude de cas soulignent le fait que cette large diffusion a été 

possible grâce à la collaboration de l’entreprise à l’origine du dispositif avec un réseau varié d’acteurs 

pouvant faciliter sa diffusion : ONG ou locales, distributeurs locaux, mais aussi des groupes de conseil 

provenant de l’industrie pharmaceutique.   

5. Impact des innovations frugales d’un point de vue social et de développement  

En replaçant les consommateurs finaux au centre même du processus de création des innovations 

mais aussi de leur production et distribution, l’innovation frugale constitue une possibilité 

prometteuse de croissance économique pour les populations les plus pauvres (Haudeville & Bas, 

2016b). Par ailleurs, la sobriété inhérente aux innovations frugales leur donne, en théorie, de possibles 

connections avec l’idée d’innovation durable qui lie innovation et développement (Bas, 2017; Rosca, 

Reedy, & Bendul, 2018).  

Cependant, il existe aussi une lecture plus négative du potentiel ouvert par les innovations frugales. 

Elle repose principalement sur une critique de la théorie du BoP comme vecteur de développement et 

de lutte contre la pauvreté. Cette vision a en effet été largement critiquée en raison de sa simplicité. 

Présenter le développement du pouvoir de consommation des populations les plus pauvres comme 

un remède contre la pauvreté ignore en effet l’aspect multidimensionnel du développement qui 

regroupe aussi bien des questions d’inégalités économiques, de genre ou de sexe que de vulnérabilité 

des personnes, d’accès à l’éduction ou aux prises de décisions, etc (Pansera, 2018). Par ailleurs, dans 

le cas des FMN, qu’elles proviennent des pays du Nord ou du Sud, l’asymétrie de pouvoir existant entre 

elles et les consommateurs pauvres pourrait avoir des retombées délétères pour ces derniers, telles 

que le transfert de dispositifs inadéquats vers les pays du Sud, la création d’une dépendance au 

marché, la spoliation des ressources locales ou la mise en danger des entrepreneurs locaux, informels 

ou non (Ansari, Munir, & Gregg, 2012; Meagher, 2018). Meagher, en étudiant le cas de M-Pesa, un 

service de financement et de transfert d’argent par téléphone portable, et des micro-assurances en 

Afrique, a ainsi montré que l’innovation frugale pouvait dans certains cas aboutir à l’exploitation du 

secteur informel tout en l’excluant de la redistribution des profits générés par son activité. Une étude 

ethnographique portant aussi sur le système M-PESA a montré que, bien qu’il ait permis un accès accru 

de l’accès aux transactions monétaires et par conséquent au développement de commerce formel, 

elle n’a pas permis de réduire les inégalités de genre ni celles existant entre zones urbaines et zones 

rurales (Morawczynski, 2009). De même, une étude menée en Zambie sur un autre système de 

transfert d’argent mobile, a aussi conclu que son implantation avait accru la capacité de création 

d‘entreprises de la population mais qu’en parallèle elle avait aussi créé un nouveau système 
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d’inégalités en termes de richesse et de pouvoir à travers la création de nouveaux échelons 

hiérarchiques et d’emplois précaires : les propriétaires des franchises octroyées par les fournisseurs 

de réseau et de service bancaire afin de pouvoir atteindre les consommateurs potentiels sans avoir à 

mettre en place de lourdes structures emploient un grand nombre de caissiers pour les kiosques de 

rechargement à de très bas salaires (Peša, 2018).  

D’un point de vue théorique, l’innovation frugale possède donc le potentiel de renverser le schéma 

traditionnel de l’innovation en permettant la création de dispositifs conçus pour, et avec, les personnes 

vivant dans les PRFI. Les débats théoriques sur ce sujet, qui s’inscrivent dans une littérature plus 

ancienne que celle de l’innovation frugale38, et les quelques études de cas publiées jusqu’à présent, 

soulignent cependant le fait que ce potentiel ne lui est pas intrinsèque. Par qui (multinationales, 

entreprises locales, secteur informel) et de quelle manière (top-down versus bottom-up) ce type 

d’innovation sont mis en place, ainsi que les relations de pouvoir entre ces différents acteurs semblent 

être autant de facteurs pouvant influencer la diffusion et l’impact de ce type d’innovation.  

6. Conclusion 

Ce travail montre que les innovations frugales peuvent en effet intégrer les marchés des PRFI et ce, 

quel que soit l’origine ou la nature du producteur de ces innovations. De plus, celles liées au domaine 

médical ne semblent pas exclues de cette vague atteignant les PRFI. Les raisons de leur succès restent 

cependant à étudier afin de pouvoir guider le développement et la mise en œuvre des potentielles 

futures innovations frugales en santé. Suivre l’évolution de la littérature sur le concept d’innovation 

frugale pourrait donc en effet permettre de dégager des solutions à la faible mise en œuvre de 

technologies présentées dans notre littérature.  

Le concept d’innovation frugale a fréquemment été pensé comme un mode d’innovation inclusif, 

permettant le développement des populations les plus pauvres ou marginalisées. Bien que touchant à 

un domaine très différent de celui des services médicaux, les études de cas sur les systèmes bancaires 

mobiles rappellent que les technologies en elles-mêmes ne peuvent constituer à elles-seules une 

solution aux inégalités d’accès aux services. Étant donné l’importance des inégalités sociales dans 

                                                            

38 Leliveld et Knorringa rappelle par exemple le mouvement dit de la technologie appropriée (Appropriate 
Technology) développée dans les années 70-80 autour de la question de la production de produits adaptés aux 
PRFI, facilement réparables dans un souci de durabilité, à faible intensité de capital et pouvant être produit à 
petite échelle. Ce modèle n’a cependant été repris et défendu principalement que par des ONG. Les auteurs font 
aussi référence à la littérature académique portant sur l’économie informelle dans les pays du Sud qui, selon eux, 
a déjà montré comment l’innovation frugale fait déjà partie du mode de développement de produits adaptés aux 
contextes des PRFI par les communautés et individus qui y vivent ainsi que l’efficacité de ces échelons locaux 
pour diffuser ces innovations à petite échelle. L’optique de ces innovations étant plutôt la survie ou la praticité 
au quotidien que de développer une activité commerciale. 
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l’accès aux soins, évaluer l’impact potentiel des innovations frugales sanitaires atteignant les marchés 

des pays du Sud est primordial. De même, la croissance économique étant aussi un facteur de 

développement des infrastructures en santé et d’amélioration du recours aux soins dans les PRFI, 

inclure l’étude des relations de pouvoir se créant entre les différentes échelles d’acteurs impliqués 

dans la diffusion des innovations frugales – internationale ou locale, entrepreneurs des pays du Sud 

ou des pays du Nord, entreprise formelle ou informelle, pratique marchande ou communautaire, 

producteur ou consommateur –, et de l’impact économique de ces dernières sur les populations des 

PRFI dans l’évaluation de toute innovation frugale semble important.  

En ce qui concerne la faisabilité de la mise en œuvre des innovations frugales sanitaires, de 

nombreux points pouvant l’impacter n’ont pas été abordés ici et restent à éclaircir, notamment en ce 

qui concerne leur relation avec la notion de propriété intellectuelle, leur homologation ou encore leur 

financement. Bien que l’étude de ces thèmes reste encore rares, quelques travaux menés dans le cadre 

général des innovations frugales pourraient apporter un premier élément de réponse à ces questions 

et fournir une base à leur étude (Dou & Koné, 2016; Haudeville & Wolff, 2016). 
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Synthèse    

I. Partie I : La quantification de l’antigène de capside du VHC est-elle un outil valide pour le 

diagnostic de l’hépatite C ?    

Les résultats obtenus au cours de l’étude ANRS 12 336 sont venus confirmer ceux déjà prometteurs 

des études publiées avant et pendant sa mise en place concernant les performances diagnostiques de 

la quantification de l’AgC. Une méta-analyse publiée 2 mois avant la soumission pour publication de 

cet article estimait, à partir des résultats de 23 études, la sensibilité et la spécificité du test d’Abbott à 

93,4 et 98,8% (Freiman et al., 2016), ce qui concorde avec nos propres estimations (c’est-à-dire une 

sensibilité et une spécificité de 95,7 et 99,7%, respectivement). Par ailleurs, dans les années qui ont 

suivi, de nouvelles études sont venues elles aussi confirmer les bonnes performances de cette 

technique sur des échantillons de sérum ou de plasma de personnes mono-infectées (Catlett et al., 

2019; Lamoury et al., 2018) ou co-infectées par le VIH (Mohamed et al., 2017). Les données concernant 

l’impact de la co-infection VHB sur les performances de cette technique restent quant à elles encore 

parcellaires.   

Au moment de la publication des résultats de l’étude ANRS 12 336, début 2017, la quantification 

de l’AgC semblait donc pouvoir apporter une première solution au manque d’accessibilité du 

diagnostic du VHC en permettant de remplacer la détection de l’ARN du VHC par un outil de qualité 

égale, plus simple d’utilisation et au coût plus faible. Les limites liées à sa mise en place dans des 

contextes délocalisés soulevaient cependant des questions quant à sa capacité à apporter une solution 

aux limites d’accessibilité géographique du diagnostic de l’infection par le VHC ou à permettre de 

réduire de deux à un le nombre d’étapes nécessaires à ce dernier.  

Ce point était d’autant plus prégnant que des outils permettant la délocalisation du diagnostic du 

VHC étaient alors en plein essor avec la démonstration des bonnes performances diagnostiques des 

tests de référence sur DBS, contrairement au test de l’AgC dont la sensibilité estimée sur ce type de 

prélèvement ne dépassait pas 76,1% (Mohamed et al., 2017 ; Soulier et al., 2016), et, surtout, l’arrivée 

sur le marché du test POC GeneXpert pout la détection de l’ARN du VHC, épaulée par les première 

publications démontrant ses bonnes performances (E. Gupta et al., 2017; McHugh et al., 2017). Evaluer 

l’adéquation de son utilisation au contexte des PRFI restait donc encore à documenter et nécessitait 

d’adopter d’autres points de vue que celui du seul aspect des performances techniques, ce qui nous a 

amené à mettre en place les analyses coût-efficacité présentées plus haut. 
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II. Partie II : À l’heure actuelle, quels outils de diagnostic de l’hépatite C sont les plus adaptés au 

contexte des PRFI d’un point de vue médico-économique ? 

Si l’on transpose les trois questions posées dans la partie Méthodes afin de présenter les 

caractéristiques des analyses médico-économiques39 à la question du choix des outils diagnostic de 

l’infection par le VHC dans les PRFI, il apparait que les études coût-efficacité que nous avons menées 

y apportent quelques éléments de réponse sans toutefois permettre d’y répondre pleinement. 

La première, relative au choix des interventions à privilégier parmi celles possibles pour atteindre 

un objectif, est celle pour laquelle nos études apportent le plus d’éléments de réponse. Cette question 

regroupe elle-même plusieurs interrogations : quel type de stratégie serait le plus optimal, centralisée 

ou décentralisée ? Sur quel marqueur virémique doit-elle reposer : ARN du VHC ou AgC ? Dans le cas 

des stratégies décentralisées, vaut-il mieux adopter celles reposant sur des tests POC ou celles utilisant 

des tests de laboratoires sur DBS ? La mise en place d’une stratégie en une étape, afin de limiter le 

nombre de perdus de vue, a-t-elle un intérêt d’un point de vue médico-économique ?  

Dans les deux contextes étudiés, l’impact important des perdus de vue sur l’efficacité des stratégies 

centralisées confirme le besoin d’utiliser des outils permettant la décentralisation du diagnostic. Ces 

résultats sont bien sûr influencés par les hypothèses formulées dans notre modèle à propos de cette 

variable. Les très faibles valeurs seuil observées dans nos analyses de sensibilité la concernant 

confèrent cependant une certaine robustesse à ce résultat. Évaluer quelle stratégie décentralisée 

serait la plus pertinente à choisir – une entièrement à base soit de tests POC, soit de tests de 

laboratoires sur DBS, ou un mélange des deux – au regard des bénéfices en santé et coûts attendus 

pour chacune impliquait dans notre cas des limites méthodologiques qui touchent aussi à la seconde 

question ; ce sujet sera donc abordé plus loin. 

Réduire le nombre d’étapes de l’algorithme de diagnostic de l’infection par le VHC est considéré 

par certains chercheurs comme crucial pour permettre d’augmenter le taux de diagnostic dans 

certaines populations (Applegate et al., 2018; Grebely, Applegate, et al., 2017). Parmi les stratégies en 

une étape proposées, seule celle reposant sur l’utilisation du test POC de détection de l’ARN du VHC 

est apparue comme pouvant être intéressante par rapport à celle en deux étapes et ce, à certaines 

conditions : une séroprévalence élevée, une hausse du coût du test POC de détection des anticorps 

anti-VHC ou une baisse de celui du test POC de détection de l’ARN par rapport aux valeurs de base 

considérées. La première condition peut constituer un argument appuyant la demande exprimée par 

les professionnels de santé, en particulier ceux en charge de populations à risque et marginalisées, de 

                                                            

39 Quelle intervention choisir pour atteindre l’objectif fixé ? Au regard des autres interventions possibles, faut-il 
mettre en place l’intervention considérée ? En a-t-on les moyens ? 
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réduire au maximum le délai nécessaire à la réalisation du diagnostic de l’infection par le VHC pour 

maximiser la probabilité d’entrée dans le système de soins des patients. Dans cette même optique de 

mettre en place une stratégie en une étape, la dernière condition peut servir de levier lors de 

potentielles négociations avec la firme commercialisant le test POC de détection de l’ARN du VHC. 

Dans les contextes de séroprévalence faible, un tel choix pourrait cependant avoir peu d’intérêt étant 

donné la faible VPP de la stratégie POC en une étape. 

Il est important de noter que la sensibilité des estimations de notre modèle aux variations des 

paramètres dont les valeurs étaient incertaines, ajoutés au caractère très spécifique des coûts ayant 

servis à le paramétrer, rendent nos résultats difficilement généralisables au reste des PRFI. En 

revanche, ce constat donne des indications quant aux paramètres clés à documenter si de futures 

modélisations sur ce même sujet venaient à être menées.  

Les réponses de nos études à la seconde question sont déjà plus limitées. Ici, cette dernière peut 

se comprendre de plusieurs manières, notamment : parmi les stratégies identifiées comme 

dominantes, adopter l’une des plus chères est-il pertinent d’un point de vue médico-économique ? 

Mais aussi, au regard de toutes les interventions possibles à l’échelle des pays considérés, les stratégies 

identifiées dans nos études représentent-elles le meilleur investissement ? Comme expliqué dans la 

discussion de la Partie II, en l’absence de seuil d’acceptabilité utilisable avec un critère d’efficacité 

autre que les QALYs ou les DALYs il est impossible d’apporter une réponse à ces questions à partir des 

résultats de nos analyses coût-efficacité. Nos courbes d’acceptabilité peuvent néanmoins donner une 

indication. En effet, pour des seuils de propension à payer faibles – étant donné la nature non curative 

du diagnostic, il est en effet probable que la valeur seuil choisie dans notre cas serait faible –, la 

stratégie en 2 étapes reposant seulement sur des tests POC (S5[Ab_POCRNA_POC]) possède une 

probabilité élevée d’être coût-efficace par rapport aux stratégies proposées, en particulier dans le cas 

des populations générales.  

Enfin, la réponse apportée par nos résultats à la dernière question, « en a-t-on les moyens ? », varie 

en fonction du contexte étudié. Etant donné l’absence de seuil de coût-efficacité, le seul outil à notre 

disposition pour en juger sont nos estimations budgétaires. La taille estimée de la population d’usagers 

de drogue de Dakar étant petite, les montants requis pour tous les dépister grâce aux stratégies 

identifiées par l’analyse coût-efficacité ne semblent pas exorbitants, en particulier lorsqu’on les 

compare au montant total du budget public en santé du Sénégal. En revanche, dans le cas des 

populations générales des pays étudiés, les budgets estimés semblent bien moins abordables, même 

ceux ne correspondant qu’à l’objectif de 30% des personnes atteintes par le VHC diagnostiquées. 

Comme cela a été précisé dans la partie II, plusieurs limites de nos estimations font que ces résultats 

sont à interpréter avec précaution. Ils permettent néanmoins de mettre en lumière qu’en l’état actuel 
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des financements publics de santé dans les pays considérés, il n’est pas vraisemblable que les objectifs 

de l’OMS pour 2020, voire ceux prévus pour 2030, soit atteints à la date dite.  

Ce constat pose alors la question des options s’offrant aux pays étudiés et aux PRFI en général pour 

financer le diagnostic de l’hépatite C. Cet aspect est approfondi dans la partie Perspectives de cette 

thèse. 

III. Partie III : Innovations diagnostiques à destination des PRFI, quel futur ?  

Ces dernières années, le développement de tests POC de biologie moléculaire adaptés au contexte 

des PRFI a été plébiscité comme l’un des défis majeurs de l’amélioration de la cascade de soins de 

l’hépatite C dans les PRFI. En 2017, seuls les tests GeneXpert et Genedrive étaient alors en lice pour y 

répondre. Leurs limites techniques (manque de portabilité et besoin d’apport continu en électricité 

pour le premier, de préparation des échantillons au préalable pour le second) risquent cependant de 

restreindre leur potentiel de décentralisation et de limiter l’ampleur des stratégies pouvant être mise 

en place. Sur la base de ce constat, une revue de la littérature portant sur les innovations diagnostiques 

en cours de développement a été menée afin d’identifier d’une part les difficultés liées à la création 

de tests POC de biologie moléculaire et, d’autre part, les innovations pouvant servir au diagnostic de 

l’hépatite C. 

La détection de matériel génétique repose sur un ensemble complexe d’étapes. Intégrer toutes ces 

étapes dans un seul dispositif miniature, automatisé, à bas coût et répondant aux critères d’efficacité 

ASSURED de l’OMS représente un véritable défi technique. Notre revue de la littérature scientifique 

portant sur les innovations diagnostiques a montré le foisonnement dont ce champ fait preuve et 

qu’une grande variété de technologies permettait maintenant d’apporter des solutions individuelles à 

presque chaque obstacle technique : l’isolement de la molécule d’intérêt, son amplification, sa 

détection, la transmission d’un signal facilement interprétable par des personnes formées à minima 

ou encore la miniaturisation et l’automatisation de chacun de ces processus. Généralement 

développés au départ pout d’autres problématiques que celle du développement de tests POC, ces 

innovations y trouvent maintenant leur place. De plus, certains groupes de recherche cherchent aussi 

à limiter le coût de fabrication de tels dispositifs afin d’assurer leur accessibilité financière dans les 

PRFI. Les défis techniques liés au développement de tests POC trouvent donc de plus en plus de 

solutions.  

Mais, malgré leur potentiel, seule une infime partie de ces technologies ont été jusqu'à présent 

rendues disponibles sur le marché. Les difficultés inhérentes au processus d’innovation dans les pays 

en développement ainsi que le manque de collaboration entre domaines de recherche, tant au 

moment de la conception des prototypes (industrialisation, intégration des retours d'expériences) qu'à 
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celui de sa mise sur le marché (homologation, distribution, viabilité), empêche en effet souvent le 

passage à la production de grande ampleur de ces innovations. Des pistes de contournement de ces 

difficultés sont à l’étude mais l’isolement de telles initiatives empêche leur généralisation. 

Développer ou redessiner des outils simples d’utilisation, de qualité, avec un coût de production et 

un besoin en matériaux rares minimaux : telle est la philosophie théorisée par le concept d’innovation 

frugale. Ce dernier a majoritairement fait l’objet de développement dans la littérature et les pays 

anglophones, notamment en Inde. Plus généralement, il reste réservé aux pays du Sud même si 

certaines analyses tentent de l’appliquer aux pays du Nord comme la Grande-Bretagne (Prime et al., 

2018), renversant ainsi la relation Nord-Sud. La similitude entre certaines innovations évoquées dans 

notre revue et ce concept nous à amenés à explorer la littérature portant sur ce dernier afin d’évaluer 

son potentiel comme cadre de lecture de la problématique de la mise en œuvre opérationnelle d’outils 

diagnostiques innovants dans les PRFI. 

A l’issue de ce travail il apparait que le concept d’innovation frugal est protéiforme et que la 

littérature le concernant n’est pas encore bien établie. La pratique de l’innovation frugale implique en 

effet une grande diversité d’acteurs, de domaines industriels et d’échelles, géographiques comme 

commerciales. Il semble néanmoins que les innovations frugales, et plus particulièrement celles en 

santé, peuvent trouver leur place sur les marchés des PRFI. Les facteurs favorisant leur implémentation 

sont cependant encore à déterminer. Par ailleurs, en raison de leur nature même en tant que modèle 

d’innovation, leur impact social en termes de réduction des inégalités d’accès aux technologies, de 

soins dans notre cas, pourrait être très important. Sur ce sujet, plusieurs auteurs, bien que 

reconnaissant le potentiel des innovations frugales, rappellent que ce potentiel n’est que théorique et 

que, comme pour toute technologie, sa réalisation va dépendre de la manière dont les acteurs en jeu 

vont mettre en œuvre et diffuser ce nouveau mode d’innovation.  

Ce travail, dont la vocation était exploratoire, laisse un certain nombre d’interrogations ouvertes 

auxquelles nous ne pourrons pas répondre ici. En revanche, il permet d’introduire la notion selon 

laquelle les innovations en santé peuvent avoir, au-delà de leur impact sanitaire, un impact social et 

d’inscrire la réflexion sur le choix des outils de diagnostic dans une vision à plus long terme. Par ailleurs, 

l’innovation frugale permet d’ouvrir la question de la remise en question des schémas de recherche et 

de développement des outils diagnostiques classiques ainsi que ceux de leur diffusion. Ces deux 

aspects seront abordés plus en détails dans la partie Discussion et perspectives. 
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Discussion et perspectives 

Dans cette thèse, nous avons abordé la problématique du renforcement du diagnostic de l’hépatite 

C dans les PRFI à travers celle du choix des outils diagnostiques les plus adaptés à leur contexte de 

ressources en santé restreintes. Les réponses que nous avons pu apporter à cette problématique 

reposent donc sur des solutions technologiques : quel outil utiliser dans quelle situation ? Bien que ce 

choix soit essentiel à la réussite de l’objectif de renforcement susmentionné, il n’en constitue 

cependant qu’une dimension. De plus, l’angle d’étude que nous avons adopté pour examiner cette 

question du choix des outils – la validité technique et la faisabilité financière des outils actuels – ne 

couvre lui-même qu’une partie du faisceau de critères pouvant être mobilisé pour formuler ce choix. 

Nous allons donc tenter de détailler ici certaines de ces autres dimensions pouvant avoir un impact sur 

la réussite d’interventions visant à renforcer le diagnostic de l’hépatite C dans les PRFI et, par 

conséquent, sur le choix des outils diagnostiques à utiliser dans leur cadre. Par ailleurs, nos résultats 

soulèvent certaines questions d’ordre méthodologique ou systémique pouvant s’appliquer au 

développement d’outil de diagnostic de maladies autres que l’hépatite C dans les PRFI. Nous allons 

donc aussi développer ces questions, ainsi que leurs implications en termes de recherche. Cependant, 

étant donné la pluralité des champs auxquels ces deux points s’adressent, nous ne prétendons en 

aucun cas être exhaustifs.   

I. Renforcer le diagnostic de l’hépatite C dans les PRFI : au-delà des outils 

1. Diagnostic de l’hépatite C : où, quand, par qui ?  

Étant donné que les tests POC de détection de l’ARN du VHC ne sont pas encore totalement 

transportables et que les infrastructures routières actuellement présentes dans les PRFI ne 

permettront probablement pas la mise en place d’un réseau de transport des échantillons DBS assez 

dense pour atteindre toutes les communautés de ces pays, prendre des mesures pour pallier les 

inégalités d’accès géographiques s’impose. De même, les différences de revenus au sein même des 

PRFI sont aussi des facteurs d’inégalités dans le recours aux soins (Deurzen, Oorschot, & Ingen, 2014). 

Afin de que le renforcement du diagnostic de l’hépatite C couvre un maximum de personnes, s’assurer 

que les populations les plus démunies y ont aussi accès va donc être nécessaire. 

Les études de sensibilité que nous avons menées sur l’influence des taux de couverture et de perdus 

de vue des stratégies sur les résultats de notre modèle (Table S2, Partie II, §II) montrent l’ampleur de 

l’impact que peuvent avoir ces deux paramètres sur l’efficacité des stratégies déployées. Outre une 

solution technologique, maintenir ces paramètres à des niveaux optimaux va nécessiter une solution 

organisationnelle. Les stratégies de délocalisation évoquées dans la partie III.1. de l’introduction 
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générale de cette thèse sont autant de pistes à étudier, afin de vérifier qu’elles sont transposables aux 

PRFI. La perception de l’hépatite C et des personnes atteintes par cette dernière dans les PRFI peut 

aussi jouer un rôle important dans la recevabilité de certaines interventions par leurs populations. Une 

étude sociologique qualitative menée au Cameroun a ainsi montré que la faible quantité et qualité des 

informations délivrées aux patients au moment de leur diagnostic les laissaient isolés, rendant ainsi 

difficiles pour eux l’acceptation de leur maladie et le processus d’entrée dans le système de soins 

(Chabrol et al., 2019). Leurs connaissances à propos de l’hépatite C avant le diagnostic étaient par 

ailleurs parcellaires. Dans le cas présenté dans cette étude, il serait donc peut-être nécessaire de 

coupler le programme de diagnostic de l’hépatite C à une campagne d’information et de prévention 

afin d’en faciliter la diffusion et l’efficacité. De manière générale, chaque pays ayant son propre 

historique de prévention de l’hépatite C, il peut être intéressant d’évaluer les connaissances des 

populations avant la mise en place de toute intervention visant cette dernière.  

Par ailleurs, s’inspirer de l’expérience acquise dans le cadre d’autres épidémies (VIH, paludisme, 

tuberculose) pourrait permettre de diminuer l’effort de recherche nécessaire et ainsi de développer 

rapidement des solutions adaptées aux PRFI.  

On peut ainsi poser plusieurs questions : quels dispositifs permettraient d’engager un maximum de 

personnes dans la cascade ? (dépistage systématique, volontaire, par les pairs, etc.) Dans quels lieux 

devrait-on les installer ? (hôpitaux, centres de santé tertiaires, clinique mobile, visite médicale 

professionnelle, etc.) Comment lier ces lieux de dépistage à ceux de prise en charge thérapeutique ? 

Cette dernière question implique celle de la potentielle prescription des AAD par un personnel autre 

que les seuls médecins (infirmiers, matrones, etc.). Les réponses à ces questions dépendront 

probablement du contexte considéré, en termes de pays et de population, et seront probablement 

plurielles à l’échelle d’un même pays.  

2. Quelle approche : macro ou micro-élimination ? 

La combinaison des résultats de nos analyses coût-efficacité ouvre la question de l’échelle à laquelle 

ces stratégies devraient être mises en place dans les PRFI. D’un point de vue budgétaire, il semble 

qu’une stratégie ciblant les populations à risque serait, en toute logique étant donné la différence de 

taille des populations à prendre à charge, plus facilement réalisable sur le court terme (étant donné 

les caractéristiques de nos études, ce constat tiré de nos résultats ne peut cependant constituer qu’une 
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simple hypothèse devant être confirmée par de futures études40). Cette réflexion s’inscrit dans 

l’approche de la « micro-élimination » de l’hépatite C qui préconise le fait de concentrer les efforts 

dédiés à l’élimination de l’hépatite C sur certaines populations précises (Lazarus et al., 2018).  

D’un point de vue épidémiologique, adopter une telle approche permettrait de juguler rapidement 

la transmission de l’hépatite C en s’attaquant d’abord aux groupes les plus à risque de transmission du 

virus. Cette stratégie se justifie d’autant plus que la prévalence du VHC est souvent hétérogène au sein 

de la population d’un même pays. De plus, d’un point de vue de politique de santé publique, cette 

segmentation permettrait de diminuer le poids exercé à court et moyen terme, en termes financiers 

et logistiques, par la lutte contre l’hépatite sur les systèmes de santé nationaux. Sommer plusieurs 

initiatives d’un objectif global sur le plus long terme peut ainsi paraitre plus attractif pour les décideurs 

en santé. Les transformations ou investissements induits par les premières étapes d’une telle stratégie 

peuvent par ailleurs servir de base aux suivantes ou à d’autres programmes de santé visant les mêmes 

populations ou utilisant les mêmes structures. Enfin, l’expérience tirée de ces initiatives spécifiques 

pourrait permettre leur amélioration continue.  

Appliquer une telle stratégie requiert de connaître la situation épidémiologique de l’infection par 

le VHC, en particulier les facteurs de risque qui y sont liés, du pays considéré. Dans les PRFI où les 

données épidémiologiques font souvent défaut, la mise en place de stratégies de micro-élimination 

risque d’être en partie compromise tant que ce manque de données n’aura pas été comblé. 

Cependant, l’approche de la micro-élimination reposant sur la somme d’objectifs successifs, il serait 

possible de l’initier avec les populations dont le sur-risque ne semble pas faire de doute, comme les 

personnes atteintes par le VIH/Sida, celles transfusées à une époque où les dons de sang n’étaient pas 

contrôlés ou les usagers de drogue.  

Une autre barrière peut alors surgir : la barrière politique. La prise de décision en santé publique 

est en effet un choix politique, dont la direction peut dépendre des données épidémiologiques mais 

aussi de l’importance perçue par les populations et les autorités du problème en santé considéré, de 

l’idéologie des gouvernements en place, des pressions commerciales existantes, etc. (Kickbusch, 2015; 

Muntaner et al., 2011) Cette dimension revêt donc une importance particulière lors du choix des 

pathologies considérées comme prioritaires mais aussi concernant celui des populations ciblées par 

les politiques de santé mises en place, en particulier lorsqu’il s’agit de communautés marginalisées ou 

                                                            

40 En effet, nos études ne permettent pas d’évaluer l’impact de chaque approche sur la séroprévalence ou 
l’incidence globale de l’hépatite C dans les contextes étudiés, or les résultats d’une telle évaluation pèseraient 
probablement dans le choix de l’échelle à privilégier. Par ailleurs, nos estimations budgétaires ont été réalisées 
selon un horizon temporel immédiat. En réalité, les dépenses induites par une telle intervention s’étaleraient 
bien plus dans le temps, augmentant probablement la faisabilité financière d’une campagne de diagnostic en 
population générale. 
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criminalisées comme c’est le cas dans certains pays pour les personnes LGBT (lesbian, gay, bisexual, 

transgender), les usagers de drogue, les travailleurs du sexe, etc. Quelle que soit l’échelle de la 

stratégie adoptée, les contextes juridiques et sociaux relatifs à ces populations joueront donc un rôle 

dans l’ampleur de l’accès aux soins de l’hépatite C qui pourra être atteint.  

Un fort plaidoyer pour la décriminalisation de ces populations et le développement de leur accès 

aux soins est développé depuis longtemps par des ONG, le monde académique et, dans la mesure du 

possible étant donné les risques que peut représenter le fait d’être visiblement activiste, les 

communautés concernées elles-mêmes (Grebely, Hajarizadeh, Lazarus, Bruneau, & Treloar, 2019; 

Health, 2019; Lindlau, 2018; Stöver et al., 2019). Certaines organisations incluant des pays où il existe 

des lois répressives à l’encontre de ces populations s’inscrivent aussi depuis peu dans cette démarche, 

comme la Commission Ouest-africaine de drogue (Commission Ouest-Africaine de Drogue, 2014). 

Maintenir ce discours peut donc aussi avoir son importance dans le renforcement du diagnostic de 

l’hépatite C dans les PRFI. 

Un plaidoyer spécifique pour le développement de la prise en charge de l’hépatite C existe aussi 

dans plusieurs pays ainsi qu’à l’échelle internationale. La mobilisation, des sociétés civiles comme des 

gouvernements, autour de cette maladie reste cependant bien plus faible que celle observée pour 

l’infection par le VIH par exemple (I-MAK, 2015). Par ailleurs, le plaidoyer concernant l’infection par le 

VHC s’est principalement focalisé sur la question de l’accès aux AAD. La diffusion de ces derniers 

restant encore très partielle au niveau mondial ‒ avec un décalage entre l’accès théorique et l’accès 

réel aux AAD ‒, maintenir la mobilisation autour de ce point est primordial dans le cadre de l’objectif 

d’élimination de l’hépatite C. Il apparaît cependant de plus en plus nécessaire de diversifier le contenu 

de ce plaidoyer, en y incluant la question de l’accès au diagnostic par exemple, et de réunir l’ensemble 

des acteurs ayant un rôle à jouer dans renforcement de la prise en charge de l’hépatite C (instances 

publiques, entreprises privés, sociétés civiles, ONG) afin de saisir la dimension plurielle de cette 

question (Hepatitis C community summit, 2017).    

3. Durabilité des stratégies mises en place 

Nos études coût-efficacité ont désigné les tests délocalisés comme ceux étant les plus adaptés, 

parmi les outils actuellement disponibles, à la mise en place de programmes de diagnostic dans les 

PRFI. Ces résultats rejoignent les avis de nombreux experts pour qui le recours à des tests POC est 

indispensable à l’amélioration rapide du taux de diagnostic de l’hépatite C dans le monde. Leur 

utilisation pose cependant la question de la durabilité des stratégies que ces outils permettraient de 

mettre en place.  
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Tout d’abord, il serait intéressant que les outils utilisés pour la phase de diagnostic puissent être 

réutilisés pour l’évaluation de la RVS des patients sous AAD. Pour cette raison, évaluer rapidement les 

performances des tests POC détection de l’ARN du VHC actuellement disponibles dans le cadre de 

cette dernière est primordial.  

Étant donné le nombre élevé et grandissant de pathologies différentes auxquelles doivent faire face 

les PRFI, l’acquisition d‘outils adaptés à un usage transversal entre ces différentes maladies pourrait 

représenter un investissement intéressant sur le moyen et long terme. En ce qui concerne cet aspect, 

les tests POC sont plus limités que les tests de laboratoire. En effet, les tests rapides de dépistage de 

l’hépatite C sont à usage unique et limités à la détection des anticorps anti-VHC. En revanche, à l’heure 

actuelle, on compte environ une trentaine de tests disponibles pouvant être utilisés sur la plateforme 

GeneXpert et plus d’une vingtaine pour la plateforme Truenat. En revanche, la plateforme Genedrive 

n’en compte qu’un seul. Les plateformes destinées aux laboratoires centraux, quant à elles, sont 

généralement compatibles avec au minimum une cinquantaine de tests différents. Le choix de la 

plateforme à utiliser peut donc avoir un impact sur la possibilité de reconversion des moyens engagés 

dans la lutte contre l’hépatite C pour d’autres besoins de santé publique. Il est cependant probable 

que les différentes entreprises à l’origine de ces tests POC continuent de développer de nouveaux tests 

afin d’augmenter l’offre de leurs gammes respectives (par exemple, Molbio en annonce une dizaine 

pour la plateforme Truenat, Genedrive un seul), ce qui augmenterait leur potentiel transversal.  

De manière plus large, cette problématique questionne la place de ces outils, et donc des potentiels 

futurs programmes dédiés au diagnostic de l’hépatite C, dans la construction ou le renforcement des 

systèmes de santé des PRFI. Elle reprend ainsi l’opposition, ancienne dans les domaines de recherche 

en santé publique mondiale ou sur le développement, entre programmes de santé verticaux et 

horizontaux. Chaque approche possède ses propres forces et faiblesses (Rao, Ramani, Hazarika, & 

George, 2014). Les programmes verticaux tendent à être plus efficaces que les programmes 

horizontaux pour atteindre des objectifs spécifiques mais aussi à déséquilibrer la répartition des 

ressources des systèmes de santé (Atun, Bennett, & Duran, 2008). Par ailleurs, la pérennité des 

structures érigées dans leur cadre n’est pas toujours garantie, même si des exemples d’intégration de 

ce type de structures dans le système de santé général de PRFI suite à la fin de projets verticaux 

existent (Rao et al., 2014). 

Par conséquent, la possibilité de facilement transposer les outils utilisés dans le cadre de 

programmes de diagnostic de l’hépatite C à d’autres services une fois ces derniers terminés pourrait 

représenter un critère de sélection des outils au moment de la conception desdits programmes. D’un 

point de vue technique, les tests POC de biologie moléculaire pour l’hépatite C ne sont pas 

incompatibles avec cette vision de mutualisation. Tout d’abord, en raison du premier point abordé 

dans cette partie : le nombre grandissant de pathologies pouvant être détectées via ces tests. D’autre 
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part, les disparités géographiques d’accès aux soins dans les PRFI persistant, les tests POC vont 

probablement y avoir un rôle grandissant. Cependant, étant donné leurs coûts et les limites des 

ressources des PRFI, leur utilisation doit être pensée dans le cadre d’un développement plus global 

(Sayed et al., 2018).  

II. Quelle place pour les analyses économiques dans la prise de décision en santé dans les PRFI ? 

1. Limites méthodologiques des analyses coût-efficacité et spécificité de leur application 

dans les PRFI  

Les travaux médico-économiques de cette thèse illustrent certaines difficultés souvent rencontrées 

lors de la conduite d’études coût-efficacité : l’absence de données épidémiologiques fiables, de coûts 

de référence et de seuil adapté (même si dans notre cas, cette limite a aussi été induite par nos choix 

méthodologiques). Une étude récente ayant comparé les caractéristiques d’un échantillon d’études 

coût-efficacité en fonction de la catégorie de revenu des pays dans lesquelles elles avaient été menées 

a conclu que ces limites étaient universelles mais qu’elles étaient exacerbées dans les PRFI en raison 

des faiblesses de leurs systèmes de santé, de veille sanitaire et administratif (Griffiths, Legood, & Pitt, 

2016). 

Les deux premiers points sur le manque de données rejoignent celui développé dans l’introduction 

générale à propos du manque de système de veille sanitaire dans les PRFI (§III.2.c)) ; développer des 

systèmes de collecte régulière de données dans ces derniers permettrait de faciliter la mise en place 

d’études médico-économiques, et de santé publique en général. 

En ce qui concerne les seuils de coût-efficacité, nous avons déjà mentionné dans la partie Méthodes 

(§II.0.) le faible nombre de pays ayant défini leur propre seuil ainsi que les critiques faites à ceux 

existants ou à ceux plus généralistes. Le seuil de 1 à 3 fois le PIB par habitant est par exemple critiqué 

pour la faiblesse du rationnel théorique sur lequel il repose ainsi que son manque de spécificité 

pouvant conduire à la recommandation d’interventions inabordables (Robinson, Hammitt, Chang, & 

Resch, 2017b; Shillcutt, Walker, Goodman, & Mills, 2009). La question du choix des seuils de coût-

efficacité représente en réalité un débat méthodologique qui n’est pas encore clos. En effet, il n’existe 

actuellement pas de consensus sur la méthode à adopter pour effectuer ce choix, ni même sur ce que 

les seuils de coût-efficacité doivent représenter (Vallejo-Torres et al., 2016). 

Concernant la signification des seuils coût-efficacité, il existe principalement deux approches que 

nous avons déjà mentionnées. L’une, parfois appelée « supply side », préconise de faire reposer le 

choix des seuils sur l’évaluation du coût d’opportunité engendré par l’adoption d’une nouvelle 

intervention. Selon cette approche, l’adoption d’une intervention est réalisée en déplaçant les fonds 

alloués à une autre déjà en place, ce qui entraîne la perte des bénéfices en santé produits par 
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l’intervention remplacée et crée un coût d’opportunité. L’intérêt médico-économique de la nouvelle 

intervention peut donc être évalué en comparant son rapport coût-efficacité à ce coût d’opportunité. 

La seconde considère que les seuils de coût-efficacité doivent refléter la propension à payer d’une 

société pour un bénéfice en santé, d’où son nom de « demand side ». Cette approche est 

principalement critiquée pour son absence de lien avec la notion de budget qui peut mener à 

recommander l’adoption d’interventions inabordables (Vallejo-Torres et al., 2016). L’approche supply 

side est, quant à elle, théoriquement liée à cette notion. Cependant, pour certains auteurs, un seuil de 

coût-efficacité reposant sur le coût d’opportunité ne permet pas non plus d’indiquer la faisabilité 

financière d’une intervention en raison du perpétuel ajustement des budgets des gouvernements : de 

nouvelles interventions viennent en permanence en remplacer des anciennes, par conséquent la 

valeur du coût d’opportunité change constamment et dépend du contexte à un instant donné 

(Pearson, 2018). D’autres auteurs ne concordent pas avec ce point et considèrent qu’il est possible 

d’adapter la méthodologie des études coût-efficacité pour y inclure la notion de faisabilité financière 

(Danzon, 2018; Lomas, Claxton, Martin, & Soares, 2018; Pearson, 2018).  Par ailleurs, l’impact 

budgétaire d’une intervention en santé dépend de la taille de la population touchée par la condition 

de santé étudiée : diffuser le traitement onéreux d’une maladie très rare (avec un coût par unité de 

santé gagnée élevé donc) peut nécessiter un budget global moindre qu’une intervention visant à traiter 

l’ensemble de la population touchée par une maladie très courante pour laquelle on dispose d’un 

traitement bon marché (c’est-à-dire, avec un coût par unité de santé gagnée faible). 

Les méthodes les plus répandues pour estimer les valeurs seuil du coût d’opportunité ou de la WTP 

font aussi débat. Chacune possède ses propres forces mais la majorité d’entre elles sont limitées par 

leur manque de fondement théorique, de démonstration empirique et de faisabilité de leur calcul, en 

particulier en l’absence de données précises, comme c’est le cas dans les PRFI (Marseille, Larson, Kazi, 

Kahn, & Rosen, 2015; Robinson et al., 2017b; Vallejo-Torres et al., 2016).  

Afin d’éviter la dissociation des notions de coût-efficacité et de faisabilité financière, il a été 

recommandé de conduire conjointement aux analyses coût-efficacité des analyses d’impact 

budgétaire (Bilinski et al., 2017). Mais, là encore, le manque de stabilité des financements en santé des 

PRFI rend difficile l’utilisation du plein potentiel de ces méthodes. 

À notre connaissance, la plupart des recommandations émises par les sociétés savantes d’étude 

économique en santé ne prennent pas en compte les spécificités des PRFI. Le National Institute for 

Health and Clinical Excellence (NICE) a récemment initié un mouvement d’appel à la création de 

méthodes spécifiques pour ces pays à travers la mise en place de l’International Decision Support 

Initiative Reference Case for Economic Evaluation (Wilkinson et al., 2016).  
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2. Impact et place des études coût-efficacité dans les PRFI 

Bien que le nombre d’études médico-économiques à destination des PRFI augmente, elles restent 

encore rares comparées au volume produit dans les pays à plus haut revenu (Pitt, Goodman, & Hanson, 

2016; Shillcutt et al., 2009). Dans ces conditions, faire reposer l’identification des priorités de santé sur 

la comparaison des rapports coût-efficacité de plusieurs interventions potentielles induit forcément 

des biais dans cette sélection.  Si l’on ajoute à cela les incertitudes méthodologiques et les difficultés 

inhérentes à la mise en place d’études médico-économiques dans les PRFI mentionnées dans la partie 

précédente, la question de la place de ces études et de la nature des conclusions pouvant en être tirées 

dans le contexte des PRFI se pose.  

L’objectif des études coût-efficacité est d’optimiser l’utilisation des ressources disponibles. À ce 

titre, ces études peuvent servir à améliorer la transparence des processus de décision en santé en 

limitant les biais individuels pouvant influencer les décideurs. Dans les systèmes de santé aux 

ressources restreintes des PRFI ‒ par ailleurs souvent considérés comme inefficaces, mal gérés ou 

victimes de corruption ‒, les études coût-efficacité peuvent donc représenter un puissant outil 

organisationnel. Cependant, une étude visant à évaluer la concordance entre les conclusions des 

études coût-efficacité à destination des PRFI et les choix de politiques de santé dans ces derniers à 

travers l’exemple des vaccins a conclu que ces deux éléments n’étaient que très peu liés (Newall, Jit, 

& Hutubessy, 2014).  

Par ailleurs, les financements en santé des PRFI proviennent de multiples sources, en particulier 

externes, ce qui ajoute une difficulté supplémentaire à la réalisation et l’interprétation d’études 

économiques en raison de l’instabilité que cela confère aux budgets en santé de ces pays. En outre, les 

bailleurs de fonds se focalisent souvent sur une seule population ou maladie. Les études coût-efficacité 

conduites dans le cadre de leur activité ne conduisent donc pas forcément à la mise en place de 

programmes visant les conditions les plus graves dans le contexte donné (Rutstein et al., 2017). La 

prise en compte de la notion d’équité dans les études coût-efficacité est par ailleurs un sujet faisant 

débat dans le champ des analyses médico-économiques (Boujaoude, Mirelman, Dalziel, & Carvalho, 

2018; Lal, Moodie, Peeters, & Carter, 2018). Étant donné la baisse des financements externes de ces 

dernières années (Chang et al., 2019), les études coût-efficacité peuvent cependant aider ces 

organismes à mieux hiérarchiser leurs actions.  

Inclure la démarche des études coût-efficacité appliquées aux PRFI dans celle de la couverture 

sanitaire universelle pourrait constituer une solution pour faciliter leur interprétation. L’OMS a estimé 

quel serait le budget nécessaire pour atteindre les objectifs de santé inclus dans les Objectifs de 

développement durable des Nations Unies (Stenberg et al., 2017). Sur la base de leurs résultats, une 

autre étude a estimé le coût supplémentaire qu’engendrerait l’ajout d’interventions visant les 
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hépatites virales à l’ensemble des politiques prévues dans l’étude de Stenberg et al. (Tordrup et al., 

2019). Dans la lignée de cette dernière étude, les futures études coût-efficacité portant sur les PRFI 

pourraient utiliser les estimations de coût et d’efficacité de la couverture universelle comme cadre de 

référence pour l’évaluation de l’intérêt d’une nouvelle intervention. Appliquer cette proposition 

impliquerait de développer de nombreux points méthodologiques, tels que la pertinence des 

interventions inclues dans l’étude de l’OMS dans le contexte étudié ou la comparabilité des méthodes, 

données et perspective de cette dernière avec celles qui seraient utilisées dans le cadre de ces 

nouveaux travaux.  

Enfin, il est important de noter que les études coût-efficacité se focalisent sur l’adaptation des 

besoins en santé aux ressources disponibles mais ne posent pas la question de l’augmentation de ces 

dernières pour satisfaire un plus grand nombre de besoins. En théorie, ce besoin d‘augmentation est 

couvert par la croissance économique : plus cette dernière croit, plus les dépenses en santé, en 

particulier publiques, augmentent (WHO, 2018c). Il a cependant été observé que dans les PRFI, cette 

relation ne se vérifie pas toujours (Chang et al., 2019; WHO, 2018). Les résultats d’une étude de 

modélisation montrent qu’étant donné les tendances actuelles concernant la croissance économique 

et les financements en santés (sources publiques, privées et externes confondues) dans les pays aux 

revenus les plus faibles, ces derniers n’atteindront pas les niveaux de dépenses en santé fixés comme 

objectif par les Nations Unies en 2050 (Chang et al., 2019). Sans une croissance économique suffisante, 

l’augmentation des ressources disponibles dans les PRFI repose sur l’augmentation de leur dette 

envers des organismes financeurs externes, ce qui peut avoir des conséquences délétères pour leur 

stabilité économique et sociale. Atteindre les objectifs sanitaires fixés par les Nations Unies dans les 

PRFI ne peut donc reposer uniquement sur l’étude de la priorisation des interventions en santé mais 

doit aussi s’inscrire dans une réflexion plus globale sur le développement économique de ces pays. 

III. Inégalités d’accès aux outils de diagnostic dans les PRFI : origines et solutions ? 

Le point de départ de cette thèse étant le constat du manque d’accès des PRFI aux outils de 

diagnostic de l’hépatite C, elle s’intéresse de manière indirecte aux inégalités d’accès à l’offre de soins 

liées à cette maladie. Cependant, en se focalisant sur des solutions technologiques, elle ne s’attarde 

pas sur cet aspect. Or, le « manque » d’outils diagnostiques de l’hépatite C est un problème 

d’inégalités : à l’échelle nationale, comme lorsque l’exclusion de certaines populations marginalisées 

les empêchent d’accéder aux services de soins, ou internationale lorsque malgré l’abondance d’outils 

permettant de diagnostiquer l’hépatite C, seuls les pays aux revenus les plus élevés les possèdent. 

Cette situation n’est pas spécifique au cas de l’hépatite C. En effet, de nombreuses maladies 

endémiques des PRFI dites « négligées » ne disposent pas de tests diagnostiques (Engel et al., 2016)). 
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Pour d’autres, des tests diagnostiques existent mais, bien que largement répandus dans les pays à 

revenu élevé, sont quasiment introuvables dans les PRFI. Le paludisme ou la tuberculose sont des 

exemples fréquemment cités pour illustrer ce phénomène. Dans la moitié des pays d’Afrique sub-

saharienne où le paludisme est endémique, plus de 80% des mises sous traitement pour cette maladie 

se fondent simplement sur un examen clinique des symptômes et non sur un test diagnostique, 

entraînant ainsi de nombreux faux positifs pouvant conduire à l’apparition de résistances aux 

antipaludiques (WHO, 2012). Environ un tiers des nouveaux cas de tuberculose, soit environ 2,5 

millions de personnes, ne sont pas identifiés chaque année (WHO, 2015b). Dans ces deux cas, des tests 

de laboratoire ainsi que des tests POC existent depuis plusieurs années. 

La prise de conscience grandissante de l’importance des tests diagnostiques dans la réussite du 

projet de couverture sanitaire universelle et dans la lutte contre le développement des résistances 

bactériennes conduit de plus en plus d’instances à appeler au développement de solutions pour 

remédier aux inégalités d’accès aux outils diagnostiques (Wilson et al., 2019). Contrairement à la 

littérature portant sur l’étude de la structure du marché pharmaceutique mondial et des inégalités qui 

en découlent, ou celle sur les limites des systèmes diagnostiques des PRFI, celle portant sur la structure 

du marché des tests diagnostiques est, à notre connaissance, peu abondante. Étudier ce sujet pourrait 

cependant fournir des éléments de compréhension de ces inégalités et, potentiellement, d’y apporter 

des solutions.  

Les travaux menés dans cette thèse ont fait ressortir trois étapes clés du système de distribution 

d’outils diagnostiques : leur conception (ou le stade d’innovation), leur production et leur diffusion 

dans les pays cibles. Nous allons évoquer ici dans quelle mesure chacune de ces étapes peut 

représenter une source d’obstacles à la diffusion de ces outils dans les PRFI et détailler certaines pistes 

ayant été développées pour les dépasser. 

1. Systèmes d’innovation 

Comme nous l’avons évoqué dans la Partie III de ce manuscrit, le fonctionnement actuel du marché 

des innovations diagnostiques n’incite pas les entreprises à investir dans le développement de produits 

dont le marché final serait principalement les PRFI. Le développement de tests diagnostiques étant par 

conséquent principalement tourné vers les besoins des pays à revenu élevé, les tests existants sont 

souvent peu adaptés à une utilisation dans les PRFI (McNerney, 2015).  

Comme nous l’avons déjà mentionné, le manque d’intérêt des entreprises productrices de tests 

diagnostiques pour les PRFI s’explique par leur inexpérience concernant la création de tests adaptés à 

ces pays, l’investissement nécessaire au développement de leurs capacités de diffusion dans les PRFI 

ainsi que l’opacité des procédures réglementaires ayant cours dans ces derniers. Par ailleurs, comme 
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dans le cas des médicaments, le monopole octroyé par le système de brevets sur les biotechnologies, 

ou certains de leurs composants, peut aussi représenter un frein à l’innovation dans le domaine des 

outils diagnostiques (Kameda, 2019). Cet aspect a principalement été discuté dans le cadre de débats 

sur le caractère éthique de brevets portant sur des tests génétiques (Carbone et al., 2010). Étudier 

l’impact plus global du système de brevets sur le champ de l’innovation diagnostique et la disponibilité 

de tests dans les PRFI serait par conséquent intéressant. En fonction des résultats obtenus, étudier 

l’applicabilité des flexibilités des ADPIC présentées dans l’introduction générale aux tests 

diagnostiques pourrait permettre de dégager des pistes de diversification des entités à l’origine 

d’innovations diagnostiques et, par conséquent, de leur offre. 

Le succès de certaines innovations frugales prouve qu’il est possible de contourner ce schéma et 

d’inciter à la création de tests diagnostiques à destination des PRFI. Elles ne représentent cependant 

qu’une forme d’innovation alternative au système traditionnel de développement des tests 

diagnostiques parmi d’autres. Par exemple, les plateformes polyvalentes ouvertes, comme celle 

développée par le projet OPP-ERA mentionnée dans notre revue de la littérature, en sont une autre. 

Par ailleurs, depuis le début des années 2000, se développe le modèle des « partenariats de 

développement de produits » (product development partnerships) qui désigne des organisations à but 

non lucratif ayant pour objectif de rassembler les compétences et ressources des secteurs public, privé, 

académique et philanthropique afin de développer des outils de santé (médicaments, vaccins ou outils 

diagnostiques) visant principalement des maladies traditionnellement considérées comme peu 

rentables par l’industrie biotechnologique (Mahoney, 2011). Ce type de partenariats permet d’une 

part d’inciter les entreprises privées à investir dans des domaines de recherche peu prisés en ne faisant 

pas peser le poids de l’investissement requis que sur elles et, d’autre part, de regrouper les fonds 

octroyés par différents organismes de dons autour d’un même projet, leur permettant ainsi 

d’atteindre des objectifs de plus grande ampleur. La Foundation for Innovative New Diagnostics (FIND) 

appuient ainsi plusieurs entreprises dans le développement ou la validation de leurs tests POC pour le 

dépistage ou le diagnostic de l’hépatite C (FIND, 2019).  

Vérifier si d’autres systèmes d’innovation favorisant le développement de tests diagnostiques ou 

de biotechnologies à destination des PRFI existent et, le cas échant, les caractériser, permettrait de 

multiplier les possibilités de contournement du système traditionnel d’innovation ; il serait alors 

possible d’adapter le choix du système à mettre en place à différents contextes.  
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2. Production locale de tests diagnostiques 

La majeure partie des PRFI doivent importer leurs tests diagnostiques. Pour les raisons citées dans 

la partie précédente, leurs investissements en santé dépendent donc en partie des choix réalisés par 

les industries étrangères en termes d’innovation.  

Dans un rapport publié en 2011 par une équipe de la London School of Hygiene & Tropical Medicine 

pour l’OMS, Peeling et al. étudiaient comment le transfert de technologies relatives aux outils 

diagnostiques ainsi que la production locale de ces derniers pourraient permettre d’augmenter leur 

accessibilité dans les PRFI (WHO, 2011). Ce rapport souligne que les pays les plus à même de mettre 

en place un système local de production sont les pays avec un fort marché intérieur et une économie 

émergente comme la Chine, l’Inde ou le Brésil. Ce dernier a en effet partiellement développé ses 

capacités locales de production de tests diagnostiques en lançant en 2005 le projet « NAT41 brasileiro » 

visant à développer une version nationale des tests de détection de l’ARN du VHC afin d’en réduire le 

coût. Bien que ce projet n’ait pu entièrement s’affranchir de l’industrie privée, les savoir-faire acquis 

par transfert de compétences dans son cadre ont ensuite servi à développer des tests de diagnostic 

publics pour le zika, la dengue et le chikungunya.  

Certains chercheurs proposent une production à encore plus petite échelle : les hôpitaux de zones 

excentrées pourraient, grâce à des imprimantes 3D, produire eux-mêmes des tests diagnostiques de 

type « laboratoires sur puce » comme ceux décrits dans notre revue de la littérature (Bauer & Kulinsky, 

2018). Ce type de solution nécessiterait de développer de nouveaux systèmes de contrôle de la qualité 

des tests produits reposant sur des normes adaptées aux caractéristiques du mode de production et 

du pays concerné.  

3. Chaîne d’approvisionnement 

Dans certains cas, ce sont des défaillances dans la chaîne d‘approvisionnement du matériel 

nécessaire à la réalisation des tests diagnostiques qui représentent une barrière à l’utilisation de ces 

derniers. Ainsi, les fréquentes ruptures de stock de réactifs et de consommables dans les PRFI rendent 

souvent impossible la réalisation de tests diagnostiques pour lesquels les plateformes d’analyses ainsi 

que le personnel qualifié sont pourtant disponibles (Hasselback et al., 2014; Malkin, 2007). Par ailleurs, 

bien que la plupart des plateformes de laboratoire disposent d’une garantie, les délais d’intervention 

des services techniques en cas de panne sont souvent longs. Dans cette situation, les systèmes fermés 

d’analyse représentent une barrière au maintien d’un système de diagnostic efficace car ils ne 

                                                            

41 Le terme « NAT » signifie « nucleic acid test » et désigne les tests moléculaires. 
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permettent pas d’utiliser des pièces de rechange autres que celles du fournisseur d’origine. La mise au 

point de systèmes ouverts comme celui du projet OPP-ERA représente une solution à ce problème. 

Cependant, bien que plus souple, ce type de plateformes ne peut cependant pas s’affranchir d’un 

système d’approvisionnement en consommables et donc de ses aléas.  

Identifier les caractéristiques et les acteurs des circuits de distribution actuels, ainsi que leurs 

relations avec les fabricants de tests et les clients (hôpitaux, cliniques, patients eux-mêmes, etc.), 

pourrait permettre de repérer les raisons des dysfonctionnements susmentionnés et potentiellement 

d’y remédier ou de créer des systèmes de distribution plus fiables.  

Les points développés ici ne constituent pas une image exhaustive du système mondial de 

production des innovations diagnostiques. Ils permettent cependant d’identifier certaines de ses 

limites ainsi que leur impact sur la disponibilité des outils diagnostiques dans les PRFI. Au-delà de leurs 

faibles ressources en santé et financières qui les empêchent d’investir dans ce type d’équipement, il 

apparaît que le système traditionnel de production des innovations diagnostiques est lui-même un 

obstacle à la diffusion d’outils diagnostiques dans les PRFI. En étudier les caractéristiques, ainsi que 

celles des alternatives possibles, pourrait donner des pistes pour réduire les inégalités d’accès aux 

outils diagnostiques.  
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Conclusion 

Bien que l’arrivée des AAD ait rendu l’élimination de l’hépatite C envisageable, les progrès réalisés 

vers cet objectif restent lents. L’une des raisons principales à cela réside dans le faible taux de 

diagnostic de cette maladie, en particulier dans les PRFI où vivent la majeure partie des personnes 

concernées. À l’issue des travaux de cette thèse, il apparaît que la question du renforcement du 

diagnostic de l’hépatite C dans ces pays constitue une question plus économique et politique que 

technique. 

Il existe en effet de nombreux outils diagnostiques de l’hépatite C dont les performances ont été 

validées. Certains d’entre eux, comme les tests POC ou les échantillons de type DBS, pourraient 

permettre la mise en place de systèmes décentralisés et ainsi résoudre le problème d’accessibilité 

géographique aux structures de soins que connaissent de nombreuses populations des PRFI. Deux 

obstacles empêchent cependant leur utilisation dans ces pays : d’une part la nécessité de les inclure 

dans un système de soins permettant de pallier leurs limites (le besoin d’un système de transport pour 

les DBS ou la difficulté à transporter la plateforme GeneXpert par exemple) et, d’autre part, leur 

manque d’accessibilité financière.  

Le premier point a déjà fait l’objet de recherches dans certains pays à revenu élevé en voie 

d’élimination de l’hépatite C, ainsi que dans des PRFI ‒mais dans le cadre de maladies infectieuses 

autres que l’hépatite C, comme la tuberculose. S’inspirer des méthodologies utilisées dans ces études, 

ou de leurs résultats quand ils sont généralisables, devrait permettre de facilement trouver des 

solutions à cette problématique pour chaque contexte d’intérêt. 

Le manque d’accessibilité financière des tests diagnostiques de l’hépatite C découle d’une part du 

prix élevé de certains d’entre eux et, d’autre part, du manque de ressources financières des PRFI. Cette 

thèse indique que le système d’innovation diagnostique actuellement dominant ne favorise pas la 

création de tests adaptés aux contraintes techniques et économiques des PRFI. Étant donné l’existence 

d’un traitement performant, attendre que des systèmes d’innovation alternatifs se développent et 

mènent à la création d’outils diagnostiques adéquats poserait ici un problème éthique, en particulier 

compte tenu de la situation épidémiologique de nombreux PRFI où une grande partie de la population 

atteinte par l’hépatite C est vieillissante. Améliorer rapidement le taux de diagnostic dans les PRFI 

demande donc d’agir sur le manque de ressources financières de ces pays, en négociant le prix des 

tests diagnostiques par exemple ou en accroissant les fonds disponibles pour la prise en charge de 

l’hépatite C. Étant donné la faible solvabilité des PRFI, cette dernière solution ne serait probablement 

possible qu’à condition qu’elle repose sur des aides extérieures.  

Cette situation paradoxale où des tests diagnostiques performants existent mais ne sont pas 

disponibles dans les PRFI fait écho à celle observée pour un certain nombre d’autres maladies. De la 
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même manière que l’étude des AAD et de leurs prix de lancement exorbitants a permis d’illustrer le 

fonctionnement d’une partie du marché pharmaceutique, étudier le système de production et de 

diffusion des tests diagnostiques de l’hépatite C pourrait constituer le point de départ d’une analyse 

plus globale des déterminants de l’accès aux biotechnologies dans les PRFI.  

Nos études coût-efficacité sur le choix des outils diagnostiques de l’hépatite C renvoient à la 

problématique plus générale de la place des études médico-économiques dans la hiérarchisation des 

priorités de santé dans ces pays. Les questionnements méthodologiques et éthiques sous-jacents à 

leur utilisation dans ces contextes particuliers mériteraient de plus amples développements. Par 

ailleurs, étant donné la dimension sociale que peuvent revêtir les implications de l’introduction de 

nouvelles technologies de santé dans les PRFI, il nous semble nécessaire que la réflexion autour du 

choix de leur adoption s’inscrive dans une démarche pluridisciplinaire équilibrée, ainsi que dans une 

vision de développement allant au-delà du cas particulier d’une seule pathologie. Le besoin de 

développer plus en profondeur ces méthodes ne doit cependant pas occulter les responsabilités des 

dirigeants politiques et des industriels dans l’accès aux technologies de santé dans les PRFI.  
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Annexes 

 

Annexe 1 : checklist CHEERS 
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