Traitement de premiere ligne
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(Prudence ABC + INNTI HSR)
AZT + 3TC+ABC s ci IPou INNTI et CV < 100 000 copies




Les quotidiens et les autres
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ABC TDF CBV kivexa SQVr 1000/100
ATZr 300/100 FPV 700/100
LPVr 800/200 LPVr 400/100

EFV 600 DRVr 600/100

RGV 400
AZT+3TC+ABC




ARV et grossesse

Cl EFV
 NVPDlusforte fréauence d effets secondairesst CDh4>250 |

Femme enceinte seropositive découverte examen routine :

ABC risqgue HSR
TDF toxicité fodus
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ATV risque féta lie hyperbilurubinémie




ARV et génotypage pre-thérapeutique

INTI 5,4% IP3% INNTI 2,6%

Aence alamise sous traitement

Etude Cascade 10%R 1% une classe

9
0.5% deux classes
U, VAV |

0,7% trois classes



ARV et sous-type viral

Etude MONARK

Echec st CV <400 a 44 ( absence de réponse rapide)

Sous-type non-B vs B

Maisinverse si < 50 copies a 48

conclusion ?




ARV et enfant

AZT (fraise) NVP sp

ABC > 3 mois

FTC sirop > 4 mois RTV et LPV sp > 2ans infect!

DDI poudre > 3 mois fAPV 6ans
Combivir cp secable > 14kg (3 a4 an)

Truvada non
TDF non




ARV et comorbidités

INNER [Pb

Tuberculose R +

Tt psy R
+

Etat dépressif
Pathologie cardiqgue R

| P risque augmente avec chaque annee de Tt

517 IDM pour 157000 patients (CROI 2008)
3TC >D4T >ZDV> ddi> ABC> TDF
ABC plus observeé au déebut de Tt




ARV et comorbidités

INNER Ipb

Tuberculose R +

Tt psy R
+

Etat dépressif
Pathologie cardiqgue R

| P risque augmente avec chaque annee de Tt

517 IDM pour 157000 patients (CROI 2008)
3TC DAT ZDV ddl ABC TDF
ABC plus observeé au déebut de Tt




ARV et observance

Observance 2fois 2cp > prise quotidienne

QD attention aux 1/2 vies
ATV 8,8h 100% a 24H [C] efficace s oubli 69%

LPVR2.44h QD  50%




ARV et charge viraleinitiale
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Castle idem ATVrvsLPVr

INTI et CV > 10° copies/ml ACTG 5202

Truvada (TDF+FTC) ou Kivexa (ABC+3TC) + ATZ ou EFV

Alerte Kivexa OK s charge indétectable




Début de Traitement

Exception co-infection VHB ou VHC

charge élevée

ou patient pas prét pour un Tt

Anciens malades nouveaux

VIH + VHB 5,8%
VIH+VHB + VHC 1,7%



Début de Traitement

ZNUC+ P

Sauf

Résistance genotypique (rare)

Grossesse

Co-morbiditeés lipidiques, pathologie card-vasc

Co-infection VHC ou VHB ou tubercul ose
ABC | PVr

TDF + 3TC +f APV ou EFV
AZT FTC SQV
ddl




Début de Traitement

Darunavir Arthemis

Rilpivirine TMC 128

Maraviroc

Raltegravir ?

Méme s essal probant sur nouvel ARV ne pas faire en premiere
ligne ?

C’est comme un buffet a volonté apres quelques jours on
revient aux memes plats




Début de Traitement

toxicites

|nteractions

Nb de copies
Choix

Nb de patients du médecin expertise

It de patients + 1l a confiance dan

|| vaut mieux bien prescrire une combinaison gue mal prescrire
dix combinaisons




Colt du Tratement

AZT/TDHFTC
TDHFTC/Kaletra
TDF/FTC/ERV
ABC/3TC/EFV

Mais cen’est pasun jeu!

85 a 90% des patients traites sont indétectables




Quelle attitude

alaTa v.'

60% spécialistes : NON

Premier échec Grave 80% : NON

« Absence de mutation = virginité »

HLA mémes pasde Tt 70% oui (25€)

pas évaluation chez I'enfant --->precaution




Faut-il smplifier le Tt

Once day for all ?

Jusque 6 cp oul

Au dela deux priseslj

DAT liberation prolongée +3TC + EFV
bid observance 65%
QD 70%
2 NUC + IP Truvada + kaletra 56 semaines

une prise /] meilleure observance




Faut-il smplifier le Tt

S bonne adhérence au tt et controfe virologique prolonge |

Simplifier = optimiser la puissance

Patient sous controle switch une prise par jour
ATZr une prisel]

non boosté 93% des taux sériques sont suffisants

Si succes virologique T20

EFV remplace par Isentress 1cp x 2/] 34/35 patients CV< 50




En cas d’ échec

RAL + ETR ETV + MVC
RAL + MVC

Bithérapies dans le futur ?




Switch pour maintenance

fréguence de mutation + faible

|P ou non-nuc pas de difféerence virologique

Nb arréts thérapeutiques en faveur | P boosté

Pas de switch s alcool, dépression, tabac, perception d'une
toxicite




Simplification ?

LPV 1fois/j ou2fois/J pasdedifférence
NVP 1foigj >2fois/J




Simplification cela ne marche pas toujours !

Etude COOL
TDF + EFV ou TDF + 3TC + EFV échecs en bithérapie




Simplification

hec d" une deuxie
mortalité

Pas CV, ni taux CD4 etc...

Sauf >1000 copies s détérioration
<100 CD4 en cas d’ échec

Multiechec pas de ssimplicité mais efficacité




L es dernieres études

mutations preésentes ou archivees

Nouvelles molécules

1t de sauvetage

switch

premiere ligne ?




L es dernieres études ; non infériorités
LPV/rvsIP

Klean FPV

Gemini : SQV  profil lipidique en faveur de SQV

ArtemisDRV  profil lipidique en faveur de DRV




Nouveaux ARV

/DV+3TC + MVRou EFV

MVR tolérance > efficacité <




Stratégies
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CV <1000 + une mutation majeure IP

DRVr 46% vsIP 10% s ENF 46 a58% gain

Plus larésistance est grande avant le Tt moins le gain est
observé

Multi R=+nb ARV > plusderéponse viro




L es nouveaux ARV

TMC 125 INNT1 etude DU

Résistance INNTI + 3 mutations |P

TO dont DRVr + placeboou TMC 125
>>TMC 125




L es nouveaux ARV

MVC > placeboet 2/ >1/J

Motivate 2 S48 méme résultats




Présence d' un ARV d' une nouvelle classe et chances de
succes virologiques

TOplacebo 19% Motivate 1
TO+MVC 47%
TO+MVC+ENF de novo 62%

DRVTr 49% Benchmrk
DRVr + ENF 70%

RGV + ENF 72%

RGV + DRVr 69%

RGV + DRVr +ENF 87%







Présence d' un ARV d' une nouvelle classe et chances de
succes virologiques

TO + EFV dgatraités ACTG 398

9 \V/ UE

TPvr + ENF de novo




Les Nouveaux ARV

TO+ RGV 57-67/%
ldem + ENF 90%

DRV +, ENF denovo +

|nfluence du score génotypique :
(Nb d’ ARV actifsdansle Tt
GSS2 > GSS1 > GSSO




L es dernieres études

naif) , DVRr ou TPVr




| ntensification

INTENSE TO seul ou TO + ENF
GSS 2 horsENF >>>>

—  RESIST TO+TProulPr  48%arrét Tt IPvs27 TPV

Echec au DRV sansimpact pour TPV ( résistance)













Conclusion

SQVr ou DRVTr et nouvelles molécules




Régime épargne INTI




Switch ( patients controles)

Nitan fiordiaue

TDF + FTC+ EFV identigue alP maisplus d arrét




