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Klinisch verloop van HIV infectie 

AIDS 

CD4< 200/µl 



HIV incidentie in Belgie 

Bron: “Epidemiologie van AIDS en HIV-infectie in Belgie, toestand op 31 december 2015” – WIV 



HIV incidentie in Belgie 

Bron: “Epidemiologie van AIDS en HIV-infectie in Belgie, toestand op 31 december 2015” – WIV 



HIV incidentie & “hidden epidemic” 

Bron: Hermetic Study. IAS, Paris 2017. Poster TUPEC0740 



HIV incidentie in Belgie 

Bron: “Epidemiologie van AIDS en HIV-infectie in Belgie, toestand op 31 december 2015” – WIV 



Nieuwe hiv+ patiënten op het ITM 
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Bron: Data cohorte ITG 



Aantal patiënten in opvolging op het ITG 

0

500

1000

1500

2000

2500

3000

3500

1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016

N=2862 

Bron: Data cohorte ITG 



Aantal patiënten in opvolging op het ITG 
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HIV en levensverwachtingen: sterfte op het ITG(/100pts/y) 

0

0,5

1

1,5

2

2,5

2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016

2,3 

0,5 

Bron: Data cohorte ITG 



Risico van transmissie 

Bron: Royce RA, NEJM 1997 



Risico van transmissie 

Is dit nog steeds actueel? 

 

 Invloed van antivirale behandeling? 

 

 

 

 

 



Risico van transmissie 

Wat is dan de risico van transmissie bij patiënten onder behandeling? 

 

 

 

 

 



Bron: http://hivmodernizationmovement.org/partner/ 

Partner study  



Risico van transmissie 

Wat is dan de risico van transmissie bij patiënten onder behandeling? 

 

Partner study1  

“Opposite Attract” study2 

 

 

 

Bron: 1. Rodger AJ, JAMA 2016. 2. Grulich A. IAS 2017, Abstract 5469   



Risico van transmissie 



Risico van transmissie 

Advies 8902 van de  Hoge Gezondheidsraad (juni 2013):  

“Advies van de HGR betreffende de algemene richtsnoeren in verband 
met het gebruik van condoom bij HIV-serodiscordante partners die een 
antiretrovirale behandeling volgen”.  

 

https://www.health.belgium.be/nl/hoge-gezondheidsraad 

 



 

 

Dalende incidentie 

Daling van mortaliteit 

Vermindering van transmissie 

 

 Gevolg van het gebruik van zeer doeltreffend antivirale behandeling 

TYPE NAME DEPARTMENT IN WINDOW 



Provirus 

Eiwitten 

RNA 

RNA 

RNA 

RNA 

DNA 

DNA 

DNA 

Entry 

protease 

Integrase 

Reverse 

transcriptase 

Levenscyclus van HIV 

Nucleoside analogen 

Protease inhibitoren 

Integrase inhibitoren 

Entry inhibitoren 



Huidige antivirale behandeling: cART 

 

Nog steeds de “goede oude” tritherapie 

 

 Backbone van 2 nucleosides analogen + Derde medicatie 

 

 

 

Integrase Inhibitors (elvitegravir & dolutegravir) 
Protease Inhibitors (boosted darunavir) 
Non nucleoside analogue (rilpivirine) 



Huidige antivirale behandeling: cART 

 

Nog steeds de “goede oude” tritherapie 

 

 

- Iedereen op behandeling 

 

 

 

 

  



Antivirale Behandeling op het ITG 
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Huidige antivirale behandeling: cART 

 

Nog steeds de “goede oude” tritherapie 

 

 

- Iedereen op behandeling 

- Hoe vroeger, hoe beter. 

 

 

  



Huidige antivirale behandeling: cART 

 

Nog steeds de “goede oude” tritherapie 

 

 

- Iedereen op behandeling 

- Hoe vroeger, hoe beter. 

- Voorkeur voor STR1 

 

 

  

1. STR: Single Tablet Regimen 



Huidige antivirale behandeling: cART 

 

Nog steeds de “goede oude” tritherapie 

 

 

- Iedereen op behandeling 

- Hoe vroeger, hoe beter. 

- Voorkeur voor STR1 

- Fors gebruik van integrase inhibitoren 

- Zeer doeltreffende behandeling 
 

 

 

 

 

  
1. STR: Single Tablet Regimen 



Doeltreffenheid van de antivirale behandeling 
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Waarom hebben we nieuwe behandelingen nodig? 



Waarom hebben we nieuwe behandelingen nodig? 

HIV is een chronische en ongeneesbare aandoening  



Waarom hebben we nieuwe behandelingen nodig? 

HIV is een chronische en ongeneesbare aandoening  
Levenslange behandeling (impact op therapietrouw, kost etc..) 

Nevenwerkingen op korte & lange termijn 

Medicamenteuze interactie  

Resistentie aan antivirale drugs 

HIV veroorzaakt ook immuunactivatie (“inflammatoire ziekte”) 

Geen vaccin 

Psycho-sociaal impact (stigma, psychologische lijden…) 

 



Wat zijn de mogelijkheden tot verbetering? 

Optimaliseren van de huidige medicaties 

Ontwikkelen van nieuwe producten binnen bestaande klassen 

Nieuwe behandelingstargets 

Nieuwe behandelingsstrategieen 

 



1. Optimalisatie van huidige medicaties 

Tenofovir alafenamide [op de markt] 

Raltegravir QD [FDA approved] 



2. Nieuwe producten van bestaande klasses 

Bictegravir (integrase inhibitor) [Faze III] 

Doravirine (Niet nucleoside analoog) [Faze III] 

 



3. Nieuwe klassen van medicatie (nieuwe targets) 

Attachment inhibitoren (Fostemsavir, Faze III) 

Fusion inhibitoren (Albuvirtide; Faze III) 

Maturatie inhibitoren 

Capside inhibitoren 

 

 Veelal pre-ontwikkeling. 

Grote kans op falen. 



4. Nieuwe strategieën 
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Generische middelen 
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Generische middelen 

“Same day start” 



4. Nieuwe strategieën 

Generische middelen 

“Same day start” 

Nieuwe combinaties 



Nieuwe combinaties 

Alternatieven bieden aan klassieke tritherapie 

 

Darunavir/cobicistat/Tenofovir/Emtricitabine (Faze III) 

Dolutegravir/lamivudine (Faze III) 

Dolutegravir/rilpivirine (Faze III) 



4. Nieuwe strategieen 

Generische middelen 

“Same day start” 

Nieuwe combinaties 

Langwerkende molecules 



Langwerkende molecules 
 
Cabotegravir + Rilpvirine (Faze III) 

LATTE-2 Study 

CAB 400 mg + RPV 600 mg IM Q4W 
(n = 115) 

CAB 600 mg + RPV 900 mg IM Q8W 
(n = 115) 

CAB 30 mg + ABC/3TC 600/300 mg PO QD 
(n = 56) 

CAB 30 mg + 
ABC/3TC 600/ 
300 mg PO QD  

Wk 20 

Induction Phase Maintenance Phase 

Wk 16: RPV 25 mg PO QD added 

1. Margolis, D. AIDS 2016. Abstract THAB0206LB   



Langwerkende molecules 

CAB 400 mg + RPV 600 mg IM Q4W 
(n = 115) 

CAB 600 mg + RPV 900 mg IM Q8W 
(n = 115) 

CAB 30 mg + ABC/3TC 600/300 mg PO QD 
(n = 56) 

CAB 30 mg + 
ABC/3TC 600/ 
300 mg PO QD  

Wk 20 

Induction Phase Maintenance Phase 

Wk 16: RPV 25 mg PO QD added 

Virological Response 
(48w) 

91% 

92% 

89% 

1. Margolis, D. AIDS 2016. Abstract THAB0206LB   

Cabotegravir + Rilpvirine (Faze III) 

LATTE-2 Study 



4. Nieuwe strategieen 

Generische middelen 

“Same day start” 

Nieuwe combinaties 

Langwerkende molecules 

Neutraliserende antistoffen 



Neutraliserende antistoffen 

VCR01: target CD4 receptor. Slight delay in viral rebound after 
treatment interruption1 

 

Ibalizumab: target CD4 receptor. Some effect in highly experienced 
patients2 

 

Pro-140: target CCR5 receptor. Some effect in monotherapy 3 

 

1. Bar K et al. , CROI 2016. Abstract 32LB. 2. Lewis S.  

CROI 2017, abstract 449LB. 3. Lalezeri J. CROI 2017, abstract 437 



Neutraliserende antistoffen 

Voordelen 

Andere werking  
tov antivirale medic.  

Vernietigt hiv geïnfecteerde cellen 

Veilig 

Langwerkend 

Nadelen 

Alleen injecteerbaar 

Resistentie 

Weinige industriële interesse.  



4. Nieuwe strategieen 

Generische middelen 

“Same day start” 

Nieuwe combinaties 

Langwerkende molecules 

Monoclonale antistoffen 

Strategieën om inflammatie te verminderen 
(microbioom, interleukin15, Il-21, MTX, antirejectie medicatie) 



 

 

De ultieme verbetering is uiteraard  de genezing van HIV 

 

 

 

Waarom kunnen we HIV (nog) niet genezen?  



HIV reservoir = oorzaak van persisterende infectie 

Ho D. Journ.Clin. Invest.  1999 

Cellular Reservoir  

(« Hidden virus ») 



HIV genezing 

“Proof of concept” 

Berlin patient 



« Berlin patient » 

 



CCR5 receptor 



« Berlin patient » 



HIV genezing 

“Proof of concept” 

Berlin patient 

Boston patient 

Mississipi baby 

Visconti studie 

Klinische gevallen 

 



Post-treatment controllers 



Drie belovende onderzoekspistes  

“Shock and Kill”  activeer cellen van het reservoir en nadien virus 
vernietigen 
  HDAC inhibitors 

Romidepsin 

Panabinostat 

 

CD4 cellen HIV dicht maken  hiv receptoren veranderen 
Zinc finger nuclease 

 

HIV specifieke immuniteit verbeteren/boosten 
PD-1 inhibitors 

Immunotherapie – therapeutische vaccinatie 
 



HIV Cure and the media 

 

Original Title: “British Scientists on brink of HIV Cure” 

The Sunday Times 2 October 2016  



HIV genezing: besluit 

Nog geen tastbare resultaten buiten “Berlin Patient”. 

Verschillende interessante pistes. Geen vertaling van basis onderzoek 
in kliniek. 

Nieuwe opvolgingstools nodig 

Onderzoek volop bezig  

Cave valse hoop en media berichtgeving 
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