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Bithérapie cabotegravir + rilpivirine LA: 

 Bithérapie  associant 1 INNTI + 1 II

 Allègement et mode d’administration retard

 VOCABRIA® 600 mg + REKAMBYS ®  900 mg

 Commercialisation 12/2021

 Spécificité d’injection: zone dorsoglutéale ou ventroglutéale , 

technique en 

 Coût: VOCABRIA ® 829,77 € + REKAMBYS ® 350,48 € = 1180,25euros 

  (données Base française du médicament)



Bithérapie cabotegravir + rilpivirine LA

 Indications 

 PVVIH > 18ans 

 Indétectable sous arv depuis > 6mois

 CD4 > 200/mm3 

 Sans ATCD résistance documentée ou ATCD d’ échec virologique  à la classe des 

INNTI ou II

 Qui ne peut pas en bénéficier ? 

 Enfants, femme enceinte OU susceptible de le devenir 

 Patients porteurs d’un implant fessier

 Certaines comédications (rifampicine tuberculose, certains antiépileptiques): 

risque de sous dosage



Rappel du schéma:  1) Oral Lead-In 

        2) Dose de charge

        3) Phase de maintenance



Essais princeps



Facteurs de risque d’échec virologiques

 Ce qui a été montré dans les essais

 Sous-type du VIH-1 A6/A1, 

 IMC > 30 kg/m2 

 Sous dosage d’antirétroviraux à S4

 Atcd de résistance aux non nucs  (rilpivirine +++) et II

 Hypothèses dans la « vraie vie » :

 Non respect du calendrier (> 7jours après la date prévue sans prise 

de ttt oral de bridging)

 Sous dosage répétés d’arv ?
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Tolérance dans le temps ?

 Données ATLAS-M à 3 ans

➢  1045 patients (Q8W, n = 522; Q4W, n = 523), données à W152
➢  Efficacité ? 

➢ 87% ont  CV<50 copies/mL
➢ 12 échecs viro (2.3%) dans le bras Q8W  et  2 (0.4%) dans le bras Q4W,
➢ Majorité des échecs à W48 (11/14), 
➢ 8 résistance à la rilpivirine (Y188L, K101E, E138A, M230L, Y181Y/C) et 10 aux II 

(Q148Q/R+ N155N/H, Q148R+E138E/K) 

➢ Tolérance ?
➢ Les données de tolérances sont les mêmes
➢ Variations de poids: 

➢ +2.0 kg  dans le bras  Q8W et 1.7 kg dans le bras Q4W  

➢ même IMC qu’initalement



Tolérance dans le temps ?  Données 

ATLAS-1M à 3 ans

➢ Sortie d’étude liées à Ei

▪ 23 patients (4%) dans le bras Q8 

▪ 25 dans le bras Q4 

▪ entre W96 et W152 : + 4 sorties 

liée à EI local

➢ EI les + frequents: 

▪ rhinopharyngite, 

▪ lombalgie, arthralgies, 

▪ diarrhée, 

▪ fièvre, 

▪ céphalées

➢ EI locaux: sur  60 041 injections 

▪ 9662 EI locaux

▪ dont 99% de grade 1 

▪ avec durée médiane de 3 jours

▪ 84% résolution dans les 7 jours 



Actualités: données cohorte DAT’AIDS 

 Cohorte Dat’AIDS : cohorte française prospective de 65 000 patients sur 23 

centres de reference pour le VIH

 Données de 1134 PVVIH ayant reçu CAB RPV entre 17/12/2021 to 

31/12/2022

 Suivi de 196 jours (6 mois env)

 43% ont reçu un Lead in (CAB+RPV or DTG/RPV)

 7 patients ont un sous type A1/A6

 12.9% atcd d’echec viro avec 4% sous NNRTI et  2.4% sous INSTI



Actualités: données cohorte DAT’AIDS 

 Arrets de ttt: 80 patients  (7.1%) ont arreté CAR-LA, après suivi de 75 jours : 

 8 pour échec viro, 

 21 sur decision du patient, 

 25 pour EI ( neurospy>IRS), 

 6 pour désir de grossesse

 20 autres raisons.

 14 échecs viro (1.1%),  dont 8 arrets de ttt

 6 genotypes  de résistance disponibles à l’echec: 

▪ acquisition de  mutations pour 4/6 

▪ Q148H/R/K (n=1), 

▪ E138K (n=1), 

▪ E138K + Q148R (n=1), 

▪ Q148R + R263K + N155H + Y181C + E138K (n=1)



Données d’implémentation en vraie vie

 Données d’implémentation de la phase 3b CARISEL (France, Belgique, 

Allemagne, Pays Bas, Espagne)

 430 patients, suivi à M12

 Echec viro : 1/430 (0.23%) , avec CV à 1861 copies/mL à M10 ( IMC 29, 

mutation E138A+ M230L à l’echec,  E138A sur PBMC à baseline 



Données d’implémentation en vraie vie

 Exepté ISRs, 36 % EI (n=156/430 ; 22 to 56% selon les 

sous groupes)

 ISRs: pas de ≠ selon les sous groupes: 

 Douleur 19-25% des injections

 Induration :  0 à 4% des injections

 Nodule: 0-2% 

 Inconfort: 1-5%

 Oedeme:  0-1%

 2% EI de grade 3,

 4-8 % des participants ont arrêté pour ISRs 

 Arret pour EI: 9-10 % 
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Actualités:  
CAB + RLP LA  QW4 chez PVVIH avec CV détectable

 Clinique WARD 86 SAN FRANCISCO, Gandhi M, CROI 2023, Abs. 518 

 Programme de traitement ARV LA dans une population urbaine défavorisée

 Virémique ou avec des difficultés d’observance 

 Sans mutation RPV ou des INI

 Acceptant  CAB + RPV IM toutes les 4 semaines

 133 participants, 45 ans, hommes : 88 %, non blancs : 68 %, domicile instable 
: 66 %, maladie mentale : 38 %, usagers de substance psychoactives : 33 %

 76 PVVIH en suppression virologique (CV < 30 c/ml) sous ARV oraux ; médiane 
CD4 : 616/mm3(IQR : 395 -818)

 57 PVVIH virémiques (majorité naïfs d’ARV) CV moyenne 4,21 log10c/ml ; 
médiane CD4 : 215/mm3(IQR : 75 -402)

 97,5% de CV indétectable à 26 semaines
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Actualités dosage : 

importance de l’ Oral Lead-IN (OLI)

 Rubenstein E, CROI 2023, Abs. 195, 2 sites de l’aphp (ST Louis et Lariboisière)

 Population 58 PVVIH, suivi à M1, Hommes 88 %, 30 ans, IMC 24 kg/m2, CV < 50 

c/ml depuis 8 ans et 694 CD4/mm3

 Résultats: 60 % à M1 et 77 % à M3 des Cmin de CAB sont faibles < 1 120 

ng/ml–

 F associés à sous dosage de cabotegravir: IMC et absence de lead in 



Actualités dosage : importance de l’ 

Oral Lead-IN (OLI)

 La suite du travail d’E Rubistein, 2 sites de l’aphp (ST Louis et Lariboisière)

 EACS 2023: “Low cabotegravir trough concentrations without oral lead-in in 

patients with HIV-1 infection switching to  long-acting cabotegravir and 

rilpivirine” B01-36

  suivi à  15 mois de 72 patients de 30 ans ,  avec BMI 24 en moyenne: 

 58% de dosage cabo < seuil d’alerte à M1,

 75,3%  de dosage bas à  M3

 1 cas d’echec virologique avec IMC 29 sans OLI, sous dosé en cabo et rilpi



Actualités dosage :

les données de l’ANRS-MIE-CARLA Study

 “Preliminary Results of Therapeutic Drug Monitoring of Long-Acting Cabotegravir 
and Rilpivirine in a Large National Cohort of People Living with HIV”, présentée 
par la Pre Caroline Solas au workshop pharmaco octobre 

 POPULATION ETUDIEE

 616 patients, 12 centres, suivi à  15mois

 46ans, 80% H

 FR échec:

 Obésité: 65 patients, 11% de patients avec IMC>30

 5 sous type A1/A6

 Pas d’atcd echec viro NNRTI ou II

 RESULTATS:

 20% de concentration suboptimale de cabo et/ou rilpi à M1

 Pas d’impact du lead in sur les Cmin  ( ≠ cohorte aphp)



Actualités dosage : Preliminary Results of Therapeutic 

Drug Monitoring of Long-Acting Cabotegravir and Rilpivirine in a Large 

National Cohort of People Living with HIV (ANRS-MIE-CARLA Study).

 Données à M1:  IMC> 30 associé à dosage bas à M1 de cabo  et rilpi, non retrouvée 
à M3 

 9 patients sous dosés à M1 et M3: forte variabilité intra-individuelle

 Attitude: 

 Vérifier absence d’autres F risque d’échec virologique

 Surveillance CV et dosages répétés

 Pas d’attitude standardisée: ne pas hésiter à solliciter RCP VIH régionale



Actualités: 

injection IM dans le Vaste Externe 
 Felizarta F, CROI 2023, Abs. 519

 Sous-étude de phase 3b logée dans ATLAS-2M (NCT03299049) chez des PVVIH-

1volontaires ayant reçu >3 ans d’im glutéales

 118 patients, âge médian : 48 ans, 38 % femmes et IMC 25 kg/m2(médianes)

 Cmin cuisse > glutéale , différence NCS 

  Cmin de CAB et RPV sont toujours restées > aux CI90 (PA-CI90) ajustées sur la 

fixation protéique plasmatique (CAB 0,166 µg/ml et RPV 12 ng/ml)



Actualités: Nouvel algorithme de résistance de 

l’ANRS :v.34 de Novembre 2023

43/Wirden M et al. Role of Dolutegravir in the emergence of the S147G integrase resistance mutation. Study of ANRS-MIE Virologie 

resistance group submitted to CROI 2024.

➢ Ajout de mutations en résistance possible  pour le 

CAB
➢Pas de modification pour la RPV



Message clefs

 Bonne tolérance et efficacité avec recul de 3ans dans les essais

 Données de vraies vies rassurantes, à suivre dans la durée 

 EI locaux fréquents mais peu sévères, 

 4-10% arrêts 

 Intérêt d’un lead in surtout si BMI>30 ? 

 Suivi répétés PK/CV et discussion RCP si sous dosage 

 Possibilité d’administration dans d’autres sites (vaste externe)
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