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Morbidité
emergente

= Les nouveaux enjeux de la prise en charge de
- Y, 'infection par le VIH
. (Egévm ection par le
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Déclaration de conflits d’interéts (2008 - 2010)

e Conseils Scientifigues
— BMS
— ViiV Healthcare

o Groupe d’'experts
— Gilead Science

 Financement de projet de coopeération
— GSK France
 Congres
— MSD
— GSK
— Boehringer Ingelheim
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Objectifs de la présentation

e Connaitre les differentes comorbidités
rencontrées au cours de l'infection par le
VIH

e Savoir se situer dans la chaine de prise
en charge des comorbidités

e Connaitre leurs modalités d’exploration
e Connaitre leurs modalités de prévention

| -
D
[
o
ra
c
@)
=
1
o
—i
o
(Q\|
Z
™
1
LL
Qo
)
‘O
C
| -
)
o
)

w



La question : dans quel sens circulez-vous ?

Journée IDE - JNI 2010 - Montpellier

N



Mortalité en France

m Evolution entre 2000 et 2005 de la répartition des causes initiales de décés des adultes
infectés par le VIH

m Enquétes Mortalité 2000 (n=964) et Mortalité 2005 (n=912)

4 I
Sida 36,6 413
Cancer
— VHC
] . .
= Cardiovasculaire
) Suicide
% Infection non classant Sida Nombre médian de CD4+ (/mm?3)
o) Accident
= VHB 2000 2005
- Atteinte hépatique Sida 27 45
S Atteinte neurologique Cancer 196 214
o Overdose/Intoxication/Toxicomanie VHC 184 227
il Atteinte bronchopulmonaire Cardiovasculaire 250 338
Z Atteinte rénale Suicide 309 337
'? Atteinte digestive Infection 135 137
LL latrogénie
- Atteinte métabolique B Mortalité 2000
D) Atteinte psychiatrique B Mortalité 2005
‘O Autre
S Inconnue Proportion (%)
> : . . . . s
(@] 0 10 20 30 | 50
) \ VIH : virus de I'immunodéficience humaine / Cancer : non classant sida et non lié aux hépatites / VHC : virus de I'hépatite C / VHB : virus de I'hépatite B J

ol

INVS : Surveillance de l'infection a VIH-SIDA en France, 2005. BEH N° 48/2006 Lewden C. et le Groupe Mortalité 2005. p381.



Morbidité et « vieillissement précoce »

* Prévalence augmentee a un age précoce

— Ostéoporose
— Sarcopenie
* Diminution de la « densité » musculaire
— Altération cognitive
— Mortalité cardiovasculaire et hypertension
— Insuffisance réenale
— Reésistance a l'insuline/Diabete, dyslipidémies
— Cancers

= « Fragilité »
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La difficulté a laquelle nous sommes confrontes

* Quelle est |la part de responsabillité entre:
— Les traitements ?
— Les facteurs de risque associés ?

— Le virus ?
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Fréguence ? Facteurs de risque ?

COMPLICATIONS INCIDENCE ou PREVALENCE

Infarctus du myocarde?! 3/1000 PA
Diabéte 23 57a11/1000 PA
Ostéoporose 4° 7,9a33,7%
Fractures 67 1,6a3,3

Insuffisance rénale
chronique 8 35%

: 5 _ Précoce : 19,3/100 PA
Insuffisance rénale aigué

9
Tardive : 1,1/ 100 PA

PA : personnes/année

Adapté de JP Viard
1DAD, CID 2008; 2De Wit S et coll. Diab Care 2008;

FACTEURS DE RISQUE /

ASSOCIES

ATCD, age, tabac,
sexe, lipides, diabéete

Age, sexe, IMC, race

Age, IMC,
nadir CD4

Alcool, VHC, age, IMC,
toxico, race

Age, sida, CD4

CD4, sida

Nadir, Toxicomanie,
VHC

Certains IP

d4aT, AZT (ddl),
certains IP : Indinavir

Tenofovir, certains
IP?

Indinavir
(Atazanavir)Tenofovir

IDV (TDF)

oul'!

Oul ?

Ooul ?

oul'!

Ooul ?

3 Capeau J, APROCO-COPILOTE; 4 Rozenberg S & coll., EACS 2009; ® Cazanave C et coll. AIDS, 2008; ¢ Collin F et coll. AIDS 2009; "Womack j et coll. CROI 2010;

8 Mocroft A et coll. AIDS 2007 ; ° Roe J et coll. CID 2008.



Cancers et VIH

Ce qui va nous rattraper...
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Quel risque ?

e Cancers « liés au sida » ou « liés aux virus »

Type de cancer Risque pour Risque pour
100 000 PA non VIH 100 000 PA VIH
Kaposi 0.6 377 633
Lymphome 17 303 18
K du col 6 24 3

K canal anal

Vulve et vagin

Foie
Poumon 34 63 2
Prostate 132 97 0.7

PA : personnes/année

M. Silverberg et al. AIDS 2009. Cohorte « Kaiser permanente », 20 277 personnes infectées par le VIH comparées a

202 313 » non-infectées, 1996-2007




Que faire ?

e Prévention +++
— Dépistage
 Cancer du col

— Annuel ou plus

e Cancer du canal anal
— Annuel si rapports anaux, ou présence de condylomes

e Cancer du poumon
— Dépistage tomodensitométrique: en cours d’exploration

« Ne pas oublier les cancers « classiques »
— Prostate, colon, sein etc...
— Evoquer le probleme du tabac lors de chaque
passage dans le systeme de soins
* Proposer consultation tabacologie +++
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Ratio d'incidence

Ratio d'incidence

Tabac

Infarctus du myocarde

Maladie cardiovasculaire

|
1 | : ;
|
5 : | 1-2 ans 5 | !
I I 2 S . I 1-2 ans
I I ! I 2-3 ans
I I : I >3 ans
n 1 | i | + |
| 1<1an | "
I I I + <lan
| | 2-3 ans | "
1 ®—i t 1 ® : T
| |
Jamais 1Fumeur al'inclusiom Arrét du tabac au cours Jamais Fumeur a I‘inclusiohArrét du tabac au cours
0.5- fumé ' Ancien Actuel ' du suivi 0.5 - fumé ' Ancien Actuel 1 du suivi
.Maladie coronarienne Mortalité toutes causes
| | |
: I | I
. — | |
5 | : 1-2 ans 2 | |
! | + >3 ans I |
! I I I
i I + I - I I<lan 2.3ans>3ans
; + 1<1an ' ' + -
| | | ;
| ! ; + ; 1-2 ans + +
l PN : : 2-3 ans 1 Py : + : +
|
Jamais 1Fumeur a I'inclusioﬂ] Arrét du tabac au cours NEIETR I::umeur a I'incIusior:1 Arrét du tabac au cours
0,5 fumé ! Ancien Actuel 1 du suivi 0,5- fumé 1 Ancien Actuel 1 du suivi

Etude D:A:D, Petoumenos K,Abs. 124




Comorbidité cardiovasculaire et
metabolique

Une multitude de facteurs de risque autour du VIH
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Ce gque I'on sait...

 Le VIH en lui-méme est un facteur de risque CV
— Etude SMART

e Mais les traitements antiviraux sont egalement
potentiellement « cardiotoxiques »
— Perturbations métaboliques
* Hypercholestérolémie
» Hypertriglyceridémies
— Augmentation de l'incidence de l'infarctus du myocarde
avec la durée d’exposition aux IP

— Augmentation de l'incidence de l'infarctus du myocarde
apres introduction d’abacavir

— Cardiomyopathie liee aux analogues nucléosidiques
o Surtout décrit avec I'AZT
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Risque métaboligue

« Syndrome métabolique
— Hypertension artérielle
— Surpoids ou obésité, surtout abdominale
— Hypertriglyceridémie
— Hypocholestérolémie HDL
— Glycemie élevée

Au moins 3 criteres parmi les 5 suivants

Obésité abdominale ; appréciée par la mesure 2102 cm chez I'homme

du tour de taille" 2 B8 cm chez la femme

Pression artérielle PAS = 130 et/ou PAD = 85 mmHg v Insulinorésistance

Triglycérides >15 g/l (1,7 mmold) v’ Etat pro-inflammatoire

HDL-cholestérol < 049/l (1 mmolA) chez homme v Etat pro-thrombotique
< 0,501 (1,3 mmolA) chez la femme

Glycémie z 19/ (5,6 mmol)

(1) Chez le patient infecté par le VIH, la présence d'une lipodystrophie clinigue peut constituer un critére.
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Ce que I'on peut faire

e Lutter contre les facteurs associés

—Tabac

— Hypercholestérolemie LDL

» Régime, traitement hypocholestérolémiant en cas d’échec du régime
— Surpoids

* Régime, objectif IMC < 25
— Seédentarité

» Activité physique de base, sport etc...

e Adapter les traitements ARV en fonction du risque associe

— En cas de risque cardiovasculaire éleve, choisir les traitements les
moins « toxiques » ?

* Ne pas oublier que le VIH est un facteur de risque
cardiovasculaire en soi.
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Risque rénal

Mefiance a long terme ?
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Rein et VIH

* Néphropathie liee au VIH, « HIVAN »
— Atteinte progressive de la fonction rénale
— Quasli uniguement chez sujet noirs
— Evolution stoppée par les ARV

 Néphropathie liée aux ARV

— Cristallisation
 Indinavir (Crixivan®) et Atazanavir (Reyataz®)

— Toxicité directe
e Tenofovir (Viread® et Truvada®)

o Effet du vielllissement...
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Ce que I'on peut faire pour diminuer le risque
réenal

Traiter tot quand il y a une atteinte rénale liée au virus

Pour tous les traitements
— Surveillance réguliere de la fonction rénale
— Adaptation des doses a la fonction rénale

Pour le tenofovir

— Surveillance de la protéinurie (bandelette)
— lonogramme (créatinine, phosphore)

— Adapter au poids et a la fonction rénale +++
Pour la cristallisation

— Boissons abondantes
— Prevenir les patients de cette éventualité (rare avec I'atazanavir)
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L'osS...

Appliquer aux patients infectés par le VIH les mémes
mesures que chez les femmes ménopausées...
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Evolution de la densité osseuse

 Au cours de lI'infection VIH

— Perte osseuse plus importante que dans la
population VIH-

 Mais cofacteurs confondants ++
— Tabac, alcool, hypogonadisme

e Traitements ARV

— A l'introduction du traitement, aggravation plus
rapide de la perte osseuse puis
« Stabilisation
 Amélioration ?
— Plus grande toxicité pour I'os ?

 Inhibiteurs de proteases
o Tenofovir
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Les deux risques 0sseux

o Ostéoporose et ostéomalacie
— Diagnostic
e Ostéodensitométrie
 Bilan biologique

e Osteonécrose
— Diagnostic
 Radios standards
« IRM
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Ce que I'on peut faire

 Diminuer le risque d’'ostéoporose/osteonécrose

—Supplémentation vitamine D

— Apports calciques en quantites suffisantes
(alimentation ou médicaments)

— Lutter contre les cofacteurs
e Alcool

— Limiter au maximum ['utilisation de la corticothéerapie
— Activité physique type « marche ».
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Le cerveau

Je pense donc je vis ?
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Troubles neurocognitifs (TNC)

e Trois niveaux de gravité croissante
— Deficit neuropsychologiqgue asymptomatique

— Troubles neurocognitifs (TNC) Iégers

— Démence associéee au VIH
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Troubles neurocognitifs

« La préevalence des TNC serait tres augmentée chez les
personnes infectées par le VIH

— Virus ?
— Cofacteurs ?

— Meédicaments ?
* ROle béenéfigue ou néfaste des traitement ARV : le grand

flou

— Mieux le traitement pénetre le LCR et moins la charge virale du
LCR est élevée...

— ... mais plus les ARV pénetrent dans le cerveaux, plus il
perturbent son fonctionnement ??7??

* Que faire en prévention ?
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Conclusion sur les comorbidités

* Elles sont multiples
* Elles sont tres rarement specifiques du

VIH
— Seulement plus frequentes ?

— Seulement plus précoce ?
— Souvent multifactorielles

 Des mesures simples sont souvent
efficaces

* Etla plus efficace...
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L'’ARRET DU TABAC
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