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Nathalie
• 55 ans
• Secrétaire comptable
• 2 enfants (22 et 25 ans), veuve
• Partenaire stable depuis 3 ans
• ATCD : diabète gestationnel (1998 et 1995), hystérectomie pour fibrome (2010)

• Octobre 2020 : découverte d’une infection VIH chez son partenaire (Stade C)
• Sérologie de dépistage le 26/10/2020 : Négative

• Début novembre : angine fébrile 48h (test PCR Covid négatif)
• Sérologie VIH positive le 18/01/2021 à Primo-infection «récente»



Janvier 2021
• 1m60, 62 kg (poids de forme 61 kg)

→BMI 24,2
• Tabac 15 PA, vapote
• Alcool = 0
• Sport : marche, natation

• Sérologies 
• VHA +
• VHC -
• VHB -
• Syphilis –

Bilan immuno-virologique

• CD4   615/mm3
• CD4/CD8   0,97

• ARN VIH    2360 cp/ml  (3,4 log )

Nathalie veut un traitement « tout de suite »





Etude MeditRes HIV: prévalence de transmission de la résistance aux INI en 
Europe

• 2 705 patients naïfs d’ARV sur la période 2018-2021 (Espagne, France, Grèce, Italie, Portugal)

• 72 % d’hommes, 43 % HSH, 56 % sous-type B, 16 % CRF02_AG, 6 % co-infection VHB, 2 % co-infection VHC

• Liste des mutations : outil Calibrated Population Resistance de Stanford ; interprétation : algorithme Stanford, mutation 
avec FC > 3 considérée comme significative en termes de réponse virologique 

Prévalence de la transmission de la résistance aux INTI et aux INI (n = 2 705) 

Mutation INTI n (%)

M184V 23 (0,85)

M184I 5 (0,18)

K65R 1 (0,04)

Au moins 1 TAM 72 (2,66)

de Salazar A, CROI 2022, Abs. 516

Mutation INI n (%)

T66A/I 2 (0,08)

E138K/T 2 (0,08)

E92Q 1 (0,04)

R263K 1 (0,04)

ARV n (%)

TDF/TAF 24 (0,89)

ABC 49 (1,81)

3TC/FTC 31 (1,15)

ARV n (%)

RAL** 62 (2,29)

EVG** 63 (2,33)

DTG 5 (0,18)

BIC 5 (0,18)

6 (0,23 %)101 (3,73 %) 49 (1,76 %) avec CRR*

* CRR = Clinically Relevant Resistance

65 (2,42 %) avec CRR*

→ Conclusion: faible prévalence de la transmission de la résistance en 2018-2021, données confirmant 
la possible initiation rapide d’un traitement à base d’INI avant de disposer du génotype de résistance pré-
thérapeutique

** G163K/R ; H51Y ; E157Q + T97A ; E157Q + Q95K ; T97A
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Génotype plasmatique 
(ARN)

Sous type A1

Protéase: D60E, A71T
RT:
• NRTI absence de mutation
• NNRTI – K103N

Intégrase: L74I



Q1: Quel traitement de première ligne 
proposez vous ?

1. TDF/FTC + DRV/r
2. TAF/FTC/BIC
3. DTG/3TC
4. TDF/3TC/DOR
5. FTC/TAF/RPV



Initial Combination Regimen for ART-naive Adults

EACS Guidelines. Version 12.0 October 2023



Primary HIV Infection (PHI)

EACS Guidelines. Version 12.0 October 2023



• Cette étude montre une réponse virologique plus rapide dans les 6 premiers mois pour les patients recevant un INI ainsi 
qu’un gain supérieur de CD4 (estimé à + 40/mm3) dans les 4 premières semaines. Des résultats similaires sont obtenus en 
se limitant aux patients ayant reçu DTG ou DRV/r

INI ou IP/r en primo-infection ?

Veil R, CROI 2019, Abs. 523
Veil et al., INSTI-based ART in primary HIV infection, AIDS 2020, Vol 34 (4)

• Etude rétrospective française, 712 patients ayant débuté entre 2013 et 2017 un traitement avec INI ou IP/r dans les 30 jours 
suivant le diagnostic de primo-infection VIH (404 patients de la cohorte PRIMO et 308 de la base de données Dat’aids)

INI
n = 299

IP/r
n = 413 p

Cohorte PRIMO 191 (63,9 %) 213 (51,6 %) < 0,01

HSH 85,4 % 83,1 % NS

Délai entre diagnostic 
et traitement (jours) 10 [6 ; 16] 10 [6 ; 17] NS

CV log10 c/ml 5,68 [4,92 ; 6,58] 5,88 [5,1 ; 6,67] NS

CD4 (/mm3) 456 [326 ; 609] 458 [318 ; 618] NS

% CV < 50 c/ml

logrank test : p < 0,001
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BIC/FTC/TAF est débuté le 04 mars 2021



Février 2022
• Janvier 2021 62 kg → BMI 24,2
• Avril 2021 62 kg
• Juillet 2021 63 kg
• Novembre 2021 65 kg
• Février 2022 67 kg  (+ 4 kg en un an)   → BMI 26,6  

• Prise de poids au niveau de la taille et poitrine (+ 1 taille de bonnet)
- Alimentation équilibrée, « fait des efforts »
- Sport 5h/sem

àNathalie demande à changer de traitement 



Q2: Quel traitement proposez vous ?

1. TDF/FTC + DRV/r
2. TAF/FTC/BIC  4/7
3. DTG/3TC
4. TDF/3TC/DOR
5. TAF/FTC/RPV

rappel du Geno





Gain de poids à S 48Etude randomisée 3 bras





Évolution de l’IMC à long terme selon la prise d’INI ou pas
5 475 participants à l’essai de prévention REPRIEVE dont 2 493 sous INI

Kileel E, CROI 2023, Abs. 706

Femmes
0-2 ans à l’entrée
   Pas INI
   INI
2-5 ans à l’entrée
   Pas INI
   INI
5+ ans à l’entrée
   Pas INI
   INI
Hommes
0-2 ans à l’entrée
   Pas INI
   INI
2-5 ans à l’entrée
   Pas INI
   INI
5+ ans à l’entrée
   Pas INI
   INI
Noirs
0-2 ans à l’entrée
   Pas INI
   INI
2-5 ans à l’entrée
   Pas INI
   INI
5+ ans à l’entrée
   Pas INI
   INI
Blancs
0-2 ans à l’entrée
   Pas INI
   INI
2-5 ans à l’entrée
   Pas INI
   INI
5+ ans à l’entrée
   Pas INI
   INI

Estimations (IC 95 %)

0,28 (0,12 ; 0,44)
0,49 (0,32 ; 0,65)

0,27 (0,062 ; 0,48)
0,17 (-0,11 ; 0,45)

0,23 (0,083 ; 0,38)
0,29 (0,012 ; 0,57)

0,12 (0,059 ; 0,18)
0,19 (0,13 ; 0,25)

0,044 (-0,037 ; 0,13)
0,13 (0,043 ; 0,21)

0,21 (0,14 ; 0,27)
0,081 (-0,031 ; 0,19)

0,12 (0,013 ; 0,24)
0,38 (0,28 ; 0,49)

0,15 (0,016 ; 0,28)
0,24 (0,072 ; 0,40)

0,25 (0,14 ; 0,36)
0,053 (-0,15 ; 0,25)

0,17 (0,093 ; 0,24)
0,20 (0,12 ; 0,27)

0,11 (-0,003 ; 0,22)
0,052 (-0,055 ; 0,16)

0,20 (0,12 ; 0,28)
0,12 (-0,021 ; 0,27)

p

0,06

0,55

0,78

0,08

0,18

0,14

0,0003

0,41

0,19

0,59

0,47

0,46

I
-0,2

I
0,0

I
0,2

I
0,4

I
0,6

→ Conclusions : 2 années de suivi 
– Participants sous ARV depuis moins de 2 ans à l’inclusion, l’augmentation 

annuelle de l’IMC est plus élevée sous INI (0,29 vs 0,17), en particulier 
chez les femmes (0,51 vs 0,23) et les afro-américains (0,39 vs 0,19)

– Pour les participants sous ARV depuis plus de 2 ans, augmentation 
modeste de l’IMC et non différente selon prise d’INI ou non

Evolution par année de l’IMC selon la durée 
d’ARV à l’inclusion et la prise d’INI ou non

Tous
0-2 ans à l’entrée
   Pas INI
   INI
2-5 ans à l’entrée
   Pas INI
   INI
5+ ans à l’entrée
   Pas INI
   INI

Estimations (IC 95 %)

0,17 (0,11 ; 0,23)
0,27 (0,21 ; 0,33)

0,12 (0,039 ; 0,20)
0,14 (0,057 ; 0,23)

0,20 (0,14 ; 0,26)
0,13 (0,017 ; 0,23)

p

0,010

0,67

0,33

I
-0,2

I
0,0

I
0,2

I
0,4

I
0,6
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BIC/FTC/TAF est remplacé par TDF/FTC/DOR  
le 08 février2022



Aout 2023
• Janvier 2021 62 kg    BMI 24,2
• Février 2022 67 kg  (+ 4 kg en un an)   BMI 26,1

SWITCH TDF/FTC/DOR  
• Aout 2022  (M6) 68 kg BMI 26,5
• Aout 2023  (M18) 68 kg BMI 26,5

Bilan lipidique à jeun 
 Cholesterol total  1,8 g/l
 HDLc  0,50 g/l
 LDLc  1,20 g/l
 TG  1,1 g/l

 Glycémie à jeun   5,4 mmol



Switch de TAF/FTC + DTG pour TDF/3TC/DTG
• Essai ADVANCE (TAF/FTC + DTG vs TDF/FTC + DTG vs 

TDF/FTC/EFV)

• A S192, les participants ont été switchés
pour TDF/3TC/DTG

• Evolution à S52 après le switch 
• TAF/FTC + DTG pour TDF/3TC/DTG: diminution du 

poids (significative chez les femmes) et diminution 
significative de cholestérol total, HDL-cholestérol, 
triglycérides, glycémie à jeun, HbA1c

• TDF/FTC/EFV pour TDF/3TC/DTG : augmentation 
du poids (significative chez les femmes) et 
diminution significative de cholestérol total, HDL-
cholestérol, triglycérides, glycémie à jeun, HbA1c

Bosch B, CROI 2023, Abs. 671

Modification médiane du poids (kg) - Femmes
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Essai randomisé - ADVANCE
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Au-delà de la prise de poids, les conséquences 
métaboliques



Le switch vers la doravirine peut-il 
permettre de stabiliser le poids ?
• Etude à l’hop. Saint Antoine, Paris
• 248 PvVIH sous INI ont été «switchés» sous DOR

Garofoli N. et al, JNI 2023

• A M-3 avant switch 
prise de poids médiane :+3 kg (Q1Q3 [0 ; 6], n = 75 
patients),
• variation de poids médian post switch: 
À M6, M12 et M18  : 0 kg 
À M24 : −1 kg
sous-population de femmes originaires d’Afrique 
subsaharienne (n = 16) : -1 kg à M18. 

En conclusion:
- prise de poids sous INI et/ou TAF semble 

régulière bien que modérée, 
- stabilisation, voire diminution modérée du 

poids après switch vers la doravirine. 

Un suivi plus prolongé est en cours afin de 
confirmer ces données.



Nathalie va bien, elle aimerait un traitement plus 
«léger», elle précise qu’elle n’aime pas les 
piqures…

3 ans d’indétectabilité



Q3: Que faites-vous?

1. Vous ne changez rien (1 cp/jr)
2. TDF/3TC/DOR  4/7
3. DTG/3TC 
4. DTG/3TC 4/7



CROI 2021 - D’après Landman R et al., abstr. 419, actualisé

essai QUATUOR, ANRS-170

• Objectifs :
• S48 : non-infériorité de la stratégie 4j/7: succès thérapeutique à S48 (Kaplan-Meier), borne inférieure de l’IC95 de la différence = −5 

% en ITT et en per protocole
• S96 : efficacité et tolérance de la stratégie 4j/7

• Résultats à S48 démontrent la non infériorité de la stratégie 4j/7 vs 7j/7 (respectivement 95,6% vs 97,2% ont un ARN-VIH1 < 50 cp/ml)
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Efficacité virologique maintenue à S96 par un traitement intermittent 4 jours sur 7 

Phase
d’inclusion

• CV < 50 cp/mL 
pendant 
≥ 12 mois

• Pas de 
résistance

• CD4 
> 250/mm3

• Sous 
trithérapie de 
2 INTI + PI ou 
INNTI ou INI

Phase 
comparative Suivi à long terme

4j/ 7
n = 318

7j/7
n = 318

4j/7
n = 621R 1:1

Stratifié en fonction 
du 3e agent

S0 S48
Critère 

principal

S96
Critère 

final

Caractéristiques à l’inclusion Total 4/7 jours (n = 621)
Âge, années, médiane (IQR) 49 (41 – 55)
Sexe masculin, n (%) 525 (84,5)
CD4 à l’inclusion(/mm3), médiane (IQR) 692 (532 – 884)
Durée sous ARV, années, médiane (IQR) 6,9 (4,0 – 12,4)

Durée du contrôle virologique
(< 50 copies/mL), en années, médiane (IQR)

5,8 (3,4 – 9,7)

Profil INTI à l’inclusion, n (%)
- TDF-TAF/FTC 452 (72,8)

- ABC/3TC 169 (27,2)
3e agent à l’inclusion, n (%)

- INI (DTG/EVG/RAL) 300 (48,3)
- INNTI (RPV/EFV/ETR) 286 (46,1)
- IP (DRV/ATV/LPV) 35 (5,6)



CROI 2021 - D’après Landman R et al., abstr. 419, actualisé

essai QUATUOR, ANRS-170

→ L’efficacité virologique de la stratégie de 4/7 jours a été maintenue jusqu’à S96 avec un faible taux d’échec virologique notamment sous INI et représente 
une réelle alternative thérapeutique dans les stratégies de maintenance  
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Efficacité virologique maintenue à S96 par un traitement intermittent 4 jours sur 7 

Caractéristiques des échecs virologiques en termes de profil de résistance

Période de suivi Échec virologique Profil des patients avec une sélection de nouvelles mutations

J0-S48 6/318 3/6 : 
• M184I, E138K, Y188L   • M184V, E138K, V179I, H221Y   • M184I, N155H

S48-S96 13/621 4/13 : 
• M184I   • E138K, M184V  • M184I/M  • K65K/R, E138K/E, V179I, K219E, F227F/C



Etude des réservoirs viraux dans l’essai Quatuor

Lambert-Niclot, CROI 2020, J Antimicrob Chemother 2023

Sous-étude virologique chez 120 patients (représentatifs des patients inclus dans quatuor)
- ADN-VIH médian J0: 1,8 log cop/106PBMC dans le bras 4/7  et 2 log cop/106PBMC dans le bras 7/7
- Virémie résiduelle détectable à J0: 17,3% dans le bras 4/7 et 21,9% dans le bras 7/7
- ARN-VIH /sperme (n= 78 pts) détectable à J0 et S48 chez  2,2 % et 4,5 % dans le bras 4/7 vs 6,1 % et 9,1% dans le bras 7/7



EACS 2023

16/740 échecs
Facteurs associés à l’échec:
- niveau d’ADN proviral
- 3ème agent



Essai DUETTO ANRS

• essai randomisé, ouvert, multicentrique de non-infériorité comparant l'efficacité 
virologique de 3 bithérapies (DTG/RPV, DTG/3TC, DRV/r+3TC) administrées en 4D 
versus 7D.
• 433 participants ont été inclus : 

• en médiane 53 ans, 81 % hommes, sous ART depuis en médiane 12 ans, 
• virologiquement contrôlés depuis 10 ans 
• CD4 à 690/mm3à l' inclusion.

• DTG/3TC dans 66 % des cas
• DTG/RPV dans 34 % des cas 
• DRV/r/3TC dans moins de 1 % des cas 

• Pas de mutations de résistance connues impactant le traitement reçu.

Bithérapies intermittentes

Landman et al, EACS2023



DUETTO

Landman et al., EACS 2023



DUETTO

→ La bithérapie 4/7 n’est pas recommandée

8 échecs virologiques:

- 6 sous DTG/3TC
- 2 sous DTG/RPV

- 4 avec mutations de résistance 
(DTG et/ou 3TC)

- 3 inclus à tort (mutations de 
résistance archivées)

- 2 inobservants (dosages 
faibles)

blips plus fréquents dans le bras 
4D que dans le bras 7D (12,6 vs 
4,2 blip/100 personnes-année, p = 
0,0037).

Landman et al., EACS 2023



…. merci de votre attention….


