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I. INTRODUCTION ET HISTORIQUE

Ce guide résume l'information sur la Rifapentine, un médicament important pour le traitement de la
tuberculose (TBCC) infection. Le traitement de la tuberculose infection est une thérapie préventive

de TBCC (TPT) et est un des plus puissants moyens de prévenir la TBCC. Lorsqu’elle n’est pas traitée,

la TBCC infection peut évoluer vers la TBCC maladie ou active, les formes de TBCC qui rendent les
personnes malades et qui est capable d’étre transmise d’une personne a l'autre. Mais il y a seulement une
petite portion de personnes qui devraient bénéficier du TPT qui la recoive.

La Rifapentine appartient a la classe des médicaments appelés rifamycine et il est I'épine dorsale du TPT
a courte durée. Lorsqu’elle est combinée avec un autre médicament anti tuberculeux appelé isoniazide,
la Rifapentine forme le régime 3PH (pris une fois par semaine pendant 12 semaines) et le régime 1PH
(pris une fois par jour pendant un mois). Le régime 3PH et 1PH offrent une alternative courte a I'ancien
régime/norme standard, appelé thérapie préventive a 'isoniazide (TPI), dans lequel les malades prennent
isoniazide tous les jours pour six a 36 mois.

Le TPT a deux objectifs majeurs : 1° Protéger les personnes qui sont déja infectées par la bactérie de
TBCC afin gu’elles ne développent pas la TBCC maladie/active, 2° Sécuriser les personnes qui ne sont
pas infectées mais a risque de s’infecter en premier, lorsqu’elles sont exposées a la TBCC. La thérapie
préventive est un des meilleurs moyens de garder les individus et les familles sain de la TBCC et qui en
retour aide les communautés a devenir et demeurer sans la TBCC.

Nous avons écrit ce guide pour donner aux personnes a risque de TBCC ; aux membres de leurs familles;
ainsi qu’aux personnels soignants, les connaissances dont ils ont besoin pour faire le choix éclairé a
propos de prendre un régime TPT a base de Rifapentine. Pour que ce choix soit significatif, la Rifapentine
doit étre disponible, accessible et a un prix abordable, de sorte que ce guide suggére des actions que la
population peut prendre pour promouvoir I'équité concernant la Rifapentine. Nous dévons donner acces
aux nouveaux régimes de TPT 3PH et 1PH a beaucoup de gens si nous espérons mettre fin a la TBCC
dans nos familles et nos communautés.

1. L’EFEICACITE DE LA THERAPIE PREVENTIVE DE LA
TBCC A BASE DE LA RIFAPENTINE

Des tests larges et multi pays ont établi I'efficacité de régime 3PH et 1PH dans la prevention de la TBCC.
PREVENT-TBC, un essai clinique de phase 3 mené par le centre Américain de contrble et prevention
des maladies a évalué l'efficacité du 3PH contre neuf mois de prise journaliére d’isoniazide (9H). L’essai
clinique a enrdlés 8000 participants et a trouvé/conclu que le 3PH n’était pas inférieur (pas pire que) a
9H dans la prevention de TBCC maladie!

PREVENT-TBC a aussi évalué l'effectivité du 3PH chez prés de 400 personnes vivant avec VIH (PVVIH)
et plus de 900 adolescents et enfants aussi jeunes que agés de deux ans. Parmi les PVVIH, le 3PH n’était
pas inférieur a 9H dans la prevention de la TBCC, et ceux qui prenaient 3PH étaient plus susceptibles de
terminer le traitement.? Se basant sur le début de I'essai clinique, les participants ayant le VIH n’étaient



pas sous la thérapie anti rétrovirale(TARV). De nos jours, la TPT devrait étre donnée ensemble/combinée
avec le TARV. Lire « Qu’en est-il des personnes vivant avec le VIH ». Les enfants qui prenaient le 3PH
dans I'essai cliniqgue PREVENT-TBC se sont bien comportés et étaient plus susceptibles /avaient plus de
chance de terminer le traitement que ceux qui recevaient le 9H.3

L’essai clinique BRIEF-TBC, conduit par le Groupe d’essais cliniques sur le SIDA a l'institut Nationale
Américaine de la Santé a évalué l'efficacité de TPH en comparaison avec 9H. Cet essai clinigue de phase
3 a enrblés 3000 adultes vivant avec le VIH et a évalué la bien-étre, 'achévement du traitement et son
efficacité sur 3 années de suivi.* L’essai a prouvé que 1PH n’était pas inférieur a 9H dans la prevention
de TBCC et de la mortalité liée a la TBCC ou une cause inconnue. Les participants qui prennent le 1PH
avaient beaucoup plus de chance de terminer le traitement que ceux de 9H. Les études approfondies
sont planifiées pour évaluer si le 1PH est efficace chez d’autres populations y compris les personnes
séronégatives, les enfants et les femmes enceintes.

Le 3PH et le 1PH paraissent efficaces aux essais cliniques, mais fonctionnent-ils dans un monde réel? /
Oui! L'expérience programmatique avec le 3PH aux USA, Australie, Taiwan, Pakistan et les autres endroits
indique que le régime est sans dangetr, il est bien accepté par beaucoup de gens qui le prennent, et a un
taux élevé de consommation que I'TPL.>8 Les évaluations de 1PH chez les PLVVIH dans lieux de mise en
ceuvre du programme vont bientét commencer.

I11. LA SECURITE DE LA THERAPIE PREVENTIVE DE LA TBC A BASE
DE LA RIFAPENTINE

La TPT a base de |la Rifapentine est sans danger et bien tolérée. A travers les études, le 3PH parait
présenter moins de risque d’hépatotoxicité que la TPI, et I'essai clinique BRIEF-TB suggere que la TPH est
aussi moins hépatotoxique.”® Une revue systématique de 15 études comparant la 3PH aux autres régimes
de la TPT (principalement le 9H) a trouvé que le 3PH offre la méme sécurité et efficacité que les autres
régimes préventifs.? Une analyse séparée visant I'efficacité et la toxicité des différents régimes de la TPT
avait abouti a des conclusions similaires a propos de sécurité et efficacité du 3PH.° En Comparaison
avec la TPI, le régime de la TPT a base de la rifamycine peut s’accompagner d’un risque élevé de toxicité
hématologique.

Globalement, le 3PH est plus sécurisant pour les personnes qui le prennent seules (auto-administration).
D’autres programmes recommandent que les personnes prenant le 3PH aient une visite mensuelle auprés
du prestataire de soins de santé pour identifier les effets secondaires défavorables et recevoir I'appui
d’adhérence approprié."

Les effets secondaires rares appelés réactions d’hypersensibilité ont été rapportés dans les essais
cliniques que dans l'utilisation programmatique de la Rifapentine.” Ces réactions sont souvent
caractérisées par le syndrome pseudo-grippal (les symptdmes semblables a ceux de la grippe).
Quelques personnes ont rapporté avoir expérimenté I'’hypotension ou le syncope apres avoir pris le
3PH. Les épisodes de I’hypersensibilité ne sont peu fréquents et habituellement résolus rapidement
apres arrét de la prise des médicaments, et ce sans séquelles (a long terme). Dans certains cas, les
personnes ayant expérimenté I’hypersensibilité ont été hospitalisées. Dans I'essai clinigue PREVENT-TB,
3,5% de participants qui ont recu la 3PH ont eu une réaction d’hypersensibilité qui est apparue plusieurs
heures apres la prise de la 3ieme dose de la 3PH (c-a-d a la 3iéme semaine au cours du traitement de 12
semaines).®

L’hypersensibilité peut étre liée a I'intermittence de I’horaire de la prise d’'une dose hebdomadaire

de 3PH.“ Les causes de ces réactions sont inconnues, elles peuvent étre dues a la Rifapentine, a
I'isoniazide ou a la combinaison de ces deux produits. Beaucoup de médicaments de la TBC causent
I’hypersensibilité. Le syndrome pseudo-grippal (les symptdmes comparables a ceux de la grippe) a été
observé avec intermittence, avec une dose élevée de rifampicine, et rarement avec l'isoniazide. Ceux

qui prennent le 3PH devraient étre informés a propos de faibles risques d’expérimenter la réaction
d’hypersensibilité et enseignés comment reconnaitre ses signes (syndrome pseudo-grippal) et contacter
immédiatement le prestataire de soins de santé en cas d’effets secondaires.

Comme les autres médicaments de la classe de rifamycin, la Rifapentine interagit avec beaucoup de



médicaments d’autres pathologies. En outre, il y a quelgue importantes choses a considérer pendant
I'utilisation de 3PH chez les populations spéciales telles que les femmes enceintes, les enfants et les
utilisateurs des drogues.

Que dire a propos des personnes vivant avec le VIH? L’'usage de la Rifapentine est sans danger chez les
PVVIH, mais les interactions entre Rifapentine et certains antirétroviraux doivent étre prises en charge
(ou évitées soit en utilisant les autres régimes de TPT, soit en changeant le régime antirétroviral). Le 3PH
et le TPH peuvent étre combinés sans danger avec le régime TARV a base de Efavirenz et de Raltegravir.
Beaucoup de pays vont bientbt passer au régime thérapeutique de premiére ligne a base de I'Efavirenz
au Dolutegravir (c-a-d le régime TLD composé de Dolutegravir, lamivudine, et tenofovir disoproxil
fumurate). Une étude récente a évalué la sureté et la pharmacocinétique(PC) pour donner le 3PH avec le
Dolutegravir (voir la boite). Il est important de signaler que les PVVIH vivant dans les zones ou la malaria
ou les infections bactériennes sévéres sont endémiques devraient recevoir le régime 3PH ensemble avec
cotrimoxazole.

Que dire a propos des enfants et des jeunes gens? Le 3PH peut étre prescrit aux adolescents et aux
enfants a partir de deux ans d’age. Le medicament n’est pas encore étudié pour les enfants en dessous
de deux ans; néanmoins une étude visant la sécurité et le dosage optimal de 3PH dans ce groupe d’age
va commencer en 2019. L’étude est en train d’utiliser une formulation de 3PH adaptée aux enfants et
qui a été développée par Sanofi. Cette formulation est dispersible dans I'eau et est au golt de jus de
mangue. En attente les résultats de cette étude, les nourrissons et les enfants 4gés de moins de deux
ans qui ont besoin de la TPT peuvent recevoir soit le 3RH, soit le 6H. Les enfants vivant avec le VIH mis
sous régime TARV a base de Efavirenz peuvent prendre le 3RH qui est disponible en formulation adaptée
a 'enfant, (formulation dispersible dans I'’eau et au golt de jus de mangue). Le 6H est préféré pour les
enfants vivant avec le VIH mis sous régime TARV a base de Nevirapine, Lopinavire, ou de Dolutegravir
parce que ca ne demande pas les ajustements des doses des ARV.

L’'Isoniazide est aussi disponible en comprimé dispersible adapté aux enfants. Jusqu’a ce que la
formulation pédiatrique 3PH de Sénofi devienne disponible, méme les enfants de plus de deux ans
peuvent prendre le 3RH ou la TPI s’ils ont des difficultés pour avaler les comprimés suite au nombre de
ces derniers. (Voir les information sur le dosage de la Rifapentine en bas).

Que dire des femmes enceintes? La grossesse augmente le risque de progression de I'infection TBC
vers la TBC maladie. La Rifapentine n’est pas actuellement recommandée pour étre utilisée chez

les femmes enceintes. Cela est di au manqué des données sur la sécurité de donner la Rifapentine
pendant la grossesse. La recherche est en cours pour combler ces gaps importants des connaissances.””
Jusqu’alors les femmes enceintes a risque de TBC peuvent prendre la TPI, bien que quand on commence
la TPl pendant la grossesse ou apres accouchement exige beaucoup de considérations. L’Organisation
Mondiale de la Santé (OMS) recommande gue les femmes enceintes vivant avec le VIH puissent prendre
la TPI, bien que le seul essai clinique sur la TPl dans cette population ait rapporté beaucoup d’effets
indésirables sur 'issue de la grossesse chez les femmes ayant pris la TPl pendant la grossesse en
comparaison avec celles 'ayant prise aprés accouchement.’® Toute femme qui recoit la TPl pendant la
grossesse ou en post partum devra étre surveillée de prét, spécialement a cause du risque plus élevé
d’hépatotoxicité pendant la grossesse et apreés a I'ccouchement.” La Rifampicine est aussi sans danger
en période de grossesse, et quelque cliniciens préférent utiliser la TPT a base de la Rifampicine (ex 4R).
Les décisions sur le type de régime de la TPT et le moment de commencer le traitement devraient étre
prises ensemble par les femmes enceintes et les prestataires de soins de santé aprés évaluation de tous
les risques et bénéfices potentiels.

Les femmmes qui souhaitent éviter la grossesse devront savoir que la Rifapentine (comme les autres
rifamycins) diminue l'efficacité des contraceptifs hormonaux.’® Ces femmes devraient considérer
I'utilisation d’une autre méthode ou I'adjonction d’une autre forme de contraception pendant la prise de
la TPT a base de la Rifapentine.



Que dire des personnes sous traitement d ’hépatite a virus C(HCV)? Les Rifamycins, y compris
Rifapentine ne sont recommandées pour une utilisation concomitante avec beaucoup de médicaments
antirétroviraux (DAAS) utilisés pour traiter 'HVC.® Cela est lié au fait que les rifamycins peuvent réduire
la concentration des médicaments contre 'HVC a des niveaux infra thérapeutiques. Les personnes
souffrant d’HVC devraient avoir I'avis de leurs prestataires de soins de santé concernant l'initiation de la
TPT a base de la Rifapentine soit avant ou aprés avoir terminé le traitement contre 'HVC.

Que dire des personnes utilisant des drogues (PUD/UD)? Les PUD/UD ont une prévalence élevée de la
TBC infection et une incidence élevée de la TBC maladie.?° La Rifapentine n’a pas été systématiquement
étudiée chez les PUD/UD. Toutefois, la Rifampicine est connue pour réduire I'exposition aux thérapies de
substitution aux opioides (TSO) telles que la Méthadone et la Buprenorphine.?’ Chez certaines personnes,
cela peut entrainer le syndrome de sevrage en opium. Pour cette raison, les personnes qui prennent le
3PH avec TSO devraient étre surveillées de prés a propos de signes du syndrome de sevrage en opium
et d’autres effets secondaires y relatifs. L'augmentation de la dose de Méthadone ou du Buprenorphine
pendant la prise des rifamycines peut diminuer le risque du syndrome de sevrage en opium. L'utilisation
de la TPI est sans danger chez les PUD, bien gu’il soit important d’assurer un suivi rapproché de la
toxicité hépatique.?? L'usage des médicaments(TSO) ne devrait pas étre pris comme une couverture
rationnelle pour priver quelgu’un de la TPT, c’est la responsabilité des prestataires de soins de santé de
gérer proactivement et sans danger les interactions entre les médicaments chez les PUD.

ZOOM: LE 3PH AVEC LE DOLUTEGRAVIR - TRAITEMENT DE BASE DU VIH

En Mars 2019, les investigateurs de la TBC du centre Johns Hopkins et de I'Institut Aurum ont
présenté les résultats de I'étude de phase I/1l évaluant la sécurité et la pharmacocinétique de la co-
administration du 3PH et Dolutegravir. L’étude a enrblés 60 adultes vivant avec le VIH mis sous TLD
(régime TARV a base de Dolutegravir) et 3PH.

L’étude a cherché a répondre a deux questions: 1 est-il sécurisant/sans danger de prendre le 3PH
avec un régime TARV a base de Dolutegravir? 2) Si oui, le Dolutegravir a-t-il besoin d’étre ajusté?
Répondre a ces questions est important parce que le Dolutegravir et le 3PH ont chacun leur
avantage sur les régimes alternatifs TARV et TPT, et beaucoup de programmes de VIH et de TBC
voudront les utiliser ensemble. Au méme moment rifamycins tels que la Rifapentine peut accélérer
le métabolisme des ARV dans le corps, y compris le Dolutegravir qui pourrait exiger 'augmentation
de sa dose pour maintenir la suppression virale du VIH pendant la prise concomitante de deux
traitements.

1. Résultats liés a la sécurité: co-administrer le 3PH avec le Dolutegravir était sans danger, avec tres
peu d’effets secondaires rapportés. Il n’y avait pas des cas de déces. Tous les 60 participants ont
terminé la cure de 3PH.

2. Résultats liés a la PC: La Rifapentine a réduit les concentrations de Dolutegravir, mais pas a un
niveau cliniqguement significatif, ainsi tous les participants ont recu la dose standard (50mg/
une fois par jour) sans ajustement. Tous les participants ont vu leur charge virale du VIH restée
supprimée pendant la prise du 3PH. Un participant a eu une charge virale détectable/non-
supprimée, mais cela s’est manifesté quatre semaines aprés avoir terminé le 3PH, et cela était
jugé étre lié a la Rifapentine.

POINT CLE A RETENIR : Le 3PH peut étre utilisé sans danger avec le régime TARV a base de
Dolutegravir sans ajuster les doses de Dolutegravir.

Avec ces résultats, les gouvernements des Etats devraient se sentir confiants d’introduire le 3PH
dans les programmes nationaux de lutte contre le VIH, et les bailleurs y compris le PEPFAR et le
Fonds Mondial devraient appuyer les pays dans 'approvisionnement en 3PH pour le TPT comme une
partie essentielle du paquet de soins Cliniques du VIH.



IV. INFORMATION SUR LE DOSAGE DE LA RIFAPENTINE
La Rifapentine est maintenant disponible en comprimé de 150mg.

¢ Dans le régime 3PH pour adultes, 900 mg de Rifapentine sont pris avec 900 mg d’isoniazide (sous
forme de comprimés de 300 mg), combinés a la vitamine B6. Cela signifie qu’une dose de 3PH exige la
prise de 10 comprimés (voir illustration).

¢ Dans le régime 1PH pour adultes, une dose de 600 mg de Rifapentine est prise avec 300 mg
d’isoniazide combinée a la vitamine B6. Cela veut dire que chaque dose de 1PH exige la prise de six
comprimeés.

La diminution du nombre de comprimés de 3PH et 1PH pourrait améliorer I'acceptabilité par le fait que
cela rend plus facile la prise de toutes les doses en entier. Beaucoup de fabricants des médicaments
génériques sont entrain de développer des nouvelles formulations de la Rifapentine qui pourrait
réduire le nombre de comprimés en offrant la Rifapentine comme comprime de 300 mg, ou en mettant
ensemble 300 mg de Rifapentine et de isoniazide dans une combinaison a dose fixe (FDC).

Quand faut-il prendre la Rifapentine: Si possible, les gens devraient prendre la Rifapentine avec
nourriture, d’autant plus que prendre le medicament pendant le repas (surtout repas avec graisses)
augmente la biodisponibilité de la Rifapentine.

Ne soyez pas surpris: les comprimés de Rifapentine sont de couleur rouge et ceux qui les prennent
peuvent remarquer que leurs urines, sueurs ou larmes changent en rouge ou orange. Cet effet n’est pas
nuisible et va disparaitre aussitét le traitement fini.

ILLUSTRATION: Per-Dose Pill Count of 3HP and 1HP by Different
Formulations of Rifapentine and Isoniazid

3HP = 900 mg isoniazid (INH) with 900 mg rifapentine (RPT), plus vitamin B6
THP = 300 mg of INH with 600 mg of RPT, plus vitamin B6

. = Rifapentine (RPT) = Isoniazid (INH) = Vitamin B6 = INH/RPT
Pill count with tablets of INH = 300 Pill count with an INH/RPT fixed-dose
mg and RPT =150 mg combination (INH 300 mg, RPT 300 mg)
3HP 3HP

—
0
—
0



V. ACCES A LA RIFAPENTINE

La Rifapentine est un vieux médicament, découvert pour la premiére fois en 1960. Cela signifie que la
licence sur la Rifapentine a expiré depuis longtemps.?®* En dépit de cette longue histoire et aux barriéres
liées au manqgue de propriété intellectuelle, 'accés a la Rifapentine est limitée a cause de son prix élevé,
nombre limité de fournisseurs de qualité assurée, et au manque de d’enregistrement au-dela de quelgues
pays (voir tableau).

Récemment, Sanofi était le seul fournisseur de la Rifapentine de qualité assurée. Ce monopole a
contribué au prix élevé de ce medicament. Au début de 2019, un fabricant des génériques basé en Inde a
sollicité I'obtention de la préqualification auprés de 'OMS pour la formulation a dose fixe (FDC) de 3PH.?4
Au moins, un autre fabricant des génériques va bientdt solliciter la préqualification pour la Rifapentine.
L’'introduction des formulations génériques de qualité assurée de la Rifapentine devrait améliorer la
disponibilité, 'accessibilité et I'abordabilité en instaurant la compétition entre plusieurs fournisseurs. Mais
pour s’assurer que la Rifapentine devient équitablement accessible a toutes les personnes éligibles a la
TPT, 'action et la vigilance des activistes sont exigées.

VI. PRISE D’ACTION! MESSAGES CLES DE PLAIDOYER

La thérapie préventive de la TBCC sauve des vies. |l n’y a pas de doute que la TPT sauve des vies,
prévient la maladie et évite la souffrance. Certaines de ces preuves avérées viennent de I'étude
TEMPRANO, qui a évalué la TPI parmi les PVVIH en Cbéte d’lvoire. Les participants recevant TPl ont eu
une réduction de 37% de mortalité, indépendamment du fait qu’ils soient sous TARV avec ceux qui
étaient sous TPl et TARV jouissant d’une plus grande protection contre une maladie sévere et la mort.?®
Beaucoup de millions de morts de TBC devraient étre évité si la TPl avait été enregistrée a travers le
monde quand I'OMS avait recommandé son utilisation programmatique en 2008.2¢ Le schéma court

de la TPT a base de Rifapentine pourrait avoir un plus grand potentiel de sauver des vies humaines. Les
activistes devraient demander que la TPT soit donnée a toutes les personnes a risque de TBC et éveiller
la conscience des gens sur la TPT dans les communautés affectées par TBC afin gu’elles exigent I'acces a
la TPT comme leur droit.

Le prix de Rifapentine doit baisser! Le prix élevé de la Rifapentine mis par Sanofi est un obstacle majeur
pour son utilisation a travers le monde dans un court terme. L’acces équitable et durable a la Rifapentine
dépendra de la réduction substantielle du prix. Se basant sur le colt de fabrication de la Rifapentine, et
supposant le volume suffisant des ventes, la 3PH pourrait colter quelgue chose comme 10$ par malade
(et ne devrait pas colter plus de 15% par malade dans des volumes bas). Pour atteindre ce point de prix
qui est plus a la portée, beaucoup de choses doivent se passer:

1. Les fournisseurs supplémentaires doivent entrer dans le marché. L’entrée attendue au marché d’au
moins deux fabricants des génériques est un signe que le monopole de Senofi sur la qualité assurée
de Rifapentine se terminera. Tous les fournisseurs doivent fixer le prix de Rifapentine a la portée des
programmes TBC.

2. Les volumes doivent monter et les acheteurs devront travailler ensemble pour mettre en commun
et négocier au bas prix. Mettre en commun les besoins en achetant la Rifapentine par le truchement
de Global Drug Facility(GDF) pourrait aider a consolider la demande et créer un marché dynamique
positif, prévisible qui pourrait encourager le prix a tomber pendant que le volume augmente.

3. Les activistes devraient appuyer I'entrée des fabricants des génériques; pousser Sanofi et les
compagnies des génériques a fixer un prix raisonnable pour le medicament; construire une demande
communautaire pour la Rifapentine; encourager les gouvernements de mettre en commun la
demande en achetant la Rifapentine par le biais de GDF.



TABLEAU: LA RIFAPENTINE SUR LE MARCHE ET DANS LE DEVELOPPEMENT A UN STADE

AVANCE

Quelles

. Quels sont les produits
entreprises

a base de Rifapentine
qu’ils fabriquent?

fabriquent de
la Rifapentine?

Sanofi

RPT 150 mg comprimé

Sanofi Comprimé 3PH FDC

dispersible dans I'eau pour
enfants

(100 mg INH, 100 mg RPT)

Comprimé autonome RPT
dispersible dans I'eau pour
enfants

(100 mg de RPT)
Tablette FDC 3HP
(300 mg INH, 300 mg RPT)

Fournisseur
générique 1

Fournisseur
générique 2

RPT 300 mg comprimé

Combien colte la
Rifapentine ?

Aux Etats-Unis :
RPT 150 mg = Blister de 24 $
/ 24 comprimés

Cela équivaut & 72 $ pour le
RPT dans un cours complet
de 3HP

Via le Global Drug Facility :

RPT 150 mg = Blister de 15 $
/ 24 comprimés

Cela équivaut a 45 $ pour le
RPT dans un cours complet
de 3HP

En cours d’évaluation dans
un essai clinique; pas encore
sur le marché

Approbation du PQ de 'OMS

et du Fonds mondial en
attente (soumission du PQ
de ’'OMS en février 2019;
accepté pour examen par
le Fonds mondial en mars
2019)

En développement;
Soumission de 'OMS au PQ
prévue en 2019

Ou la Rifapentine est-
elle enregistrée pour le
traitement de l’infection
tuberculeuse ?

A partir du ler Mars, 2019,
Sanofi a enregistré Rifapentine
dans les Etats-Unis (2014),
Taiwan (2017), Hong Kong
(2017), les Philippines

(2018), la Thailande (2018), I’
Indonésie (2018), et I’ Afrique
du Sud ( 2018).

Cela comprend 4 sur 30 haut
- TB - pays a charge et 3 sur
30 haut - TB / VIH - pays du
fardeau.

En outre, Sanofi a déposé une
demande d’enregistrement de
Rifapentine en Inde.

N/A

N/A

N/A

ERP = Comité d’examen d’experts du Fonds mondial pour les produits pharmaceutiques; FDC = combinaison
a dose fixe; INH = isoniazide; mg = milligramme; NA = non disponible ; PQ = préqualification de 'OMS; RPT =

Rifapentine

Remarque:

1. La Rifapentine est également enregistrée au Chili, bien que ce produit ne soit pas fabriqué par Sanofi.
2. La Rifapentine est produite en Chine, méme si e i s produit i s pas la qualité assurée.



La Rifapentine est un bien public mondial. Le prix élevé de la Rifapentine est indéfendable en
considérant que les financements publics assurent la vaste majorité de la recherche sur le 3PH et le
1PH. Sanofi n’est pas I'innovateur original concernant la Rifapentine. Commercialisée par une seule
firme pharmaceutique pendant plus de cing décennies, la Rifapentine a eu beaucoup de propriétaires
privés et surtout des bienfaiteurs publics.?” Le public a le droit de bénéficier des investissements publics
en science. Sanofi et les autres fabricants ont ainsi 'obligation de faire en sorte que la Rifapentine

soit accessible a tous, d’'une maniéere qui honore le statut des médicaments comme un bien mondial
développé premierement grace aux ressources publiques. Les activistes devraient tenir Sanofi et les
fabricants des génériques responsables pour fixer le prix abordable de la Rifapentine enregistrer le
medicament dans le monde entier.

L’approvisionnement de la TPT doit toujours se basé sur le respect des droits humains et des
personnes. Prendre la TPT(ou non) doit toujours étre un choix individuel fait avec beaucoup
d’informations et sans contrainte. Par définition, les personnes avec la TBC infection ne sont pas
malades, et par conséquent ne présentent aucun risque aux autres. Le risque que I'infection TBC
progresse vers TBC maladie est plus élevé pour quelques groupes tels que les PVVIH, les plus jeunes
enfants et les personnes qui viennent juste de contracter I'infection. En général, seulement 5-10% des
personnes avec infection TBC vont développer une TBC maladie a un certain moment de leur vie.

Le traitement améne toujours le risque d’effets secondaires, ainsi, comprendre le risque individuel/
le bénéfice de commencer la prise de la TPT est nécessaire pour prendre une décision éclairée. Les
orientations éthiques de I'OMS sur la tuberculose indiquent clairement que prendre la TPT ne devrait
jamais étre obligatoire.?® Les activistes devraient éveiller la conscience des gens sur la TPT a base de
la Rifapentine, et partager les connaissances sur comment prévenir la TBC dans les communautés et
s’assurer que l'effort sur la prevention contre la TBC est basée sur le respect des droits humains et de la
prise de décision individuelle.

VIlI. VAINCRE LA RESISTANCE POUR METTRE EN GBEUVRE LA TPT

Les activistes entendront beaucoup d’excuses pour non mise en ceuvre de la TPT. Quelques excuses
habituelles pour ne pas implémenter la TPT sont mentionnées ci-dessous, ensemble avec I'évidence et
les arguments que les activistes utiliser pour les vaincre.

EXCUSE: il n’y a pas un bon test pour I'infection TBC ou pour prédire qui va progresser de l'infection TBC
vers la TBC maladie , ainsi nous ne savons pas qui traiter avec la TPT.

REPONSE: les directives de 'OMS n’exigent pas un test pour détecter I'infection TBC avant d’initier la
TPT chez les PVVIH ou les enfants contacts de moins de 5 ans dans le ménage.?° Ces deux groupes font
face un risque beaucoup plus élevé de la TBC, I'’évaluation risques/bénéfices est en faveur de la TPT,
méme sans dépistage de la TBC infection. Il est vrai que les tests de dépistage actuel de la TBC infection
sont imparfaits et chers et s’laccompagnent de beaucoup de mises en garde dont la plus grande est qu’ils
(tests) ne mesurent pas 'infection ou le risque de la progression vers la TBC maladie. Néanmoins le test
ne devra pas étre une barriére a I'offre de la TPT aux PVVIH et aux jeunes enfants. Pour d’autres groupes,
un test pour infection offre deux options importantes:

1. Le résultat d’un test peut aider les individus a décider s’ils doivent prendre la TPT;

2. Un test positif peut aider le clinicien a identifier les gens qui sont plus susceptibles de bénéficier de
la TPT (Généralement ceux avec test positif bénéficient plus de la TPT que ceux avec test négatif).
La TBC maladie doit toujours étre exclue avant de commencer la TPT chez tout le monde sans tenir
compte de leur statut VIH ni de age.

EXCUSE: La prise de la TPT entraine le développement de la résistance des médicaments
antituberculeux.

REPONSE: il n’y a pas de preuve que la TPT entraine le développement de la résistance aux
médicaments antituberculeux. Une revue de 6 essais clinigues de régime TPT a base des rifamycines
(3PH, 3RH) a démontré gu’il’ y avait pas une augmentation statiguement significative de risque de



résistance a la rifamycine chez les individus sous ce régime comparativement aux individus sous TPT
sans rifamycine ou placebo.3° De méme une revue des 13 études sur la TPl publiées depuis 1951 n’a
pas trouvé une augmentation significative du risque de résistance de la TBC a I'isoniazide chez les
individus recevant la TPI vs placebo.’” Une vaste majorité de TBC pharmaco-résistante est consécutive
au traitement inadéquat de la TBC maladie.

Au lieu de refuser la TPT par crainte d’'une tuberculose pharmaco résistante, les programmes de

lutte contre la tuberculose devraient: 1) veiller a ce que toutes les personnes qui commencent la TPT
soient d’abord examinées pour la tuberculose active; 2) promouvoir 'achévement du traitement en
proposant des options de TPT de courte durée telles que 3PH; et 3) diagnostiquer et traiter toutes les
personnes atteintes de tuberculose pharmaco-résistante pour enrayer sa propagation.

EXCUSE: Les programmes de lutte contre la TBC sont focalisés sur le traitement de la TBC maladie.
TPT va détourner 'attention et les ressources du traitement de TBC maladie

REPONSE: le traitement contre la prevention est un conflit ancien, fatigué et un faux débat. Nous
devons abandonner I'hostilité des idées préconcues selon lesquelles les programmes de lutte contre
la TBC ne peuvent faire seulement qu’une chose a la fois. Ce pieége ou cette mentalité piege les
communautés touchées par la tuberculose dans une fausse économie ou des solutions partielles.
Priver les gens des interventions comme la TPT qui ont démontré leurs preuves par rapport a la
réduction de la souffrance est une violation des droits de santé des individus et au progrés de la
science.

Quand on considére les différentes interventions de la TBC, nous devons adopter les deux (traitement
et prévention)/et I'état d’esprit. Aujourd’hui, les programmes de lutte contre la TBC doivent faire

plus que de diagnostiquer et traiter la maladie active. Les programmes de TBC devraient rechercher
activement la TBC dans la communauté (Recherche active des cas), faire I'investigation des contacts
apres avoir le diagnostigué quelgu’un avec TBC, offrir la TPT aux contacts des personnes atteintes de
la TBCC, et appuyer celles qui prennent la TPT pour terminer le traitement.

Un programme de lutte contre la TBC qui se focalise seulement sur le diagnostic et le
traitement de la TBC maladie est en train d’accomplir seulement une partie des droits
humains et les responsabilités de la santé publique. Désirez-vous plus d’information sur
la Rifapentine ou la thérapie préventive de la TBC? Ecrivez a I’adresse e-mail ci-apreés:
communication@traitementactiongroup.org
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