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Je suis indétectable - es-tu indétectable :
On est indétectables ! Clean ? Pas clean :
— Out, ma santé sexuelle m’intéresse. Quelle

relation entre épidémiologie et risque tndividuel

Sexe et santé gay, un truc de pédés.

La prévention du sida et des infections sexuellement transmissi-
bles consiste & faire a différentes échelles, grand public, commu-
nautaire, ciblé, de linformation du public sur les risques et les
moyens de sen protéger. Mais pour que linformation de préven-
tion serve & quelgue chose, il faut quil préexiste un intérét pour ce
qguelle représente, lintérét de la personne ciblée pour sa santé.
Jusque Ia cest facile. Mais avec le sida et les IST, on touche a cer-
tains sujets que tout le monde ne range pas dans la méme case,
on parle de sexe, donc de santé sexuelle. Or silimmense majorité
des gens va tout naturellement voir un médecin pour soigner une
grippe, se préoccuper de sa santé sexuelle est moins commun.
Et puis lorsquon est gay, le sujet est délicat. Comment confier la

étatdeslieux

Abaisser la charge virale a I’échelle d’une population
conduit-il mécaniquement a une baisse du nombre des nou-
velles contaminations ?

Souvent en matiere de prévention de la transmission, les choses ne sont pas
aussi simples qu’on le croit de prime abord, comme le montre la question qui
constitue le titre de cet article. Y répondre revient a recourir a un concept em-
ployé depuis la fin des années 2000 dans la littérature scientifique internatio-
nale, celui de « charge virale communautaire ».

La charge virale communautaire

Elle peut étre définie comme une mesure biologique cumulant la charge virale
des individus qui composent une méme unité géographique ou une méme
communauté (au sens que lui donnent les scientifiques, a savoir, simplement
un ensemble d’individus prédéfini comme échantillon de recherche et jugé suf-
fisamment homogéne pour exprimer la réalité épidémiologique de ce groupe
d’individus). Concrétement, cette mesure consiste le plus souvent en I'addition
des charges virales connues dans un groupe donné, ou dans leur moyenne ou
médiane. Derriére cette mesure, il y a 'hypothése, pas totalement absurde,
que la charge virale ainsi calculée donne une idée de I'état du risque de trans-
mission dans le groupe concerné. Ainsi, si la charge virale communautaire cal-
culée a un instant t diminue a I'instant t+1, on peut espérer une incidence plus
faible a l'instant t+1, c’est-a-dire une baisse de nhombre de nouvelles contami-
nations dans le groupe. Avec la charge virale communautaire, il s’agirait donc
de mesurer le risque de transmission dans la communauté. De plus, les résul-
tats obtenus permettraient de mesurer l'efficacité des antirétroviraux dans le
groupe concerné. Ainsi, C’est un autre concept que pourraient bien éclairer et
prouver les mesures de charge virale communautaire, celui de traitement
comme prévention (ou TasP), dont l'idée est précisément d’établir I'intérét du
traitement a I'échelle d’'une population comme une stratégie de prévention des
nouvelles transmissions.

Fiabilité

Mais la mesure de charge virale communautaire est-elle aussi fiable qu’on le
prétend ? Quel est le rapport entre la mesure scientifique ainsi produite, et la
réalité épidémiologique ? Justement, et cC’est la que les choses se compliquent,
peut-on vraiment prétendre donner une idée de la « réalité épidémiologique
», composée d’individus par définition instables, irréguliers, lorsqu’ils sont
confrontés a un virus tout aussi instable et irrégulier ? Un article paru dans le
Lancet au mois de mai fait le point sur le concept de charge virale commu-
nautaire, et adresse quatre critiques principales, constituant aux yeux de ses
auteur-e-s autant de biais scientifiques menacant la fiabilité et l'intérét de la
mesure telle qu’elle est actuellement pensée. Quels sont ces biais ?

Les mesures de charge virale communautaire dépendent de maniére inextri-
cable de la configuration sociale du groupe étudié. En effet, la mesure n'aura
pas la méme pertinence dans une population avec un fort taux d’inclusion
dans le soin (personnes sous traitement ou tout au moins suivies), et dans
une population ot un nombre important d’individus ne sont pas inclus dans
le soin, ou ignorent tout simplement leur infection au VIH.

Pourquoi ?

Il faut bien comprendre que les mesures effectuées sont dépendantes des
diagnostics et de leur recensement. Afin de mesurer correctement la charge
virale communautaire, il faut au préalable que les individus de la communauté
considérée soient diagnostiqués, qu’ils soient pris en charge, qu’on puisse
mesurer leur charge virale et, enfin, que cette charge virale soit recensée et
transmise aux chercheurs qui mesurent la charge virale communautaire. Mal-
gré les évolutions récentes des tests de dépistage en laboratoire, la fenétre
sérologique demeure et fait passer entre les mailles de la biologie un nombre
sans doute non-négligeable de personnes en primo-infection (présentant le
plus souvent une charge virale élevée). Or, puisque ce qui nous intéresse ici
est l'incidence, on sait désormais que ces infections récentes sont a l'origine
d’'un grand nombre de nouvelles contaminations (en raison notamment de la
combinaison d’une forte charge virale et de I'ignorance de son statut sérolo-
gique). Les auteur-e-s de l'article du Lancet soulignent que bien que ce biais
ait été corrigé dans certaines mesures de charge virale communautaire, 'am-
pleur de la correction a effectuer demeure une inconnue partielle, et ne permet
pas de conclure a la justesse des résultats.

Corrélation

Dernier probléme relatif a la mesure et a I'échantillon pris en compte, il n’a
pas échappé aux auteurEs que les mesures de charge virale communautaire
péchent par une illusion de stabilité : les charges virales individuelles a la base
du calcul seraient stables dans le temps. Or, dans la réalité, bien que les trai-
tements apportent souvent une stabilité de la charge virale, celle-ci demeure
instable pour nombre d’individus. Ainsi, le calcul de la charge virale commu-
nautaire se base sur des mesures théoriquement stables (puisqu’on en fait la
base de prédiction a moyen terme), mais en réalité instables. Cela constitue
donc un gap entre la réalité du risque de transmission et le risque estimé.
Ce deuxieme biais concerne I'absence de prise en compte, dans les mesures
de charge virale communautaire, de la prévalence de la communauté concer-
née. En effet, la communauté prise en considération se compose de personnes
séropositives et séronégatives. La prévalence mesure précisément le taux de
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réalité de ses actes ¢ quelguun qui n'y comprendra rien ? En tous
cas que lon présume comme tel. Lidée de proposer une offre de
soins adaptée est née de ce genre de réflexions. Et une équipe
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sexuelle gay en Europe I A Act Up nous aimons ce concept, Nous
savons quil est un moyen réellement utile et efficace de répondre
4 une préoccupation dune partie de la population qui plus est, la
plus vulnérable au VIH et aux IST. Face & la réserve et |a frilosité
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personnes séropositives au sein de la communauté. Or, le risque de transmis-
sion (et donc I'incidence) va fortement dépendre de la prévalence et du « ré-
seau sexuel » de la communauté concernée (y a-t-il, ou pas, beaucoup
d’inter-relations au sein de la communauté ? Le réseau est-il dense — composé
d’un petit nombre de personnes qui plus est multi-partenaires, ou lache ?).
Sans prise en compte de la prévalence et du réseau sexuel, les mesures de
charge virale communautaire sont incomplétes et ne permettent pas de pré-
dire sérieusement l'incidence dans le groupe concerné.

En se penchant encore plus précisément sur la nature de la communauté
concernée, les auteur-e-s montrent les limites tant de I'approche purement
biomédicale de la prévention que des calculs prédictifs en matiére d’incidence.
Le principe de Francois Jacob selon lequel « la science n’opére que localement
» semble bien ici se heurter a un « localement » trop difficile a paramétrer et
a une dimension de hasard irréductible.

Le schéma suivant devrait éclairer le probléme :
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La situation A et la situation B représentent deux cas extrémes. On le voit,
dans les deux cas, la charge virale moyenne est de 10 000 copies/ml, mais
alors que dans la situation A, 'ensemble du groupe est infecté, un seul indi-
vidu (a la charge virale trés élevée) est infecté dans la situation B. Ces deux
situations montrent a elles-seules en quoi le calcul de charge virale peut po-
tentiellement recouvrir des réalités bien différentes...

Mais sortons de ces cas extrémes, et considérons les seules situations C et D,
ou, dans les deux cas, la prévalence (nombre de personnes infectées sur I'en-
semble des personnes étudiées) est trés faible. Il n’y a qu’une personne infec-
tée, avec une charge virale de 100 000 copies/ml. La charge virale moyenne
dans le groupe est a nouveau équivalente (10 000 copies/ml), mais le réseau
sexuel de la personne ne l'est pas. En effet, dans la situation C, la personne
infectée est monogame, alors qu’elle est multi-partenaire (avec un réseau
sexuel élargi) dans la situation D. Le risque de transmission n’est évidemment
pas le méme dans les deux situations, et I'incidence non plus. En effet, ima-
ginons que notre individu infecté dans la situation C soit monogame avec un
autre individu infecté, le risque de transmission sera nul. Si, en revanche, dans
la situation D, les partenaires multiples sont pour la plupart séronégatifs, le
risque de transmission se révélera important.

Transmission multi-factorielle

La transmission du VIH dans une communauté est donc attribuable a un grand
nombre de facteurs, parmi lesquels on trouve le comportement sexuel, le ré-
seau sexuel et les charges virales des personnes composant ce réseau. Ce qui
signifie pour les auteur-e-s que « dans les communautés avec une charge vi-
rale moyenne similaire, des variations sensibles des schémas de transmission
ne sont pas seulement possibles, mais attendus ». Le calcul de charge virale
communautaire est donc mis a I'épreuve de ces variations, lesquelles permet-
tent de pointer le caractére bien trop aléatoire de cette mesure.

Le dernier biais mis en évidence par les auteur-e-s est une critique classique
des interprétations épidémiologiques. Il s’agit du « biais écologique », selon
lequel on a trop souvent tendance a interpréter des données obtenues a un
niveau populationnel (au niveau du groupe ou de la communauté) comme si
elles se rapportaient au niveau des individus. Il modére fortement le caractére
prédictif des études sur la charge virale communautaire.

Quelles solutions ?

Les auteur-e-s rappellent que la pertinence de la mesure dépendra rigoureu-
sement de la pertinence des données de santé publique dans la population
considérée. Si la prévalence n’est connue qu’avec incertitude, que les mesures
individuelles de charge virale sont incertaines, le calcul de la charge virale
dans le groupe sera assurément défaillant.

Par ailleurs, il sera nécessaire, pour obtenir des données plus pertinentes, de
compléter les données épidémiologiques a I'échelle du groupe par des données
comportementales, par des suivis de cohortes ou encore par des modélisations
mathématiques. Ce n’est que dans un contexte d’information importante et
plurielle sur le groupe concerné que la mesure de la charge virale a I'échelle
de ce groupe se révéle intéressante en termes de santé publique.

Source : William C Miller, Kimberly A Powers, M Kumi Smith & Myron S Cohen, « Community viral
load as a measure for assessment of HIV treatment as prévention », The Lancet, vol.13, mai 2013.
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La décroissance de

l'tmmunité chez
les séropositifs

Comment évolue 'immunité une fois qu’on est infecté par
le VIH ? C’est une question eruciale pour les épidémiolo-
gistes mais aussi pour prendre en main sa santé et faire
les meilleurs choix en fonction de sa propre vie.

Il'y a actuellement environ 5 millions de personnes dans le monde qui
prennent un traitement antirétroviral. La révision des recommandations
internationales passant le seuil du taux de lymphocytes CD4/mm3, seuil
a partir duquel on considére comme bénéfique l'initiation d’un traitement,
de 350 a 500 dans certains pays occidentaux et de 200 a 350 dans les
pays du sud devrait conduire a 'augmentation du nombre de personnes
sous traitement.

Ces changements sont essentiellement dus a I'observation d’un bénéfice
a linitiation précoce du traitement ainsi qu’a la réduction de mortalité et
de morbidité lorsque le traitement est initié au dessus de 500 CD4.

Dans le contexte de crise financiere mondialisée, il devient d’autant plus
important de planifier les dépenses de santé et de rendre accessible les
traitements anti-VIH a toutes les personnes qui le nécessitent. La durée
entre la contamination et la baisse du taux de lymphocytes CD4 jusqu’a
500, 350 et 200 est mal connue mais nécessaire pour permettre la plani-
fication des besoins a venir et des colts.

D’ou l'intérét d’une étude de ce type produisant un résultat statistique le
plus précis possible sur 'évolution dans le temps de 'immunité d’un sé-
ropositif aprés la contamination utilisant un marqueur de 'immunité tres
standardisé, le compte de lymphocytes T CD4/mm3.

La base de données étudiée est celle de CASCADE (Concerted Action on
Seroconvertion to AIDS and death in Europe). Elle est constituée des don-
nées de 25 cohortes de personnes dont on connait bien la date de séro-
conversion, issues d’Europe, d’Australie, du Canada et d’Afrique
sub-saharienne. Lanalyse a inclus les résultats de 18495 personnes dont
78% d’hommes en général et 55% de HSH. 'age médian de séroconversion
est de 30 ans (IQR 25-37). La moitié environ a été contaminée avant l'ar-
rivée des trithérapies (1996).

A1, 2et5 ans, les comptes médian de CD4/mm3 étaient respectivement
de 510 (IQR 341-721), 460 (IQR 294-656), et 315 (IQR 156-528). La figure
1 qui représente I'évolution des proportions de personnes sous les diffé-
rents seuils considérés de 500, 350 et 200 lymphocytes CD4/mm3 mon-
tre que 48% des séropositifs seraient éligible a un traitement a un an de
la séroconversion en considérant le seuil de recommandation du traite-
ment a 500 CD4/mm3 contre 26% a 350 et 9% a 200. Au bout de 5 ans
56% sont en dessous du seuil de 350 CD4/mm3 et 33% sous les 200.
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Fig.1 Répartition en fonction des comptes de lymphocytes CD4 et des seuils considérés au
fil des années qui suivent la séroconversion

Les résultats de I'étude montrent qu’un séropositif atteindra le seuil de
500 lymphocytes CD4/mm3 environ 1 an apreés la séroconversion, 350
CD4 aprés 4 ans et 200 CD4 aprés 8 ans. Les estimations produites mon-
trent également que sur 100 personnes nouvellement contaminées, aprés
un an, 48 personnes devront prendre un traitement antirétroviral si le seuil
de recommandation est de 500 CD4/mm3. Aprés 5 ans, 55 personnes
seront en dessous de 350 CD4/mm3. Ces données sont essentielles pour
planifier le besoin d’accés au traitement des séropositifs au VIH dans les
années a venir. Mais elles montrent aussi que pour prévenir un acces tardif
au traitement, il est nécessaire d’encourager le dépistage.

Lensemble des résultats, trés utile en matiére de décisions de santé pu-
blique, montre tout I'intérét d’encourager un dépistage précoce, particu-
lierement auprés des populations les plus exposées, afin de promouvoir
un accés au traitement au meilleur moment.

ce qu’on en pense

Il est clair que I'intention de cette étude est avant tout de fournir des don-
nées nécessaires en économie de la santé. Mais si nous avons choisi de
lintégrer dans nos présentations d’articles c’est parce qu’elle a également
produit des résultats qui servent d’outils essentiels en épidémiologie. En
effet, en connaissant le profil d’évolution dans le temps de l'infection a
VIH chez une personne et en prenant une photographie de la situation de
tous les séropositifs a un instant donné, on peut reconstituer I'histoire,
savoir a quel moment combien de personnes se sont contaminées. On
reconstitue ainsi les données manquantes et on peut faire des estimations
précises de ce qu’est 'épidémie au-dela des seuls cas connus.

C'est trés technique, vu comme ca. Mais n’est-il pas utile de comprendre
de quoi sont faites les données scientifiques sur lesquels nous basons
nos jugements personnels ? Dans un prochain article d’épidémiologie a
paraitre, nous aborderons la question de I'épidémie cachée dont le calcul
s’appuie sur les données présentées ici.

Enfin, ces résultats montrent aussi l'intérét de ne pas en rester a un résul-
tat positif suite a un dépistage mais d’intégrer le processus de suivi mé-
dical qui permet de vivre sa séropositivité dans les meilleures conditions.

Sources : Article source (disponible sur internet) : Lodi S, Phillips A, Touloumi G,
Geskus R, Meyer L, Thiébaut R, Pantazis N, Amo JD, Johnson AM, Babiker A, Porter
K ; CASCADE Collaboration in EuroCoord.

Time from human immunodeficiency virus seroconversion to reaching CD4+ cell
count thresholds <200, <350, and <500 Cells/mm3 : assessment of need following
changes in treatment guidelines.

Clin Infect Dis. 2011 Oct ;53(8):817-25. doi : 10.1093/cid/cir494.
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