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Introduction

Développement de résistance aux
ARV

i Echec thérapeutique
i Efficacité limité e des ARV

AFacteurs favorisants

ACompliance faible des patients
ADurée du traitement : TTT a vie

AVariabilité du virus C probléme de santé
publique dans la plupart des pays du Sud.
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5.2 Source: Data provided by UNAIDS & WHO, 2008.
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Figure 2.3.2 — Comparison of AZT sensitivities of HIV isolates before and after treatment



Pourquoi étudier la résistance du VIH
aux ARV?
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Impact de la diversité genetique du ViH

HIV-1 subtype C viruses rapidly develop K65R
resistance to tenofovir in cell culture

Bluma G. Brenner®, Maureen OQliveira®, Florence Doualla-Bell™",
Daniela D. Moisi®, Michel Ntemgwa®™, Fernando Frankel®, Max Essex ™
and Mark A. Wainberg®

In vitro selection for TDF resistance in cell culture with isolates
of different subtypes

"’I‘ . wMore rapid selection of K65R with
5 HHH“’““ C viruses than with B
E'f 10 { l
‘. EEHH:H{*H'}-H oCode resistance to TDF, ABC, 3TC,
I DDI but not AZT
e oSilent polymorphisms in the KKK
motif facilitate selection in C
viruses

oClinical relevance?

ATDS 2006, 2FS-F13
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Impact de la diversité genetique du ViH

V106A, Sous-type B, V106M, Sous-type C et Efavirenz

Sélectionii n vitro et I n VviVvo
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P Cane 2004,




Traitement ARV en Afrique

A.1asS adz2NJ fSa wSO2YYIlIYyRFUOAZ2
A Augmentation Accés +++

A Lesoutils de monitoringsont cliniques
Immunologiqueet virologique

I Efficacitémais
I observance et
I toxicité desmeédicaments

A Lecritére virologiquel db 32f R & (dalifddleaedR a
pratique dansla majorité des centres de prise en charge

A Parailleurslesdonnéespermettant de définirf QS @K S O
les seulscriterescliniguessont insuffisantes



Changement del €€ ala2 ¢me ARV

AAppréciation clinique et
Immunologique peu optimale
pour indication changement

1¢e vers 2¢™Me |igne ARV



Attention a la durée de replication virale en échec
NRTI resistance according NRTI first choice

1/ AZT or DAT + 3TC + X

(06T

MDR
ST

/ 1 ddl
ABC TDF
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4 5 ‘;TdH,DF/ AZT
$ /ABC DA4T




Résistance primaire en Afrigue



PROBLEMATIQUE

La circulation et la transmission des ces
souchesrésistantessont décrites comme un
phénomene alarmant dans certains pays du
nord avecdes prévalencessupérieuresa 10%
(BennetCROROO5 Wensinget coll., 2005).

Afrique ???7?
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Ouganda

2006 : 187 patients, cohorte MRC 1990.

Pas de Mutations majeures

++ mutations mineures (Protéase)
GaleCV et alAIDS Res Hum Retroviruses. 2006 ; 22(10}%B5

2009 : 104 patients adultes recemment infectés avec temps de
sérocom?ers?on connu (31985803) de RakalI P

3C Mutations majeures NUCs (NRTI) (2 avec M41L, 1 avec K219R),
3C Mutations mjeures IP (147V, F53L, N88D):
Pas de mutations Non NUCs

PhénotypageC 10 patients sensibilité amoindrie & au moins 1 molécule,
1 cas resistance a la névirapine

Eshlemaret al AIDS. 2009 Apr 27;27(7):883.

To Do Io Do I



http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term="Gale+CV"[Author]
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term="Gale+CV"[Author]
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term="Gale+CV"[Author]
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term="Eshleman SH"[Author]&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term="Gale+CV"[Author]

Burkina Faso

2006
Nadembegaet al J Med Virol. 2006;78(11):1384..

3/17 (17.64%)C mutations (RT) mutations [V118I: 1/17 patients
(5.88%), V179E: 2/17 patients (11.76%)]

Vergne let al Antivir Ther. 2006;11(5):579
C 8/97 (8,24%) patient€ 1 a une classe
C 2 aux NUCs M41L [n = 1], M41L+T69S [n = 1]),
C 4 aux NNRTIs (NNRTIs; V106A/V [n = 1] and V1081 [n = 3])
C 2 aux IP (PlIs; L33F [n = 2])
2009
Tebit DMet al J Med Virol. 2009 Oct;81(10):16901.
104 HIV infected patient€ 12.5%, de mutation€ RT.
: NRTI (10.6%): M41L (n = 2), D67N (n = 2), K70K/E (n = 2), L210W (n = 1),
T215S/Y (n = 2), and K219K/Q (n = 2);
NI\ERTI Si.l%): K103K/N (n = 2), Y181C (n = 2), G190G/A (n = 1), and P236P,
n=



http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Nadembega+WM%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Nadembega+WM%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Search&itool=pubmed_Abstract&term=%22Nadembega+WM%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term="Vergne L"[Author]&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term=%22Tebit%20DM%22%5BAuthor%5D&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract

Mali

A 2007 DeracheAet al , Antivir Thet 2007:12(1):12®.

98 patients (1 centreliniquede Bamako en 2005 aprésafinéesk Q! )w +
2 casde résistance

2008DerachA et al JAntimicrob Chemother 2008 Sep;62(3):4563. Epub
2008 Jun 13.

198antiretroviral (ARVjnaive patients diagnosedHI\-1 positive in May
2006 in Bamako an&egou

overall prevalenceof primary resistanceis 11.5% in Mali in 2006

nucleosideRTinhibitor (NRTI): 1.5%, neNRTI (NNRTI): 9% and PI: 1%], and
2.5% (NRTI: 1%, NNRTI: 1.5% and PI: 0%)

overall HIV-1 primary resistanceprevalenceremainslow.



http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term="Derache A"[Author]&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term="Derache A"[Author]&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term="Derache A"[Author]&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus

Sénégal

2000 Vergne et al J Clin Microbiol. 2000 Nov;38(11):392%9
30 VIH1 naifsC Pas de mutation majeure
2008 H. DiopNdiayel, et al Mexico 2008 TUPE0022
A 83 patients naifs recrutés de deux centres de dakar
A2003H nnpz iFdzE RS [¢/5nKYYoO

I Pas de mutation majeure

AnnntX ¢lFdzE RS ¢/5n x pnn Si
A 1 cas de mutation majeuréG190EE NNRTI



Togo

2009
Yaotse DA et al Infect Genet Evol. 2009 Jul;9(4).65t8

83 patients naifs de Lome (juin 2006 et janvier 2007

8 patientsC Mutations deresistance: L90M (n=1), K103N (n=1),
T69N (n=1), T215S (n=1), M41L (n=4).

The high number of resistant strains observed in Togo needs
further attention and additional studies are needed to confirm
this trend especially because the national ART program

experienced major problems to provide drugs on a regular
base.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term="Yaots%C3%A8 DA"[Author]&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract

ANRS12134 Study sites and Objectives

A Obijective

To study HIM. DRM in
recently infected patients
from 4 subSaharan African
counties and 3 south East of
Asia countries:

A Burkina Faso

A Cambodia

A Cameroon

A 1S RQLY2ANDB
A Senegal

A Thadland

A Vietnam



ANRS12134 Study:

Target population

U Study population adapted to local peculiarities

Study Sites Studied Age range Inclusion Duration of
populations (yrs) Period inclusion (mo)

Cameroon Pregnant women, <25 11/2006-05/2007 7
1st pregnancy

Burkina Faso Pregnant women, 18-30 06/2005-06/2006 12
CD4>500

Ctte dol vPregnaat women, 18-30 04/2007-06/2008 14
CD4>500

Thailand Pregnant women 18-30 01/2005-10/2005 10

Cambodia VCT attendees 11/2006-07/2007

Senegal VCT attendees, 06/2007-03/2008

CD4>500
Vietnam VCT attendees 12/2006-09/2007




Low Prevalence of HIV Drug resistance

mutations

DRM as % on total DRM as per Threshold survey
with 95% CI (340n047)
Study site N | N with % Pl NRTI
mut
Burkina Faso | 51 0 0 [0-7.0] <5%, |<5%, <5%, low
low low
Cambodia 58 1 1.7 [0.3-9.2] | <5%, | <5%, <5%, low
low low

5%<DRMO1
moderate

Cameroon 53 3 5.7 [1.9-15.4] | <5%, | <5%,
low low

Clte dol4801i1 0 e 0 [0-7.4] <5%, | <5%, <5%, low
low low

Senegal 48 0 0 [0-7.4] <5%, | <5%, <5%, low
low low

Thailand 56 0 0 [0-6.4] <5%, |<5%, <5%, low
low low

Vietnam 63 2 3.2[0.9-10.9] | <5%, |<5%, <5%, low
low low




Résistance sous HAART



Impact de la diversité genétique du ViH

Echecs de premiere ligne sous Nelfinavir

A Soustype B:

A D30N +++ Pas de résistance croisée autre:
Ps m—

A L90M et N88D plus rares
A SoustypesC, F, G et CRF01_AE

A N88S Hypersusceptibilité APV ?
ﬁ , . . ,
A L9OM Resistance croisee IDV, SQV,
LPV, ATV

A (Gomes et al Antivir Ther 2002; Ariyoshi et al JAIDS 2003;
Grossman et al AAC 2004)

A Attention au choix de 1ligne selon le sousype



Cameroun

A Lancet 2004, ANRS 12780 patients A Laurent C et al. AIDS 2007

traités par Triomune92% patients stade
C, CD4: 118, CV: 5 log M12 M24

[Plasma HIV-1 viral load <400 copies per mL n n

s e - ITT 60 60
<400 | 80% 67%

fifr/ <50 | 68% | (48%)

Bl As Trt 48 42

3 B | <o | 9a% | g0
G TR e e (G

80+

o
s 10 patients cv > 3 log
A B A Résistance aux ARVs:1 patient 181C (M3),
sl gt 2 patients 184V + 103N (M3, M9) soit 5% de R



ERIC.ppt

Virological response to a triple nucleoside/nucleotide
analogue regimen over 48 weeks in HIV-1-infected
adults in Africa

DART Virology Group and Trial Team™

A 300 patients nis
A Ouganda’ Zimbabwe Table 3. Genotype at 24 weeks in sequenced samples with HIV-
> copies/ml.
AS t A D AD.C 1 RNA > 1000 copies/ml
oustype A, D, ,
A AZT/3¥|—pC/TDF NRTI mutations N =20
None 2
S24 M184V alone 4
ITT N=300 M184V + NAMS 10
M184V M41L 2
<400 79% M184V M41L D67N K70R 1
M184V M41L D67N K70R T215Y 1
<30 59% M184V M41L D67N T215Y 1
_ M184V M41LM D67DN T215N 1
oT N=199 M184V M41L T215Y 1
< 400 820 M184V M41LM T215NY 1
M184V D67DN K70KR T215NT 1
<50 63% M184V K70R T215Y 1
53 patients cv > 1000 copies/ml  pege 2lone (D7N K70R 12156 ]
a S24 (20 génotypes) K65R + NAMS 2
K65R T215Y 1
A 15/20 (M184V) K65R Y115F 1
A 1 K65R NNRTI mutations
A 2 K65R + 215Y/F K103N (+M184V) 1

AIDS 2006



Sénégal

80 patients"suivis depuis au moins 6 50 /404(12,5%) patients were
mois (68 nfs, 12 pretraites) identified with drug resistance HIV-
I 66 traités par HAART (2 NRTIs + PI, 1 strains
=64), 2 NRTIs + NNRTI, n=2 .
oY) ° "=2) Age : MEAN 36 year [16 7 59 year ]

i 14 bithérapies (tuberculose..) Sexe : 22 men (44%) and 28
C 500 ies/ml a M1 (78% . i
Vv < copies/ml a M1 (78%) female (56%)

Test résistance si cv > 1000 copies/ml ~pi oot (CDC 93) :

I Patients nafs: 30/68, 8 virus _ ,
résistants(12%, [5.221.9]) entre 12 A 18 (36%) B : 32 (64%)

et 30 Mois TLCD4+ median = 102 cells/mm?
i Patients prétraités: 6/12, 5 virus Plasma Viral load median =5, 2
résistants(41.7%, [15.272.3]) entre log(10) copies/ml
6 et 36 mois Treatment :
A 1 patient prétraité (AZT, ddI puis 2NRTIs (AZT/D4Tor 3TC/DDI +P
(‘Zldl, DA4T) 41L, 67N, 210W, 215Y (IDV ex 1NFV) : 23 (46%)
22"@8#&?2“ DAT, ddl, R poss 2NRTIs + NNRTI (EFV or NVP) :
’ 20 (40%)
7 switched from PI to NNRTI due
Vergne L et al. AIDS 2003 to side effects or intolerance

Toure Kane et al. HIVDR Sitges 2006



Mali (SOLTHIS)

A 109 patients (Jan 20GAout 2005)
A Soustype CRF02

A ARNVIH & M6 post HAART et test génotypique de
résistance si cv > 200 copies/m|

A Médiane 6.7 mois post HAART, 83 (76%) cv < 200
copies/ml
A 22 résultats de génotype de résistance a M6
I Pas de mutation : 11 (50%)
i M184V (1), Y181C (1), 184V + R NNRTIs (9)
I Pas de TAMs
i Taux de résistance globale a M6 de 10.4%

Marcelin AG et al. AIDS 2007



Clte dol volre

A Hanson Dl et al AIDS Res Hum Retroviruses. 2009 May;25(5)8889

A HIV type 1 drug resistance in adults receiving highly active
antiretroviral therapy in Abidjan, Cote d'lvoire.

AwSaAradlyOS 3Isy2(GeLhAljdzS OKSI
Cote d'lvoire inclus entre 1998 et 2003.
A An1:14.2% [95% confidence limits (CL) 11.7, 16.9] et
A An2 26.6% (95% CL 22.7 , 30.8
Facteurs associés: Adhésion au Traitement
. Réponse virologique sous optimale
/ 5n TIAOES Si | L+
Frequence des infections opportunistes

AN


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term="Hanson DL"[Author]&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_DiscoveryPanel.Pubmed_RVAbstractPlus

Tchad

A 2009Kovalta ) Clin Infect Dis. 2009 Jul 1;49(1):185

Ayy LI GASY(a az2dza ! wx X C )
A 47 patients (53%) = succes virologique
i 21/88C 23,86%C resistance au moins a 1 classe

A Nucs 21(64%) /33 patients avec M184V/I mutation +H8+
(55%). E{TAMS), chez 4 patients

A Non Nucs 17 (52%) / 33 sequences obtained. K103N/S ++
chez 8 (47%) des 17 sequences avec NNRTI resistance
mutations, Y181C chez 6 sequences (35%).


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/entrez?Db=pubmed&Cmd=Search&Term="Koyalta D"[Author]&itool=EntrezSystem2.PEntrez.Pubmed.Pubmed_ResultsPanel.Pubmed_RVAbstract

Profils de virus résistants chez les enfants en
échec de HAART dans les pays du Sud



Clte dolvolr

115 enfants traités par 2 NRTIs + NFV (70%) ou EFV (30%)
A 75/115 (65%) ARNIH < 1000 copies/ml (médiane: 10 mois)

A Parmi les 40 échecs virologiques, 29 tests génotypiques de
resistance

A 23 Virus résistants / 29
A Fréquence de 23/11511:22%
A Fréquence gnaximale estimée» de 34 (23+11) / 11529%

10 virus R a 1 molécule de leur trt

T
I 8 virus R a 2 molécules de leur trt

I 5 virus R aux 3 molécules de leur trt
.

[
|

14 virus R a 3TC chez les 15 enfants traites par 3TC

" 5virus R aux NNRTIs chez les 6 enfants traités par Efavirenz
11 virus R chez les 17 enfants traités par Nelfinavir

Chaix ML et al. Ped Inf Dis, 2005

e



LOexp®ri ence MSF

A H

O2K2NIISa 204aSNII GA2Yy Y !

NRTIs + 1 NNRTI
A Cohorte M12: 59 enfants

42 (71%) ARN VIH < 1000 copies/ml

A Cohorte M 24: 27 enfants

10 (37%) ARN VIH < 1000 copies/mi

A Résistance génotypique (n = 34, COH M12 (n=17), COH M24 (n=17)

5 virus sauvages
19 virus R 3TC/FTC/NNRTIs
6 virus R 3TC/FTC/AZT/DAT/NNRTIs

4 virus R NNRTIs + MDR NRTIs 3TC/FTC/AZT/D4T/ Poss ABC/TDF ddI (COF
M24)

Soit (29/86) 34% virus résistants
Soit (4/27) 15% Virus MDR Nucs + R NNRTIs

Ahoua L et al. IAS, Sydney 2007



Sénégal
A Kébé et allst International Workshop on HIV PediatricAS 2009

i 52 enfants a CV> 1000copies apres au moins 6 mois de ttt ARV
C 41/52 (78%)C 1 mutation & au moins 1 molécule

Nuncs

M184V chez 32 (61%)

M184 + TAM chez 10 (19%)

Non nucs 39/52 (75%) dont 30 ont des résistances aux Nucs

PI 7/52 (13%)

4 resistants aux 3 classes



[ S LINRPOofSYS RS fC
nevirapine pour la PTME

Chez les meres
Chez les enfants



Comparison of 2005 and 2007 percentage coverage of
antiretroviral therapy for people with advanced HIV and

percentage coverage
of antiretroviral drugs for HIV positive pregnant women by region

Antiretroviral Therapy  Prevention of Mother to Child Transmissign

100 W 2005 M 2007 2005 M 2007
80
S 60
=
S
= 40
a
20
0
Sub-Saharan  Latin America  East, South EasternEurope  North Africa GLOBAL
Africa and the and and and the

Caribbean South-EastAsia Central Asia Middle East

7.2 Source: UNAIDS/UNICEF/WHO.



Response to Antiretroviral Therapy
after a Single, Peripartum Dose of Nevirapine
Shahin Lockman, M.D., Roger L. Shapiro, M.D., M.P.H., Laura M. Smeaton, M.S.,

B Infants
80— Single dose of NVP

i
T

[
T

Placebo

Cumulative Rate of Failure (%)
P
T

0 b 12 18 24 30 36
Months since the Start of ART

Figure 2. Time to Virologic Failure.
ART denotes antiretroviral treatment, and NVP nevirapine.

N ENGL | MED 3562 Www.NEJM.ORG JaMUARY 11, 2007
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Strategies de lutte

A OMS a développé des stratégies globales
LJI2 dzNJ £ I LINBOSY A2y Si
resistance

A5Fya t£Sa Lléea | SO tft dza
de traitement

I Fort pourcentage de personnes traitees ont des Virus
resistants

I Transmission de résistance a des médicaments et classes
de médicaments rapportés chez 5%0% des personnes
naives nouvellement infectées.



LN onol

L'organisation mondiale de la santéassembléOMS HIVResNain

I NER dzLJS R QS E LIS Ndesilabérafaires, Nedy/desibrgahigalti coeE
pour developer deméthodes pour mesurer le niveadle la résistance
aux ARV

| Comidecoodnaton | | Secewiagous |

HIVResNet

Epidémiologie, Echange de l'information

Statistiques

Développementd'une base de donnéed

Réseau global
laboratoire ‘

L'appui de programme:
Monitoring et Surveillance RTVIH

GLOBAL

;%c%%l%' EVALUATION DE L'APPARITION ET DE LA TRANSMISSION DE LA RESISTANCE AUX ARV



1.

2.

3.

Evaluation

Recuell des information strategiques

\

Indicateurs précoces

Vi i R Technical
Suivi Des resistancesVIH HIVDR Technica

Groupe Technique

Surveillance des resistances (TS)

_/

Arendre des
décisions
nationales au
sujet HIVDR

Acaire

ajustements
programmatiques
Si nécessaire

pays

MResultats genérés par ces outils appartiennent au

AConsiderer la contribution aux données
regionales/a la base des données Globales OMS




L'objectif stratégiqgue de 'OMS

A Mettre en oeuvre une stratégie intégrée globale,
regionale, et nationale standardisee pour évaluer et
reduire au minimum l'apparition et la transmission
de la resistance aux ARV

A Disséminer l'information et les résultats des
enguétes sur la résistance aux ARV pour soutenir
une action approprié de santé publique



Cas du VIE2



Introduction




Changes in prevalence and incidence of HIV-1,
HIV-2 and dual infections in urban areas of Bissau,
Guinea-Bissau: is HIV-2 disappearing?

HIV-2 + dual infection

Cases/total (%)

Sex and age 2006 vs. 1967

group (years) 1987 1996 2006 Risk ratio (95% (1)

2006 vs, 1996
Risk ratio (95% Cl)

ot B30 | T2 190 B4/152L 10, 063 042-0.9)
Overall WY (69 TL0TTA N\ TIZ6 4] 04910.36-07)
Single HIV- oY (69 TL0TI04 N\ JO026 109 4410.32-0.60)

061 (0.47-0.00
058" (0.46-073
D60° (0.47-076




Etat de la résistance

Probleme:
02dza fSa ! w+ | dz22dzNRQKdzA RA
comme virus de réference le ViHsoustype B

Question:
jdzSt S Sad f QSTFFAOL
sur le VIKR et les VHL/VIH2 ?




Défis du traitement VIH-2 /ARV

Resistance naturelle du Ht¥ to non-nucleoside
reverse transcriptase

A Développement et évaluation des ARVs basées sur
VIH1

I Traitement par extrapolation du VIi2
i Besi§tan9e a dqs molécules récentes (inhibiteurs
RQSYUNBSU
A Nouveaux antiintegrase activité antiHIV-2
AaSOFyAaySa RQIFOIljdza airdazy
par rapport au VIHL



Emergence de resistance

9y [/ 8GS RQLG2ANBE Y My LI GASYdGa R2y0G M
Résistance rapide /Nelfinavir Adje Toure et al AIDS 2003

Au Seneégal : 23 patients dont 12 naifs sous ARV sur période allant de 111 a
1434 jours avec une Médiane & 474 jours2% C resistance & au moins 1

classe .

Nucs : M184V et K65R, C R lamivudine and emtricitabine pour HIV-2,

chez 43% et 9% des patients. Q151M 9% of patients. Gottlieb G et al CID 2009

En Gambie 20 patients 12 \AHet 8 double profil VIHL/VIH-2

traites parzidovudine (ZDV), Lamivudine (3TC) et Lopinavir/Ritonavir (LPV/r)

suivis pendant 3 ans3 mutationsmajeures , V321, < . 120093 Clin.
MA46l, 147V, retrouvées dans toutes les souches séquencé@srobiol.

AU Sénegal : 29 patients dont 24 naifs et (n=5) et sans point initial (JO)
V M184V (n=9) => résistance 3TC et FTC

V Q151M (n=3) =>résistance multiple a tous les INTI sauf TDF

V S215Y (n=1) =>résistance AZT et DAT

V 146V (n=1), I154M (n=1), I82F (n=1) => résistance IDV et NFV

V M76l (n=1) => LPV/Ir

V L90OM (n=1)=> NFV (seule) et IDV (associée a V71l et T77V)



VIH-2

APolymorphisme naturel sur gengol +++
iInfluence

I La sensibilité aux ARVs
I Le choix du traitement

ABiologie
ibSOSaaAiasS RS O2yedaAlArAazy R
A Méthodes standardisées et validées de quantification de la

charge virale du VIi2

A Méthodes standardisées et validées de test de génotypage du
VIH2

At 32NAGKYS RQAYUOISNLINBGOGFGA2Y A F



Conclusion (1)
ARV reduit morbidité et mortalité des PvVIH

mais développement de résistand@
probleme réel Afrigue subsaharienne

Freguence de résistance aux Nucs : 3TC et/ou
aux Non Nucs +++

Changements tardifs compromettenté2e€ ligne



Conclusion (2)
Nécessité de:

Assurer approvisionnement régulier (ARV,
reactifs, consommables et autres intrants

S5AaLI2ZASNI RQ2dziAf & @A NI
f QOSTFAOIF OAUS Rdz GNF AC

Disposer des 2"¢ et 3*€[igne de traitements
puissantes

Disposer du génotypag€ national ou par
collaboration SudSud ou NordSud



Mercl de votre attention




