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Criteres de choix des tritherapies

Efficacitée antivirale des molecules

Tolérance Immediate et a long terme

Simplicite du régime thérapeutigue (observance)
Interactions medicamenteuses

Pr ®s e nc e antatioreparcleoVHC ou le VHB
Perspectives de grossesse

Cout du traitement



Toxicité immediate imposant
| oarr°t des ARV

Hépatite cytolytique
Toxidermie grave



Toxicité a long terme imposant
| oarr °t des ARV

Acidose lactique
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Toxicité par interaction

Le NORVIR potentialise e, 28

le VIAGRA ( et les autres) : pas plus de 25mg
toutes les 48h

Les corticoides inhalés ( mais pas trop la
béclométhasone)

Simvastatine et et atorvastatine ( rosuvastatine
possible a dose faible)

Les d®ri v®s de | 0ergot de
Incisifs



Ri sque dol nefficacilt

Les IPP inhibent le Reyataz

Le NORVIR Inhibe les CO , la
méthadone

Survelllance avec les AVK

La rifampicine est compliqguée avec
presgue tous les ARV



| es familles

les NRTI : inhibiteurs nucléosidiques et
nucléotidiques de la transcriptase reverse

les NNRTI: inhibiteurs non nucléosidiques de la
transcriptase réverse

les antiproteases (IP)

les inhibiteurs de fusion ( T 20)

Les anti integrases ( raltégravir)

Les 1 nhibiteurs doentr ®e (



Les nucléosidiqgues ( NRTI)
AZT=Rétrovir anemie, myalgies

: o
ABC = Ziagen, Kivexa it potand

3TC= Epivir FTE Emtriva
TDF= Viread tubulopathie

D4T= Zerit neuropathie, pancréatitemm

ddI= Videx neuropathie, pancréatite



NNRTI

SUSTIVA = efavirenz ou ATRIPLA (tenofovir + FTC +EFV)
troubles neuro-psychiques, hépatites cytolytiques et eruptions

in pifanée
VIRAMUNE = névirapine alferuie pila

P -
éruptions graves, hépatites immunellergiques graves llﬂna |Iﬂ

INTELENCE = étravirine
hépatites cytolytiques et eruptions



Les Antiproteases

lopinavir + norvir =Kaletra ®

darunavir = Prezista ®

atazanavir = Reyataz® hyperbilirubinémie
fosamprénavir = Telzir®

saquinavir =Invirase®

iIndinavir = Crixivan ® lithiase rénale
tipranavir = Aptivus ®

nelfinavir = Viracept®



Inhibiteurs de fusion , inhibiteursdéent r ®e CCR5,
Il nhi biteurs doi nt ®gr ase

Raltéegravir = Isentress
h®patite, ®ruption cutan®ee

T 20 = Fuzéon : réactions locales

Maraviroc = Celsentri : effets a long terme ?



Effets secondaires du Fuzéon




Suil v i doun patient

Un bilan clinique, biologigue dont immuno-virologique, et des
facteurs de risques cardiovasculaires avant le debut du
traitement.

Une consultation précoce, 15-30 jours apres le debut du
traitement pour évaluer la tolérance clinigue , et biologique
alnsi que | cadh®r ence.

Un suivi regulier clinigue et biologigue (CD4, charge virale,
NFS, cr®atinine et BU, bi |l an hod
doit étre realise tous les 4 mois chez les patients en succes
virologique et immunologique.



Exemple de bilan biologique de
SUlvi

NFS

ASAT, ALAT, bilirubine T, phosphatases alcalinesgGT
Créatinine

Cholestérol total, HDI, LDI, triglycérides

Glycémie

CD4 CD8

Charge virale VIH

Pour les patients ayant du Viread/Truvada :
calcemie, phosphorémie, recherche de protéinurie et
glycosurie.



clinique

Diarrhée , flatulences, nausées: IP

Troubles neuropsychiatriques : Sustiva/Atripla
Eruption cutanée : tous ! Ziagen , Viramune
Neuropathie : NRTI

Myalgies : AZT

Lipodystrophie : tous !

é .



Effets secondaires graves

Ziagen /Kivexa(abacavir,) et Viramune ( névirapine)

Hépatites immunc-allergiques et allergies cutanées
surveillance clinique et biologigue tous le 15 jours
pendant 2 mois.

Ziagen : Test HLA B 57 01 préalable

Viramune : ne pas prescrire si CD4> 250 chez les
femmes et 400 chez les hommes.



Criteres de gravité des éruptions

Etendue

Signes muqueux
Fievre

Lésions bulleuses
Purpura, necrose
ADP
Hypereosinophilie
et cytolyse hepatique




Toxidermie




Toxicité mitochondriale/Acidose lactique

D4 T, ddl , éeéeéAZTééetous | es
et la ribavirine.

Facteurs de risques : femme, obésite, grossesse

Signes cliniques peu spécifique :
asthénie, fatigue musculaire, anorexie, nauseées,
perte de poids, dyspnee.

Pas de dosage systématique !

Dosage des lactates > 2,5 mM/I : hyperlactatemie
ou > 5 mM/l et pH< 7,35 : acidose lactique.



Effets moins graves, mais qul
conpromettent | 0obse

Troubl es neuropsychiqgues ayv
SUSTIVA = ATRIPLA)

Immédiats : cauchemars, ou a plus long terme :
déepression

Troubles digestifs avec les antiprotéeases

lipodystrophies
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Les antiprotéases




Hyperbilirubinemie et Reyataz

Probleme esthétique
et non pas hépatique

(comme dans le
syndrome de Gilbert).
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mepatites meaicamenteuses
( Truvada + Prezista +Norvir depuis 3
semaines, co infection hépatite B)

Cytolyse
ASAT 570U/L <=37
ALAT H891U/L <=41
Phosphatases alcaline$d 192U/L (40- 129)
Gamma GT H 451U/L (8-61)
Bilirubine totale 13.0pmol/L (<17.1)



Ayperoiiruoinemie ( xeyalaZ Aepulis o
SEINEERD)

Bilirubine T H 34.8umol/l (3.0< <16.0)
Bilirubine Conjuguee H 6.1 umol/l (0.0< <5.0)
Phosphatases alc/3 U/l (35< <80)

Alat 25Ul/l (6< <40)

Asat 21 Ul/l (6< <37)

Ggt 13Ul/l (11< <50)



Effets indésirables hepatiques a
long terme

Hépatites et stéatose
Risque accru en cas de emfection hépatite B ou C.



Les lipodystrophies
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Les lipodystrophies

Complications freqguentes apres 2-3 ans de
trithéerapie (20 a 60% des patients)

Manifestations cliniques : lipoatrophie (face,
fesses, membres) et adiposité centrale (cou, seins,
ventre)

Anomalies métaboliques :

- hypercholestérolémie et hypertriglycéridemie

- hyperglycemie et diabete



les lipodystrophies




Lipoatrophie et lipohypertrophie




Veinomeégalie et lipoatrophie




