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Épidémiologie 



Une pandémie évoluant depuis plus 
d’un siècle

Worobey 2008
Nature 











Historique de la dissémination mondiale



Surface …
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Prévalence du VIH …
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Décès par SIDA
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Modes de transmission
Chiffres OMS 2007



Épidémiologie mondiale du VIH 

• 40,4 millions de mort depuis le début de l’épidémie

– 0,63 million en 2022

• 39 millions de personnes vivant avec le VIH en 2022

– 14% l’ignorent

• 4-5000 contaminations par jour (1,3 million en 2022)

– La moitié dans des pays à faible niveau de développement

https://www.unaids.org/sites/default/files/media_asset/UNAIDS_FactSheet_fr.pdf 

https://www.unaids.org/sites/default/files/media_asset/UNAIDS_FactSheet_fr.pdf




Nombres de nouvelles infections dans 
le monde

1996

2020
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Personnes vivant avec le VIH dans le 
monde

Chiffres ONUSIDA



Nombre de décès liés au sida dans le 
monde vs nombre de personnes traitées

2005

2020

Chiffres OMS





En France

• 185 000 PVVIH
– Dont 24 000 qui l’ignorent

• 5000 découvertes annuelles (sous-déclaration …)

• 150 décès de séropositifs en 2020
– Infections liées au sida  

– Cancers (22%)

– Pathologie hépatique (dont cancer)  

– Pathologie cardiovasculaire  

Chiffres « 1er décembre »
SPF 2023



Nombres de découvertes d’infections 
en France
2003-2016

Données Santé Publique France 2017



Nombres de découvertes d’infections en France
2012-2023





Cohorte grenobloise



Cohorte de l’Arc Alpin

www.alpesansida.fr 

http://www.alpesansida.fr/








Physiopathologie de l’infection



Évènements lors de la primo-infection

• Pénétration dans la muqueuse
– Gland, vagin, rectum

• Interaction locale avec les cellules de l’immunité
– Impossible si mutation delta32 de CCR5
– Rôle protecteur de certaines cellules dendritiques
– Rôle facilitant de certaines autres
– Infections des lymphocytes T CD4+ et des macrophages
– Réplication/production locale

• Puis dissémination 
– Organes lymphatiques : en particulier tube digestif

• Disparition de 80% des CD4+ du TD
• Disparition de 50% des follicules lymphoïde du TD

– Cerveau …





McMichael 2010



Primo-infection

J15 à M3 

après 

exposition





De quoi les gens sont-ils malades ?

De l’immune activation
Conséquences immunes
Conséquences cardiaques, cérébrales, hépatiques …

De la lymphopénie TCD4+
Infection des TCD4+
Et surtout immune activation
Génératrice d’affections opportunistes

Des affections opportunistes



R
aj

as
u

ri
ar

 2
0

1
3



R
aj

as
u

ri
ar

 2
0

1
3



IA and CD4 lymphopenia

Negredo 2010



Ross 2009

IA and 
carotid intima-media thickness



Lyons 2011

IA and 
neurocognitive disorders



Lyon 2011

IA and 
neurocognitive disorders



Il existe une réponse immune anti-VIH 
… mais

• Énorme variabilité virale

• Échappement par mutation

• Effet délétère de l’activation immune

• Inefficace sur les réservoirs du fait de 
l’intégration



Conséquences de l’intégration

• « Archivage » de toutes les formes de virus générées

– Donc de toutes les souches résistantes

– Toute résistance est définitive (quoiqu’on revienne sur ce concept …)

• Toutes les cellules infectées n’expriment pas les Ag viraux

– Et ne sont donc pas éliminées par l’immunité

• Génération de réservoirs plus ou moins définitifs

– Que n’atteignent pas les antirétroviraux, qui ne sont actifs que 
sur la production de virus et l’infection de nouvelles cellules





Progression de la lymphopénie selon la CV

Histoire naturelle 
hors traitement



Histoire naturelle 
hors traitement



Classification complètement dépassée 
car élaborée à une époque où on ne 
pouvait que progresser vers le pire, pas 
s’améliorer …



Diagnostic et bilan



Diagnostic 

• Repose sur un test combiné ET en 2 étapes
– Combiné car ELISA pour les Ac totaux ET antigénémie p24

– 2 étapes car confirmation des Ac par un Western blot

Antigénémie p24 :  dès J15

ELISA : à partir de J21, séroconversion jusqu’à 6 sem après contage

Sensibilité 100%, spécificité 99%

Western blot : J 21, séroconversion jusqu’à 6 sem après contage

Spécificité 100% : au moins 3 bandes, au moins pour 2 Ag d’enveloppe

Test rapide : J21, séroconversion jusqu’à 12 sem après contage
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• Quantification de l’ARN viral : dès J10
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• AEG,  fièvre, amaigrissement, sueurs

• Infection potentiellement opportuniste
– Pneumopathie trainante
– Trouble neurologique mal expliqué
– Toute infection d’évolution non favorable sous traitement

• Systématiquement devant certaines infections
– MST, y compris condylomes
– Tuberculose
– Infections à répétitions

• Proposer largement, y compris sans FDR
Évènement dans la vie sentimentale, voyage, migrant, contraception …

Quand penser à faire un dépistage ?



Bilan d’une découverte de 

séropositivité VIH
• Bilan de l’infection virale

– Taux de LT CD4 sanguins

– Charge virale VIH plasmatique

– Génotypage (séquençage des gènes des cibles) des résistances du VIH

• Bilan des coinfections silencieuses

– Sérologies HBV, HCV, syphilis 

– Sérologies CMV et Toxoplasma (si lymphopénie profonde)

• Recherche de pathologies opportunistes

– Radiographie pulmonaire

– Fond d’œil si TCD4 < 100/mm3

– ELISpot tuberculose (pour détecter une tuberculose latente)

• Bilans des comorbidités, recherche de paramètres influençant le traitement

– Ionogramme-créatininémie, bandelette urinaire

– TGO, TGP, gGT

– NFS

– Bilan lipidique : cholestérol HDL, LDL, et triglycérides

– Glycémie à jeun

– Recherche de l’allèle 5701 du HLA-I B



Antirétroviraux



Months after opportunistic 
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Étapes de la réplication virale



Inhibiteurs de protéaseInhibiteurs de fusion

Anti-CCR5

Anti-intégrase

Inhibiteurs 

nucléosidiques 

et non 

nucléosidiques 

de la RT

Inhibiteur d’attachement







Inhibiteurs nucléosi(ti*)diques de la RT

• AZT en 1986

• Puis D4T, 3TC, DDI, DDC

• Puis FTC, ABC, ténofovir*

• Actuellement utilisés : 

– 3TC=lamivudine, FTC=emtricitabine

– Ténofovir 

– Abacavir



Toxicité des INRT*
• Effet de classe : toxicité mitochondriale

– En particulier acidose lactique, neuropathie, lipoatrophie
– Lipohypotrophie 
– Surtout avec AZT, D4T, DDI, DDC
– Bien moindre avec 3TC/FTC, Ténofovir, ABC

• Abacavir 
– Allergie de type HSR IV (DRESS)

• Justifiant la recherche de l’allèle à risque HLAB5701
– Excellente VPN

– Artériosclérose d’origine obscure : petit risque cardiovasculaire

• Ténofovir 
– Syndrome de Fanconi (exceptionnel)

• Aminoacidurie, glycosurie, phosphaturie, puis insuff rénale

– Autre néphrotoxicité moins aiguë, moins grave
– Disparait avec l’utilisation de la forme alafenamide (TAF)

• 10 fois moins dosée que la forme disoproxil fumarate (TDF)

*Inhibiteurs nucléos/tidiques de la RT



Inhibiteurs non nucléosidiques de la RT
• Efavirenz

– Seul : sustiva®
– +ABC+3TC : atripla®
– Troubles neuropsychologiques (dysthymies, …)

• Névirapine
– Viramune®
– Accidents d’hypersensibilité retardée ; hépatite

• Etravirine
– Intelence®

• Rilpivirine
– Edurant®
– +ténof+3TC : eviplera/odefsey

• Doravine
– Pifeltro®
– +ténof+3TC : delstrigo®

• Nombreuses interactions médicamenteuses
• Plus faible barrière génétique
• Résistance naturelle de HIV-2

À peu près 
abandonnés



Inhibiteurs de protéase
• Toxicité de classe

– Lipohypertrophie
– Hypercholéstérolémie, hyper3Gémie
– insulinorésistance

• Saquinavir, indinavir, fosamprénavir, nelfinavir, 
lopinavir : 
– Ne sont plus utilisés

• Atazanavir
– Reyataz®
– Hyperbilirubinémie (généralement sans conséquence)

• Darunavir
– Prezista®

• Nombreuses interactions médicamenteuses 
• Excellente barrière génétique



Anti-intégrase
• La classe la plus récente ; très souvent utilisée en 1ère intention

• Raltégravir = isentress®
– Possible en 1ère intention en association
– Peu d’effets indésirables
– Plus faible barrière génétique par rapport aux IP
– Peu d’interaction médicamenteuse

• Eviltégravir
– Dans l’association stribild® et genvoya®

• Dolutégravir
– Tivicay®
– Et dans l’association triumeq®

• Bictégravir
– Dans l’association biktarvy®

• Cabotégravir
– En injection tous les 2 mois



Antagoniste du CCR5

• Maraviroc (Celsentri®)

– Généralement utilisé devant des virus 
résistants à d’autres classes

– Possible chez certaines souches

– Peu d’effet indésirables

– Utilisation exceptionnelle actuellement



Inhibiteur de fusion

• T20 = infurvitide = fuzeon®

• 2 injections SC par jour

• Réactions locales possibles

• Utilisation exceptionnelle actuellement



Principes du traitement antirétroviral (I) 

• Jamais d’urgence
– Sauf pré-partum et post-exposition

• En tenant compte de la charge virale
– ABC, rilpivirine : non si CV>105

• En tenant compte des comorbidités
– Rein et ténofovir sous forme TDF
– Risque cardiovasculaire et IP
– Terrain psychologique et efavirenz
– Interactions médicamenteuses et IP, INNRT
– Hépatite B active : conduit à utiliser des molécules bi-actives

• Ténofovir, 3TC, FTC

• Pas d’arrêt une fois commencé



Le traitement le plus habituel

• 2 inhibiteurs nucléos/tidiques de la reverse 
transcriptase

Et
• Une troisième molécule : 

– Anti-intégrase
– Inhibiteur non nucléosidique de la RT
– (Anti-protéase)

• 1 comprimé par jour le plus souvent
– Sans rigidité sur les horaires
– Et de plus en plus 4 ou 5 jours sur 7 seulement



• Ténofovir + emtricitabine + rilpivirine
– Eviplera® puis Odefsey® 1/j

• Ténofovir + emtricitabine + elvitégravir + cobicistat
– Stribild® puis Genvoya® 1/j 

• Abacavir + Lamivudine + Dolutégravir 
– Triumeq® 1/j

• Ténofovir + emtricitabine + Bictégravir
– Biktarvy® 1/j

• Ténofovir + emtricitabine + efavirenz
– Atripla® 1/j

Exemples de trithérapies



Allègement thérapeutique

• Traitements puissants : on peut les manier de 
façon moins impactante

• Exemples d’allègement : 

– 1 comprimé par jour seulement grâce aux « combos »

– Bithérapie et non trithérapie

– 4 jours par semaine et pas 7 (pour les trithérapies)(…)

– Injectable tous les 2 mois

• Et même tous les 6 mois pour le lénacapavir



De plus en plus de bithérapies

• Dolutégravir-lamivudine (dovato®) (1 cachet)

• Étravirine-raltégravir (4 cachets)

• Rilpivirine-dolutégravir (juluca®) (1 cachet)

• Rilpivirine-cabotégravir (en long-acting : 2 
injections tous les 2 mois)



Un autre allègement : la prise 
4 jours par semaine







Qui traiter ? Avant …
• CD4<350 (ou<15%) : toujours
• Stades B et C : toujours

• CD4 350-500 : toujours

• CD4>500  …
– Oui si CV>105, si diminution rapide des CD4
– Oui si co-infection VHC ou VHB
– Oui si âge >50 ans, si FDRCV
– Oui si couple sérodiscordant
– …

• Maintenant (2012) : traitement généralisé
– limiter la contagiosité
– Cohérent avec la tolérance des molécules actuelles



Tolérance précoce des ARV

• Les plus fréquents 

− digestifs : nausées et surtout selles liquides

− Neuropsychiques : impact de la prise d’un traitement  

   plus qu’effets propres – sauf efavirenz

• EI graves : exceptionnels 
− cutanés avec les INNTI et l’abacavir   

 pour l’abacavir : exceptionnel si HLA B non 5701

− hépatiques avec la névirapine (plus utilisée)

− Ténofovir : néphrotoxicité très rare

− 3TC/FTC : jamais d’EI

• Conséquences  
− Prévenir les patients

• Si hypersensibilité : doit souvent conduire à l’arrêt

• Si troubles digestifs : amélioration progressive fréquente 



Tolérance à long terme des ARV

• La lipodystrophie 

 - conséquences sur observance, sur qualité de vie

- Exceptionnel avec les molécules actuelles
     

• Les troubles métaboliques
 - insulino-résistance 

 - dyslipidémie

 - stéatose hépatique

 - risque cardio-vasculaire (micro et macroangiopathie)

− Rare avec les molécules actuelles
 

• La toxicité mitochondriale

 - toxicité d’organes

 - acidose lactique

 - NASH

 - lipoatrophie

 - fatigue …

• Rein et ténofovir

Rare avec les molécules actuelles



Lipoatrophie du visage 

Obésité tronculaire

Lipoatrophie des membres

“Bosse de bison” 

Carr A & coll. NEJM 1998 



Lipodystrophie

10

Lipoatrophie du visage  Augmentation du tour de taille  



Bosse de bison débutante

12



Pseudoveinomégalie

13



Lipohypertrophie mammaire et abdominale 

11



La lipohypertrophie est un FDRCV



Traitement d’urgence : rare

• Grossesse 
– traitement débuté dans les jours suivant le diagnostic

– D’autant plus en urgence que le terme est proche
• Urgence vraie si diagnostic juste avant accouchement

• AES 
– traitement débuté le + vite possible : urgence vraie

• Encéphalite à VIH, LEMP 
– Urgence relative



Buts du traitement

• Indétectabilité plasmatique

– Baisse de 2 log en 1 mois de la CV

– <400 en 3 mois

– Indétectable en 6 mois

• Correction de la lymphopénie

– Plus lente

– Peut prendre plusieurs années



Mortalité et ART

Lewden 2007



Quelques particularités

• Co-infecté Hépatite B : traitement avec du 3TC-
ténofovir (action sur HBV)

• Co-infecté Hépatite C : 
– traitement du VIH puis du VHC

• Désir de grossesse : 
– ne pas utiliser les médicaments CI

• On n’arrête pas un traitement
– Même en réanimation / post-op

• Troubles cognitifs



Surveillance du traitement

• Charge virale

• CD4

• Bilan lipidique, glycémie à jeun

• Bilan rénal (phosphore, créat, BU) si ténofovir

• Bilan cardiaque si FDR

• Bilan hépatique 

• Dépistage des cancers du col et du rectum
– (pas lié au ttt !)



Explorer un échec
• = réplication sous traitement

– Faible diminution ou non-négativation
– Ou repositivation

• Questions
– Le traitement est-il pris ?
– Le traitement est-il bien pris ?
– Interactions médicamenteuses ?
– Interactions métaboliques ? (pamplemousse, millepertuis)
– Résistances ?

• Solutions si observance OK
– Dosages
– Changement (en gardant 3 molécules actives)



Transmission materno-foetale

• Environ 1200 grossesses chez femme VIH+/an en France

• transmission 20%      <1%

• FR : SIDA, CD4 < 200, Charge virale élevée
– <50 copies : 0,3%
– <1000 : 0,6%
– <10000 : 1,5%
– >10000 : 7,3%

• contamination surtout lors du passage dans la filière génitale 



Attitude chez la femme enceinte

• Déjà traitée : poursuivre le ttt
– Plus de recul pour certaines associations

– efavirenz=CI

• Non traitée : initier un traitement
– Dès que possible en cas d’indication maternelle

– Au début du 2ème trimestre sinon

• But = indétectabilité au 3ème T et à la naissance

• AZT pendant le travail jusqu’au clampage du cordon

• Si dépistage en fin de grossesse : traitement et prévoir 
césarienne
– Autre cas : pas de césarienne si mère <400 copies/ml

• Si dépistage en prépartum immédiat : traitement en urgence 
par AZT+nevirapine



• Présence d’Ac
– Dans l’idéal, ce sont ceux de la mère
– Disparition après 16-18 mois

• Recherche d’ARN plasmatique
– Pour rechercher une infection in utero

• Traitement par 6 semaines d’AZT si négatif
– À débuter le plus tôt possible après la naissance

• De moins en moins systématique

– Voire trithérapie si circonstances à risque

• Pas d’allaitement
• L’enfant est déclaré négatif s’il est indétectable 1 

mois après l’arrêt du TTT
– En général, fait à 1, 3 et 6 mois 

Attitude chez le nouveau-né



Et le vaccin ?

• On sait déclencher une réponse immune

• Elle n’est pas protectrice

– « cheval de Troie »

– Variabilité des souches

– Évolutivité du virus lors de la primo-infection





McMichael 2010





Hütter – NEJM 2009



J. Verheyen – poster 431



VIH/SIDA : OÙ VA-T-ON ?

Le Plan mondial et sa déclinaison française











Le plan d’ONUSIDA



Quelques points forts de l’arsenal

• Prévention de la transmission mère-enfant

• « Treatment as prevention »

• « Test and treat »

• Circoncision 



Treatment as prevention

• Traitement = baisse de la contagiosité

• Traiter tous les infectés    
  → éviter de nouvelles contaminations

• Nécessite de dépister tous les infectés

– 50 000 l’ignorent en France



Risque de contamination au sein d’un couple sérodiscordant
Selon que le partenaire infecté est traité d’emblée ou uniquement si son 
bilan le justifie

30%

20%

10%



Un dépistage systématique en France

• À proposer à tous de 15 à 70 ans

• Même sans facteurs de risque

• Le mieux placé : le médecin généraliste

• Complémentaire
– Des CIDAG-CIDDIST

– D’un dépistage « hors les murs », en particulier avec 
les test rapides



Buts du dépistage systématique

• Dépister les séro+ avant la lymphopénie CD4

• Traiter les séro+ pour diminuer le risque de 
contamination



Circoncision 

Aubert 2006





But de l’OMS, 

décliné 

dans de nombreux 

territoires et villes :

116



Les moyens pour mettre fin à 
l’épidémie :

• Tester (régulièrement) toutes les personnes 
exposées

• Traiter toutes les personnes infectées

Prévenir l’infection chez les personnes infectées : 
prévention combinée

PrEP

Préservatifs 

Safe sex

117
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La PrEP

• 1990-2000 : Il y a des médicaments efficaces pour traiter les 
personnes infectées … Pourraient-elles servir en préventif ? 
– En traitement post-exposition : en place depuis plus de 20 ans

– En traitement pré-exposition (pre-exposure prophylaxis, PrEP) : mis en place 
plus longue …

• Réflexions assez proches d’autres infections
– Paludisme … antibioprophylaxie en chirurgie … prévention des endocardites 

en cas de geste dentaire …



120

La PrEP

1995

1992
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But du médicament : être présent dans les 
muqueuses anales / vaginales en cas de contact 
avec le virus, pour éviter l’infection



Essais cliniques en PrEP orale

• Association de deux molécules dans 1 comprimé
– Emtricitabine
– Ténofovir 

• Choisies pour 
– Leur efficacité
– Leur tolérance

122



Essais cliniques en PrEP orale

• Menés en particulier de 2008 à 2015
• Très haute efficacité … si bonne prise

– Nombreux échecs en cas d’observance trop basse

• Diffusion dans la muqueuse rectale beaucoup plus élevée 
qu’en muqueuse vaginale 
– Observance requise plus élevée pour les femmes

• Possibilité de prise « à la demande », autour d’un rapport
– Étude « Ipergay » en 2014-2015 : schéma 2-1-1

123



La mise en place en France

• Protocole très encadré à partir de 2016 (« RTU »)

• Prescription possible en Cegidd à partir de 2016

• Puis prescription hospitalière plus banalisée à partir de 
2017

• Génériques du Truvada® disponibles à partir de 2017

• Renouvellement possible par les généralistes ; 
primoprescription possible à partir de 2021

124



Nouveaux 
utilisateurs

125

https://www.epi-phare.fr/app/uploads/2020/12/epi-
phare_rapport_prep2020_20201201.pdf 

https://www.epi-phare.fr/app/uploads/2020/12/epi-phare_rapport_prep2020_20201201.pdf
https://www.epi-phare.fr/app/uploads/2020/12/epi-phare_rapport_prep2020_20201201.pdf


Utilisateurs 
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https://www.epi-phare.fr/app/uploads/2020/12/epi-
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https://www.epi-phare.fr/app/uploads/2020/12/epi-phare_rapport_prep2020_20201201.pdf
https://www.epi-phare.fr/app/uploads/2020/12/epi-phare_rapport_prep2020_20201201.pdf


Profil des PrEPeurs.euses
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https://www.epi-phare.fr/app/uploads/2020/12/epi-
phare_rapport_prep2020_20201201.pdf 

https://www.epi-phare.fr/app/uploads/2020/12/epi-phare_rapport_prep2020_20201201.pdf
https://www.epi-phare.fr/app/uploads/2020/12/epi-phare_rapport_prep2020_20201201.pdf


Quel impact de la PrEP ?
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Nombre de nouveaux diagnostics d’infection par le VIH

129

Londres Angleterre 

Nwokolo 2017 Brizzi 2021
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Paris
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Arc alpin



Les enjeux futurs de la PrEP

132

• Augmenter le nombre d’HSH

• Atteindre d’autres populations à risque
– Travailleurs.euses du sexe

– Migrant.e.s
• 35 à 49% des migrant.e.s infecté.e.s   

 l’ont été après leur arrivée en France

• Consultation PrEP par les IDE : déjà une réalité
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