
 
 
 
 
 

La PrEP dans la « vraie vie »  
 

  Le domaine de Normandoux 28/03/2019

Pr Gilles PIALOUX 



 
 
Déclaration de liens d’intérêts , Gilles Pialoux  
 
Membre de board, d’un conseil scientifique, 
intervenant ou invité dans un symposium d’un laboratoire 
pharmaceutique  =  
AbbVie,  Gilead, MSD, AAZ, Janssen, ViiVHealthcare/GSK, Vertex, Sandoz, 
Teva, Mylan & Majorelle  
 
Parts sociales, activité salariée ou actions dans un laboratoire 
pharmaceutique : Aucune 



6424 nouveaux diagnostics en 2017  
vs 6003 en 2016 

Dépistage + 12 % (vs 2010) 
73 000 autotests,  
55 700 TRODS hlm, 54 000 Cegidd* 
52 % chez des personnes jamais testées 



29/3/2019



56 % Hétéros (3600) 
41% HSH (2600)

30% des personnes ont été diagnostiquées  
en 2017 à un stade avancé de l’infection VIH

La moitié des découvertes de séropositivité (52%)  
ont concerné des personnes déclarant  
n’avoir jamais été testées auparavant







Comportemental = ?l

Dépistage = ?

= 80 % et 70 % 

et préservatif féminin 
?

Condoms  masculin

Dépistage
&Traitement 
des  IST = ?

Circumcision  = 60 % (H)

Traitement comme outil 
de prévention (TasP)  = 

96 % …

Microbicides
& anneaux vaginaux = 

27 %...

PreP = > 86 %

Vaccin = 
33 %...
Traitement post 

exposition
= 100 %...

Outis de

PREVENTION VIH

Efficacités préventives contre le VIH 



Pourtant la PrEP çà 
marche !

Dans les études et en vraie vie



 101. Adapted from Karim SS and Karim QA. Lancet 2011;378:e23–25; 2. Weller S and Davis K. Cochrane Database Syst Rev 2002:CD003255; 3. Smith DK et al. JAIDS 2015;68:337–344; 4. Martin M et al. AIDS 
2015;29:819‒24; 5. van Damme L et al. NEJM 2012;367:411–422; 6. Marrazzo JM et al. CROI 2013. Atlanta, GA. #26LB, Rees H, CROI 2015, Abs. 26LB. 
5. Molina et al. N Eng J Med 2015. 6 Mc Cormack et al. Lancet 2015.

FEM-PrEP in women,5 VOICE (PrEP, PrEP vaginal gel), FACTS (TDF gel)  in women6  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de transmission du 

VIH
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Condoms in heterosexuals2

HPTN 052 (ARV treatment as prevention)1 96%

80%

Partners PrEP in discordant couples1 73%

Condoms in US MSM3 70%

Bangkok PrEP in IDU4 
 

49% 

TDF2 in men & women1 63%

Medical male circumcision1 54%

CAPRISA 004 (1% PrEP vaginal gel) in women1 39%

iPrEx in MSM1  44%

HIV vaccine (RV144)1
31%

On demand PrEP in MSM5 86%
Daily PrEP in MSM6 86%

Efficacité relative des différentes stratégies  
de prévention contre le vih dans les essais 



HIV Incidence (ITT Analysis) 

Mean Follow-up in this Open-Label Study: 7 months (SD: 4) 
Incidence of study discontinuation:  

3.3/100 PY including 1.5/100 PY who discontinued PrEP 

Treatment
Follow-Up 
Pts-years

HIV Incidence 
per 100 Pts-years 

(95% CI)
TDF/FTC (Daily) 443 0 (0-0.8)

TDF/FTC (On Demand) 506 0 (0-0.7)

85 HIV-infections averted*

 * assuming an incidence of 9.17/100 PY as observed in the ANRS Ipergay study in Paris



7 000 tests de dépistages VIH par mois et chute 
des nouveaux diagnostics !

Des experiences  
innovantes existent



EXPERIENCE TENON 
FA PrEP au 20/03/2019 =

689 prepeurs 
dont 288 dans Anrs-PREVENIR

Sexe

  nombre
pourcentag

e
femme 7 1,02%
homme 682 98,98%

Âge

Âge min Âge max Moyenne

19 71 39,42



Identité sexuelle 

  Nombre
Pourcen

tage
  Bisexuel 
(masculin) 33 4,79%
Homosexuel 
(masculin 639 92,74%
 
Hétérosexuel(le) 17 2,47%

Lieu de naissance

nombre
pourcentag

e
 France 

métropolitaine 564 81,86%
    France d'outre mer 15 2,18%

            Autre pays 110 15,97%



Schéma de prescription

  nombre %

 A la demande 430 62,41%

     En continu 259 37,59%

Prescription de génériques > 78 %
Incitation à la rétrocession 



Répartition des suivis
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Répartition des Ists
  DE M1 à M36

GONO Anal 158 prélèvements
GONO Gorge 178

GONO Urinaire 36
Chlamydiae T Anal 211

CT Gorge 12
CT Urine 57

Mycoplasma Gen 
Anal* 195

MG Gorge* 11
MG Urine* 110
SYPHILIS 75

*Plus de recherche systématique depuis 2019 suites au recommandations CNR/SFD



383 patients présentent au moins une ISR durant 
un recours entre le M1 et M36,  

ce qui représente 56,08% de la FA



Vaccination à baseline

Vaccination nombre
pourcentag

e

Hépatite A 416 60,38%

Hépatite B 552 80,12%

Meningocoque 97 14,08%



Répartition des IST par suivi
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Noret M. et al 2018  AIDS Sep 24;32(15):2161-2169



Des échecs ?





La Lettre de l’Infectiologue CROI 2016 - D’après Knox DC et al., abstr. 169aLB, actualisé

Symptômes

Contacts 
multiples

• Homme de 43 ans aux 
antécédents de dépression, 
anxiété, herpès labial 
(HSV-1) sous escitalopram, 
bupropion et valaciclovir

Un cas d’infection par un virus multirésistant malgré la PrEP  
avec TDF/FTC (1)

PrEP
!24

Février 2013 Mai 2015

TDF/FTC PrEP

Avril 2013

Test combiné de 4e génération  
négatif

Test combiné de 4e génération  
positif

t - mois

-98 -84 -70 -56 -42 -28 -14 0 2814

Buvard (DBS)

TDF/FTC PrEP

DRV/r

RAL



La Lettre de l’Infectiologue CROI 2016 - D’après Knox DC et al., abstr. 169aLB, actualisé

Un cas d’infection par un virus multirésistant malgré la PrEP  
avec TDF/FTC (2)

PrEP
!25
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de dosage

IQR à l’état 
d’équilibre (> 

8 sem.)

1 560

722

2 297

Patient

Classe Mutation Analyse de la résistance estimée IC50 
FC

INTI 41L, 67G, 69D, 
70R, 184V, 215E 

Réponse diminuée à l’ABC (1,9×) 
Résistant au 3TC (61×) et au FTC (38×) 

Réponse diminuée au TDF (1,3×)

INNTI 181C Résistant à la NVP (43×)

IP 10I Non significatif

INSTI 51Y, 92Q
Réponse diminuée au RAL 

Résistant à l’EVG 
Réponse diminuée au DTG

Résistance initiale



La Lettre de l’Infectiologue CROI 2016 - D’après Knox DC et al., abstr. 169aLB, actualisé

Symptômes

Contacts

• Il s’agit bien d’une résistance transmise par rapport au profil des mutations observées 
chez le patient infecté 

• Les concentrations retrouvées de TDF-DP sur le DBS sont concordantes  
avec une bonne adhérence à la PrEP

Un cas d’infection par un virus multirésistant malgré la PrEP  
avec TDF/FTC (3)

PrEP
!26

➜ L’échec de la PrEP s’explique par la transmission rarissime d’un virus 
résistant (entre autres) au TDF et au FTC 

Suppression virale à 21 jours de traitement 
Optimisation du traitement ARV, CV restée indétectable à ce jour

t - jours
8470564228140-14-28-42-56-70-84-98 98

TDF/FTC PrEP DTG

DRV/r DRV/COBI

RAL RPV

VL 28 000 cp/ml



Quelques messages (1)
• Une prévention adaptée à chacun et chacune selon les pratiques, les 

populations, les disponibilités, les périodes, les libertés… 
• La PrEP ne s’oppose pas au Préservatif : 20 % des personnes HSH  inclues 

dans l’étude Ipergay-Anrs (a haut risque) utilisent la PrEP & le 
Préservatif; aucune étude comparative préservatif versus PrEP; 

• La PreP est l’occasion d’une offre de santé sexuelle globale pour des 
personnes à haut risque : dépistage et tt des IST asymptomatiques, 
vaccinations et… promotion du préservatif (mais > 70 %  l’ont déjà 
abandonné).Nous ne sommes pas des distributeurs de FTC/TDF 
générique ! 

• La PrEP justifie un accompagnement ETP pour nombre de personnes



PrEP: n’oublions pas les 
populations oubliées

Où sont les Transgenres, les migrants d’Afrique Sub-Saharienne, 
les jeunes HSH, les vieux HSH, les hétéros multipartenaires, les 

travailleurs/euses du sexe, les femmes à risques en âge de 
procréer …? 





 Facteurs associés postivement  
 à la poursuite de la PrEP de 1 an à 2 
ans  
 en analyse multivariée : 

- sexe masculin 
- age > 18-24 ans 
- assurance santé privée 
- quote-part mensuelle moyenne  < ou = 

20 $ 
- recours à une pharmacie 

communautaire 







La PrEP c’est 
géopolitique







Ratio PrEPeurs/ Nouveaux diagnotics VIH 
(2018)

HIV-infections: 6000 (2016) 
PrEP Users: 8000 
Ratio: 1,3/1

HIV-infections: 40 000 
PrEP Users: 225 000 
Ratio: 5,6/1

HIV-infections: 1100 
PrEP Users: 14 600 
Ratio: 13/1

J.M Molina





A Fauci  CROI 2019







Dépistage 
+ Tasp 
+ PreP 
+ rapid T&T 
+ TT IST…











La PrEP c’est  
encore (un peu trop)  

polémique







La PrEP in progress





La Lettre de l’InfectiologueLa Lettre de l’Infectiologue CROI 2019 - D’après Charles B. Hare et al., abstr. 104LB, actualisé 

DISCOVER  
critère primaire de jugement : incidence du VIH

22 infections VIH chez 8 756 patients/année de suivi

➜ F/TAF est non inférieur à F/TDF pour 
la PrEP

Ratio d’incidence (IC95)

En faveur de F/TAF En faveur de F/TDF

Non  
infériorité

0,47

0,19

0 1
RR = 1, pas de différence

1,62
Marge de  

non infériorité

2
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La Lettre de l’InfectiologueLa Lettre de l’Infectiologue CROI 2019 - D’après Charles B. Hare et al., abstr. 104LB, actualisé 

DISCOVER  
Comparaison des résultats en termes de taux d’infection VIH 
par rapport aux HSH à risques mais sans PrEP
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La Lettre de l’InfectiologueLa Lettre de l’Infectiologue CROI 2019 - D’après Charles B. Hare et al., abstr. 104LB, actualisé 

DISCOVER  
Tolérance rénale à S48

• Arrêt pour effets secondaires rénaux : F/TAF (n = 2), F/TDF (n = 6) 

• Syndrome de Fanconi : F/TAF (n = 0), F/TDF (n = 1)
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La Lettre de l’InfectiologueLa Lettre de l’Infectiologue CROI 2019 - D’après Charles B. Hare et al., abstr. 104LB, actualisé 

DISCOVER  
Tolérance osseuse à S48 : étude de la densité minérale osseuse (n = 383)
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La PrEP et les IST : qui 
de la poule ou de l’œuf ?

Polémique, épidémiologie et analyse critique











Viriot D, Fournet N, Ndeikoundam N, et al. Epidémiologie 
IST en France et en Europe. INVS  Mars 2015.  

®évolution des IST !

$69



Nouveaux cas de syphilis et de 
gonococcie en France : 2000-2014 
avant la PrEP.



Sexual behaviours of MSM: risk increases

PGS: Press Gay Survey - BG: Baromètre Gay – NGB: Net Gay Baromètre - EMIS : European MSM Internet Survey

At least one unprotected anal intercourse with a casual partner within the last 12 months
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N.Kojima et al; Aids 2016; 30:2251-2252

La PrEP sujet de controverse dans l’augmentation des IST



Meta-Analyis of Effect of PrEP on STIs 
Diagnosis among MSM

• Significant increase in any rectal STI diagnosis (OR: 1.39, 95% CI: 1.03-1.87) 
• Significant increase in rectal chlamydia (OR: 1.59, 95% CI: 1.19-2.13) 
• Increase in STIs rates in more recent studies (OR: 1.47, 95% CI: 1.05-2.05) 

Traeger MW et al. CID 2018



La PrEP : une chance 
pour les IST !

Dépistage trimesteriel et traitement des formes 
asymptomatiques (70 %), décloisonner la vénérologie, 

le retour des IST dans l’infectiologie, booster la 
recherche dans le sillage de celle de la PrEP… 









   Quelques messages (2)
• La Mise en œuvre du TASP et/ou de la PrEP :  les taux élevés de rapports sexuels sans 

condom et les IST n'ont pas d’impact sur l'efficacité préventive élevée contre la 
transmission du VIH. 

• Les nouvelles interventions devraient être accompagnées de mesures visant à renforcer la 
perception individuelle du risque d'IST et des changements de comportement, y 
compris l'utilisation du préservatif. 

• Des tests fréquents (tous les 3 mois), un diagnostic et un traitement précoces des IST 
asymptomatiques, et une meilleure notification des partenaires devraient aider à réduire 
l'incidence du VIH et des IST. 

• Les cohortes de PrEP sont une occasion unique d'évaluer de nouvelles stratégies 
(comportementales et biomédicales, Pep/prep/vaccination inclus) de prévention des IST. 

• Les IST ne doivent pas être un alibi pour refuser ou limiter l'accès à la PrEP envers 
des populations qui ont déjà abandonné le préservatif. 

• La prise de conscience communautaire et des individus est essentielle. 



La PrEP et les 
résistances 



Acquisition of TDF/FTC Resistant HIV 
Despite High PrEP Adherence 

Adapted from Cohen S. et al Lancet HIV 2019

Cases Time since 
 PrEP Initiation

NRTI  
RAMs

Drug 
Concentration*

Knox et al.  
NEJM 2017 24 months M184V, K70R, 

Y215E, M41L DBS, plasma

Markowitz et al. 
JAIDS 2017 5 months M184V, K65R Hair, DBS

Thaden et al.  
AIDS 2018 14 months M184V, K65R, 

K70T Hair, plasma

Colby et al. 
CID 2018 8 weeks M184V Hair, plasma

Cohen et al. 
Lancet HIV 2019 13 months M184V, L74V Hair, DBS, 

plasma

* DBS and hair levels consistent with daily dosing in prior 6 weeks JM.Molina Croi 2019



Trial N  
(TDF/FTC)

Seroconverted  
after enrollment 

Nb resistance / total

Acute Infection 
At enrollment 

Nb resistance / total

iPrEx 1224 0/48 2/2
Partners PrEP 1579 0/21 2/4
TDF2 611 0/9 1/1
FEM-PrEP 1062 4/33 0/1
VOICE 1003 1/61 2/9
PROUD 275 0/2 2/3
IPERGAY 199 0/2 0/2
TOTAL 5953 5/176 (< 3%) 9/22 (41%)

Selection of Drug Resistance  
in Clinical Trials with TDF/FTC for PrEP

▪ Resistance rare in clinical trials of PrEP 
▪ RAMs assessed: K65R (TDF, FTC), K70E (TDF) or M184V/I (FTC) 
▪ Resistance when seroconverting in the TDF/FTC arm: M184V/I (1 K65R)

Adapted from Parikh and Mellors, Curr Opin HIV AIDS 2016 



PrEP: coûts et  
coût-efficacité  
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La PreP  
et la médecine de ville

Ecrire les nouveaux réseaux 
Vers des centres privés ? 

La Santé sexuelle ce n’est pas qu’un Plan 

!87



PrEP et MG une solution ?
• Questionnaire par mail au Prepeurs de Tenon 
• 136 ont répondu sur 396 , démarche faite le 15/01/2018 
 
1 - disposez-vous à ce jour d’un médecin traitant ? 

•       OUI:    117/136                     NON:    19/136 
2 - souhaitez-vous que nous vous proposions d’ici votre prochaine 
visite les coordonnées de médecins spécialisés susceptibles de 
devenir votre médecin traitant ?       

 OUI:   69/136                           NON:   67/136
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