


Activités de consultance pour les laboratoires 
Abbott, BMS, Boehringer Ineglheim, Gilead, 
MSD, Roche, Tibotec, ViiV Helathcare.

Bourses de voyage par les laboratoires BMS, 
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Financement de projets de recherche par les 
laboratoires Gilead, Roche.

Pas d’actions dans aucun laboratoire.



Des avancées dans la compréhension des 
intrications physio-pathologiques du VIH et du VHC

La révolution dans le traitement de l’hépatite C

Etats des lieux de la prise en charge des co-
infections VIH-hépatites en France: prévenir, traiter, 
suivre.



1ère preuve physiopathologique in vitro 
du lien entre fibrogenèse et VIH

Les HSC expriment toutes de façon conjointe les récepteurs 
CCR5 et CXCR4.

Dans un modèle de culture cellulaire :
entrée du VIH dans les HSC par l’intermédiaires des 

corécepteurs
infection possible des lymphocytes par transfert du VIH par 

l’intermédiaire des HSC
lancement d’une cascade pro-inflammatoire et 

profibrogénique hépatique







Modèle physiopathologique murin montrant 
la neurotoxicité du VHC en présence du VIH

1- Travaux in vitro sur des cellules de la microglie et des astrocytes :
- détection ARN-VHC et proteine du Core + NS3
- expression de cytokines pro-inflammatoires :

- microglie + astrocytes = CXCL10, Il8
- astrocytes = Il1β, Il6, TNFα

- neurones en incubation avec supernatant protéine du Core
- baisse d’expression de la β-III-tubuline

- potentialisation de la neurotoxicité du VHC quand incubation avec 
protéine Vpr du VIH

2- Travaux in vivo sur souris transgénique Vpr+ avec iplantation de protéine 
du Core : 

- induction de gliose + baisse du nb de neurones
- baisse des performances neuro-cognitives



astrocyte

microglie



3 essais avec le TELAPREVIR (mono-infection VHC :
- patients naïfs = ADVANCE, ILLUMINATE
- patients pré-traités = REALIZE

2 essais avec le BOCEPREVIR (mono-infection VHC :
- patients naïfs = SPRINT-II
- patients pré-traités = RESPOND-II

1 essai pilote avec le TELAPREVIR (co-infection VIH-VHC)

Résultats des 1ers essais de traitement par trithérapie 
antiVHC incluant un inhibiteur de protéase
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n = 211 213 125 21 18 37 22 29 12 3 6 2
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Essai 110, en double aveugle, évaluant le télaprévir (TVR) en 
association avec PEG-IFNα-2a et RBV (PR)
› Chez des patients co-infectés naïfs d’ARV et ne recevant pas d’ARV 

avec CD4 > 500/mm3 et CV VIH < 100 000 c/ml
› Chez des patients recevant des ARV (TDF/FTC/EFV ou TDF/FTC ou 3TC + 

ATV/r) avec CD4 > 300/mm3 et CV VIH < 50 c/ml

Sulkowski M, CROI 2011, Abs. 146LB

• Critères principaux de jugement 
– Tolérance et sécurité
– % de patients avec ARN VHC indétectable (déterminé par Roche 

Taqman v2, LLOQ 25 UI/ml)

* Dose de 750 mg/8 h (augmentée à 1 125 mg/8 h pour les patients recevant EFV)

TVR/PR TVR* + PR Suivi
RVS

PR

SuiviPR48 
(témoin)

PR
RVS

Placebo + PR 

240 48 72Semaines 12 36

220



Sulkowski M, CROI 2011, Abs. 146LB

• Pour les 37 patients traités par TVR
– 2 échappements virologiques VHC à S4 (1 patient sous TDF/FTC + 

ATV/r) et S8 (1 patient sous TDF/FTC/EFV) 
– 1 arrêt de traitement sur règles prédéfinies à S8 (patient sous 

TDF/FTC/EFV)

Efficacité virologique à S4 et S12
ARN VHC indétectable à S12ARN VHC indétectable à S4
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Comment les 2 IP vont-elles être utilisées ?
› En 3 fois/jour aux posologies des essais (2/jour = besoin de plus d’évaluation)
› Pas de BOC chez les null responders antérieurs
› En association avec une bithérapie classique
› Avec une durée globale guidée par la eRVR (C indetect. À S4 jusqu’à S12)

Quel intérêt pour la lead-in phase ?
› Peut-être pour mieux prédire la SVR (très liée à la eRVR)

Quelle IP est la meilleure ?
› Impossible de répondre à ce jour

Faut-il traiter les null responders antérieurs ?
› Pas avec le BOC (patients exclus des essais)
› Peut-être avec le TLV (30% de réponse v. 5% avec biTTT), mais penser aux alternatives

Quelle activité de ces deux IP sur les géno autres que 1 ?
› Activité modeste du TLV sur géno 2, mais pas sur les autres, pas d’activité du BOC

Pawlotsky JM, Gastroenterol 2011,140:746-60

Avril 2011 : conférence AFEF, 
recommandations disponibles sur www.afef.asso.fr



Evolution de la prise en charge 
des patients co-infectés VIH-VHC entre 2004 et 2009
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Comparaison de la prise en charge des patients 
mono-infectés VHB  v. co-infectés VIH-VHB en 2008
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