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Liens d’intérêt

Aucun



Un traitement contre les IST en PEP 
efficace/idéal ça serait quoi?
• Simple à prendre, bien toléré

• Efficace 
• Sur toutes les IST (Gono, CT, Syphilis)
• Quelque soit le genre/patient
• Sans modification des comportements si possible

• Peu cher voire coût efficace

• Pas de sélection de résistances
• IST
• Autres bactéries

• Peu ou pas d’action sur le microbiote
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Possible effets indésirables de la 
DOXYCYCLINE
• Céphalées

• Troubles gastrointestinaux, perforation intestinale

• Photosensibilité

• Ulcération œsophagienne (prise debout, avant le coucher)

• Coloration noire des ongles



- 24 essais cliniques avec DOXY 
(n=3833)

- Incidence effets II : 0 à 61%
- Gastro-intestinal +++
- CDC (1998-2003) : 13/millions de 

dose de DOXY 
(2,3/millions/années)
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Efficace ?

• OK chez les HSH dans les essais randomisés

• Mais chez des sujets asymptomatiques pour la plupart!

• Quid en vraie vie?



• Essai randomisé en ouvert (1:1)
• DOXY 200mg pris dans les 72h après RS

comparé au SC
• Kenya 2020-2022
• Objectif principal : incidence IST/3mois 

pendant 1 an

• Résultats
• 449 femmes cis (18-30ans) avec PrEP (224 PEP vs 

225 SC)
• 109 IST (50 (25,1 pour 100 personnes.années) vs 

59 (29 pour 100 personnes.années)   
• Faible observance (prélèvements dans les cheveux 

+ pour 44% des femmes dans le bras DOXY)

Et pour les femmes?

Stewart J et al, CROI 2024 P1148



Luetkemeyer A et al, CROI 2024 A125



Utilisation en vraie vie

• Méthodes
• Surveillance questionnaire online en septembre 2023
• Utilisation des atb pour la prévention des IST

• Résultats
• 649 répondants, 50 états
• 89% HSH, 42% sous PreP, 19% PVVIH
• 95% intéressés par l’utilisation d’une prophylaxie IST, 49% en avait entendu parlé
• 143 utilisateurs

• 45% avant le sexe
• 72% après le sexe dont 45% pris dans les 24H
• Molécules utilisées : doxy 78%, amox 19%, azythro 16%
• DoxyPEP : 36% en ont entendu parler et 13% en ont pris dans les 12 derniers mois parmi 

lesquels 24% à une autre dose que 200mg

CROI 2024 Denver P 1153
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Coût efficace?



A quand une étude de coût ?
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Doxycycline et résistance



Cyclines 
- Large spectre d’activité : CocciG+, BGN, anaérobies, Rickettsiose, bartonelle, spirochète, 

paludisme,  etc….
- Mécanisme d’action : bloque synthèse protéique et transcription ARN au niveau du ribosome

- Gène tet ou mutation 
ARNr 16S
- Possibilité de transférer le 
gène tet par plasmide ou 
transposon 
horizontalement à d’autres 
espèces bactériennes



Doxycycline et antibiorésistance

• Quel est l’impact de la DOXY sur la R aux IST

• Quel est l’impact de la DOXY sur la R aux autres bactéries
• La Résistance à la DOXY est elle transférable aux autres bactéries?



Impact de la DOXY sur la R aux IST

• Quel risque pour CT alors que c’est TT de référence?

• Quel risque pour Syphilis alors que c’est le seul TT en cas d’allergie?

• Et MG?

- Analyse in vitro de le sensibilité à la Doxycycline et 
Azithromycine

- 21 souches de CT de femmes avec infections 
récurrentes symptomatiques

- Résultats : 
- 8 souches (38%) avec diminution de sensibilité

- 2/8 avec CMI > 8 µg/ml





- R Tetracycline médiée par mutations 
plasmidiques tetM et mutations 
chromosomiques



• Analyse de 2375 isolats de gonocoque du 2018 Euro-GASP
survey Samples 
• Individus qui avaient un episode infectieux avec culture + à gono

dans 26 pays européens
• Séquençage de tout le génome, et mutations de RAM

• Forte association entre mutation rpsJ V57M
et gyrA, penA, porB1a, mtrR promoter/mtrD,
 et folP RAMs 

• Risque potentiel d’acquérir R aux autres classes



Impact de la DOXY sur la R aux autres 
bactéries
• R aux atb

• Cause majeure de mortalité dans le monde

• Impact des cyclines sur les autres bactéries? Commensal

- Augmentation R dans la flore de la cavité orale, 
digestive et respi après 2-18 semaines de TT

- Effet modeste et transitoire





- Mutations acquises dans le géne ramR qui régule 
l’expression de  la pompe à efflux (AcrAB-TolC)



Et en vraie vie?







DOXYCYCLINE et antibiorésistance – au total

• Utilisation de la DOXY dans différentes indications (acne, IST, 
diarrhées du voyageur, S, aureus) avec posologies différentes et durée 
différentes

• Impact de la résistance sur différentes espèces bactériennes 
démontrées

•  faible niveau de preuve



Un traitement contre les IST en PEP 
efficace/idéal ça serait quoi?
• Simple à prendre, bien toléré

• Efficace 
• Sur toutes les IST (Gono, CT, Syphilis)
• Quelque soit le genre/patient
• Sans modification des comportements si possible

• Peu cher voire coût efficace

• Pas de sélection de résistances
• IST
• Autres bactéries

• Peu ou pas d’action sur le microbiote?



   Microbiote

• 3 modèles in vitro de colon humain
• Instillation avec minocycline, doxycycline ou sarecycline

• Mesure du microbiote et du changement

• Perte de la diversité du microbiote intestinal
• DOXY :

• 7% decline in Lactobacillaceae and Bacteroidaceae

• Augmentation >10% des enterobactéries

• Retour au niveau antérieur après l’exposition

• Pas de données encore
chez les Prepeurs



• 50 SOC et 100 DoxyPEP
• Écouvillon rectal M0 et M6

• Analyse microbiote (diversité et abondance)
 et du resistome (expression gène de R)

• Résultats : DOXYPEP
• Pas d’altération du microbiote

• Augmentation de l’expression du gène de R

• Dépend de la durée d’utilisation

Chu T CROI 2024 P1154



Un traitement contre les IST en PEP 
efficace/idéal ça serait quoi?
• Simple à prendre, bien toléré : oui mais attention

• Efficace 
• Sur les IST : oui
• Quelque soit le genre/patient : bof
• Sans modification des comportements si possible ?

• Peu cher voire coût efficace : plutôt oui 

• Pas de sélection de résistantes
• IST : à surveiller
• Autres bactéries : à surveiller

• Peu ou pas d’action sur le microbiote : non?



Alors vraiment contre?



Que disent les recommandations ?

• USA : varient selon les états

• Australiennes

• UK

• EACS

• France : c’est pour quand?



Oui si

• Absence de guidelines et d’accompagnement des médecins et des 
patients
• DOXY-PEP utile pour les patients avec multiples IST bactériennes (Nb?)

• Absence de surveillance de la résistance
• Reste des inconnus si implémenté dans la population en vraie vie

• Préjudices microbiotes

• Préjudices bactériologiques avec de la résistance à l’échelon individuel et collectif
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