
 

 
 
 
 

Service de Maladies Infectieuses 
et Tropicales 

  
 

 
PROGRAMME 

 
6ème Journée Régionale d’Infectiologie 

sous la Présidence du Dr Thanh Lecompte 
 
 

Samedi 8 octobre 2011 
9h00 – 13h00 

 
Amphithéâtre Lepois – Faculté de Médecine 

 
 
 
 
MATINEE (9h00 – 13h00) 

 

Nouvelles stratégies de prise en charge 

- Plan SIDA 2010-2013 : prévention et dépistage généralisé  . ............................................................................................................   Th. MAY (Nancy) 
- Conséquences du mésusage des Antibiotiques  ...........................................................................................................................  S. HENARD (Nancy) 

- Equipe opérationnelle en Infectiologie ..................................................................................................................................   S. BEVILACQUA (Nancy) 

- CONSORES :  nouvel outil pour le suivi des Consommations Antibiotiques et des Résistances ..............................................   S. BOUSSAT (Nancy) 

 

 
PAUSE 

 
Escherichia coli dans tous ses états 

- Escherichia coli toxinogènes et épidémie de SHU ..........................................................................................................................   A. MAILLES (InVS) 

- Prise en charge des Infections Urinaires en Lorraine................................................................................................ T. LECOMPTE, J. BIRGE (Nancy) 

- Faut il repenser le traitement des Infections Urinaires ...............................................................................................................   Ch. RABAUD (Nancy) 

 

 

BUFFET 
        
 
 



La PrEP mais encore……

Thanh Doco Lecompte
Nancy 25 Septembre 2021



Plan
ØPopulation concernée
ØEfficacité de la PrEP
ØEchecs de la PrEP
• Primo infections à VIH
• Diagnostic des séroconversions sous PrEP

ØLe futur de la PrEP
• TAF vs TDF
• Les long acting
• Prévention des IST



Beaucoup de 
PrEPeurs ?



La PrEP pour qui ??
Recommandations OMS 2016: 

HSH
IVD
Prisons
Travailleur(se)s du sexe
Transgenres

Et toutes les personnes à risque d’acquisition du VIH



Tranche d’âge de 16–24 ans (11.4%) la moins utilisatrice de PrEP

NS Harris MMWR 2019 Dec 6;68(48):1117-1123

1.2 millions personnes ont une
indication à la PrEP aux USA

12.6% ont eu une prescription en 2017

18.1% ont eu une prescription en 2018

3 fois plus d’hommes 20.8% que de femmes (6.6%) 



Données OMS Mars 2021



Figure 1. Status of PrEP implementation, Dublin Declaration monitoring in Europe and Central Asia, 

September 2019 (n = 53)

Hayes R. et al. Euro Surveill. 2019;24(41)



Figure 3. People using PrEP in the last 12 months, by rate per 100,000 adult population Dublin Declaration monitoring in Europe and Central 
Asia, 2019 (n = 20)

Hayes R. et al. Euro Surveill. 2019;24(41). 



France

ANSM. 11/2019

Hommes en grande majorité (97%), âgés de 37 ans en moyenne, résidant (72%)
dans des communes appartenant à des unités urbaines de plus de 200 000 habitants 



Efficacité de la PrEP

La PrEP a montré son efficacité dans les différentes études cliniques 
et les suivis de cohorte



N Engl J Med. 2010.

Réduction de 44% en ITT modifiée (IC 95% 15 à 63; P = 0.005)

Essai IPrEx



S Mc Cormack Lancet 2019

Essai PROUD
Réduction relative du risque d’acquisition du 

VIH de 86% (IC 90% 64 à 96, p=0,0001) 



N Engl J Med 2015

Réduction de 86% (IC 95% 40 à 98; P = 0.002) dans le bras TDF/FTC

Essai IPERGay



J. Ridell et al JAMA 2018



La PrEP permet elle le contrôle de l’épidémie de 
l’infection par le VIH ?

Efficacité de la PrEP



Source: Données ONUSIDA 2021

2016 2020

Nouveaux 
diagnostics

1.7 M
(1.2 M-2.4 M)

1.5 M
(1.0 M-2.0 M)

Nombre 
de décès

850 000  
(600 000 -1.2 
M)

680 000 
(480 000-1.0 M)

Accès 
au 
traitement 

19.3 M
(16.6 M-19.5 
M)

27.5 M 
(26.5 M-27.7 M)

Le nombre de nouvelles infections par le VIH et le nombre des décès liés au 
SIDA  est en diminution depuis 20 ans

OMS région Europe/ECDC données 2019 



BSP VIH/IST juillet 2019 et décembre 2020

Grand Est

Nouveaux 
diagnostics

2017 2019

Grand Est 316 248

France 
Metropolitaine

6400 4554



Les Infections Sexuellement Transmises (IST) 
tendent à augmenter.

Le revers de la médaille.....



Holt M. et al. Lancet HIV 2018-Courtesy JM Molina

2013 2014 2015 2016 2017

PrEP use in past 6 
months

2% 2% 2% 7% 24%

Any STI in past 12 
months

17% 18% 20% 23% 31%

HIV test in past 6 
months

59% 65% 66% 72% 77%

HIV+ on ART 79% 86% 87% 90% 94%

HIV+ with VL
undetectable

77% 84% 88% 89% 94%

Crystalmet in past 6 
months

15% 16% 15% 13% 14%

Trends in STIs, PrEP and Treatment 
Uptake among MSM

Decrease in condom use coincided with an increase in STIs but a 
reduction in new HIV diagnoses in MSM by 16% in Victoria and 11% in 

NSW



Le nombre de diagnostics d’infection à Chlamydia trachomatis a augmenté entre 2017 et 2019 de 29% : 
- femmes de 15 à 24 ans (+41% )

- Hommes (+38%), de 15 à 29 ans (+ 45%)

BSP VIH/IST décembre 2020



Echecs de la PrEP

Savoir diagnostiquer une séroconversion VIH chez les 
usagers de PrEP



Étude Iprex Étude Ipergay
16 séroconversions, 

2/206 dans le groupe TDF/FTC, 

Les 2 séroconversions étaient dues à une non 
adhérence 

R Grant N Engl J Med 2010

JM Molina N Engl J Med 2015 

2019 Dec 6;68(48):1117-1123

Essai PROUD S Mcormack Lancet2016 

Étude Proud

100 infections par le VIH, 36 dans le bras FTC/TDF, 

23 infections par le VIH, 3 dans le bras à traitement immédiat



Primo-infection

Adapted from McMichael AJ et al. Nature Review Immunology 2010 and Ambrosioni J Lancet HIV 2020 

----- sous PrEP:
Pic de la charge virale retardé et valeur moins importante que dans les primo infections sans PrEP
Retard  dans le délai d’apparition des stades de Fiebig et de la séroconversion



Courtesy JM Molina



Résistances

J Ambrosioni Lancet HIV 2020



Resistance development risk

• Much lower risk of development of resistance when HIV 
infection is acquired after PrEP initiation

• Near 50% of cases if PrEP initiated in Fiebig I stage PHI

• 1/5 cases of resistance development will involve
FTC/3TC and TDF/TAF

• PCR to exclude Fiebig I infections before PrEP
initiation???

28
Ambrosioni et al. Lancet HIV 2021



Le futur de la PrEP



Recommandations HAS



TAF Essai Discover

KH Mayer Lancet 2020

Non infériorité TAF/Emtricitabine par 
rapport à TDF/Emtricitabine à S48 et S96

TAF/FTC: n=2670 

TDF/FTC: n=2665 

22 infections VIH, 7 sous TAF, 15 sous TDF



• At previous primary analysis (blinded phase), FTC/TAF was noninferior to FTC/TDF in preventing 
HIV infection at Wk 48 and Wk 96 and had better safety outcomes1,2

• Current analysis presents efficacy, safety outcomes for open-label phase3

§ Randomized, double-blinded, noninferiority phase III study with optional open-label phase

DISCOVER Open-Label Wk 48: 
Switch From FTC/TDF to FTC/TAF for PrEP

Slide credit: clinicaloptions.com1. Mayer. Lancet. 2020;396:239. 2. Ogbuagu. CROI 2020. Abstr 92. 3. Spinner. IAS 2021. Abstr OALC0501. 

MSM or TGW age ≥18 yr, HIV and 
HBV negative, ≥2 episodes of 
condomless anal sex in past 
12 wk or rectal gonorrhea/ 
chlamydia or syphilis in past 
24 wk, eGFRCG ≥60 mL/min

(N = 5387)

FTC/TAF 200/25 mg QD
(n = 2694)

FTC/TDF 200/300 mg QD
(n = 2693)

Open-Label Wk 48Wk 48 Wk 96 

Continue
FTC/TAF 200/25 mg QD

Double-Blinded Phase Open-Label Phase

Switch to
FTC/TAF 200/25 mg QD

http://www.clinicaloptions.com/


DISCOVER: HIV Incidence Through Open-Label 
Wk 48
• Switch to FTC/TAF associated with low HIV infection rate

Slide credit: clinicaloptions.comSpinner. IAS 2021. Abstr OALC0501. Reproduced with permission.
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Continue on 
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Switch to 
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(n = 2115)
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0.30
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0.09
2 infections/2139 PY
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1 infections/2152 PY
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http://www.clinicaloptions.com/


• Prior to switch, participants receiving FTC/TDF had significantly lower eGFR, HDL, LDL, and weight and numerically 
lower bone mineral density in hip and spine vs those who received FTC/TAF

• Switch to TAF associated with improvements in renal function and BMD and lipid increases

DISCOVER Open-Label Phase: Changes in 
Metabolic Indicators, Renal Biomarkers From 
Baseline to Wk 48

Slide credit: clinicaloptions.com

Median ∆ From OL 
Baseline to Wk 48

Continue    
on FTC/TAF 
(n = 2070)

Switch to 
FTC/TAF

(n = 2115)

P
Value

Bone mineral 
density, %
§ Hip
§ Spine

(n = 111)

0.20
-0.06

(n = 106)

0.86
1.18

.03
.0012

Renal function
§ eGFR, mL/min
§ b2M:Cr, %
§ RBP:Cr, %

-2.8
-7.3
-9.9

0.3
-30.8
-26.8

<.0001
<.0001
<.0001

Median ∆ From OL 
Baseline to Wk 48

Continue 
on FTC/TAF 
(n = 2070)

Switch to 
FTC/TAF

(n = 2115)

P
Value

Fasting lipids, mg/dL
§ Total cholesterol
§ LDL
§ HDL
§ Triglycerides

9
7
0
8

22
13
3

16

<.01
<.01
<.01
<.01

Fasting glucose, mg/dL 2 1 0.86

Weight, kg 1.2 2.0 <.01

Spinner. IAS 2021. Abstr OALC0501.

http://www.clinicaloptions.com/


Long acting



RJ Landovitz et al. N Engl J Med 2021;385:595-608.
Landovitz N Engl J Med 2021

Analyse ITT (n=4566  participants randomisés dont 12.5% 
trans genres)
Stop essai après analyse intermédiaire en raison de la 
supériorité du CAB-LA sur TDF/FTC :

Incidence VIH : 52 participants: 
13 dans le groupe cabotegravir (incidence, 0.41/100 PA)
39 dans le groupe TDF/FTC  (incidence, 1.22/100 PA)

Etude randomisée, double aveugle, de non infériorité (153 sem de suivi)
- Cabotegravir (integrase strand-transfer inhibitor [INSTI]) 600 mg IM/ 8 sem
- TDF/FTC oral x 1/j

AE: 
- 81.4%  des participants du groupe cabotegravir
- 31.3% groupe TDF/FTC.

Cabotegravir



Protocol 016 Oral Islatravir Once Monthly for 
PrEP:    Wk 24 Safety and Pharmacokinetics 

Analysis
• Multicenter, randomized, double-blind, placebo-controlled phase IIa trial:

67% female, 53% White, 42% Black, median age 31 yr 

Hillier. IAS 2021. Abstr OALC01LB03.

HIV-1 
seronegative 

adults 18-65 yr 
of age with low 

risk of HIV 
acquisition
(N = 242)

Blinded therapy
ISL 60 mg PO QM

(n = 97)

Placebo PO QM
(n = 48)

ISL 120 mg PO QM
(n = 97)

Wk 24*

*Sponsor unblinded at Wk 24 to allow for interim evaluation of safety. Participants and investigators remain blinded to Wk 36.  
†After Wk 36, participants in PBMC/PK Bridging Subset randomized to receive ISL have an additional 32-wk unblinded PK follow-up.

Slide credit: clinicaloptions.com

§ Primary endpoints: safety/tolerability, pharmacokinetics of ISL-TP (active form of ISL)
§ Exploratory endpoints: pharmacokinetics in PBMCs, pharmacokinetics in tissue, hormonal 

drug-drug interactions

Stratified by male vs female sex 
and region (Africa vs non-Africa) Wk 36 †

Blinded 
follow-up

Wk 68

Unblinded 
extended PK 

follow-up

http://www.clinicaloptions.com/


Protocol 016: Wk 24 Adverse Events

• 73.5% of AEs were mild
• 2 discontinuations* due to AEs 

considered drug-related
• Mild foreign body sensation in throat
• Moderate rash and pruritis

• 1 participant* had 2 serious AEs; 
neither considered drug-related

Slide credit: clinicaloptions.comHillier. IAS 2021. Abstr OALC01LB03.
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Protocol 016: Wk 24 Islatravir Pharmacokinetics

Slide credit: clinicaloptions.comHillier. IAS 2021. Abstr OALC01LB03.  

ISL 60mg QM

ISL 120mg QM

• Trough concentrations of ISL-TP (active 
form of ISL) remained above 
prespecified PK threshold for HIV-1 
prevention for at least 8 wk following 
last dose 
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N = 18 N = 9 N = 7

PK threshold: 0.05 pmol/106 PBMCs

4 wk after
first dose

4 wk after
last (6th) dose

8 wk after
last (6th) dose

N = 15 N = 8 N = 8

PK threshold: 0.05 pmol/106 PBMCs

Islatravir Trough Concentrations in PBMCs

http://www.clinicaloptions.com/


Etude Impower
Oral Islatravir (MK-8591) Once-Monthly as Preexposure

Prophylaxis (PrEP) in Men and Transgender Women Who Have Sex
With Men and Are at High Risk for HIV-1 Infection (MK-8591-024) 

(Impower-024)

Randomisée, double aveugle double placebo, multicentrique

Islatravir oral x1/mois + placebo x1/j

TDF/FTC oral x1/j + placebo x 1/mois

TAF/FTC oral x1/j + placebo x 1/mois

1500 participants
Hommes
Femmes transgenres
À haut risque d’acquisition VIH

Mars 2021-Septembre 2024



Lenacapavir: Etude Purpose



Les femmes sont également 
concernées



Etudes phase 3 randomisées double aveugle, placebo contrôle en Afrique du Sud et de l’Ouest
Anneau vaginal contenant 25 mg de Dapivirine (NNRTI) auto inséré x 1/ mois 
Suivi de plus de 24 mois. Objectif principal: séro conversion VIH

A Nel. N Engl J Med 2016

Réduction de 31% du risque d’acquisition du VIH dans le groupe 
Dapivirine (95% CI, 0.49 to 0.99;P=0.04)

J Baeten N Engl J Med 2016

Réduction de 27% du risque d’acquisition du VIH dans le groupe 
Dapivirine (hazard ratio, 0.69; 95% C,I 1 to 46;P=0.046)

WHO recommends the 
dapivirine vaginal ring as 

a new choice for HIV 
prevention for women at

substantial risk of HIV 
infection (01/2021)



Futur de la PrEP
Prévention des IST



Doxycycline PEP in MSM

• HIV-negative high risk MSM 
• Enrolled in the ANRS IPERGAY Open-label 
extension study

• No contra-indication to Doxy

On Demand PEP with Doxycycline                              
(200 mg, 24h after sex) 

N=116 

No PEP  

N=116

* < 6 pills/week to limit AB exposure: Use of a median of 6.8 pills/month per pt

§ Visits:  Baseline and every 2 months with serologic assays for HIV and syphilis and PCR assays for CT and NG 
in urine samples, anal and throat swabs

Randomized Open-Label Trial
www.ipergay.fr

Molina et al Lancet ID 2018Courtesy JM Molina
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Summary of Doxycycline PEP
§ Doxycycline PEP reduced the overall incidence of bacterial STIs by 47% in MSM on 

PrEP (8.7 months of FU) 

§ No effect on Gonorrhea but strong reduction (70-73%) in Chlamydia and Syphilis 
incidence

§ Acceptable safety profile with mild/moderate GI AEs 

§ Analysis of antibiotic resistance very limited

§ Impact on human microbiome not assessed

§ Long-term benefit of PEP remains largely unknown

Antibiotic prophylaxis for STIs NOT recommended

Additional studies to be conducted to assess benefit/risk ratio
Molina et al Lancet ID 2018Courtesy JM Molina



Essai Doxyvac
• Cohorte Prévenir
• PEP de doxycycline en prévention Syphilis et Chlamydia
• Vaccin méningo B (Bexsero®) en prévention gonocoque 

(parenté antigénique)
• Etude randomisée en ouvert 
• 4 groupes:

① PrEP + placebo
② PrEP + doxycycline (200mg post exposition)
③ PrEP + Bexsero®
④ PrEP + Bexsero®+ doxycycline



Multiples possibilités dans le 
futur

C Flexner International Journal of Antimicrobial Agents 2021



Conclusion
• La PrEP réduit le risque d’acquisition du VIH dans les populations à 

risque
• On observe dans les mêmes populations une augmentation des IST
• La PrEP doit s’accompagner d’un counselling médical et paramédical 

avec consultations/3 mois pour le dépistage VIH et IST ainsi que le 
contrôle de l’adhérence.
• La constitution de cohortes d’usagers de la PrEP permet une 

harmonisation des pratiques de la PrEP, un suivi épidémiologique des 
IST et du VIH, et l’institution d’études cliniques.



Les Défis de la PrEP
• Information large du public pour sensibiliser les 

personnes les plus à risque d’acquisition du VIH.
•Convaincre certains acteurs de santé qui restent encore 

sceptiques.
•Stigmatisation des usagers de la PrEP.
•Coût de la PrEP.
• Le futur: les molécules longue durée d’action


