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A partir des données de surveillance du Sida, une premiére étude réalisée
en 1989 avait analysé la survie de plus de 3000 patients atteints de Sida
a Paris [1]. La médiane de survie globale & partir du diagnostic de Sida
était de 16,7 mois et on observait une amélioration significative de la sur;
vie depuis le début de I'épidémie jusqu’en 1989.

L'objectif de cette deuxiéme étude est d'analyser I'évolution de la durée de
survie des cas de Sida diagnostiqués jusqu’en fin 1993, soit avant
I'introduction des associations d’antirétroviraux, et d'identifier les facteurs
pronostiques liés a la survie,

Compte tenu de la période étudiée (1981-1993), le role des lymphocytes
CD4 n'a pas été évalué dans notre analyse, cette variable n'étant pas encore
recueillie sur la fiche de la déclaration obligatoire d'un cas de Sida.

MATERIEL ET METHODES

L'étude concerne tous les cas de Sida chez les adultes (> 15 ans), dia-
gnostiqués dans les 12 principaux hopitaux parisiens* avant le 31 decembre
1993 et notifiés avant le 31 décembre 1994 au Réseau national de Santé
publique, dans le cadre de la déclaration obligatoire.

Le statut vital des sujets a été déterminé au 30 septembre 1994 (date de point),
soit 9 mois apres la derniére inclusion. Compte tenu de la sous-déclaration
des décés par Sida, une enquéte complémentaire a été realisée dans les
hépitaux ayant déclaré ces cas, afin de connaitre leur statut vital. Au 30
septembre 1994, les individus sont classés en 3 catégories : décédés, vivants
ou vivants a une date de derniére nouvelle antérieure a celle du 30 sep-
tembre 1994. Les sujets pour lesquels le statut vital n'a pu étre déterminé
(date de derniére nouvelle inconnue) et les sujets décédés dont la date de
décés n'est pas connue sont considérés comme perdus de vue et exclus
de |'analyse.

La durée de survie a eté étudiée en fonction des variables suivantes : sexe,
age au moment du diagnostic de SIDA, année de diagnostic, groupe de
transmission et pathologie inaugurale.

Les courbes de survie ont été construites par la méthode actuarielle. Le modele
de Cox a été utilisé pour I"analyse multivariée de la survie afin de déter-
miner les facteurs liés a la survie aprés ajustement sur I'ensemble des
variables étudiées.

RESULTATS

Population

8 162 cas de Sida ont été diagnostiqués dans 12 hopitaux parisiens. Parmi
ces sujets, 7 % sont perdus de vue (date de déces ou de derniére nouvelle
inconnues). Le nombre de sujets inclus dans |'analyse s'éléve donc & 7 593.

* Les hopitaux qui ont participé a cette étude sont : Bichat-Claude Bernard, Broussais,
Cochin, Laénnec, Necker, Pasteur, Pitié-Salpétriére, Rotschild, Saint-Antoine, Saint-Louis,
Tarnier et Tenon.

A la date de point, 73,7 % des sujets sont décédés, 14,8 % sont vivants et
4,5 % sont vivants a une date de derniére nouvelle antérieure a la date de
point. L'age moyen des sujets est de 37,3 ans et le sexe ratio (H/F) de 8,9.
Analyse univariée

La médiane de survie globale est de 17,2 mois [IC = 16,7-17,7 mois]. La
probabilité cumulée de survie 4 1 an est de 64 %. Elle est de 353 % a
2 ans et de 18,5 % a 3 ans.

La survie differe significativement en fonction de I'age, de I'année de dia-
gnostic, du groupe de transmission et des pathologies inaugurales. En
revanche, elle ne difféere pas en fonction du sexe.

La survie diminue significativement avec I'dge : les moins de 30 ans ont la
survie la plus longue.

La survie a augmenté significativement jusqu’en 1987, est restée stable de
1987 a 1990 pour diminuer aprés 1991 (fig. 1). Les sujets diagnostiqués
entre 1988 et 1990 ont les médianes de survie les plus longues, comprises
entre 18,5 et 20,5 mois.

Figure 1. - Courbe de survie en fonction des 3 périodes de diagnostic
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Les résuitats de |'analyse multivariée sont présentés dans le tableau 1. Les
variables age, année de diagnostic et pathologie inaugurale sont significa-
tivement liées a la survie. Le groupe de transmission ne reste pas lie a la
survie aprés ajustement sur les autres variables (p = 0,09).

Le risque de déces augmente linéairement avec I'dge (R = 0,94). Les années
associées aux meilleurs pronostics sont les années de diagnostic de 1988
a 1990.
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Tableau 1. — Survie en fonction du sexe, de I'age
au moment du diagnostic, de I'année de diagnostic,
des groupes de transmission,
des principales pathologies inaugurales
et risques relatifs de déces (modele de Cox)

DISCUSSION

Jusqu’en 1983, le pronostic du Sida restait sombre : la médiane de survie
globale est de 17,2 mois.

Les facteurs pronostiques sont |'age, I'année de diagnostic et les patholo-

Nombre Médiane gies.inaug‘uralpsr.ALes 2 variables les plus solidement. Iifées sont I'age ET. !a
VARIABLES do- car. | de: serrvier e mc Risque relatif manlfesta_mon initiale. Le sexe et le groupe de transmission ne sont pas liés
a la survie.
5 . La survie diminue avec I'dge comme cela a été observé dans la plupart des
publications. Entre 1988 et 1993, & la suite des révisions successives de la
TOTAL. oo oo 7593 17,2 définition du Sida (OMS/CDC 1987 et définition CDC 1993 adaptée a I'Eu-
rope), 6 nouvelles pathologies ont été incluses. Mais les changements de défi-

BB S - oo NS NS nition n‘ont pas eu d'impact sur la survie : la médiane de survie globale,
P Ta TR o s ot b e A 17.2 qak:ulée en e‘xcluant les sujets diaqnnstiqués avec l'es nouvelles c.lassiﬁca—
A e e Hi t|0qs, ne difféere pas n_:ie celle calculée avec la totalité de la population (17,4

! mois versus 17,2 mais).

Age au diagnostic : .................. <104 kUi 3 périodes de diagnostic peuvent étre identifiées en fonction des progres
e T R S N - A 1673 21,2 1,00 thérapeutiques : 1985-1986, 1987-1990 (introduction de I'’AZT et généralisa-
T o o 3272 17,8 117 < 10+ tion de la prophylaxie de la pneumocystose) et 1991-1993. Les sujets dia-
ABAY et e 1773 16,2 1,30 < 10+ gnostiqués entre 1987 et 1990 ont les médianes de survie les plus longues
5 BOCANG: e i S R 875 12,0 1,78 < 10+ et les risques de décés, au moment du diagnostic, les plus faibles. On n’ob-

serve pas d‘allongement de la survie entre 1990 et 1993.
104 10+
) L'amélioration de la prise en charge du Sida explique probablement I"al-
01 T1,5 1,36 10-_— longement de la survie chez les sujets diagnostiqués entre 1988 et 1990.
349 15,0 1.25 107
534 19,0 1.05 NS La pneumocystose (PCP) est la pathologie qui illustre le mieux cette hypo-
734 20,4 1,00 these, puisqu’elle a bénéficié des progrés thérapeutiques ces derniéres années
1036 19,6 1.1 0,04 (efficacité de la prophylaxie et du traitement curatif). La fréquence et le nombre
1190 184 1,07 NS de PCP diminuent significativement depuis 1990. Les médianes de survie
1169 16,5 1.18 10 des sujets diagnostiqués avec une PCP augmentent jusqu‘en 1989, ol la
1163 15,8 122 | <10 survie est la plus longue (23,6 mois). En revanche, la survie semble dimi-
mz 158 1.18 0,008 nuer a partir de 1991 du fait d’'un pronostic a 6 mois plus défavorable qu’au-
paravant. Cette «surmortalité» observée quelques mois aprés le diagnos-

Groupe de transmission : ............ 0,01 NS tic suggére que les PCP aprés 1991 sont plus graves probablement parce
HEterosexuels . . . o ooooo e 640 17,6 1,00 . qu'elles surviennent a un stade d'immunodépression plus sévére. Cette hypo-
TOXICOMANES. .+« v e eneene s sennnnnns 955 18,7 1,10 NS thése n’a pu étre confirmée car le nombre des CD4 n’était pas disponible
HOMOSEXUEIS. . .o eoveresinsnnnnns 5281 17,3 1,11 0,03 sur la fiche de déclaration au moment ol |'étude a été réalisée.
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Transfusés ......cicoveieiiviansiacs 177 13,8 1,22 0,04
Homos. et toxicomanes. ............ 100 14,9 1,36 0,01 CONCLUSION

Pathologies inaugurales :............. < 10* < 10* Les facteurs pronostiques liés indépendamment a la survie dans notre étude
Tibsiiess extra-pulm 309 29,4 0,71 < 10+ sont ceux habituellement décrits dans les publications internationales qui ana-
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Kaposi................ 1848 | 208 1,00 et la pathologie inaugurale.
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ENBILL e 245 105 222 =g le.dlagnosnc de Sida et le décés, par une entrée dans la maladie a un stade
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INTRODUCTION

Dans le cadre de la lutte contre I'épidémie d'infection par le virus de I'im-
munodéficience humaine (VIH), il est indispensable de disposer de sys-
temes de surveillance réactifs, capables de capter des informations épidé-
miologiques avec un minimum de délai sur la population qui se contamine.
Les bases de données hospitaliéres, du fait de la disponibilité de paramétres
tels que le nombre absolu de lymphocytes CD4+, permettent une estima-
tion de I'ancienneté de la contamination par rapport a la date du diagnos-
tic sérologique.

Cette étude a pour objectif de décrire les caractéristiques épidémiologiques,
cliniques et biologiques des personnes récemment diagnostiquées comme
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séropositives pour le VIH (VIH+), et incluses dans la base de données hos-
pitaliéere du Groupe d'épidémiologie clinique du Sida en Aquitaine (GECSA).
L'objectif secondaire est de préciser, parmi les sujets récemment diagnos-
tiqués, le profil de ceux qui découvrent leur séropositivité alors qu'ils ont
déja réalisé au moins un test de dépistage.

MATERIEL ET METHODES
La Cohorte Aquitaine

Le GECSA a mis en place, en 1987, un systéme d'information hospitaliére
des sujets infectés par le VIH dans la région Aquitaine [1]. La base de don-
nées, qui constitue la Cohorte Aquitaine, rassemble les données épidémio-
logiques, cliniques, biologiques et thérapeutiques recueillies par 18 services
hospitaliers (dont 14 du Centre hospitalier universitaire de Bordeaux).

Les criteres d'inclusion sont une infection par le VIH-1 confirmée par un
test Western Blot, un 4ge au moins égal & 13 ans au moment de l'inclu-
sion, une consultation ou hospitalisation dans un des services participants,
un consentement éclairé. Un questionnaire permet la collecte anonyme et
standardisée des informations recueillies lors de chaque contact.

Echantillon d‘étude

L'échantillon d’étude des personnes récemment diagnostiquées se définit
par un diagnostic de séropositivité VIH+ porté entre 1993 et 1995.

Sont analysées dans cette étude les informations suivantes, recueillies a la
visite d'inclusion :

— caractéristiques socio-démographiques (age, sexe, lieu de domicile), motif
de la prescription du test positif, mode d’acquisition de I'infection par le
VIH, date de premiére sérologie positive, date éventuelle de derniére séro-
logie négative;

- données d’examen clinique, bilan biologique (taux de lymphocytes CD4).

RESULTATS
Description des personnes récemment diagnostiquées

Durant la période 1993-1995, 686 sujets ont été diagnostiqués VIH+ et inclus
dans la Cohorte Aquitaine (302 en 1993, 228 en 1994 et 156 en 1995). Il
s'agissait de 521 hommes et 165 femmes (sex ratio H/F = 3,2 : 1). Le délai
médian entre le diagnostic de séropositivité et I'inclusion dans la cohorte était
de 19 jours (étendue : 0 jours & 2,7 ans). Ces sujets étaient a 90,5 % domi-
ciliés en région Aquitaine. Au moment du diagnostic, 72,9 % des hommes
étaient agés de 30 ans et plus, contre 54,6 % des femmes (p < 103). Un
comportement a risque etait le motif de prescription du test conduisant au
diagnostic dans 54,5 % des cas, suivi par une symptomatologie évocatrice
dans 26,1 %.

Chez les hommes, la transmission par voie homo/bisexuelle prédominait
(51,5 %), suivie de la transmission par voie hétérosexuelle (24,6 %) et par toxi-
comanie IV (14,2 %). Chez les femmes, la contamination hétérosexuelle pré-
dominait (64,8 %) suivie de la transmission par toxicomanie IV (17,6 %). Le
sex ratio était de 1,2 pour I'ensemble des cas hétérosexuels.

Prés d'un tiers des sujets nouvellement diagnostiqués (31,2 %) étaient inclus
au stade symptomatique de la maladie VIH (groupe IV de la classification 1987
des Centers for Disease Control), dont 61,2 % présentaient un SIDA avéré.

Parmi les 658 sujets qui ont bénéficié d'un dosage de lymphocytes CD4
a l'inclusion, 34,3 % présentaient une immunodépression sévére (taux de
CD4 = 200/mm?) et 24,3 % avaient un taux de CD4 > 500/mm?. Seulement
10,0 % avaient un taux de CD4 supérieur a 700/mm3. L'dge médian au dia-
gnostic était de 37 ans chez les sujets sévérement immunodéprimés, et de
31 ans chez les personnes présentant un taux de CD4 supérieur a 500/mm?
(p < 104). La proportion de femmes et de sujets contaminés par voie
sexuelle (hétérosexuelle surtout) était plus importante dans le groupe des
sujets présentant un taux de CD4 supérieur 4 500/mm? (tabl. 1). Par contre,
les personnes contaminées par toxicomanie IV, ainsi que les sujets transfusés,
se retrouvaient plus volontiers parmi les sujets sévérement immunodépri-
més a l'inclusion.
Tableau 1. — Caractéristiques des sujets diagnostiqués VIH+ en 1993-1995
et inclus dans la Cohorte Aquitaine selon le degré d'immuno-
dépression a l'inclusion.

Caractéristiques 004“\'5 =Zozg.;|;nm’ CD4IN> =5I:gg;nm3
n (%) n (%)
Sexe :
FOMMes. i iivasseiss 42 (18,6} 49 (30,6) p=0,006
Hommes....ooiaisissmn 184 (81,4) 1M1 (69,4)
Groupe a risque :
Homo/bisexuels® ......... 79 (34,9) 61 (38,1) p=0,014
Hétérosexuels . . 70 (31,0) 68 (42,5)
Toxicomanes............. 47 (20,8) 20 (12,5}
Transfusés ............... 12 (5,3) 2 (1,3)
Indéterminés ............. 18 (8,0) 9 (5,6)

* Y compris les homo/bisexuels et toxicomanes.
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Diagnostic récent de séropositivité et pratique antérieure du dépistage VIH

Parmi les sujets diagnostiqués VIH+ durant la période 1993-1995, 29,3 %
(n =201) ont mentionné une date antérieure connue de test négatif. 14 d’entre
eux (7,0 %) signalaient un test VIH négatif dans les 3 mois qui ont précédé
le diagnostic, 43,8 % (88/201) dans |'année et 65,2 % (131/201) dans les
2 ans. Ces sujets, définis comme ayant une pratique renouvelée de tests
de dépistage, présentaient un profil clinique et épidémiologique particulier,
par rapport aux sujets qui avaient découvert leur séropositivité lors du pre-
mier dépistage. On notait en particulier :

— une proportion plus élevée de sujets 4gés de moins de 30 ans (38,3 %
versus 28,7 %);

- une proportion plus élevée de sujets homo/bisexuels (tabl. 2);

— I'admission plus fréquente a un stade asymptomatique de la maladie;

- une fréquence plus élevée de taux de CD4 > 500/mm3.

L'étude de I'évolution annuelle de la proportion de sujets mentionnant une
date de dernier test négatif montrait une augmentation de cette pratique
renouvelée de tests de dépistage. Cette proportion qui n’était que de
15,3 % pour les sujets diagnostiqués VIH+ en 1991 et de 20,7 % en 1992,
est passée a 26,9 % en 1993 et a atteint 30,9 % puis 31,6 % pour ceux
diagnostiqués en 1994 et 1995. Cette augmentation a été particulierement
marquée dans les populations des homosexuels et des toxicomanes
diagnostiqués VIH+ (données non présentées).

Tableau 2. - Caractéristiques des personnes diagnostiquées VIH* en 1993-
1995 selon le signalement d'une derniére date de séronégati-
vité a l'inclusion dans la Cohorte Aquitaine (N = 686)

Antécédent de test négatif

- Oui (N = 201) Non (N = 485) L2
n % n %
Groupe a risque” :
Homo/bisexuels .......... 107 83,2 159 32,8 p<10*
Homo/bisexuels
et toxicomanes........... 4 2,0 2 0,4
Hétérosexuels ............ 53 26,4 182 375
Toxicomanes............. 27 134 76 15,7
Indéterminés ............. 9 45 42 8,7

*  Aprés exclusion des 25 sujets transfusés.

DISCUSSION

Nous avons constaté que dans un contexte général de baisse de I'incidence
annuelle des nouveaux diagnostics VIH+, le groupe des homosexuels reste
prédominant parmi les sujets récemment diagnostiqués, ceci semble lié a une
pratique fréquente de tests de dépistage dans ce groupe. Le groupe des
hétérosexuels représente une part importante des nouveaux diagnostics et
se déemarque des autres groupes par une contamination estimée plus récente
(taux de CD4 a l'inclusion plus élevé). L'inclusion dans la cohorte & un stade
evolué de l'infection des sujets transfusés est expliquée par leur contami-
nation antérieure a juillet 1985. Le méme phénomeéne d'inclusion a un stade
avancé chez les patients toxicomanes pourrait également indiquer une période
de contamination ancienne de ce groupe.

Ces observations doivent é&tre interprétées avec prudence car, au-dela des
problémes de la variabilité individuelle du taux de lymphocytes CD4 et de
sa mesure, on sait qu'un taux de lymphocytes CD4 élevé & I'inclusion peut
étre le fait de « progresseurs lents », infectés il y a longtemps et pas seu-
lement de sujets récemment contaminés.

Nos résultats semblent informatifs d’une grande partie des personnes récem-
ment diagnostiquées VIH+ dans la région. En effet, 85 % de I'ensemble des
nouveaux diagnostics faits en 1993 en Aquitaine (source ORSA) ont été
inclus dans le systeme de surveillance du GECSA.

L'association d’un diagnostic d'infection a VIH a un antécédent de test néga-
tif n‘est pas rare. Plusieurs études ont montré que le comportement de dif-
férentes populations a risque était peu ou pas modifié par la remise d’un résul-
tat négatif de test de dépistage [2]. Chez les personnes qui ne se soustraient
pas a |'exposition, une fréquentation répétée des structures de dépistage peut
alors simplement entrainer la découverte de la séropositivité 4 un stade
peu évolué de linfection et favoriser une prise en charge médicale
précoce.

En conclusion, le systeme de surveillance du GECSA dispose d'informa-
tions detaillées sur les patients diagnostiqués VIH+ chaque année. L utili-
sation du taux de lymphocytes CD4 mesuré a l'inclusion sur des patients
recemment diagnostiqués peut renseigner sur la dynamique de I'épidémie
d’infection & VIH, méme si ce critére de datation n'est pas parfait. Mieux
connaitre les circonstances et les motivations individuelles qui sont & I'ori-
gine des pratiques réitérées de tests de dépistage pourrait sans doute contri-
buer a la mise en place d'actions de prévention mieux ciblées.
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