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PrEP dates clés
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h Pialoux G, et al. Clin Microbiol Infect. 2016 Sep;22(9):757-767



Differents outils de PrEP

Pills Vaginal gel Vaginal Ring Injections Implant

v Only Pills with TDF/FTC are currently approved
v Other antiretroviral drugs are being tested (maraviroc, TAF)
v Other modes of delivery (gel, injection, ring, implant)

v The PK of TDF/FTC which concentrate in the rectal tissue
and the female genital tract explains their efficacy in PrEP



La seule population dans laquelle les nouveaux
diagnostics augmentent est celle des HSH
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Tres haut niveau de prévalence du VIH
chez les HSH en France

26,1

0% (17,8 %)
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Prévalence VIH «Prevagay » 2005

=17,8%
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PrEP : I'etficacite dans les
essais cliniques



La réduction relative du risque varie de 44% a 86%
selon les etudes avec une borne superieure jusqu’a 99%
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The NEW ENGLAND JOURNAL of MEDICINE

ORIGINAL ARTICLE

On-Demand Preexposure Prophylaxis in Men
at High Risk for HIV-1 Infection

|.-M. Molina, C. Capitant, B. Spire, G. P| loux _C otte, |. Charreau, C. Tremblay,
).-M. Le Gall, E. Cua, A. Pasquet, F. Ra f Pintado, C. Chidiac, J. Chas,

! .C'3'1"srb-“~"‘|-"1c w, C. Delaugerre, M Sl' an- I"‘l: nti, B Loze, J. Fonsart, G. Peytavin,
. Cheret, J. Timsit, G. Girard, J |<rrnf:? M. Préau, J.F. Ru‘;r"r'*-ﬁv M. ,ﬁ\,.\-"«"air'sft?t’r'g.
D. Thompson, W. n()Z&“i'ii““L""l'l V. Doré, L. Marchand, M.-C. Simon, N. Etien,

J.-P. Aboulker, L. Meyer, and J.-F. Delfraissy, for the ANRS I.l ERGAY Study Group*

DOI: 10.1056/NEJM0a1506273
Copyright © 2015 Massachusetts Medical Society.




- I— jon - -
- L Premier essai de Prep
intermittente chez les HSH

Essai randomisé en double-aveugle contre placebo . .
Offre globale de prévention +

TDF/FTC avant et aprés le sexe
| (n=950)

Offre globale de prévention +
—  placebo avant et aprés le sexe
(n=950)

= Dans les deux bras offre globale de prévention: counseling, dépistage des IST,
préservatifs, vaccins VHA et VHB, traitement post-exposition du VIH.

= Critére de jugement principal : Séroconversion VIH
= Sérologie VIH tous les 2 mois avec remise du traitement

= Deux comprimés sont a prendre avant le 1¢" rapport sexuel, puis 1 comprimé
toutes les 24h pendant la période d’activité sexuelle et une derniére prise de
comprimé apres le dernier rapport.



g Ipergay : Event-Driven iPrEP

avec et pour les Gays

v’ 2 tablets (TDF/FTC or placebo) 2-24
hours before sex

v' 1 tablet (TDF/FTC or placebo) 24

hours later v

v' 1 tablet (TDF/FTC or placebo) 48
hours after first intake




ipergay
ANRS

Intervention Préventive

de 'Exposition aux Risques

avec et pour les Gays
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N at risk : Placebo
TDF/FTC

KM Estimates of Time to

HIV-1 Infection (mITT Population)

logrank test = 0.002
Placebo [
TDF/FTC
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 months from DO
201 141 74 55 41
199 140 82 58 43

Mean follow-up of 13 months: 16 subjects infected

14 in placebo arm (incidence: 6.6/100PY) and 2 in TDF/FTC arm (incidence: 0.94/100PY)
86% relative reduction in the incidence of HIV-1 (95% CI : 40-99, p=0.002)

NNT for one year to prevent one infection : 18



ipergay
ANRS

Intervention Préventive

de I'Exposition aux Risques
avec et pour les Gays

STI +++

= 276 STls were diagnosed in 141 participants (asymptomatic +++)

TDF/FTC Placebo P value
n=199 n=201
Nb Pt (%) Nb Events Nb Pt (%) Nb Events
Chlamydia 43 (22) 61 34 (17) 48 0.23
Gonorrhoeae 38 (19) 50 45 (22) 67 0.42
Syphilis 19 (19) 19 19 (19) 25 0.98
HCV 3 (3) 3 3 (3) 3 1.00
Any STI 76 (38) 133 65 (32) 143 0.22 ‘




Incidence particulierement €levée des infections VIH dans le

bras placebo de I'etude PROUD de la PrEP continue chez les
HSH en Grande-Bretagne

@OUD Group No. of Follow- Incidence 90%6 CI
infections up (PY) (per 100 PY)
Overall 23 465 5.0 3.5-6.9
Immediate 3 243 1.2 0.4-2.9
PrEpP
Deferred 20 222 9.0 6.1-12.8
PreP

Efficacy TDF/FTC = 86% (90% Cl: 64-96%) P =0.0001

Number Needed to Treat =13 (90% CI. 9 - 23)

° S. McCormack et al Lancet 2015 °



La reduction relative du risque avec le preservatif
seul est de 70% a 80% selon les populations

+ « Overall effectiveness, the proportionate reduction in HIV
seroconversion with condom use, is approximately 80%. »(1)

« « Among MSM reporting any anal sex with an HIV-positive
male partner, we found 70% effectiveness with reported
consistent condom use (compared with never use) and no
significant protection when comparing sometimes use to
never use » (2)

(1) Cochrane Database Syst Condom effectiveness in reducing heterosexual HIV transmission. Weller
S1, Davis K. Rev. 2002;(1):CD003255.

(2) D.K. Smith et al. Condom Effectiveness for HIV Prevention by Consistency of Use Among Men Who
Have Sex With Men in the United States ] Acquir Immune Defic Syndr Volume 68, Number 3, March 1,
2015
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70 % de RAPPORTS ANAUX RECEPTIFS SANS PRESERVATIF
a JO et durant |la phase double aveugle de Ipergay

ipergay
ANRS

Intervention Préventive

de I'Exposition aux Risques
avec et pour les Gays

100

90

- \/

Vv
40
30
20
e TDF/FTC
10 e Placebo
0 :

Jo (208) ' M2 (166) ' M4 (151) M6 (140) M8 (109) ' M10 (85) ' M12 (69) ' M14 (65) ' M16 (57) ' M18 (50) " M20 (50) M22 (36) M24 (38

)
France
REcherche
a n S Nord & sud
Sida-hiv
Heépatites

Agence autonome de I'Inserm



La PrEP facteur de risques
d’IST hors VIH ou situation
ad hoc ?



AIDS 2016, Vol 30 No 14

Table 1. Meta-analysis of studies of sexually transmitted infection incidence among men who have sex with men using pre-exposure prophylaxis

for HIV versus MSM not using pre-exposure prophylaxis for HIV

MSM using PrEP MSM not using PrEP
Incidence Incidence
Sexually per 100 Total per 100 Total Incidence
transmitted person-years, ~ Number person-years person-years, Number person-years  rate ratio,
infections 95% Cl of studies  followed 95% CI  of studies  followed 95% Cl P value
Any Neisseria 37.5(24.3, 50.7) 4 1561 4.2(2.7,5.7) 5 43294 | 25.3(22.6,28.4) 1<0.001 or <0.001
gonorrhoeae
infection
Any Chlamydfa 38.0(20.3, 55.7) 4 1561 6.6 (3.8, 9.4) b 54703 | 11.2(10.2, 12.3) }<0.001 or <0.001
trachomatis
infection
Syphilis 14.5 (3.8, 25.2) 5 4887 0906, 13 11 50957 | 44.6 (39.1, 51.1) |<0.001 or <0.001
N.Kojima et al; Aids 2016; 30:2251-2252
( J ( J




Evolution des IST 7

Evolution de la surveillance en France
a partir des années 2000

Déclaration
Obligatoire (DO)

Arrét de la déclaration obligatoire des IST

* Syphilis

. Mise en place Mise en place des RésIST
» Gonococcie A T
* Lymphogranulomatose | B-ERPRSTEReRS
vénérienne (LGV) Multithérapies DO VIH
| ¢ Chancre mou | DO fida antirétrovirales DO VHB
1942 1990 1998 2000 2023 2013
Recrudescence
Resurgence

Emergence LGV rectale

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



L'augmentation des IST en France est
tres antérieure a 'arriveée de la PrEP

Fig. 6 : Mombre de cas de syphilis récente et de gonococcies selon 'orientation
sexdelle, France (Source : Rézeau RésIST, InWs)
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Evolution des comportements

sexuels a risque

 Ce relachement dans I'utilisation du préservatif ne s’est pas
fait remarquer de suite ”a cause” de la stabilite de
I’épidémie mondiale du VIH (grace aux traitements
efficaces)

« Mais cela s’est vu par le biais d’autres IST en patrticulier la
syphilis :

- Etude longitudinale de 25 ans aupres de 4239 HSH VIH+ :
augmentation de la syphilis apres 2000 et incidence multipliee
par deux avant et apres 2006 (1,3 % vs 2,5 %)@

- A New York : 3 fois plus de cas déclarés fin 2002 vs 2000

- En France : syphilis était devenue rare jusqu’en 2000 (en nov
2000 : un nombre inhabituel de cas a eté déclaré en six
semaines puis une enquéte aboutit a la création du réseau
national de surveillance épidémiologique de la syphilis)®)

(1) Ganesan A, Fieberg A, Agan BK, et al. Results of a 25 years longitudinal analysis of the serologic incidence of syphilis in a
cohort of HIV infected patients with Unrestrcited access to care. Sex Transm Dis. 2012;39(6) : 440-8.

(2) Disponible a partir de I’URL: http://www.cite-sciences.fr/fr/ressources/science-actualites/detail/news/le-retour-de-la-
syphilis-gare-au-relachement. (Site consulté le 23/11/2016). Huau |. 2002.

® 24 (3) Disponible a partir de I’URL: www.cnr-syphilis.fr. (Site consulté le 23/11/2016). Info. Situation actuelle en France




La PrEP au coeur d’une
offre globale de Sante
Sexuelle



La PrEP est dans la prevention combinee : elle

permet de diagnostiquer, traiter et prévenir les IST
associ€es de iPrEx a la RTU

Pres
IPrEx: A few figures
Participants enrolled 2,499
Participant visits 43,248
Visits for HIV Testing and Counseling 39,754
Pages of data generated 650,000

Tablets of study drug dispensed 1,184,400
Syphilis Cases Dx and RXx 1,019
HBV vaccine doses given 4,533
Condoms distributed 585,000




HIV Epidemic Trends in San Francisco

2004
Routine 2Ly 2010
HIV Testing SR ART at Dx
Testing
Nb new HIV Infections ¢ ‘
600
519 527 522 ‘
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Adapted from SF DPH, HIV Epidemiology Annual Report, Published September 2014



Expérience de TENON

Incidence des infections sexuellement transmissibles (ISTs)
et impact de la consommation de nouvelles drogues de
synthese en contexte sexuel (CHEMSEX) dans une
consultation PreP

Gilles Pialoux', Mohammed Hamidi', Marc-Antoine Danet’, Philippe Mariot’ Julie
Chas', Marie-Giséle Lebrette!, Stéphanie Huon', Ingrid Deleve', Dominique Decre-
Grapinet?.

(1) Service de Maladies Infectieuses, Hopital Tenon, APHP-UPMC, (2) Laboratoire
de Bactériologie, H6pital Saint-Antoine, APHP-UPMC-CMI, Paris, France
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« 313 personnes ont initié la PrEP (378 au 15/06/2017)
dont

— 302 (96%) HSH exclusivement.

e AJO:

« 188 (60%) déeclaraient consommer un ou plusieurs
produits psycho-actifs (dont cannabis et poppers mais
excluant I'alcool),

« 134 (43%) dans le cadre du Chemsex,
12 (4%) pratiquaient le slam

29



o AJO:

— 186 patients (59.5%) avec au moins un antécédent d’ISTs au cours des 2
dernieres années.

« Pendant le suivi (incluant le JO) :

— 127 patients (41%) sont porteurs d’une ou plusieurs ISTs avec 99 (78 %)
déclarant au moins un ATCD d'IST dans les 2 dernieres années ;
50 patients sont porteurs d’au moins une IST en JO,
— 20 sur les 50 sont a nouveau infectés au cours du suivi ;
77 sont infectés au cours du seul suivi dont 22 (29%) sans ATCD declarés d'IST.

30



Poppers : 46,6%
Cannabis : 13,64%
Cocaine : 22,55%
MDMA : 20,5%

Méthamphétamines : 18,7% (« crystal » également connu
sous le nom de ting, ice, glass...)

Cathinones : 18,10% (3SMMC/AMEC/NRJ12)

Méphedrone : 17,21% (probable mix avec cathinones ......
GHB/GBL : 17,21%

Ketamine : 3,56%

Amphéthamines : 3,56% (« speed »)

LSD : 0,6% (« Acide »)

Pres de 2/3 des produits sont pris en association. Pas de
Crack, pas d’heéroine

31
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* cas de contamination vih a M1 >> |AS 2017

M1 M3 M6
VIH mVHC syph mgono clam ® mycoplasma

94% des infections sont asymptomatiques

M9

M12
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IST
Porteurs d’une ou plusieurs ISTs :

134

- 15%aJo 203
- 9,9% aM1,

— 16% a M3,

— 92205 3 M6 et MO. IST+ chemsex chemsex+ IST

62 72 71 72

oui = non oui = non

Activité retour ISTs : 238 recours

slam+ IST
2

50% des chemsexeurs sont porteurs d’ISTs versus 33 % des non
chemsexeurs. (p <0,001).

10

oui = non

33



« Au cous de la premiere année d’une consultation de
PreP

— taux elevé d'ISTs, asymptomatiques (mais benéfice pour les Prepeurs car
dépistage et Traitement).

— Taux en augmentation au cours du suivi, significativement plus élevé chez
les adeptes du Chemsex.

« Questionnement sur la désinhibition avec
I'augmentation du taux d’ISTs mais non quantifiable
aupres des consommateurs.

34



 Pas de PrEP sans une une offre globale de sante
sexuelle et le depistage/tt des IST. (Cegidd ou non)
Etudes sur le TPE (ou la PreP) pour les ISTs

 |’association Prep/offre de sante sexuelle doit
s’intensifier
— Valorisation et reconnaissance de 'ETP
— Vaccinations
— Addictologie/Psychiatrie/Psychologie

— Proctologie
— Aide sociale.

35
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