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L'épidémie de VIH aujourd'hui

En 2020, il y avait dans le monde :

38 millions de personnes vivent avec le VIH 5 4.000

690 000 décés dus au VIH v nouvelles
. _ _ ¥ infections
1,5 million de nouvelles infections . parle VIH

. chaque jour g

L'Afrique compte + 70 % de tous les cas de VIH dans le
monde.

Afrique subsaharienne : Jeunes femmes = 25% des nouvelles infections

Stratégie mondiale de lutte contre le VIH fondée sur le TasP - Objectif 2020 : 90-90-90

Source : Rapport mondial 2020 de I'ONUSIDA aQé.KRISA




Progres de l'initiative 90-90-90 avec les déeveloppements
recents en matiere de simplification du traitement du VIH

Aware of their
HIV status

treatment

Bon progres global : 84-87-91

14 pays répartis dans 3 régions ont atteint

I'objectif de 73 % d'ici 2020.
Virally
d . ., ;.
Gt « Progression inégale (2 régions <60%)
.............. : « Afrique du Nord et Moyen-Orient : 36 % V73 %
i =73%o0f : i =66%o0f : :
a.fi(H‘iI, :oall p(.-ﬁv « Europe de I'Est et Asie centrale : 50 % ¥ 73 %.
Nouveaux médicaments Régimes simplifiés Double injectable
présentant un meilleur profil n utilisant la mensuel a action .
e sz . , . — L,
de securite = bithérapie prolongée =
i A §Tvicay 7
Tenofovir - Bithérapie a base N Cabotégravir +
Alafenamide h de dolutégravir — Rilpivirine (Cabenuva)

Source : ONUSIDA 2021



Limites de la traduction de la TasP en impact communautaire

4% ™ NEW ENGLAND
.~/ JOURNAL of MEDICINE

HIV-1 Epidemic Control — Insights from Test-and-Treat Trials

Salim S. Abdool Karim, M.B., Ch.B., Ph.D.

Universal voluntary HIV testing with immediate
antiretroviral therapy as a strategy for elimination of HIV
transmission: a mathematical model

8-

Prevention of HIV-1 Infection with Early
Antiretroviral Therapy

N

4 grands essais Universal Test & Treat :
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Peu ou pas d'impact sur l'incidence du VIH
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Effectiveness*

Il n'y a pas de solution miracle ! L'intensification du traitement antirétroviral est

essentielle mais pas suffisante pour contrdler les épidémies - il faut aller au-

dela du TasP.
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De grands progres dans |'augmentation du traitement du VIH
mais nous sommes a latraine en matiere de prevention

Nombre de personnes recevant une 1,5 million de nouvelles infections en
thérapie antirétrovirale : 2010-2020 2020, alors que l'objectif était de 500 000
4
30 27,4
- 25,4 N
& ~ 25 24,5 2 1,9 million d'euros
% (é) 21,7 ; 3 A bn-2015
— O =
‘= 20 195 - / \ 1,5 million en
= E 17.1 - 020
33 15 15 ac 2 Vel I
o0 12,9 23
” 2 109 sz TN
O = 0T
S50 |75 o 2o 1
3 E P
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o > 2020) . ,
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2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 1990 1995 2000 2005 2010 2015 2020 2025 2030
Année

Source : Rapports de I'ONUSIDA a CAPRISA



Vue d'ensemble

« Défis de la prévention du VIH - jeunes filles en Afrique

« Tracer la voie a suivre
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Les jeunes femmes sont les principales
responsables des nouvelles infections par le VIH en
Afrigue, mais les populations clés le sont aussi ailleurs.

GLOBAL SUB-SAHARAN AFRICA REGIONS OUTSIDE Par exemple :

SUB-SAHARAN AFRICA . .
Les nouvelles infections au

5% 5% 2% 5% .
. 8% . 6% 20% > VIH en Europe de I'Est et
b /
[ ¢ ‘ y F} 20% : ]
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12% 12%
1% 75% 180000 - Percentage change in ne
" 160000 -
§ 140000 - i
_— E 120000 - :
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2% 4 600000 - '
; g 400000 - E
IjN Sex workers People who inject drugs . Gay men and other men who have sex with men | = 200000 - :
0 :
I Clients of sex workers and other sexual partners of key populations Rest of population 8 = g
S R R

=== New HIV infections
Transgender people* '

Source : ONUSIDA XQQERESA



Une priorité mondiale élevée pour atteindre I'objectif 2030 de I'ONU...
...La prévention du VIH chez les jeunes femmes en Afrique

Global trends in HIV incidence

o — Total
- o Target
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HIV incidence trends in Africa:

young women at highest risk
*Salim S Abdool Karim, Cheryl Baxter

amodelling analysis of observational population-based
cohort studies

Kathryn A Risher, Anne Cori, Georges Reniers, Milly Marston, Clara Calvert, Amefia Crampin, Tawanda Dadirai, Albert Dube, Simon Gregson,
Kobus Herbst, Tom Lutalo, Louisa Moorhouse, Baltazar Mtenga, Dorean Nabukalu, Robert Newton, Alison | Price, Malebago Tlhajoane, Jim Todd,
Keith Tomlin, Mark Urassa, Alain Vandormael, Christophe Fraser, Emma Slaymaker, Jeffrey W Eaton, on behalf of the ALPHA Network

——  Recent levels and trends in HIV incidence rates among
“ adolescent girls and young women in ten high-prevalence
~—~  African countries: a systematic review and meta-analysis

Isolde Birdthistle, Clare Tanton, Andrew Tomita, Kristen de Graaf, Susan B Schaffnit, Frank Tanser, Emma Slaymaker

Age patterns of HIV incidence in eastern and southern Africa:

80
70

Prévalence du VIH (%)

Community-based HIV prevalence in KwaZulu-Natal,
South Africa: results of a cross-sectional household survey

Ayesha B M Kharsany, Cherie Cawood, David Khanyile, Lara Lewis, Anneke Grobler, Adrian Puren, Kaymarlin Govender, Gavin George,
Sean Beckett, Natasha Samsunder, Savathree Madurai, Carlos Toledo, Zawadi Chipeta, Mary Glenshaw, Sara Hersey, Quarraisha Abdool Karim

70,2
m Femmes 66,1

m Hommes

15-16 17-18 19-20 21-22 23-24 25-26 27-28 29-30 31-32 33-34
Groupe d'age en années
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Mise a l'échelle de la PrEP et défis de mise en ceuvre
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Sources : Shaefer R et al. Lancet HIV 2021 ; 8 : €502-10 ; Irungu EM, Lancet Glob Health 2021 ; 9 : €1730-39;
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« Taux élevés d'abandon :

HIV pre-exposure prophylaxis implementation in Africa:

some early lessons
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Des taux élevés
d'utilisation de la PrEP
dans les relations
discordantes avec le
VIH, mais pas dans
beaucoup d'autres.

La poursuite de la PrEP étaitde 57% a 1
mois, 44% a 3 mois et 34% a 6 mois.

La PPrE doit passer d'un service a l'initiative de I'utilisateur a un
service a l'initiative du fournisseur (comme la PTME).

Département de la santé publique de San Francisco. Rapport annuel sur I'épidémiologie du VIH, 2020
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Besoin de nouvelles technologies pour la PrEP a
I'Initiative du prestataire de soins

Enhancing HIV Prevention with Injectable
Preexposure Prophylaxis

Quarraisha Abdool Karim, Ph.D.

PrEP orale quotidienne
(1,5 million de personnes
initiées a la PrEP dans le

monde)

TDF/FTC oral (Truvada)
& F/TAF oral (Descovy)
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Antirétroviraux
injectables a action
prolongée pendant 2
mois

Cabotégravir
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Anneau intravaginal
mensuel a base
d'antirétroviraux

Dapivirine

Nouvelles technologies
de prévention
prometteuses en cours
d'essais cliniques

Tablette mensuelle -
Islatravir

Injection a 6 mois -
Lenacapavir ou bnAbs

Implantation annuelle -
Islatravir ou TAF
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La voie a suivre - La voie que nous avons choisie pour
controler les épidemies : 90-90-90 n'est que le camp de base

Nécessité de
rester concentré
sur la cible de
|'ODD consistant a
mettre fin au sida
en tant que
menace pour la
santé publique

Altitude of 20.000feet BB44 43 meters = — = — ===~~~ suumit NORTH FACE

making it the highest mountain on eart!
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Il faut faire preuve de souplesse - nouveaux defis et avantages (technologies) R CAPRISA



Une ascension réussie au sommet nécessite 5 ingrédients

1. Traduire lanouvelle science en impact
communautaire - connaitre son épidémie, connaitre sa
reponse

2. Engagement communautaire - lutte contre les inégalitées K \
"Faites les choses avec les gens - pas sur les gens" ‘ ‘

3. L'importance d'un leadership engagé

To Fight AIDS, Tuber

4. Importance de la solidarité mondiale (.3 TheGIobaI Fund @)UNAIDS i%

5. Un plan audacieux fondé sur des preuves, au-dela de 90-90-90 ou

95-95-95 ... K CAPRISA



Un plan audacieux pour faire évoluer la reponse
mondiale au-dela du TasP

TasP + plan

o . Treatment as
3 Principes sous-jacents : Prevention Condoms

1. Ne laisser personne de
cOté, combattre la
stigmatisation et les

inégalités Needle HIV
2. Stratégie fondée sur des exchange & Counseling
OST and Testing

données probantes

3. Mise en ceuvre efficace
ciblée sur les domaines
prioritaires

Behavioural

Male interventions

3 Composants clés : cirumcision

1. S'engager a nouveau
dans le TasP, mais aller
au-dela de 95-95-95
2. PrEP a l'initiative du prestataire

3. Prévention des
combinaisons en utilisant
les outils nécessaires

Fondé sur le TAR + la PPrE initiée par le prestataire
tout en maximisant la prévention combinée. K CAPRISA



Vue d'ensemble

e Covid-19 - un nouvel impératif pour le contréle du VIH
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L'attention portee au VIH diminue :
Le Covid-19 en téte des 5 plus grandes préoccupations
mondiales

Enquéte aupres des participants de 16 a 64 ans dans 27 pays en 2020

1Y Coronavirus (Covid-19)
:yx" 3 Unemployment

XA Poverty and social inequality

25% Healthcare

yZY 3 Financial/Political corruption

Research among adults aged 16-64 in 27 participating countries. c. 19,000 per month. (May 2020).
Source: Global Advisor * Get the data * Created with Datawrapper

K CAPRISA




Covid-19 a eu un impact sur les services VIH

The impact of the COVID-19 lockdown on HIV care in
65 South African primary care clinics: an interrupted time
series analysis

AVAAAS
By Quarral

Jienchi Dorward, Thokozani Khubone, Kelly Gate, Hope Ngobese, Yukteshwar Sookrajh, Siyabonga Mkhize, Aslam Jeewa, Christian Bottomley,

Lara Lewis, Kathy Baisley, Christopher C Butler, Nomakhosi Gxagxisa, Nigel Garrett

Le confinement a reduit I'assiduité des patients
dans les établissements de sante en Afrique du
Sud :

* 57%* (n=339) appréhendent de se rendre dans les
cliniques/hopitaux pendant le confinement.

| Dépistage du VIH 47,6 % en avril 2020
'''''''''''''''' Initiations au TAR 46,2% en avril 2020

COVID-19 affects HIV and
tuberculosis care

The COVID-19 response should be balanced with
the need er diseases

Pas de changement notable dans les collections
*Le tracker Ask Afrika COVID-19 de medicaments ART aCAPRIbA



Vue d'ensemble

« Omicron - un appel au réveil !

K CAPRISA




Comment Omicron a-t-elle vu le jour ?

Humain — animal — humain

Un multi-mutant circulant sans étre détecté

Une nouvelle variante émergeant d'une infection persistante -

?immunodéprimée
Le patient zéro ? - pas connu
Pays d'origine ?

Evolution of SARS-CoV-2 in Africa, by date sample was taken*

® =0ne genome

= Arbre phylogénétique -

separations au T3 de 2020
(pré-vaccin)

Probablement évolué par une
infection persistante (~12 Origin
mois) chez une personne 2
immunodeéeprimee.

~50 mutations dans le SARS-CoV-2

Other variants

Beta

Mutations in spike protein St
30

>
R g

25

Omicron

20
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Variants évoluant chez un patient VIH+ immunodéprimé
avec une infection persistante de 7 mois

type Point de temps

Position sauvage DO D6 D20 D34 D71 D106 D190 « Commencé avec une variante
9 P L D614G
NTD 142 G % _ o
144 Y ; * 11 nouvelles mutations / délétions
190 R K dans la protéine spike (7 dans RBD)
[417 K T _
427 D K Y « E484K au jour 6
455 L F _
RBD 456 F L « KA417T au jour 71
484 E K K K :
790 = S S S « N501Y au jour 190
501 N Y . . . .
« Le patient arecrée les 3 mutations
614 D G G G G G G G patie :
796 D Y Y Y RBD clés de la variante Beta
1078 A % (501Y.V2).

Substitutions et suppressions d'aa du SRAS-CoV-2 au fil du temps

Source : Karim F et al. MedRxiv ; 2021 XCAPRIbA



Pourquoi s'inquiéter des variants ?
Les variants ont changé la fin de partie du Covid-19

New SARS-CoV-2 Variants — Clinical, Public
Health, and Vaccine Implications

Salim S. Abdool Karim, Tulio de Oliveira

SARS-CoV-2 variants and ending the COVID-19 pandemic

THE LANCET - . . . . . s Al
SIS Arnaud Fontanet, Brigitte Autran, Bruno Lina, Marie Paule Kieny, Salim S Abdool Karim, Devi Sridhar

Vaccins et variants du SRAS-CoV-2 : I'urgence d'un corrélat de protection

Salim S Abdool Karim

& CAPRISA



Impact des variants préoccupants sur la pandémie

Le Covid-19 bondit en raison de variants préoccupants en Inde, au Brésil
et en Afrique du Sud.
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Source : Notre monde en données
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Impact des variants préoccupants sur la pandémie
Le Covid-19 bondit en raison de variants préoccupants en Inde, au Brésil
et en Afrique du Sud.
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Covid-19 en Afrigue du Sud

Moyenne mobile sur 7 jours des nouveaux cas, des admissions a |I'hOpital et des déces a
I'nGpital de type Covid-19 - 01 décembre 2021

Nombre de cas

c

(7] . . quotidiens le
= 22000 Cas signales plus élevé :

= i T )

o == Admissions a |'hépital 19956

3 20000 .

o — DECES

(7]

o 18000

(8]

o 16000

]

¥ 14000

S

2 12000

~N

S

5 10000

n Nombre de cas
2 8000 quotidiens
n .
o 6000 actuels :
£ 3797
(] 4000

c

(] 0 . — = -

2 BN ER5333E5S5333575885 55238485533 85533288555335528

2 R N B R R R T g i S R I G

Source des données sur les admissions a I'hépital : Lucille Blumberg, Richard Welch et Waasila Jassat - DATCOV, NICD XCAPRI‘DA
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Répartition geographique d'Omicron — 5 dec 2021

Local transmission Omicron detected in a traveler

|Gefaind oL Russia
Norw: 4

& W |
I < 4k
Ireland >

3

n
Greece South
Korea
Tunisia Israel §
Aaba L, Hong
Kon,
Senegal Thailand, €
P ‘ Srilanka [
Ghana Nieerla P
Malaysia
Maldives =~
Singapore
= Brazil
Y ‘. imbabwe
i Réunion
\ V)
[ 7
Argentina
{

Source : New York Times b
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Répartition géographique des interdictions de
voyage — Déec 2020

The United States announced travel Britain announced restrictions from two
restrictions from eight countries in additional countries. The European Union
southern Africa. is also considering restrictions.
AFRICA
Malawi Angola
Zambia
Mozambique
Zimbabwe
Botswana
Namibia
Eswatini
South  Lesotho
Africa

Source : New York Times
K CAPRISA



Omicron (B.1.1.529) - profil de mutation

1 120 200 280 360

440 520 eoo eso
- ORFlab I '
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« Mutations chevauchantes avec Alpha, Beta, Gamma & Delta associées a :

« avoir un impact sur un test PCR particulier en raison de I'échec de la cible du géne S.
« augmenter latransmissibilité et améliorer I'affinité de liaison - faciliter la fixation du virus aux cellules
* permettent au virus d'échapper partiellement aux anticorps

« Certaines mutations ne sont pas présentes dans d'autres COV, mais nous savons ce qu'elles font :

« aider le virus a devenir plus infectieux et plus difficile pour les anticorps de s'attacher et/ou de tuer.

« Les autres mutations sont en grande partie inconnues :
K CAPRISA



Transmissibilité ? — Cas de Covid-19 dans les 1¢re, 2éme 3eme gt 4emeyggues :

(Moyenne mobile sur 7 jours des cas pour 100 000 habitants dans la province de Gauteng, SA —jusqu'au 5 déc. 2021)

[72]
% 90 —1ére vague (D614G) = 1.9 jours
0 =
S5S  8o —2éme vague (Beta) = 1.9 jours
0n
3 = 70 3eme vague (Delta) =1.9 jours
n O
g S 60 —4éme vague (Omicron) = 1.5 jours
—_
=
= 50
28
23 a0
o ®©
o <
€2 30
o ® Vagues alignées a un seuil de 10
c C cas pour 100 000 habitants
c n 20
o c
>0
=S 10 [ ]
6 /
g 0 —

*doublement du temps pendant les sept premiers jours suivant le seuil de la vague de 10 cas pour 100 000 habitants.

, , , _ , _ RCAPRISA
Source des données : Département de la santé - sacoronavirus.co.za, Analyse des données : Marothi Letsoalo s



Profil clinique ? — % avec COVID-19 sévere par age

dans le métro Tshwane de la province de Gauteng
5 mars 2020 — 4 décembre 2021

Groupe d'age Total % sévere* (n/N) Nov 2021 % severe (n/N)
<20 ans 28% (291/1039) 17% (24/139)

20-34 ans 36% (750/2108) 13% (15/8114)

35-59 ans 65% (6347/9704) 23% (35/154)

260 ans 78% (5889/7563) 51% (45/88)

Tous les ages 65% (13277/20414) 24% (119/495)

*Gravité en fonction de la nécessité d'oxygene ou de respiration assistée, de l'unité de soins intensifs ou du décés

Mise en garde : les admissions précoces peuvent étre orientées vers les cas moins graves et plus susceptibles d'admettre des patients Iégers

Source : Dr Waasila Jassat, Richard Welch, P L
Prof. Lucille Blumberg, et I'équipe DATCOV W = e xCAPRlsA



Une échappatoire immunitaire ? — Les reinfections
sont en hausse en Afrigue du Sud

Increased risk of SARS-CoV-2 reinfection associated with
medRyiv emergence of the Omicron variant in South Africa

Juliet R.C. Pulliam'”, Cari van Schalkwyk', Nevashan Govender?, Anne von
Gottberg??, Cheryl Cohen?#, Michelle J. Groome??, Jonathan Dushoff'®, Koleka
Mlisana®’ 8, Harry Moultrie??
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* Les réinfections augmentent rapidement dans la 4¢mevague en Afrique du Sud

* Réinfections 2,4 fois plus élevées qu'une °infection dans la 4¢mevague par
rapport aux vagues précedentes

& CAPRISA



Une échappatoire immunitaire ? — Oui, Pfizer Abs |
neutralisation

SARS-CoV-2 Omicron has extensive but incomplete escape of Pfizer
medRle BNT162b2 elicited neutralization and requires ACE2 for infection

THE PREPRINT SERVER FOR HEALTH SCIENCES

Sandile Cele'?, Laurelle Jackson?, Khadija Khan'?,David Khoury?, Thandeka Moyo-Gwete*®,
Houriiyah Tegally®’, Cathrine Scheepers*®, Daniel Amoako®, Farina Karim'?, Mallory Bernstein’, Gila|
lustie®. Derseree Archarv®. Miuneerah Smith?. Yashica Gansal. Zesuliwe lule!. Kaial Reedov!. lames

1321 41.4X 32 « Les sérums des vaccinés de Pfizer ont
neutralisé 41 fois moins d'Omicron que de
D614G.

* Des percées infectieuses (généralement
|égeres) se produisent et augmentent dans
la 4¢me vague en Afrique du Sud.

 Les implications pour l'efficacité clinique des
vaccins contre les infections légéres et graves
ne sont pas claires...

D614G Omicron



Omicron presente un risque T d'échappement immunitaire —
susceptible d'avoir un impact sur l'efficacité clinique des vaccins
Covid-19 comme les variants antérieurs

}| Efficacité du vaccin
AstraZeneca contre le
variant Béta mais pas le
variant Delta

70% (D614G, UK)

A
‘ AstraZeneca & ‘

10% 60%

Béta Delta
(Afrique (Royaume-
du Sud) Uni)

| Efficacité du vaccin
Pfizer-BioNTech contre le
variant Delta
mais pas le variant Béta

91-95% (D614G, USA)

@
-
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du Sud)

Sources : Abdool Karim SS, et al. NEJM ; 2021:10.1056/NEJMc2100362 ; Sheikh et al. Lancet (2021) : Lopez Bernal et al. medRxiv

preprint ; Stowe et al. PHE preprint ; Nasreen et al. medRxiv preprint
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Les vaccins restent efficaces au fil du temps contre tous les
variants passeés de Covid-19 sévere / hospitalisation.

 Bien que l'on puisse observer davantage d'infections
|égeres avec Omicron en raison de |'évasion d'Ab,

I'impact sur les maladies graves sera probablement Covid-19 sévere
moindre car il dépend davantage des cellules T. 100 - =8 5 91
[N
- , . N , . ., — & 80
 Etude cas-témoin atest négatif apparié au Qatar %’% 70
60
(n=231 826) : Sa =
— VE contre tout Covid-19 séveére, critique ou fatal : 96% %g -
. N . >
(jusqu'a 6 mois) 33
= 10
. Ll
- Kaiser Permanente (n=3 436 957) ’ 10.50 60+
— VE pour les admissions a I'hdpital (delta) : 93% (jusqu'a 6 mJanv. mFév. = Mar.
mois) Les personnes vaccinées plus tét (janvier-
. Etat de New York (n=8 834 604) février) en Israél présentent un risque similaire
—  Pour les > 65 ans, VE mai & aoiit de 95% a 89% pour Pfizer- de maladie grave dans leur groupe d'age.
BioNTech, de 97% a 94% pour Moderna et de 86% a 83% pour
J&J.
Sources : Thomas SJ et al. NEJM 2021 ; DOI : 10.1056/NEJM0a2110345 ; Chemaitelly, H, et al. NEJM. 2021 : DOI : 10.1056/NEJM0a2114114 ; aCAPRIbA

Goldberg Y, et al. medRxiv. Preprint : 2021:2021.08.24.21262423 ; Tartof SY et al. Lancet 2021 ; https://doi.org/10.1016/.
S0140-6736(21)02183-8 ; Rosenberg ES et al medRxiv preprint doi : https://doi.org/10.1101/2021.10.08.21264595.



Une lecon clé du VIH pour Covid-19 :
L'importance de l'interdépendance mutuelle

"Le mouvement du sida déemontre qu'avec une vision
partagée, une responsabilité partagee et grace a la solidarite
mondiale et au leadership des personnes vivant avec le VIH,
des communautés affectées et de I'action individuelle, nous
pouvons changer le cours de I'histoire."

- ONUSIDA 2015

« Solidarité mondiale - essentielle pour l'acces aux
médicaments vitaux, par exemple le Fonds mondial,

UNITAID, PEPFAR.
COVAX

MDG 6: 15 YEARS, 15 LESSONS OF HOPE FROM THE AIDS RESPONSE
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