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Tests génotypiques de 

résistance 

Les tests génotypiques permettent d’identifier les mutations 

présentes dans les gènes : 

- de la transcriptase inverse (TI)  INTI, INNTI 

- de la protéase    IP 

- de l’intégrase    INI 

-  de la boucle V3 (tropisme)  Maraviroc 

- de la gp41     Fuzéon 

 

- Un contrôle de qualité des tests génotypiques, organisé 

par le groupe Résistance AC11 de l’ANRS, est réalisé 

chaque année depuis 2001  

 

 

 



Indications 

 

Morlat, 2016 



Tests génotypiques 

La lecture s’effectue en analysant chaque position connue comme 

associée à des mutations de résistance, par rapport à une séquence 

de référence ; la population virale à ce codon peut être sauvage, 

mutée ou mixte. et gp41) reconnues comme étant associées à la 

résistance phénotypique aux différents antirétroviraux 

 





Mutations de résistance 

Les mutations primaires ou majeures  
– Elles sont sélectionnées en cas d’échec 

– Elles ont un effet important sur la diminution de 
sensibilité du virus à l’antirétroviral concerné 

 

• Les mutations de polymorphisme  
– Elles sont présentes de façon constitutionnel dans 

le génome du virus 

– Avant la pression du traitement ARV 

– Peuvent seules être associées à la résistance (ex 
: INNTI ou INI) ou être associées à d’autres 
mutations impliquées dans la résistance (ex: IP) 

 

  



Algorithme ANRS 2017 (IPs) 

www.hivfrenchresistance.org 





Importance du  

génotype 

 cumulé 



Surveillance de la résistance chez le patient naïf 

N= 674 patients (2015/2016) 

 Inclusion si au moins 1 séquence RT et protéase 

 

 

 

 

 

 

 

Assoumou et al. IAS 2017 
R aux INI : G140S (n=1), G148K/R (n=2) 



le 
meilleur 

…de la CROI 2016 

Etude ANRS MULTIVIR : prévalence de la résistance 
aux ARV en 2014 chez les patients traités (1) 

• Etude nationale, multicentrique, transversale 
  
• Réalisation d'un test génotypique chez 782 patients traités avec une CV > 50 c/ml 

– Séquençage TI et protéase obtenu pour 566 patients 
– Séquençage intégrase pour 382 des 566 patients 

Au moins 1 ARV 56,3 % 

Au moins 1 INTI 36,0 % 

Au moins 1 INNTI 32,1 % 

Au moins 1 IP 20,2 % 

Au moins 1 II 12,0 % 

Charge virale 

(c/ml) 

Amplification 

(%) 

51 - 100  60 % 

101 - 150 58 % 

151 - 200 74 % 

201 - 300 79 % 

301 - 500 78 % 

501 - 1 000 80 % 

> 1 000 88 % 

Efficacité de l’amplification  
en fonction de la charge virale 

Prévalence de la résistance  
ou résistance possible  

Assoumou L, JAC, 2017 

(Algorithme ANRS 2014, version 24) 
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le 
meilleur 

…de la CROI 2016 

Etude ANRS MULTIVIR : prévalence de la résistance 
aux ARV en 2014 chez les patients traités (2) 

• Environ la moitié des patients avec une CV < 200 c/ml 

ont un virus porteur d’au moins 1 mutation de 

résistance  

 

 

Résistance à au moins un ARV selon la charge virale (c/ml) 
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Inhibiteurs nucléos(t)idiques de la 

transcriptase inverse                                                                            
ZIDOVUDINE (AZT) 

DIDANOSINE (DDI) 

LAMIVUDINE (3TC) 

ABACAVIR (ABC) 

TENOFOVIR (TDF) 

Inhibiteurs non nucléosidiques de la 

transcriptase inverse  
NIVIRAPINE (NVP) 

EFAVIRENZ (EFV) 

ETRAVIRINE (ETR) 

Inhibiteurs de protéase 

RITONAVIR (RTV) 

LOPINAVIR (LPV) 

DARUNAVIR (DRV) 

ATAZANAVIR (ATV) 

Inhibiteurs de 

l’intégrase 

RALTEGRAVIR (RAL) 

Antiretroviraux utilisés au MAROC 



Régimes thérapeutiques utilisés 

 
  
 
 
 
 
 

Première Ligne 

2 INTI + 1 INNTI.  
      soit AZT + 3TC + EFV ou NVP  
      soit TDF + FTC + EFV ou NVP 

     soit TDF + (3TC ou FTC) + EFV 
     soit TDF + (3TC ou FTC) +NVP 
 

Deuxième Ligne 

INRT  IP 

TDF + (3TC ou FTC) ATZ/r ou LPV/r  

AZT + 3TC ATZ/r ou LPV/r  

Troisième Ligne 

En fonction du résultat du génotypage de 
résistance 



Indications des tests génotypiques de résistance 

Situation clinique  Recommandations 

Lors de la découverte de l’infection, ou avant 
l’initiation du  
traitement si non fait antérieurement  

Recommandé sans attendre les résultats pour débuter 
le  
traitement si primo-infection 

Échecs thérapeutiques (CV >50 copies/ml) 
Échecs thérapeutiques à la deuxième ligne 

Recommandé 
Recommandé 

Prophylaxie post-exposition 

Recommandé chez le sujet source (si CV détectable) 
sans attendre les résultats pour débuter le traitement 
du sujet exposé qui devra également tenir compte des 
génotypes antérieurs disponibles 

Enfants  Mêmes indications que chez l’adulte 

Grossesse  Recommandé 

Encéphalite VIH avec détection d’ARN VIH 
dans le LCR 

Recommandé dans le sang et le LCR 



Méthode des Tests Génotypiques   

Actuellement, les tests génotypiques préscris  pour les malades au Maroc sont soustraites 
au Laboratoire  de virologie sérologie du Centre hospitalier universitaire deDijon.  
 
Techniques de séquençage par la méthodes du groupe Résistance AC11 de l’ANRS 
(http://www.hivfrenchresistance.org).  
  

Coût des 
tests élevé 

Préscriptio
n réduite 

Faible 
demande  

Pas de 
rentabilité  

des 
techniques  

Soutraitan
ce  

http://www.hivfrenchresistance.org/


Prévalence des MDR chez les sujets traités  
Dans une population de 124 sujets sous traitement : 
 
La prévalence des MDR aux (NRTI) était de 48%  avec Prédominance de M184V 
 
La prévalence des MDR aux (NNRTI) était de 13% avec Prédominance de K103N  
 
La prévalence des MDR aux (IP) était de 22%  avec des mutations  
SDRM (score =30) : 
V82A  (16% )  
M46I (11% ) 
Mutations probablement présentes avant le traitement. 
   ======>>  Emergence des MDR chez des patients marocains en échec 
virologique.  

El Annaz H, Recordon-Pinson P, Tagajdid R, et al. Drug resistance mutations in HIV type 1 isolates from patients 
failing antiretroviral therapy in Morocco. AIDS Res Hum Retroviruses. Aug 2012;28(8):944-948 



Prévalence des MDR chez les sujets naifs  

Dans une population de 78 sujets naifs: 
des mutations de résistance aux (NRTI) avec une prévalence de 2,6%       
T215E chez un patient chacune (1,3%). (Mutation revertante qui peut réémerger) 
M41L (TAM) chez un patient (1,3%)  
 
Une mutations de résistance aux NNRTI trouvée chez un patient  
K103N (1,56%)   
 
Dans une population de 162 sujets naifs: 
des mutations de résistance aux IP ont été identifiées à une prévalence de 
2,47%.  
I54V a été détecté chez un patient  
D30N chez un patient 
N88D chez deux patient. 



Recommendation des tests génotypiques de résistance 

Situation clinique  Recommandations 

Lors de la découverte de l’infection, ou 
avant l’initiation du traitement si non 
fait antérieurement  

Recommandé sans attendre les résultats pour 
débuter le  
traitement si primo-infection 

Échecs thérapeutiques (CV >50 
copies/ml) 
Échecs thérapeutiques à la deuxième 
ligne 

Recommandé 
Recommandé 

Prophylaxie post-exposition 

Recommandé chez le sujet source (si CV 
détectable) sans attendre les résultats pour 
débuter le traitement du sujet exposé qui devra 
également tenir compte des génotypes antérieurs 
disponibles 

Enfants  Mêmes indications que chez l’adulte 

Grossesse  Recommandé 

Encéphalite VIH avec détection d’ARN VIH 
dans le LCR 

Recommandé dans le sang et le LCR 
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