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Situation Actuelle

Traitement ARV chez tous les patients:
Diminution de la morbidité ; Réduction du risque de transmission VIH

Génotype de résistance du VIH initial:
Etude de la Reverse Transcriptase, la Protéase, et I'Intégrase: connaitre les mutants

Traitements ARV recommandés en premiere ligne:

Parameétres a considérer: Charge VIH; DFG; AgHBs; Traitements associés; Grossesse;
Immunité CD4; Infection opportuniste; HLA B57-01

Options préférentiels (médecins/patients):
Diminution maximum du co(t et utilisation des génériques
Augmentation maximum de I'observance et réduction du nombre de comprimé

Nouveaux traitements 2018-2019:

Nouveaux ARV: Juluca (switch); Biktarvy (premiere ligne)
Nouvelle stratégie validée: 3tc-DTG en premieére ligne




Cohorte ANRS PRIMO : prévalence 2014
- 2016 de la transmission de résistance

O Prévalence globale de la transmission de résistance (TDR) : 10,8 % (liste OMS)
et 18,6 % (listes OMS + ANRS)

O Transmission de la résistance aux ARV selon I'année d’inclusion
%
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+ RPV/ETR

O FDR de transmission de virus résistant : >30 ans et tropisme non-R5 (OR = 1,8)
[0 Conclusions: Stabilité de prévalence de la TDR; TDR élevée pour INNTI et INI

Chaix ML, CROI 2018, Abs. 529



Choix préférentiel pour un premier
traitement du VIH en une prise (1)

Trithérapie avec INNTI Cornrneritaires
Tenofovir DF/Emtricitabine Gé Rilpivirine (Edurant25® 1cp/j) Non recommandé: charge VIH
1cp/j (Prix2019: 6 €/j) (Prix2019: 8 €/j) >5log et DFG<60mIi/mn
Pendant le repas
Tenofovir DF/Emtricitabine Rilpivirine Association IPP contrindiquée

(Eviplera® 1cp/j)(Prix2019: 21 €/j)

Tenofovir AF/Emtricitabine Rilpivirine
(Odefsey® 1cp/j)(Prix2019: 17 €/j)

Trithérapie avec IP/r Cornrneritaires
Tenofovir DF/Emtricitabine Gé Darunavir/r (Prezista800® Non recommandé: DFG<60mi/mn
1cp/j (Prix2019: 6 €/j) 1cp/j et Norvirl00® 1cp/j) Intéréts: immunodépression,
(Prix2019: 6 €/j) grossesse, charge virale élevée

Recommandations du groupe d’experts, Morlat P et al. Flammarion 2019



Choix préférentiel pour un premier
traitement du VIH en une prise (2)

Trithérapie avec INI Cornirneritairas

Tenofovir DF/Emtricitabine Gé Raltegravir (Isentress600® Non recommandé:

1cp/j (Prix2019: 6 €/j) 2cp/j) (Prix2019: 19 €/j) DFG<60ml/mn
Abacavir/Lamivudine Gé Dolutegravir (TivicayS0® 1cp/j) Impératif: HLA B57-01 négatif
1cp/j (Prix2019: 5 €/j) (Prix2019: 20 €/j)

Tenofovir AF/Emtricitabine Elvitegravir / ¢ Contrindiqué si DFG<30ml/mn
(Genvoya® 1cp/j) Prix2019: 25€/j

Tenofovir DF/Emtricitabine Gé Dolutegravir (TivicayS0® 1cp/j) Non recommandé:

1cp/j (Prix2019: 6 €/j) (Prix2019: 20 €/j) DFG<60mi/mn
Abacavir/Lamivudine Dolutegravir Impératif: HLA B57-01 négatif
(Triumeq® 1cp/j) Prix2019: 25€/j

Tenofovir AF/Emtricitabine Bictegravir Contrindiqué si DFG<30ml/mn

(Biktarvy® 1cp/j) Prix2019: 24€/j

Recommandations du groupe d’experts, Morlat P et al. Flammarion 2019



Différence entre le TDF et le TAF:
meéta-analyse

o 1.Efficacité :
g ¢ Boosted-3rd agent: TAF>TDF (p=0.05)
. . Non-boosted: TAF=TDF
""""" 2.Evénement rénal et arrét du traitement:
= Boosted-3rd agent: TDF>TAF (p=0.002)
] Non-boosted: TAF=TDF

3.Evénement osseux et arrét du traitement:
= Boosted-3rd agent: TDF>TAF (p=0.03)
T Non-boosted: TAF=TDF

Hill et al., J.Virus Eradication 2018, 4: 72-79


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/core/lw/2.0/html/tileshop_pmc/tileshop_pmc_inline.html?title=Click%20on%20image%20to%20zoom&p=PMC3&id=5892670_JVE-4-72-g003.jpg

INI ou IP/r en primo-infection ?

O Etude rétrospective, 712 pts entre 2013 et 2017: INI ou IP/r dans les 30 jours
suivant le diagnostic de primo-infection VIH (404 pts PRIMO et 308 pts Dat’aids)

%

Caractéristiques initiales =

INI IP/r
(n=299) | (n=413) [SLESS

Cohorte PRIMO 191 (63,9 %) 213 (51,6 %) 031
60 T
Homme 88,3 % 92,5 % 0,03
HSH 85,4 % 83,1 % NS
40 1
Délai entre diagnostic et
traitement (jours), médiane 10 [6; 16] 10 [6; 17] NS
[Q1; Q3] 20 1
CV log;, ¢/ml, médiane [Q1 ; 5,68 [4,92 ; 5,88 [5,1; NS
Q3] 6,58] 6,67]
- 456 [326 ; 458 [318 ;
3 . I I
CD4/mm?3, médiane [Q1 ; Q3] 609] 618] NS

e Conclusions

CV <50 c/ml

96 %,

929
I_FI( 94 %

= 2 INTI + INI (n = 287)
e 2 INTI + IP/r (n = 404)

31 %

logrank test : p < 0,001

0412 24 36 48 60 72 84 Semaine

— Réponse virologique plus rapide pour les pts recevant un INI
— Résultats similaires obtenus en se limitant aux pts ayant recu DTG ou DRV/r

Veil R, CROI 2019, Abs. 523



Comparaison indirecte d’efficacité tolérance
de 3tc-dtg en 1¢r¢ lighe: méta-analyse (1)

|
[1 Efficacy: the proportion of patients with virological suppression (VS)
at Week 48 and change from baseline in CD4+ cell count at Week 48

[1 Safety: proportions of patients with adverse events (AE), serious AEs
(SAE) and drug- related AEs by Week 48

DTG + 3TC
RPV + TDF/FTC BIC + TAF/FTC
N MA EFV + TDF/FTC \ DTG + ABC/3TC
Network DRV/b + TDFIFTC DTG + TAF/ETC
Meta-
An alys is DRV/c + TAFIFTC DTG + TDF/FTC

EVG/c + TAF/FTC
DRV/r + ABC/3TC

RAL + TDF/ETC EVG/c + TDF/FTC
RAL + ABC/3TC

Radford et al. BHIVA 2019; Bournemouth, UK. Poster PO07.



Comparaison indirecte d’efficacité tolérance
de 3tc-dtg en 1¢r¢ lighe: méta-analyse (2)

Vs Change in CD4+ cell count AEs SAEs Drug-related AEs
Favours Favours Favours Favours Favours Favours Favours Favours Favours Favours

DTG +3TC  3-drug regimen DTG +3TC  3-drug regimen 3-drug regimen DTG +3TC 3-drugregimen DTG +3TC 3-drugregimen DTG +3TC
Comparator «— — «— —> «— —> “«— —> «— —
BIC + TAFFTC —of—— H—eo— BIC + TAFIFTC 14 4— R
DTG + ABC/3TC —— —e—i DTG + ABCI3TC  hy— i e—i
DTG + TAFIFTC ' . — ¢  DIG+TAFFTC e H— He—i
DTG + TDFIFTC H-— o DTG + TDF/FTC o o o
EVGlc + TAFIFTC . , N EVG/c + TAFIFTC ~ |—y—— H
EVGlc + TDFIFTC . | ! EVGIc + TOFIFTC ~ H—— H———
RAL + ABC/3TC —— ——l— RAL + ABC/3TC He— H—e— -o—1
RAL + TDFIFTC ——— o RAL + TDFIFTC  Ho—l —e—— i
DRVIr + ABC/3TC . ——— DRVIr + ABC/3TC  Hy— —— ——
DRV/c + TAF/FTC } ¢ —t——— DRVI/c + TAFIFTC He— 1 ——1
DRV/b + TDFIFTC ———¢——H —— DRV/b + TDFIFTC  He— Fo— ——
EFV + TDFIFTC ¢ ——— EFV + TDFIFTC —— —— ——
RPV + TDFIFTC ——1 »—0,—1 RPV + TDF/FTC ’-r—‘ e —=—

012345670 1 2 3 4
OR (95% Crl) OR (95% Crl)
Adverse Events (AEs) and Serious Adverse

Events (SAEs) from baseline to W48

125 75 25 25 75 125
Mean (95% Crl) change from baseline

15 10 5 0 5 10
Mean (95% Crl) difference

Virologic Suppression (VS) and Change
In CD4+ cell count at W48
e Conclusions

- VS équivalente sauf avec Atripla; CD4 change équivalent sauf avec TAF/FTC/DTG
— AEs moindres sauf TAF/FTC/BIC, TAF/FTC/DTG, TDF/FTC/RAL

OR (95% Crl)

Radford et al. BHIVA 2019; Bournemouth, UK. Poster PO07.
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Bithérapies (2-DR) en maintenance :
facteurs associés a I’échec (Dat’AIDS) (1)

Etude rétrospective : 5 286 pts switchés pour 2-DR les plus fréquents entre 2010 et 2017

Cause d’arrét du 2-DR extraite de Nadis® : El, échec virologique, simplification, autre

Modele de Cox : ajusté sur variables socio-démographiques, charge VIH, CD4, Historique

des ARV, antécédent d’échec virologique

Analyse multivariée : estimation du rapport de risque d’arrét pour échec des 2-DR ajusté

DTG + DTG + DRV/r+ DRV/r + ETR +
RPV XTC XTC RAL RAL
(n=974) (n=677) (n=360) (nh=604) (n=869)

Durée CV indétectable avant 89 79 59 57 80

switch (mois)

Arrét 2-DR, % 22 18,7 53,3 53,9 36,5
Echec virologique 1,8 1,7 2,7 6,1 5,1
Evénement indésirable 11,7 8,7 14,4 16,7 10,4
Simplification 0,8 1,9 14,2 16,7 8,3
Autre raison 7,7 6,4 21,9 14,4 12,7

Durée 2-DR avant l'arrét (mois) 5 4 10 15 14

Durée totale sous 2-DR (mois) 13 23 11 24 13

Allavena C, CROI 2019, Abs. 493



Bithérapies (2-DR) en maintenance :
facteurs associés a I’échec (Dat’AIDS) (2)

Facteurs associés a I’échec virologique (Modéle de Cox proportionnel ajusté) : HRa, IC 95 %
N O

Age > 50 ans 0,630,71 : 1,36
Homme 0,44 _‘ng" 1,15
Stade C du CDC 0,65 - 1,45
Mode d’acquisition du VIH : autre (vs HSH) 0,52 O’gii 1,57
Mode d’acquisition du VIH : hétérosexuel (vs HSH) 0,94 i 1’2 2,41
Co-infection VHB ou VHC 0,72 Elfs 1,85
Nadir CD4 < 200/mm3 0,63 0’92: 1,46
Zénith CV > 100 000 c¢/ml 51,27 1’26 2,74 p=0,002
Charge virale indétectable < 12 mois E 1,45 2’39 3,63
Nombre de lignes ARV < 7 0,46 _015_5_ 1,22 p<0,001
 DRV/r + RAL 0,87 - 2,92
1 1,35
2-DR DTG + XTC 0,64 " ® 2,85
(DTG + RPV =réf) | pRry/r+ XTC 0,54 : = 2,65
. RAL + ETR 1,055 1125 327 p=0,033
Début traitement ARV < 1996 0,50 25 154
' 1,63

Antécédent échec virologique 1,09 ° 2,46 p=0,018



