
Débat du Dimanche Matin   



• Débat Proposé à l’ensemble des 
Participants par le  Groupe « Clinique »



Nom Prénom Pays
BOUSHAB Mohamed Boushab Mauritanie

DABO  Garan Mali
DIALLO Oumou Hawa Guinée

DJEKOUNNOUM Gedeon Mbairi Côte d’ivoire
FOMBA Mahamadou Mali

KINDA Soutongnoma Carine Burkina Faso
MOBIO ACHI Marie Denise Côte d’ivoire

SAMAKE  Mahamadou Mali
SIDIBE ISSA Mali

Groupe clinique



Groupe clinique



Question :  Faut-il introduire  un 
traitement incluant le 

DOLUTEGRAVIR en première ligne 
d’ARV universelle?



Un traitement universel et précoce

90%
Suppression 
virologique

TROISIÈME OBJECTIF DE L’OMS



Arguments POUR



Efficacité virologique et rapidité de 
décroissance de la Virémie 





tolerance



SPRING-1: Dolutegravir vs Efavirenz
in ART-Naive Patients—Wk 48 Results

• No integrase resistance associated mutations detected in patients failing DTG through Wk 48
• Grade 2-4 adverse events numerically higher in EFV arm vs DTG arms
• DTG associated with low-level changes in serum creatinine

– Thought to be inhibition of renal transporter rather than true renal toxicitya

Van Lunzen J, et al. IAS 2011. Abstract TUAB0102.

DTG 10 mg QD
DTG 25 mg QD

DTG 50 mg QD
EFV 600 mg QD
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Mofenson L, IAC 2018, Abs. MOSA2605 ; Zash R et al, JAMA Pediatr 2017

Anomalies à la naissance selon le statut VIH et le traitement ARV 
démarré après le début de la grossesse (EFV versus DTG) - Botswana

• Plus d’anomalies à la naissance, tout grade confondu, chez les femmes VIH+ par rapport aux femmes 
VIH-, et ce quelque soit le traitement ARV

• Chez les femmes VIH+, pas de différence en termes d’issue de la grossesse pour un traitement 
à base d’EFV ou de DTG lorsqu’il est introduit après le début de la grossesse



Barriére génétique élevée

1. Walmsley S, et al. J Acquir Immune Defic Syndr. 2015;70:515-519. 2. 
Molina JM, et al. Lancet HIV. 2015;2:e127-e136. 3. Raffi F, et al. Lancet. 
2013;381:735-743. 4. Raffi F, et al. Lancet Infect Dis. 2013;13:927-935. 5. 
Orrell C, et al. IAS 2016. Abstract THAB0205LB. 6. Fulcher JA, et al. 
CROI 2017. Abstract 500LB. 

§ Pas de résistance primaire au DTG , 10 à 20 % pour EFV (OMS 
2017)

§ Pas de sélection de résistance dans les essais chez les naifs
§ SINGLE,[1] FLAMINGO,[2] SPRING-2,[3,4] and ARIA[5]

– 1 case report of possible emergence of INSTI resistance in 
treatment-naive pt receiving DTG + FTC/TDF[6]

– Pt with an acute opportunistic infection experienced virologic 
failure followed by subsequent resuppression after addition of 
DRV/RTV

– No baseline integrase resistance data available

Slide credit: clinicaloptions.com

http://www.clinicaloptions.com/


HIV2

• Les NNRTI ne sont pas actif sur HIV 2 : 
mutation de résistance primaire

• Le DOLUTAGRAVIR (et les autres INI) sont 
actifs sur HIV-2



Source: UNAIDS analysis of data from Government of India customs database, Global Fund to Fight AIDS, Tuberculosis and Malaria price and quality reporting and WHO Global Price Reporting Mechanism.

Price of dolutegravir (50mg) in US dollars, per person-year on 
treatment, 2017

* Progress towards 90–90–90 for western and central Europe and North America region is for 2016.
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DTG uptake by countries 

• By July 2018, 71 LMICs (51%)  informed  that have 
included or are planning to include DTG  in their 
national guidelines :
o DTG introduced in national guidelines: 26
o DTG introduced in national guidelines and 

procurement initiated: 24
o DTG introduction in national guidelines planned : 

21
• Approximately 500 000 PLHIV are using DTG globally
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Inhibiteurs de l’intégrase

Une seule prise/j
Forte barrière/résistance

Excellente tolérance 
Pas besoin de « booster »

Efficace VIH-1 et VIH-2
Cout de production réduit: 4$/mois 

Dolutégravir



Recommandations OMS 2018 : 
1ère ligne de traitement ARV

* Si tuberculose : DTG 50 mg bid
** Si prévalence nationale résistance primaire EFV > 10 %

OMS, Interim Guidance, July 2018

Schémas ARV recommandés
Population Schéma ARV préféré Alternatives Situations spéciales

Hommes adultes et adolescents

TDF + 3TC + DTG * TDF + 3TC ou FTC + 
EFV600 ou 400

ZDV + 3TC 
+ EFV600

TDF + 3TC 
(ou FTC) + IP/r **

Femmes enceintes (à partir de 8 
semaines après conception) ou 
allaitantes ou adolescentes
Femmes et adolescentes avec 
contraception efficace ou non en 
âge de procréer

Femmes et adolescentes en âge de 
procréer avec désir de grossesse et 
absence de contraception efficace

TDF + 3TC ou FTC + 
EFV600

TDF + 3TC ou FTC + 
EFV400

TDF + 3TC 
(ou FTC) + IP/r **

ZDV + 3TC 
+ EFV600

TDF + 3TC 
(ou FTC) + RAL

59



Arguments CONTRE



AFTN/ exposition, n/N 4/426 14/11300 3/5787 0/2812 61/66057

% avec AFTN 
(IC 95 %)

0,94 %
(0,37 ; 2,4)

0,12 %
(0,07 ; 0,21)

0,05 %
(0,02 ; 0,15)

0,00 %
(0,00 ; 0,13)

0,09 %
(0,07 ; 0,12)

Différence de prévalence (IC 
95 %)

réf -0,82 %
(-0,24 ; -2,3)

-0,89 %
(-0,31 ; -2,3)

-0,94 %
(-0,35 ; -2,4)

-0,85 %
(-0,27 ; -2,3)

Zash R, NEJM sept2018

Risque d’anomalie de fermeture du tube neural en fonction
de l’exposition aux ARV au moment de la conception, % (IC 95 %)

AFTN : anomalies de fermeture du tube neural 
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Traitements ARV et polypharmacie (6)

• Dans coinfection TB è double dose de 
DLT

Agent DRV/r DRV/c EFV DOR RAL DTG BIC/F/TAF EVG/c

Rifampicine (P)

Rifabutine (P)

Rifapentine (P)

Bédaquiline (V)

Delamanide (V)

Linézolide (V)

Pas d’interactionInteraction potentielle faibleInteraction cliniquement pertinenteNe doit pas être co-administréP = prédateur
V = victime

Back D, CROI 2019, Abs. 120

Interactions entre ARV et 
antituberculeux

66



Le nouveau paradigme avec le 
Dolutégravir

La prise de poids anormale et non expliquée
Démontrée dans le travail de Kassem Bourgi présenté à
la CROI 2019 ( 10 posters sur le sujet)
Une étude rétrospective sur les naïfs de la cohorte ACCORD
débutant une trithérapie entre 2007 et 2016.
L’étude a comparé les patients débutant un TAR incluant INI
à ceux débutant un traitement à base d’INNTI ou d’IP
Le critère de jugement était le changement de poids à 2 et 5
ans.
24000 PvVIH inclues et 20% ont debuté un TAR à base
d’INI





Sur les CV > 500000 c/ml è efficacité EFV 400 = DTG





Safety and Efficacy of DTG and EFV600 in 1st line ART  
(summary 2018 WHO Sys Review & NMA)

major outcomes DTG vs EFV600
QUALITY OF 
EVIDENCE

Viral suppression (96 
weeks) DTG better moderate

Treatment
discontinuation DTG better high

CD4 recovery (96 
weeks) DTG better moderate

Mortality comparable low

AIDS progression comparable low

SAE comparable low WHO, 2018

Reference: Steve Kanters, For WHO ARV GDG, 16-18 
May 2018



Recommandations OMS 2018 : 
1ère ligne de traitement ARV

* Si tuberculose : DTG 50 mg bid
** Si prévalence nationale résistance primaire EFV > 10 %

OMS, Interim Guidance, July 2018

Schémas ARV recommandés
Population Schéma ARV préféré Alternatives Situations spéciales

Hommes adultes et adolescents

TDF + 3TC + DTG * TDF + 3TC ou FTC + 
EFV600 ou 400

ZDV + 3TC 
+ EFV600

TDF + 3TC 
(ou FTC) + IP/r **

Femmes enceintes (à partir de 8 
semaines après conception) ou 
allaitantes ou adolescentes
Femmes et adolescentes avec 
contraception efficace ou non en 
âge de procréer

Femmes et adolescentes en âge de 
procréer avec désir de grossesse et 
absence de contraception efficace

TDF + 3TC ou FTC + 
EFV600

TDF + 3TC ou FTC + 
EFV400

TDF + 3TC 
(ou FTC) + IP/r **

ZDV + 3TC 
+ EFV600

TDF + 3TC 
(ou FTC) + RAL

59



Arguments contre ( 1) 

§ Restriction de la prescription du Dolutégravir (Recos OMS

2018: conception et début de grossesse et en pédiatrie)

§ Contexte d’endémie tuberculeuse: interaction avec la

rifampicine (Références )

§ Peu d’accès à la contraception fiable dans de nombreux

pays

§ Eviter le phénomène de mode et les effets au long cours
inattendus (ex : Poids et troubles neuropsychiques non

rapportés dans les essais) )



Arguments contre ( 2) 

• EFV reste efficace et bien toléré surtout avec 

la forme 400mg

• EFV est compatible sans modification avec le 

traitement de la TB  

• EFV est compatible  avec la grossesse ( B+)  



• La discussion est ouverte avec la salle  

• Nous concluerons par un vote 
« démocratique »….. Sur la question :

• Etes vous en faveur du choix immédiat de 
l’utilisation du Dolutegravir dans la 
combinaison de première ligne dans vôtre 
Pays :  Oui /Non 



Un grand MERCI à Toutes et Tous les les 
Organisatrices et Organisateurs du Cours 

Un remerciement dédicacé aux Prs : Louise 
Fortes et Constance Delaugère pour le Débat 


