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L’utilisation des ARVs pour la prévention

› Ce concept s’est développé depuis 1994

» Succès dans le cadre de la PTME

» Utilisation dans le cadre de la prophylaxie post-exposition

» Recherches en cours sur :

• Microbicides à bases d’ARVs

• Prophylaxie pré-exposition (PreP)

› Les ARVs permettent de contrôler la charge virale 

qui est le principal déterminant de la transmission sexuelle
(Quinn et al. 2000 NEJM; Garcia et al. 1999 NEJM)
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2008 : la “déclaration Suisse”

Les ARVs peuvent-ils réduire la transmission du VIH 

au niveau individuel et au niveau populationnel ?
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2009 : le “modèle Granich”

Un dépistage universel suivi d’une thérapie antirétrovirale 

immédiate pourrait éliminer la transmission du VIH
(modèle calculé sur des données sud-africaines)
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2011 : l’étude HPTN 052

Une initiation précoce du traitement antirétroviral réduit le 

taux de transmission (hétéro)sexuelle du VIH-1 de 96%
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Essais cliniques

› La stratégie ‘dépister & traiter’ est évaluée au travers de 

quatre grands essais cliniques randomisés :

» TasP ANRS 12249 en Afrique du Sud

» PopART HPTN 071 en Afrique du Sud et en Zambie

» SEARCH au Kenya et en Ouganda

» Botswana Combination Prevention project

› Essais populationnels

» Randomisation par grappes/clusters (zones géoagraphiques)

› avec deux composantes interventionnelles

» dépistage généralisé

» mise sous traitement immédiate
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L’essai TasP ANRS 12249

Sous-district : Hlabisa

Région : KwaZulu-Natal 

› 1 430 Km2

› 228,000 habitant parlant isiZulu

› prévalence du VIH 24%

10 clusters (4 + 6) en phase 1
12 clusters additionnels en  phase 2

soit un total de 22 clusters
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Une randomisation par cluster

8



Hypothèse et Objectif

› Hypothèse de recherche : Le dépistage VIH de tous les 

membres d’une communauté, suivi de la mise sous 

traitement immédiate de tous, ou quasiment tous, les 

individus infectés par le VIH, quel que soit leur statut 

immunologique ou clinique, préviendrait la transmission du 

VIH et réduirait l’incidence du VIH dans cette population.

› Objectif : Estimer directement l’impact du traitement ARV 

initié immédiatement après le diagnostic de l’infection par le 

VIH et quel que soit le niveau de CD4 des patients non 

encore éligibles au traitement ARV, sur l’incidence de 

nouvelles infections VIH dans la population générale de la 

même région sur 24 mois. 
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Design de l’essai ANRS 12249 TasP

› Randomisation par cluster/grappe
» Chaque grappe a une population d’environ 1250 adultes (16 ans ou +)

› L’intervention TasP a 2 éléments :
» dépistage “universel” répété (toutes les grappes) + 

» traitement précoce (grappes interventionnelles)

› Dans chaque grappe, opérations de 

dépistage du HIV à domicile répétées tous les 6 à 8 mois
» Tous les participants identifiés VIH+ sont référés 

vers des cliniques TasP de proximité (au moins une par grappe)

Grappes contrôle Grappes interventionnelles

Traitement ARV selon les 

recommandations sud-africaines 
(<350 CD4 ou WHO stage 3 or 4)

Traitement ARV 

quel que soit le nombre de CD4 

ou la situation clinique
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Différences avec un essai “classique”

› Randomisation par cluster/grappe et non par individu

» Changement d’échelle : on recherche un effet populationnel

» Hypothèse : 

ces grappes permettent de capter des réseaux sexuels endogènes

› Mise en place d’une intervention auprès de certains…

» mise sous ARV immédiate des VIH+

› … pour mesurer un effet sur d’autres

» baisse des contamination chez les VIH-

› En un sens, que les individus accepte de participer ou non, 

ils restent « soumis » / « exposés » à l’essai
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Bénéfice individuel / collectif

› Une telle intervention est donc implémentée 

au nom d’un bénéfice collectif attendu

» bénéfice collectif fortement dépendant des taux de participation

› Le bénéfice populationnel (pour les VIH-) se fera-t-il au 

détriment du bénéfice individuel (pour les VIH+) ?

» Préjudice thérapeutique ou non à commencer les traitements plus tôt

» Quid des risques d’apparition de résistances thérapeutiques ?
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Bénéfice individuel 

du traitement précoce ?

› Il est montré que les ARVs réduisent la morbidité et la mortalité liées au 

VIH (mais non prouvé à plus de 500 CD4)

› Deux grands essais évaluent les bénéfices/risques 

d’un traitement précoce (> 350 CD4)

» TEMPRANO ANRS 12136 à Abidjan

» START (multi site)

› mais leurs résultats ne seront pas publiés avant 2015

› Les recherches sur ‘HIV Cure’ vont dans le sens d’une mise sous 

traitement de plus en plus précoce, mais travaux à un stade encore très 

fondamental
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Avancée des recommandations

› Ce qui n’empêche pas les recommandations 

nationales et internationales d’évoluer rapidement…

» Recommandations OMS de traiter tous les couples sérodifférents depuis 2012

» et d’initier à 500 CD4 depuis 2014 (mise en place en AdS annoncée en 2015)

» Possibilité d’initier à plus de 500 dans les recommandations US et FR

› … avant que les résultats des essais ne soient disponibles

› Risque que les essais populationnels ne deviennent futiles

» dilution de l’intervention entre bras contrôle et interventionnel

» La mise en place de recommandations sans « preuve »

compromet l’obtention de résultats servant de preuve.
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A-t-on absolument besoin 

d’essais randomisés sur cette question ?

› Études observationnelles

» Niveau de « preuve » suffisant pour mesurer l’impact populationnel des 

traitements sur la mortalité

» Est-ce différent pour l’incidence ?

› Un accès universel au dépistage et au traitement 

reste une obligation sanitaire et morale

» Par contre, jusqu’où les autorités de santé se doivent-elles 

d’être « pro-actives » pour inciter les individus au test et au traitement ?

› Les essais « dépister et traiter » sont aussi des essais permettant de 

décrire les « défis » de la mise en place de telles stratégies et resteront 

informatifs même s’ils sont futiles concernant l’incidence

› L’enjeu est-il avant tout sanitaire, scientifique ou politique ?

» Quel est le niveau de preuve requis pour convaincre les bailleurs de fonds ?
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Autres enjeux

› Vers un « déplacement » de la responsabilité de la 

transmission sexuelle du VIH ?

› Fin de l’« exceptionnalité » du dépistage du VIH

› Qui doit avoir la charge d’un dépistage massif de la 

population ? Quel accès aux données ?
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Merci pour votre attention



A large cluster-randomised trial of the impact of a combination prevention 

package on the population-level HIV incidence

in South Africa and Zambia

PIs: R. Hayes, S. Fidler, H. Ayles & N. Beyers

(London School & Imperial College)

PopART / HPTN 071



Facilitated by CHiPs (Community HIV Providers):

• Universal testing through Home-based testing

• Active linkage to care

• Medical male circumcision (HIV-negative men)

• PMCT (HIV-positive pregnant women)

• Condom, other prevention promotion

• Immediate (irrespective of CD4) Antiretrovial

therapy in Arm A

All treatment provided at clinics / relevant sites for male medical 

circumcision

PopART intervention package



Primary outcome measure: HIV incidence measured at 36 months in Population Cohort

N = 52,500, i.e. 2,500 individuals x 21 communities

Pending evaluation after year 1

that implementation is progressing as planned

PopART HPTN 071
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