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Un étude de modélisation publiée fin 2022 tente de répondre,
pour le cas sud-africain, a deux questions: quels seraient les
impacts de santé publique d'un programme de PrEP injectable
par rapport a un programme de PrEP orale ? a quel cout de la

PrEP injectable celle-ci serait-elle plus colt-efficace que la
PrEP orale?

Par Joseph Larmarange, |IRD (France)
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La prophylaxie préexposition (PrEP) orale est maintenant
recommandée depuis 2015 pour les populations les plus
vulnérables. En occident, dans des régions ou les homosexuels
masculins représentent une part importante des nouvelles
infections (ile de France, San Francisco, Nouvelle Galles du Sud
en Australie...), laugmentation de la couverture de la PrEP
orale s'est accompagnée d’'une réduction des nouvelles
infections a VIH. Cependant, certaines populations (jeunes
femmes, travailleuses du sexe, migrants...) n‘'ont encore que
peu acceés a la PrEP et, quand elles y ont acces, la rétention est
souvent trés faible.
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Deux essais de phase Il ont montré l'efficacité d'une PrEP
injectable bimestrielle a base de cabotegravir: 'essai HPTN 083
auprés d’homosexuels masculins et de femmes transgenres
dans sept pays a travers le monde et 'étude HPTN 084 aupres
de femmes cisgenres aux Etats-Unis. La PrEP injectable par
cabotegravir serait 66% a 89% plus efficace que la PrEP orale,
en raison principalement d'une meilleure observance®. Depuis
juillet 2022, LTOMS recommande la PrEP injectable comme
offre additionnelle de prévention pour les populations les plus
vulnérables.

Si la PrEP injectable ne peut a elle seule régler toutes les
difficultés d'acces, de rétention et d'observance, elle constitue
néanmoins un nouvel outil a disposition des programmes de
lutte contre le sida. Cependant, elle reste encore chere.
Aujourd’hui, le colt annuel du cabotégravir injectable est de
'ordre de 22200 USD aux Etats-Unis (3700 USD par injection
tous les deux mois). La PrEP orale, quant a elle, repose sur du
tenofovir et de 'emtricibacine disponible sous forme
générique dans les pays a ressources limitées. Actuellement,
en Afrique du Sud, le colt annuel pour une PrEP orale est de
seulement 56,40 USD (4,70 USD la boite pour un mois). Dés
lors, dans des contextes a ressources limitées, est-il plus
pertinent de prioriser l'élargissement des programmes de PrEP
orale ou bien la mise en place de la PrEP injectable ?

Un étude de modélisation? publiée fin 2022 tente de
réepondre, pour le cas sud-africain, a deux questions: quels
seraient les impacts de santé publique d'un programme de
PrEP injectable par rapport a un programme de PrEP orale ? a
quel colt de la PrEP injectable celle-ci serait-elle plus coUt-
efficace que la PrEP orale?

Les auteurs ont donc modélisé plusieurs scénarios en faisant
plusieurs hypotheses:

e la PrEP injectable permettant, dans les essais cliniques,
une meilleure observance, son efficacité globale serait
supérieure a celle de la PrEP orale (95% contre 85% chez
les homosexuels masculins et les jeunes hommes et 65%
chez les travailleuses du sexe et les jeunes femmes);

e deux scénarios de couverture atteinte par le passage a
'échelle (moyen et élevé) ont été modélisés pour la PrEP
orale et la PrEP injectable, en supposant a chaque fois que
la couverture de la PrEP injectable serait supérieure a celle
de la PrEP orale, car des études ont montré qu’'en Afrique
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du Sud il y avait une préférence, a priori, des populations
pour les formes injectables;

e enfin, en se basant sur des données programmatiques
sud-africaines, la rétention de la PrEP orale est estimée a 5
mois pour les jeunes femmes, les hommes et les
travailleuses du sexe et a 11 mois pour les homosexuels
masculins. Pour la PrEP injectable, deux variantes ont éte
testées : l'une avec la méme durée de rétention et la
seconde en supposant une rétention d'un an pour les
jeunes et les travailleuses du sexe et de deux ans pour les
homosexuels masculins.

Tous ces sceénarios sont compareés avec un scénario dit
baseline correspondant au maintien au cours du temps de la
situation actuelle (programme de PrEP orale avec une faible

— Baseline —— Long-acting injectable cabotegravir, high coverage, maximum duration
---- Long-acting injectable cabotegravir, medium coverage, maximum duration Long-acting injectable cabotegravir, high coverage, minimum duration
---- Long-acting injectable cabotegravir, medium coverage, minimum duration —— Tenofovir disoproxil fumarate and emtricitabine, high coverage
---- Tenofovir disoproxil fumarate and emtricitabine, medium coverage
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Figure 1 — Effet du cabotégravir injectable a action prolongée et de la prophylaxie pré-
exposition orale (fumarate de ténofovir disoproxil et emtricitabine) sur les infections par
le VIH et les déceés, 2022-2041
(A) Infections annuelles a VIH évitées. (B) Incidence annuelle du VIH dans la population.
(C) Déceés annuels dus au sida évités. (D) Années de vie annuelles sauvées par rapport au
niveau de référence (la taille de la population totale sur 'horizon temporel était d’environ
60 a 73 millions). Le cabotégravir injectable a action prolongée et le fumarate de
ténofovir disoproxil et 'emtricitabine sont modélisés selon deux scénarios de couverture
(élevée et moyenne) ; le cabotégravir injectable a action prolongée est en outre modélisé
selon un scénario minimum et un scénario maximum.

Source.
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Figure 2 — Effet du cabotégravir injectable a action prolongée et de la prophylaxie pré-
exposition orale (fumarate de ténofovir disoproxil et emtricitabine) sur les patients sous
TAR et colt du programme VIH, 2022-41
(A) Total annuel de patients sous TAR. (B) CoUt total du programme de lutte contre le VIH
si le prix du cabotégravir injectable a action prolongée était le méme que celui du
fumarate de ténofovir disoproxil et de 'emtricitabine. (C) CoUt total du programme de
lutte contre le VIH si le prix du cabotégravir injectable a action prolongée était le double
de celui du fumarate de ténofovir disoproxil et de l'emtricitabine. TAR = traitement
antirétroviral.

Source.

Sans surprise, avec des hypothéses plus favorables, les impacts
de santé publique a 20 ans du passage a l'échelle de la PrEP
injectable seraient bien supérieurs a ceux du passage a
'échelle de la PrEP orale: le nombre de nouvelles infections
VIH serait réduit de 15% a 28% contre 4% a 8%, celui des déceés
liés au sida de 2,0% a 4,0% contre 0,6% a 1,2%.

En évitant de nouvelles infections, on reduirait le nombre de
personnes sous traitement, et donc les coults liés aux soins.
Cependant, sur 20 ans, les colts additionnels des programmes
de PrEP (orale ou injectable) restent supérieurs aux économies
réalisées en termes de couts de prise en charge des personnes
vivant avec le VIH.

Mais a quelles conditions la PrEP injectable serait-elle cout-
efficace par rapport a la PrEP orale ? Dit autrement, quel
devrait étre le prix de vente de la PrEP injectable pour que le
cout par année de vie gagnée soit inférieur a celui obtenu avec
la PrEP orale? Pour étre coult-efficace par rapport a la PrEP
orale, le prix de la PrEP injectable doit étre inférieur a deux fois
le prix de la PrEP orale. Plus précisément, selon les scénarios,
le seuil maximum du prix d'une injection varie entre 9,03 USD
et 14,47 USD, a mettre en regard avec le coult actuel de

3700 USD linjection aux Etats-Unis.
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Le passage a l'échelle de la PrEP injectable pourrait
potentiellement avoir des impacts de santé publique
importants, a condition que les hypothéses favorables posees
par les modélisateurs se vérifient en conditions réelles. En
effet, cela ne résoudra pas toutes les difficultés structurelles,
organisationnelles et sociales qui limitent l'accés a la
préevention des plus vulnérables.

Surtout, une baisse considérable des prix du cabotegravir
injectable est nécessaire avant que la PrEP injectable ne puisse
étre une option envisageable pour les programmes des pays a
faible et moyen revenu.
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