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Efficacité des « trithérapies » 
chez les patients naifs de Trt 

antirétroviral  

Bartlett, AIDS 2006
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Échec virologique
• Non-réponse au traitement :  réduction de la CV 

< 1 log10 copies/ml un mois après l’initiation du 
traitement

• Echec primaire : persistance d’une CV > 50 
copies/ml 6 mois après l’instauration de 
traitement

• Echec secondaire, rebond de la CV > 50 
copies/ml après une période de succès 
virologique, sur 2 prélèvements consécutifs.

Rapport  d’experts 2006
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• Population (n=21)
Patients sous HAART : charge virale entre 50–
400 copies/ mL

• Sensitive clonal genotyping method
• Resultats : 

– Résistance significative à au moins une des 
molecules de la combinaison actuelle : 43%  (9/21)

– Mutations engendrées par des molecules de la 
combinaison actuelle : 3/9

Clin Infect Dis 2004

Poursuite du Trt antirétroviral en 
présence d’échec = accumulation des 
mutations de résistance même si charge 
virale entre 50–400 copies/ mL
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Bon usage d'un IP actif ?
• Le schéma thérapeutique 

comportant l’IP actif doit aussi 
comporter 2 autres médicaments 
actifs :
– 2 INTI

Si pas d’INTI actifs :
– NNRTI (etravirine)
– Enfuvirtide
– Raltegravir
– Maraviroc (si tropisme CCR5)  Rapport  d’experts 2006
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Etudes Resist 1 et 2 : 
Tipranavir/r + TO* vs. autres IP/r + TO 

  

TO* = Traitement optimisé

Population = patients infectés par le VIH-1, en 
échec virologique et multi-résistants

Hicks, Lancet 2006

48 semaines
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Etudes Power 1 et 2 : 
Darunavir/r + TO* vs. autres IP/r + TO 

  

TO* = Traitement optimisé

Population = patients infectés par le VIH-1, en 
échec virologique et multi-résistants

Clotet, Lancet 2007

48 semaines
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CV < 50 c/ml à 24 semaines selon le nombre 
de molécules actives dans le TO
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Etudes Motivate 1 et 2 : 
Maraviroc + TO vs. TO   
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L’IP actif doit être associé aux 
2 autres médicaments actifs

• Génotype
• Un interrogatoire sur l’ensemble des 

médicaments pris par le patient
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Dynamique de la disparition 
des mutations des 

résistances aux NRTIs

Ceccherini-Silberstein CROI 2007



Dijon, 13/06/07  

L’IP actif doit être associé aux 
2 autres médicaments actifs

• Données PK : interactions « IP 
actifs » et les 2 autres médicaments 
actifs

– Maraviroc :
• 300 mg * 2/j 
• 150 mg * 2/j si association à IP/r (si 

TPV/r, 300 mg * 2/j)
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Interaction TPV/r - Etravirine
chez des volontaires sains
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L’association TPV/r et Etravirine n’est pas recommandée

Scholler M., CROI 2006
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Bon usage d'un IP actif : nombre 
de mutations nécessaires pour la 
survenue de résistance clinique

Kuritzkes AIDS Patient Care & STDs 2004
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TPV/r           SDRV/r        S  

ATV/r           RNFV           R

LPV/r           SSQV/r        R

fosAPV/r      SIDV            R

L33F,V82A, I84V

V11I, V32I, 
L33F, I47V, 
I50V, I54L/M, 
G73S, L76V, 
I84V, L89V 

L10I, K20M/R, 
L241, L33F, M46I, 
I50V, F53L, 
I54M/L/T/V; L63P, 
A71I/L/V/T, V82A, 
I84V, L90M 
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Bon usage d'un IP actif ?
 

Assurer une efficacité à long 
terme = raisonner à long terme et 

non pas sur une seule ligne de 
traitement

“sequencing”
1ère ligne 
2ème ligne
3ème ligne 
…..
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Quelle sequence de traitement 
antirétroviral ?

Elston, CROI 2007

AIDS 2007

Prior Utilization or Resistance to 
Amprenavir at Screening Has Minimal 
Effect on the 48-Week Response to 
Darunavir/r in the POWER 1, 2, and 3 
Studies

Gaston Picchio CROI 2007
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Incidence des toxicités de 
grade 4 :

Reisler et al. J AIDS 2003

Population : 2 947 patients VIH sous ARV suivis dans 
5 essais cliniques 
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Adapter le traitement ARV  
au mode de vie, aux co-

morbidités associées et aux 
caractéristiques du patient
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Bon usage d'un IP actif : 
education thérapeutique 

• Education thérapeutique dans la prise en 
charge des patients vivant avec le VIH

– Facteurs liés aux traitements (nb cps, contraintes 
diététiques , effets indésirables) 

– Facteurs liés au patient (état psychique, facteur de 
vulnérabilité sociale et affective)

– Facteurs liés à l'organisation du suivi de soins 
(mode de vie du patient, de ses craintes vis à vis des 
effets secondaires)

– Facteurs liées aux conditions d'accès aux soins 
(couverture sociale)

Observance = processus 
dynamique
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Bon usage d'un IP actif en cas de 
survenue d’un échec virologique :

• Choix de l’IP : sensibilité/résistance = processus 
dynamique 

• Choix des molécules associées à l’IP actif : 2 autres 
médicaments actifs
– Interactions « IP actif » - les 2 autres médicaments

• Choix de la combinaison :
– Raisonner à long terme et non pas sur une seule 

ligne de traitement : “sequencing”
– Traitement adapté au mode de vie, aux co-morbidités 

associées et aux caractéristiques du patient = 
education thérapeutique 



Dijon, 13/06/07  



Dijon, 13/06/07  

Échec virologique
• Non-réponse au traitement :  réduction de la CV 

< 1 log10 copies/ml un mois après l’initiation du 
traitement

• Echec primaire : persistance d’une CV > 50 
copies/ml 6 mois après l’instauration de 
traitement

• Echec secondaire, rebond de la CV > 50 
copies/ml après une période de succès 
virologique, sur 2 prélèvements consécutifs.


