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Résumé et indexation en francais

Place du médecin généraliste dans la prise en charge des facteurs de risques

cardiovasculaires de personnes vivant avec le VIH suivies au SMIT de I’hopital Bichat

Résumé :

Représentant la 4eéme cause de déces des PVVIH en France, il n’existe que peu d’informations
concernant la place du généraliste dans la prise en charge des maladies cardiovasculaires et des
facteurs de risques qui leurs sont associés dans cette population. L'objectif principal de notre
étude est de décrire I'état de santé cardiovasculaire des PVVIH relevant de la médecine
générale, se présentant a la consultation sans rendez-vous d’un service hospitalier pour
renouvellement de traitement ARV. Les objectifs secondaires sont d’évaluer I'impact d’un
suivi par le médecin généraliste dans le contréle des comorbidités cardiovasculaires chez les
PVVIH, et d’évaluer leur risque CV. Notre hypothése est que le suivi par un MG permet un
meilleur contréle des comorbidités CV. Il s’agit d’'une étude observationnelle, prospective,
monocentrique au sein de la consultation sans rendez-vous du SMIT de I’hopital Bichat,
conduite de mars a septembre 2021. Sont inclus les PVVIH connus et suivis, bénéficiant de la
sécurité sociale, consultant pour renouvellement de TARV. Le recueil des données est réalisé a
partir du logiciel NADIS. Des statistiques descriptives et univariées (Chi2, Fisher ou Student selon
le type de variables) ont été effectués pour décrire I’échantillon. Au cours de cette période,
14,4% du total (216/1495) des patients se sont présentés pour renouvellement de TARV, et 168
patients ont été inclus. Parmi eux, 23% (38/168) ne relevaient pas du suivi par le MG tel que
codifié dans les recommandations HAS de 2018 du fait d’'un contréle virologique insuffisant.
L’age médian de la population était de 46 ans (1Q25% : 36,8 ans; 1Q75% : 55 ans). La
consommation quotidienne d’alcool concernait 12,7% (21/165) des patients, le tabagisme
quotidien 29,3% (49/167) d’entre eux et ils étaient 37,8% (56/148) a souffrir d’obésité. 17%
(28/168) rapportaient un antécédent de dyslipidémie ; 9,5% (16/168) étaient diabétiques, et
25% avaient un antécédent d'HTA (42/168). 8,3% (14/168) souffraient de
cardiopathie. L'HbAlc moyenne des diabétiques était de 9%, bien que 81% (13/16) d’entre
eux étaient traités. 93% (39/43) des patients hypertendus étaient sous anti-HTA, et 23%

(9/39) présentaient un contrdle tensionnel satisfaisant. Seuls 46% (13/28) des patients
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dyslipidémiques étaient pris en charge ; plus le risque CV était élevé, moins les patients
semblaient atteindre leur objectif de LDLc. Seuls 55% (84/153) des patients rapportaient étre
suivis par un MG. lls présentaient des caractéristiques socio-démographiques spécifiques :
plus agés que ceux sans suivi, médiane de 48 ans (IQ25% : 41 ans ; IQ75% : 58 ans) contre 39
ans (1Q25% :32 ans; 1Q75% : 47 ans) pour les autres (p<0,001), plus fréqguemment nés
en Afrique occidentale et centrale (62,5%, 45/72) ou en France (65,2%, 15/23),
contrairement a ceux nés en Amérique latine, sans suivi (74,2%, 23/31, p=0,006). L’essentiel
des patients diabétiques (80%, 12/15, p=0,04), hypertendus (72% (26/36), p=0,017) ou
dyslipidémiques (84%, 21/25, p<0,001) étaient suivis. Le diabéte, 'HTA et la dyslipidémie
étaient insuffisamment diagnostiqués, traités, et controlés. La prévalence des complications
CV était supérieure a ce qui est observé en population générale. La proportion de patients
suivis par un MG était plus faible, et associé a des critéres socio-démographiques posant la
question de l'acces a la MG. Les patients suivis I'étaient moins fréquemment, dans une
population a haut risque CV selon les scores d’évaluation récents. Il est impossible de
répondre quant a I’hypothese de travail, les patients déclarants étre suivis par un MG étant
différents des autres. La réalisation d’une étude similaire a plus grande échelle est nécessaire
afin d’avoir une idée précise de I'état de santé CV de I'ensemble des PVVIH. Une plus grande
implication des généralistes est nécessaire pour en améliorer la prise en charge. Celle-ci pourrait

passer par une coordination ville-hopital plus évoluée, organisée a I'échelle politique.

Spécialité : DES de Médecine Générale
Mots clés francais :

fMeSH : VIH, médecine générale, cardiovasculaire, facteurs de risque, comorbidités
Mots-clés libres

Forme ou Genre :

fMeSH : Dissertation universitaire

Rameau : Theses et écrits académiques



Liste des abréviations

ALD : affection longue durée

ANRS : Agence nationale de recherches sur le sida et les hépatites virales
ANSM : Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé
AOMI : Artériopathie oblitérante des membres inférieures

(T)ARV : (traitements) antirétroviraux

AVC : accident vasculaire cérébral

CD4/CDS8 : lymphocytes CD4/CD8

COREVIH : Coordination régionale de la lutte contre I'infection due au VIH
CV : cardiovasculaire(s)

EAL : exploration d’une anomalie lipidique

FDR : facteur(s) de risque(s)

FRS : Framingham Risk Score

HAS : haute autorité de santé

HDLc/LDLc: high density lipoprotein cholesterol/low density lipoprotein cholesterol
HSH : hommes ayant des rapports sexuels avec d’autres hommes

HTA : hypertension artérielle

HvF : transgenre Homme vers Femme

IC : insuffisance cardiaque

IDM : infarctus du myocarde

IMC : indice de masse corporelle

INTI : Inhibiteur Nucléosidique de la Transcriptase Inverse

INNTI : Inhibiteur Non Nucléosidique de la Transcriptase Inverse
INSTI/INI : inhibiteurs de I'intégrase

IP(/r) : inhibiteurs de protéase (/boostés au ritonavir)

IR : insulinorésistance

MCV : maladie(s) cardiovasculaire(s)

MG : médecin généraliste/médecine générale

PVVIH : personne(s) vivant avec le VIH

SAOS : syndrome obstructif d’apnées du sommeil

SIDA : syndrome d’immunodéficience acquise

TAF/TDF : ténofovir alafénamide/ténofovir disoproxil

UDI : usagers de drogues par voie intraveineuses

VHB/VHC : virus de I'hépatite B/virus de I'hépatite C

VIH : virus de 'immunodéficience humaine
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Introduction

Le développement des traitements antirétroviraux (TARV) fut un bouleversement dans la
prise en charge et la survie des personnes infectées par le virus de l'immunodéficience
humaine (VIH). Linfection par le VIH est devenue une maladie chronique dans les pays
industrialisés. Les molécules les plus récentes continuent a améliorer la survie des patients, a

fortiori si le traitement est initié précocement (1).

En 2021, les antirétroviraux (ARV) pris de maniéere optimale et au long cours permettent aux
personnes infectées par le VIH d’avoir une espérance de vie quasiment comparable a celle
de la population générale, et ce méme si le taux de CD4 est initialement faible (2). Malgré

tout, le nombre d’années en bonne santé est diminué comparé a la population générale (3).

C'est l'allongement de l'espérance de vie qui a permis de mettre en lumiére les
complications a long terme liées a I'infection par le VIH. La prise au long cours des TARV, le
profil démographique, les addictions et les comorbidités préexistantes ou synchrones dans
cette population sont également responsables de la morbidité accrue. Les pathologies
chroniques plus traditionnellement liées au vieillissement finissent par apparaitre chez les

patients infectés par le VIH.

Méme si ce changement de paradigme est positif, de nouvelles problématiques émergent.
En plus d’impacter la qualité de vie des personnes vivants avec le VIH (PVVIH), ces
pathologies complexifient le suivi et la prise en charge. Elles entrainent un co(t
supplémentaire pour la société, d’autant que ces complications peuvent étre composites
chez une méme personne.

Elles sont d’origines rénale, hépatique, pulmonaire, carcinologique, diabétique, osseuses,

psychiatriques, ou encore cardiovasculaires.

Dans le cadre de notre travail, nous nous intéresserons plus particulierement a la morbidité
cardiovasculaire des PVVIH, qui représentent une part importante de la morbi-mortalité

dans cette population.
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1 Epidémiologie du VIH

1.1 En France

En 2019, nous dénombrons 151 300 personnes prises en charge pour infection par le VIH (4),
un total qui augmente d’année en année. L'année 2020, qui correspond au confinement
consécutif a la pandémie de covid19, a vu une baisse de 22% (4856 au total) du nombre de
découvertes de séropositivité par rapport a 2019, expliquée par une diminution de I'activité
de dépistage et par les mesures de distanciation sociale (5).

Les femmes représentent 33% de la population de PVVIH en 2019, nombre stable depuis
2012.

L’age médian des PVVIH est de 50 ans. La part des personnes agées de plus de 75 ans est de
3%, dont 29% des femmes. 84% des personnes sont prises en charge pour ALD en rapport
avec le VIH.

Aprés avoir diminué entre 2004 et 2011, le nombre de découvertes annuelles d’infections
par le VIH est stable sur la période 2011-2015, correspondant a environ 6000 personnes
contaminées par an. En 2018, on dénombre 6200 nouveaux cas, puis 5597 en 2019 (6). La
proportion de patients de moins de 25 ans est stable depuis le début des années 2000 (12%),
de méme pour les patients de plus de 50 ans (19%), stable depuis 2012.

La moitié des personnes se découvrant séropositives en 2015 est née en France, et 30%
provient d’Afrique subsaharienne. Le reste provient d’Amérique/Haiti, puis d’Europe, et
enfin du reste du monde.

De 2012 a 2020, 253 patients transgenres découvrant leur séropositivité ont été déclaré, soit
0,7% du total des découvertes sur la période. Les transgenres « hommes vers femmes »
(HVF) représentent la majorité de ces patients (87%). lls proviennent principalement
d’Amérique du sud. lls résident pour 62% des cas en lle-de-France (7).

Ces chiffres ne tiennent pas compte de I'épidémie cachée, c’est-a-dire le nombre de PVVIH
qui ignorent leur séropositivité, n’étant pas dépistés. En 2016, Supervie (8) estime cette
épidémie autour de 14% du total des PVVIH en France. Entre 2013 et 2018, |'effectif n’a pas
évolué, évalué autour de 24 800 (22 400-26 700) en 2013, et 24 000 en 2018.
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L’épidémie cachée concernerait en majorité des hommes, pour majorité ayant des relations

sexuelles avec d’autres hommes (HSH). Le tiers de ces personnes serait né a I'étranger.

Le mode de contamination principal des PVVIH diagnostiqué en 2015 est hétérosexuel
(55%)(9). Le taux d’incidence le plus important concerne les HSH (175 fois plus que les
hétérosexuels nés en France), puis les usagers de drogues par voie intraveineuse (UDI).
Contrairement aux hétérosexuels, le nombre de découvertes de séropositivité ne diminue
pas chez les HSH.

Les personnes contaminées par rapports hétérosexuels étaient majoritairement nées en
Afrique subsaharienne (53 %), et en France pour 29 % d’entre elles. Ces derniéres sont en
majorité des femmes (60%).

Les patients HSH étaient en majorité nés en France (82 %), le reste provenant, de maniere
décroissante, du continent américain, en Europe (hors-France), en Afrique subsaharienne, et
enfin de région autre.

L’age médian au diagnostic a peu varié au cours du temps (34 ans d’age médian en 2015
versus 35 ans en 2003).

La proportion de personnes contaminées par UDI reste faible, stable dans le temps, mais
avec un taux d’incidence suffisamment important pour étre souligné. Ils étaient
principalement des hommes, et en majorité étrangers intra-européen (55%).

La figure 1 rapporte I’évolution du nombre de découvertes de séropositivité parmi les
populations principales entre 2010 et 2018.

A noter qu’une part importante des personnes nées en Afrique subsaharienne (de 35 % a 49
%) sont infectées par le VIH aprés leur arrivée en France (10), le plus souvent aprés un

parcours de migration, la précarité étant un facteur de risque majeur de contamination.
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Figure 1 : Santé publique France, DO VIH, données corrigées au 31/03/2019. Nombre de découvertes de séropositivité VIH

par mode de contamination, sexe et lieu de naissance, France, 2010-2018

Entre 2013 et 2015, 28% des nouveaux patients pris en charge pour VIH viennent d’Afrique
sub-saharienne (6,9). Parmi les patients suivis en 2015, 24% des patients sont nés dans cette
région.

31% du total des patients diagnostiqués en 2015 sont nés en Afrique sub-saharienne.

lIs représentent 53% du total des nouveaux diagnostics par contamination hétérosexuelle.
Concernant les nouvelles contaminations des HSH, seuls 4% sont nés en Afrique.

64% des découvertes de séropositivité chez des enfants de moins de 15 ans se fait chez des

enfants nés en Afrique.

Le contrOle du VIH en France est représenté par la cascade de la prise en charge. Elle
représente la proportion de patients infectés qui sont diagnostiqués, traités, et contrélés.
Ces statistiques indiquent dans quel sens évolue la prise en charge des PVVIH et le controle
de I'épidémie.

La figure 2 rapporte I’évolution de cette cascade entre 2010, 2013 et 2018.

En 2013, sur les 84 % des PVVIH qui connaissaient leur infection, 90 % des personnes
diagnostiquées étaient sous TARV, et 90 % des personnes sous TARV avaient une charge
virale (CV) contrélée (< 50 copies/mL)(8). Ces pourcentages sont en nette augmentation par
rapport a 2010. En extrapolant sur la totalité des PVVIH, seules 75 % étaient sous TARV, et
68 % avaient une charge virale (CV) controlée. On peut donc estimer qu’en France 49 000
personnes vivaient avec le VIH, avec une CV non contrblée, dont la moitié ignorait sa
séropositivité.
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En 2016, sur les 86 % des PVVIH qui connaissaient leur statut sérologique, 88 % des
personnes diagnostiquées étaient traitées, et 97 % des personnes traitées avaient une
charge virale VIH inférieure a 200 copies/ml. Sur la population totale, bien que les
proportions augmentent, elles restent encore loin des objectifs de I"ONUSIDA (11)

(Programme commun des Nations Unies sur le VIH/sida) de 90%-90%-90%.
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Infectées par le VIH Diagnostiquées avec le VIH Sous traitement anti- Avec une charge virale
rétroviral indétectable (<50 copies/mi)

Vivant avec le VIH Diagnostiqueés Traités

Figure 2 : COREVIH-BFC 2015 et 2018 : Cascade de prise en charge du VIH en France, entre 2010, 2013 et 2016

Entre 2015 et 2019, les dépenses annuelles attribuables au VIH se voient augmenter de
5,17% (4), alors que la dépense annuelle moyenne remboursée par personne a baissé de
7,68%. Ceci traduit une augmentation globale du colt du VIH, mais une baisse moyenne du

colt du VIH par patient.

1.2 En lle-de-France

Sur le plan géographique, I'lle-de-France concentre 42 % des découvertes de séropositivité
VIH en 2015 (9).

L’effectif des PVVIH en IDF en 2019, de 59 500, correspond a la 2™ région la plus touchée
en France, aprés la Guyane, et la premiere en France métropolitaine. Elle représente 39% de
la totalité des PVVIH en France.

Concernant I'épidémie cachée, I'lle-de-France est la région la plus touchée en France
métropolitaine, avec approximativement 10 300 PVVIH non diagnostiqués, soit 42% de
I’effectif (8).

La pandémie de COVID-19 a impacté le suivi épidémiologique habituel du VIH pour 2020.

Cette année-13, les hommes représentent 65% des nouveaux cas d’infection par le VIH (total
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de 1066 nouveaux cas) (5). La classe d’age la plus touchée est celle de 25-49 ans,
représentant 69% des nouveaux cas.

La majorité des cas était originaire d’Afrique subsaharienne sur la période de 2017 a 2019
(45%) ainsi qu’en 2020 (41%) puis de France, et enfin du reste du monde.

En 2019 (12), des statistiques d’épidémiologie annuelles en fonction des différents
départements d’lle-de-France ont pu étre publié (figure 3). Ces informations sont
globalement hétérogenes.

C'est a Paris qu’en 2018 le taux de découverte de séropositivité était le plus élevé
(420/millions d’habitants), suivi par la Seine-Saint-Denis (252/millions d’habitants). Viennent
ensuite, de maniere décroissante : le Val-de-Marne, la Seine-et-Marne, les Yvelines, le Val
d’Oise, et 'Essonne. Le taux de positivité des Hauts-de-Seine était ininterprétable.

Entre 2013 et 2018, a Paris le taux de découvertes de séropositivité VIH par million
d’habitants a significativement diminué (-15%, -3% par an en moyenne). En Seine-Saint-

Denis, il a peu évolué.
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Figure 3 : Bulletin de santé publique France, Taux de découvertes de séropositivité VIH par département (par millions

d’habitants), lle-de-France et hors Paris, 2010-2018, novembre 2019

A Paris, le nombre de découvertes de séropositivité VIH a diminué de 2013 a 2018 chez les

hommes (-27%), mais est resté stable chez les femmes. Ce nombre a diminué sur la méme
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période chez les personnes agées de 25 a 49 ans (-25%), et est resté stable chez celles agées
de moins de 25 ans ou de 50 ans et plus.

Une diminution significative est observée chez les HSH nés en France (-38%), et chez les
hétérosexuels nés a I'étranger (-14%), mais pas chez les HSH nés a I'étranger ou chez les

hétérosexuels nés en France.

En Seine-Saint-Denis, le nombre de découvertes de séropositivité VIH est resté stable de
2013 a 2018, qu'’il soit chez les hommes ou chez les femmes, et quelle que soit la classe
d’age.

Le nombre de découvertes de séropositivité VIH a significativement diminué chez les
hétérosexuels nés a I'étranger (-20%), mais n’a pas diminué chez les hétérosexuels nés en
France. Ce nombre a significativement augmenté chez les HSH nés a I'étranger (+69%), qui
représentaient 12% des découvertes de séropositivité VIH en 2018 contre 6% en 2013, et n’a

pas évolué chez les HSH nés en France.

Les caractéristiques socio-démographiques et épidémiologiques des découvertes de

séropositivité au VIH en lle-de-France sont récapitulées dans le tableau ci-dessous.
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lle-de-France France métropolitaine hors lle-de-France

2017-2018 2020 2020
(n=5107) (n=10686) (n=2860)
Genre (%)
Hommes 65,1 65,7 686
Femmes 334 321 30,1
Transgenres 15 23 1.3
Classes d'ige (%)
Moinz de 25 ans 12 126 14,1
25-4%ans 68,6 67,5 633
50 ans et plus 194 188 227
Lieu de naissance (%)
France arxr 36.4* 50.4*
Afrigue sub-saharienne 447 40.4* 3
Autres 17.1* 232 18.6*
Motif de réalisation de la sérologie (%)
Signes clinigues biologiques 274 253 a
Prise en charge 02 V] 05"
Exposition 18" 17z 181
Bilan systématique 18" 18.4* 15.5*
Grossesse 58 59" a5
Dépistage orienté 171 19,7 19.1*
Aufre 156 13,5 1.8
Mode de contamination selon le lieu de naissance - France/étranger (%)
Rapports sexuels entre hommes, nés en France 273 26,1* M
Rapports sexuels entre hommes, nés 3 [étranger 147 18,7 13
Rapports hétérosexuels, nés en France 99* 9.9 16*
Rapports hétérosexuels, nés a I'étranger 436 399" 328
Injection de drogues, quelque soit le lieu de naissance 08" 1.0° 1.1
Rapports sexuels, transgenres, quelque soit le lieu de naissance 24" 34 21
Autre 12* 1" 1.2
Indicateur de délai de diagnostic (%)
Diagnostic précoce® 249 204+ 19,9
Diagnostic avancés 241 255" 28"
Infection récente® (< 6 mois) (%) 2871 238 254
Co-infection hépatite C (%) 38 36" 3.3
Co-infection hépatite B (%) 51* B 5 44
Co-infection IST (%) 19.5° 219 prEy

Tableau 1 DOVIH, données brutes au 02/11/2021 de santé publique France : Caractéristiques socio-démographiques et
épidémiologiques des découvertes de séropositivité au VIH, fle-de-France et France métropolitaine hors lle-de-France, 2017-

2019 vs 2020, BSP décembre 2021

1.3 Comorbidités

La sécurité sociale nous informe de la proportion des différentes comorbidités prises en
charge chez les PVVIH (4).

Parmi les personnes prises en charge pour VIH :

- 19% des patients sont pris en charge pour un traitement cardiovasculaire (CV) en
prévention primaire,

- 14% prennent un traitement psychotrope, hors personnes identifiées comme ayant une
maladie psychiatrique,

- 10% souffrent de pathologie cardio-neurovasculaire et de pathologie du foie ou du
pancréas,

- 8% souffrent de diabete.

18



20% 18% 16% 14% 12% 10% 8% 6% 4% 2% 0%

8% un diabéte

7% un cancer

14% un traitement psychotropez

2% - une maladie neurologique ou dégénérative

T% _ une maladie respiratoire chronique

2% - une autre maladie inflammatoire ou rare ou VIH
10% une maladie du foie ou du pancréas

8% une autre pathologie prise en charge au titre de I'ALD (dont ALD 31 et 32)

Figure 4 : Assurance maladie, d’aprés des sources SNIIRAM/SNDS / Tous régimes confondus- Parmi les personnes prises en

charge pour VIH, pourcentage de personnes avec au moins.... 2019

Le groupe d’étude ANRS-Vespa2, cohorte de PVVIH suivie a I’hdpital, nous offre également
des indices sur la prévalence des FDRCV modifiables (13) en France. En 2011, la moitié des
PVVIH inclus dans la cohorte présente au moins un FDRCV comportemental (37,5% sont
fumeurs, 15% ont une faible activité physique, 14% sont de grands consommateurs d’alcool
et 8% souffrent d’obésité), 14% des PVVIH de I'étude combinent plusieurs de ces FDR.
La consommation d’alcool était plus élevée chez les hommes et chez les patients
toxicomanes intra-veineux (IDU).
La cohorte ANRS-CO3 nous a renseigné sur |’évolution des comorbidités et de leur prise en
charge thérapeutique entre 2004 et 2014 (14).
Sur les 2138 patients inclus dans I'étude, en 2014 :
- 8.4% ont un antécédent cardiovasculaire (contre 2.3% en 2004); 8% sont sous
aspirine (contre 0.9% en 2004) et 4.1% sont sous clopidogrel (contre 0.8% en 2004) ;
- 18.5% sont diabétiques (contre 8.4% en 2004) et 5.8% sont sous antidiabétiques
(contre 2.4% en 2004) ;
- 56.3% sont hypertendus (contre 18.8% en 2004) et 22.7% sont sous anti-
hypertenseurs (contre 6% en 2004) ;
- 50.9% sont diagnostiqués comme étant dyslipidémiques dans I'année (contre 68.7%
en 2004) et 29.3% sont sous hypolipémiants (contre 15.5% en 2004) ;
- 7% souffrent d’obésité (contre 3.6% en 2004) ;
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- 43.3% consomment du tabac (contre 44% en 2004)

Cette étude met globalement en évidence une augmentation de la prévalence des
comorbidités cardiovasculaires, notamment I'HTA, avec une prescription plus importante de
molécules pour traiter ou prévenir les complications associées. Celle-ci est bien corrélée au

vieillissement de cette population.
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2 Personnes vivant avec le VIH et pathologies cardiovasculaires :

morbi-mortalité, physiopathologie

Une méta-analyse publiée en 2018 (15) effectuée sous I'égide de I’American Heart
Association met en évidence un risque cardiovasculaire multiplié par deux chez les PVVIH
comparé a la population générale. Le fardeau global des pathologies CV a triplé en I'espace

de 20 ans, la majorité étant en Afrique sub-saharienne et dans la région Asie Pacifique.

2.1 Morbidité et mortalité

En France, les maladies CV (MCV) représentent la quatrieme cause de déces des PVVIH,
apres le SIDA, les cancers non classants SIDA et les atteintes hépatiques (16,17).

En additionnant les décés cardiovasculaires et les morts subites qui sont le plus souvent
d’origine cardiovasculaires, elles deviennent la troisieme cause de décés (18) dans cette

population.

2.1.1 Maladie coronarienne et infarctus du myocarde

Historiquement, les PVVIH ont un risque accru de maladie coronarienne (19) comparé a la
population générale. Le VIH s’accompagne d’un risque plus important d’infarctus du
myocarde (IDM) (20). Une méta-analyse effectuée en 2019 confirme ce surrisque d’'IDM (21).
Des études récentes, qu’elles soient frangaises (22) ou anglo-saxonnes (23), mettent en
évidence une diminution du risque d’IDM chez les PVVIH mieux contrélés sur le plan
immuno-virologique (CD4> 500/mm3, CV < 500 copies/mL) sous ARV depuis au moins deux
années.

L’étude de Baldé et al (22) en 2019 met en évidence un age de survenue de I'IDM plus
précoce chez les PVVIH que dans la population générale, avec des différences selon le sexe (-
6 ans chez les femmes, -2 ans pour les hommes) qui sont pour I’heure inexpliquées.

Malgré tout, il est aujourd’hui considéré que le risque d’IDM est augmenté de maniere

marginale comparé a la population générale.
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L'athérosclérose est particulierement impliquée dans la physiopathologie cardiovasculaire
chez les PVVIH (24). En I'absence d’antécédents CV connus et asymptomatiques, ils sont
susceptibles de présenter une charge athéromateuse coronaire deux a trois fois supérieure a
celle dans la population générale (25).

Globalement, grace aux TARV plus récents, le risque d’IDM chez les PVVIH, en 2011, ne

semble plus augmenté comme il a pu I'étre par le passé (26).

2.1.2 Pathologies cardiovasculaires autres

En outre, les PVVIH sont plus a risque d’étre atteint de tout autre type de pathologie CV (27)
comparés a la population générale. Une publication de 2019 (24) dans Circulation fait le
point sur ces pathologies. On retrouve notamment, par lintermédiaire d’études
américaines :

- linsuffisance cardiaque (IC) (28,29), non entierement attribuable a la maladie
coronarienne ;

- la dysfonction systolique et/ou diastolique (30) plus fréquentes ;

- la fibrose cardiaque (31), six fois plus important que chez les patients non infectés,
responsable a terme d’IC et de dysfonction cardiaque ;

- l'arythmie cardiaque (32), plus fréquente lorsque I'infection par le VIH n’est
biologiquement pas contrélée (CV et CD4) ;

- la mort subite d’origine cardiaque (33) ;

- les accidents vasculaires cérébraux (AVC), avec un risque augmenté toute-cause (34,35)
qu’il soit ischémique (34,36) ou hémorragique (37) lié¢ a la fois a un mauvais controle
biologique du VIH et a I'exposition a I'abacavir ;

- I'athérosclérose, notamment évaluée au niveau de |'artére carotide, semble également
plus importante chez les PVVIH (38) et plus précoce (39) que dans la population générale,
mais les résultats d’études sont limités ;

- I’hypertension artérielle pulmonaire (HTAP) est également plus souvent retrouvée chez les
PVVIH, le risque ayant été évalué a 2500 fois celui de la population générale (40). La

prévalence de I’'HTAP n’a pas évolué depuis I'introduction des ARV (41).
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2.2 Physiopathologie : notions générales

La pathogeneése des complications cardiovasculaires de l'infection par le VIH est
documentée, bien que non entierement élucidée.

L’étude D:A:D de 2003 a mis en évidence une augmentation annuelle relative de 26% du
taux d’IDM chez les PVVIH sous traitement ARV comparée a l'incidence chez les PVVIH non
exposés aux ARV (42).

En 2007, les inhibiteurs de protéase sont identifiés comme impliqués dans la majoration en
nombre des épisodes d’infarctus du myocarde, de méme ampleur que le tabagisme ou le
diabéte (43).

Devant ces résultats, une étude est réalisée, ayant pour objectif d’évaluer les conséquences
d’un usage plus limité des ARV, identifiés comme déléteres au niveau cardiovasculaire.
L’étude SMART (44) de 2006 a entrainé un changement de paradigme, la réplication virale
étant identifiée en soit comme un FDRCV indépendant, suppressible, devant étre contrélé
par un traitement ARV.

D’autres éléments expliquent la toxicité CV de l'infection par le VIH. On peut citer, entre
autres :

- I'inflammation chronique, par I'intermédiaire de cytokines pro-inflammatoires, ayant des
conséquences — notamment- sur le métabolisme lipidique et sur la paroi des vaisseaux
(45,46) ;

- la dysfonction endothéliale (47), causée par les protéines virales et la réaction immunitaire
et inflammatoire locale ;

- la thrombophilie: les PVVIH connaissent une incidence plus élevée de thromboses
veineuses (48). Plusieurs causes intriquées et pouvant se confondre chez un méme patient
I’expliquent : toxicomanie 1V, déficience acquise en protéine S liée a I'infection, infections
opportunistes (CMV, toxoplasmose), traitement par IP (anomalies métaboliques), état
inflammatoire chronique, atteintes auto-immunes (production d’anticorps anti-

phospholipide, anti-cardiolipine et anticoagulants circulants) ou encore néoplasie.

2.2.1 Zoom sur les troubles métaboliques
Les troubles métaboliques, ayant des conséquences sur la santé CV des PVVIH, ont de

multiples étiologies. L'infection par le VIH est un perturbateur en elle-méme. L'inflammation
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chronique décrite plus haut, la prise de molécules ARV, I’habitus des patients expliquent ces

désordres. lls sont le plus souvent associés et intriqués dans cette population.

2.2.1.1 La lipodystrophie

Le tissu adipeux étant une cible du VIH lui-méme (49), le traitement ARV est historiquement
responsable de lipodystrophie (50). Les inhibiteurs nucléosidiques de la transcriptase inverse
de premiere génération (INTI) (stavudine et zidovudine), ont entrainé des lipoatrophies,
parfois persistantes a I'arrét de ces molécules, avec des conséquences cardio-métaboliques
(51), notamment dans I'athérogenése. Ces complications se font plus rares de nos jours,
avec l'arrét de I'usage de ces INTI.

Des molécules plus récentes, de la classe des inhibiteurs de protéase (IP) sont associées a
une lipohypertrophie tronculaire, chez les patients traités a long terme et vieillissants, avec
des conséquences cardio-métaboliques documentées (stéatose hépatique, syndrome
métabolique, diabete).

Les inhibiteurs d'intégrase, (INSTI, dolutégavir, bictégravir) molécules modernes, induisent
une prise de poids avec une répartition globale du tissu adipeux. Nous retrouvons un effet
similaire chez un autre INTI récent tres utilisé et bien toléré, le ténofovir alafénamide (TAF).
En plus de la prise de poids (52), le switch de Tenofovir disoproxil (TDF) vers le TAF serait
responsable d’une dégradation du profil lipidique, ayant donc un effet CV indirect délétere
comparé au TDF (53).

La part de responsabilité des molécules dans la prise de poids des patients avec les
molécules de derniére génération est toujours étudiée a ce jour.

Les conséquences cardiovasculaires de cette prise de poids ne sont pas encore formellement

identifiées, mais elles sont sans doute délétéres sur le plan cardiovasculaire.

2.2.1.2 Ladyslipidémie

Elle touche entre 20 et 50% des PVVIH (54), et est causée — en plus des critéres retrouvés
dans la population générale, comme les facteurs hygiéno-diététiques ou les prédispositions
génétiques- par I'inflammation chronique liée a l'infection, ou par certains ARV (IP et INTI,

ritonavir, efavirenz).

24



2.2.1.3 VLlinsulinorésistance et le syndrome métabolique

Sa prévalence chez les PVVIH est évaluée selon les études a :

- 20% chez des patients sans FDRCV avec les molécules les plus récentes (55) ;

- 30% (56) chez des plus de 50 ans, similaire a la population générale, 40% (57) voire 63%
dans une étude (58).

Cette insulinorésistance (IR) est tout particulierement liée a la lipodystrophie, ainsi que la
prise cumulée et prolongée d’ARV, dont les IP (indinavir, ritonavir, nelfinavir) et INTI
(lamivudine, stavudine) (59).

Elle entraine une stéatose hépatique, qui va I'entretenir et I'aggraver.

Dans les études de Bratt et al (56) et Araujo et al (55) sur I'insulinorésistance, environ 10%
des patients suivis dans les cohortes finissent par développer un diabéte de type 2.

Pour mémoire, l'incidence du diabéte (60) chez les PVVIH est quatre fois supérieure a la
population générale. Aux Etats-Unis, la prévalence du diabéte chez les PVVIH est évaluée a
10,3%, supérieure a la population générale, méme en absence d’obésité (61).

L’étude récente de Rasmussen et al (62) indique que le risque de diabete associé au VIH
semblerait devenir similaire a celui dans la population générale, bien que l'incidence reste
élevée dans la population vieillissante (63).

Le syndrome métabolique est directement associé a tous les troubles métaboliques décrits

ci-dessus, et est également aggravé par les INTI et les IP.

2.2.2 Le cas de I’hypertension artérielle

Les premiéres études n’identifiaient pas de différence dans la prévalence de I’'HTA entre les
PVVIH et la population générale (64). Il semblerait en fait que les PVVIH soient plus touchés
(65). En plus de la physiopathologie classique de survenue d’HTA dans la population
générale, des mécanismes additionnels liés a l'infection par le VIH, et a la prise de TARV
pourraient I'expliquer (66).

Une méta-analyse de 2017 (67) met en évidence que le diagnostic plus précoce d’HTA
semble possible chez les PVVIH traités par ARV. L'HTA chez les PVVIH présenterait une
tendance a la hausse, et est associée a la prise d'un traitement ARV et a un age plus avancé.
La cohorte D:A:D en 2018 ne met pas en évidence d’association entre la prise d’ARV de

derniére génération et le risque de survenue d’HTA chez les PVVIH (68).
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En revanche, une étude de la cohorte RESPOND publiée en 2022 (69) retrouve une plus
grande incidence d’HTA chez les patients naifs traités par inhibiteurs d’intégrase versus

traités par INNTI, mais comparable a la prise d’IP.

2.2.3 Role des ARV dans la toxicité et le risque cardiovasculaire

Pour rappel, les ARV ont bouleversé la prise en charge des PVVIH. Bien que responsables de
nombreux effets indésirables- en nette diminution grace aux ARV de derniéres générations-
la balance bénéfice/risque penche largement vers le traitement médicamenteux.

Comme vu plus haut, certains ARV sont indirectement responsables d’'une augmentation de
la morbidité cardiovasculaire de par leurs effets métaboliques.

Il existe également des molécules responsables d’une toxicité cardiovasculaire directe, le
surrisque cardiovasculaire n’étant pas totalement expliqué par la dyslipidémie induite.

La cohorte D:A:D (42) est celle qui a mis en lumiere la responsabilité de |’exposition

prolongée a certaines molécules dans le surrisque d’IDM.

2.2.3.1 Lesinhibiteurs de protéase

Les inhibiteurs de protéase (IP) sont historiguement responsables de surrisque CV liée a la
durée d’exposition a ceux-ci (70). Cette toxicité est dose-dépendante. Ce sont les
perturbations métaboliques liées aux molécules (insulinorésistance, dyslipidémie et
hypertriglycéridémie, lipodystrophie) qui expliquent ce surrisque.

L'indinavir et le lopinavir boosté au ritonavir (71) sont tout particulierement associés aux
pathologies cardiovasculaires.

En 2009, une analyse de la cohorte ANRS CO4 (72) a permis de mettre en évidence un odds-
ratio d'IDM de 1,16 par année supplémentaire d’exposition aux IP, significativement pour le
lopinavir + ritonavir et 'amprénavir/fosamprénavir * ritonavir (73). Ces molécules ne sont
plus recommandées en premiére ligne.

Concernant les IP de derniere génération, en 2018, I'analyse de Ryom et al (74) sur la
cohorte D:A:D met en évidence une augmentation du risque cardiovasculaire avec le
darunavir + ritonavir, contrairement a l’atazanavir + ritonavir, qui pourrait d’ailleurs

diminuer le risque cardiovasculaire comparé aux autres IP (75). En 2020, Costaglia (76) se
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montre rassurante, la cohorte hospitaliére frangaise (FHDH) ne confirme pas ce surrisque
d’IDM avec le darunavir + ritonavir.
La liste des FDRCV des PVVIH, adaptées de I’AFSSAPS de 2005 inclut I’exposition cumulée de

plus de 10 ans aux IP.

2.2.3.2 Les inhibiteurs nucléosidiques de la transcriptase inverse (INTI)

Les troubles métaboliques divers que cette classe médicamenteuse entraine sont d’origine
mitochondriale (77). Les complications cardiovasculaires de cette toxicité, sont d’origine
métaboliques (51) : lipodystrophie (atrophie et hypertrophie), dyslipidémie (hypo-HDLémie,
hyperlipidémie) moins intense qu’avec les IP.

Un INTI plus récent, le TAF, a un impact indirect sur les FDRCV. En effet, il est responsable
d’une prise de poids relativement importante (52), ainsi qu’'une dégradation du profil
lipidique, apres un switch du TDF vers le TAF (53) ou chez des patients naifs de tout
traitement comparé au TDF (78).

Une analyse de la cohorte D:A:D publiée en 2010 (71) incrimine en particulier deux autres
molécules de cette classe : la didanosine (ddl) et I'abacavir, qui pourraient majorer le risque

d’infarctus du myocarde.

2.2.3.2.1 Ladidanosine

Initialement associée a une majoration de 49% du risque d’IDM dans la cohorte D:A:D en
2008 (79), l'agence européenne pour |'évaluation du médicament (EMA) et I'agence
nationale de sécurité du médicament et des produits de santé (ANSM) temperent ces
résultats (80), trop limités pour pouvoir conclure a une association statistiquement
significative entre la prise de didanosine et la survenue d’IDM. La cohorte ANRS CO4 en 2009
(73), ne retrouve pas de différence significative sur le risque CV chez les patients prenant la
didanosine, et explique les résultats de la cohorte D:A:D par la présence de multiples
facteurs de confusions n’ayant pas été modulée de la méme maniere que dans d’autres

études ne retrouvant pas cette association didanosine-IDM.
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2.2.3.2.2 L’abacavir

L’abacavir est la molécule de la classe la plus incriminée (79) sur le plan cardiovasculaire.
L’analyse de 2008 de la cohorte D:A:D (79) fait état d’'une majoration du risque d’IDM de
90% si la molécule était prise dans les six derniers mois, et de 60% en 2009.

Le mécanisme pourrait étre lié a une augmentation indirecte de 'activation des plaquettes
par I'abacavir (81).

La cohorte francaise de 2009 citée ci-dessus (73) trouve des résultats différents des
premieres études : lorsque les consommateurs de cocaine et les toxicomanes IV sont retirés
de la population analysée, le surrisque d’IDM a la prise d’abacavir disparait.

Les dernieres études (74,82—84) semblent valider les résultats obtenus grace a la cohorte
francaise. La prise d’abacavir, méme récente, ne semble pas augmenter le risque d’IDM.

Le sujet reste malgré tout étudié et débattu a I'international. Des études plus récentes se

contredisent, la question n’étant pas définitivement tranchée (85,86).

2.2.3.3 Les inhibiteurs non nucléosidiques de la transcriptase inverse (INNTI)

Les études citées précédemment se sont également intéressées a la toxicité CV des INNTI.
Aucun surrisque d’IDM n’a été mis en évidence, lié a la prise de cette classe (71,73).

Certains pourraient en revanche étre responsables de modifications du profil lipidique des
patients traités, I'efavirenz étant connu comme responsable d’hypercholestérolémie et
d’hypertriglycéridémie (87).

Contrairement a I'efavirenz, la névirapine a un profil lipidique favorable (88), associée a une
augmentation du cholestérol HDL. L’étravirine et la rilpivirine présentent un profil lipidique

neutre.

2.2.3.4 Les inhibiteurs de I'intégrase (INSTI ou INI)

Les INSTI étant des molécules récentes, les données a moyen et long terme sur leur impact
concernant le risque CV arriveront dans le futur.

Des études ont néanmoins été publiées tentant de les évaluer. O’Halloran (89), dans sa
cohorte rétrospective, rapporte une baisse de 21% du risque d’incidents cardiovasculaires
chez les patients initialement traités par INSTI versus les autres classes.

A contrario, Neesgard et al du RESPOND study group s’est intéressé a la survenue de

complications cardiovasculaires chez des patients a qui I'on initie un traitement par INSTI,
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quels que soient les molécules précédemment prises. Les investigateurs retrouvent une
incidence de pathologie CV 2,5 fois plus important (90) chez les patients recevant des INSTI
dans les 6 premiers mois de traitement, versus les autres classes, en utilisant les formules de
I’étude D:A:D.

Les INSTI n’ont pas d’effets négatifs sur le profil lipidique des patients traités (91), et
améliorent celui de patients prétraités par des IP (92).

En revanche, il semblerait que comme pour le TAF, les INSTI (93) -notamment le dolutégravir
et le bictégravir- soient indépendamment responsables d’une prise de poids (94-96) plus
importante qu’avec les autres ARV, parfois au-dela du principe de « retour a la santé »
pouvant mener a |'obésité, elle-méme un important FDRCV.

Ces INSTI étant souvent pris de maniére concomitante avec le TAF, lui-méme responsable
d’une prise de poids indépendamment des autres ARV (52), la part imputable de la prise de
poids ou de I'obésité, liée a ce dernier ou aux INSTI, est toujours étudiée (97,98).

Plus récemment, des études décrivent une possible insulinorésistance (99,100) associée aux
INSTI et a la prise de poids ; la glycémie a jelin ainsi que les niveaux d’insuline mesurés dans
le sang augmentent dans I'étude ETRAL aprées le switch au raltegravir (101) ; un case report
de diabete de type 2 lié a la prise d’INSTI (102) a été rapporté en 2017, bien qu’aucune
association statistique n’ait été mise en évidence entre la prise d’'INSTI et la survenue de
diabete de type Il dans la cohorte francgaise Dat’AIDS (103).

Comme écrit plus haut, une unique étude publiée en 2022 (69) met en évidence un possible
lien entre la prise d’INSTI et une plus forte incidence d’HTA chez des PVVIH naifs de tout

traitement par rapport a la prise d’INNTI.

2.2.3.5 Les inhibiteurs de CCR5, les inhibiteurs de fusion

Pour les antagonistes au CCR5, une seule molécule est utilisée en routine, le maraviroc.
L’enfuvirtide est l'unique représentant des inhibiteurs de fusion. Nous n’avons pas de
données a moyen et long terme les évaluant sur le plan du risque CV.

Nous savons en revanche, qu’ayant peu ou pas d’impact sur les parametres métaboliques, ils
pourraient étre favorables en termes de risque CV.

Un essai a conclu a une amélioration possible du profil lipidique des PVVIH naifs traités par
maraviroc (104). Ce dernier aurait également un impact positif dans |’évolution de

I’athérosclérose chez les PVVIH a haut risque CV (105).
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3 Facteurs de risque cardiovasculaires dans la population générale

et chez les patients infectés par le VIH

3.1 Rappels

Les facteurs de risque cardiovasculaire qui concernent les PVVIH sont présentés dans le
tableau ci-dessous. Ils sont adaptés des recommandations de I’AFSSAPS 2005, et comportent

les FDRCV de la population générale en plus de spécificités liées a I'infection par le VIH.

« Age:
— homme de 50 ans ou plus
— femme de 60 ans ou plus
* Antécédents familiaux de maladie coronaire précoce
— infarctus du myocarde ou mort subite < 55 ans chez le pére ou un parent du premier degré de
sexe masculin
— infarctus du myocarde ou mort subite < 65 ans chez la mére ou un parent du premier degré de
sexe féminin
Tabagisme actuel ou arrété depuis moins de 3 ans
Hypertension artérielle permanente traitée ou non
Diabéte sucré
HDL-cholestérol inférieur a 0,40 g/L (1 mM/L) quel que soit le sexe
LDL-cholestérol supérieur a 1,60 g/L
Infection par le VIH avec

— ARN VIH non contrélé ou

— Nadir des CD4 < 200/mm3

— CD8 > 800/mm3

— Exposition cumulée > 10 ans aux inhibiteurs de la protéase

Facteur « protecteur »
« HDL-cholestérol supérieur ou égal 4 0,60 g/L (1,5 mMI/L)

Tableau 2 Rapport Morlat (164), Facteurs de risque cardiovasculaire (adapté a partir des recommandations de I'AFSSAPS

2005(106) "Prise en charge des comorbidités au cours de I'infection par le VIH » juin 2019

La prévalence des FDRCV est plus importante chez les PVVIH que dans la population
générale (107), expliquant en partie la plus forte morbi-mortalité cardiovasculaire dans cette
population.

Les FDRCV classiques sont habituellement divisés en deux catégories : les non-modifiables et

les modifiables. Pour rappel, nous les listons.

Pour les non-modifiables :
- L’age, au-dessus de 50 ans chez 'homme et au-dessus de 60 ans chez la femme, la
ménopause étant un facteur de risque cardiovasculaire supplémentaire chez la femme.
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- Le sexe masculin est un FDRCV en soi. Le sexe-ratio d’incidents cardiovasculaire tend a
s’équilibrer a partir de la ménopause, I'cestrogene étant protecteur, et s’équilibre a partir de
75 ans. Chez les femmes infectées, le risque relatif d’IDM diminue plus lentement que chez
les hommes (22) ;

- les antécédents familiaux comme I'IDM ou la mort subite avant 55 ans chez le pére ou un
parent du 1°" degré de sexe masculin, avant 65 ans chez la mére ou un parent du 1°" degré

de sexe féminin.
Parmi les modifiables, nous retrouvons :

- Le tabagisme actif ou sevré depuis moins de 3 ans,

- Une HTA, traitée ou non.

- Un diabéte, traité ou non.

- La dyslipidémie : LDL-c > 1,60 g/I, HDL-c < 0,40 g/I. La présence d'un HDL-c > 0,60 g/l est un
facteur protecteur.

- La surcharge pondérale (IMC > 25 kg/m?).

- La sédentarité (absence d'activité physique réguliere).

- La consommation d’alcool.

- La présence d'un syndrome obstructif d’apnée du sommeil, associée mais pas
systématiquement liée a une surcharge pondérale est un facteur de risque cardiovasculaire
(108) plus récemment identifié.

Nous les passons en revue.

3.1.1 Tabagisme

Nous savons que le tabagisme est une cause majeure de morbi-mortalité cardiovasculaire
(artériopathie oblitérante des membres inférieurs, IDM, AVC) et néoplasique dans la
population générale (109-111). En 2019, un quart de la population francaise déclare fumer
quotidiennement (112). Les effets du tabagisme chez les PVVIH sont particulierement
déléteres (113,114), alors que la prévalence du tabagisme est plus élevée chez les PVVIH que

dans la population générale, et ce, quel que soit le sexe (115,116).

Alors que les pathologies CV et les cancers non classants SIDA sont majoritairement

responsables de la mortalité des PVVIH en Occident, des chercheurs se sont penchés sur
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I'impact relatif du tabagisme sur ces pathologies, par rapport a celui de I'infection par le VIH.
Dans son étude, Helleberg et al (117) met en évidence que I'espérance de vie des PVVIH est
plus négativement impactée par le tabagisme que par l'infection par le VIH lorsque celle-ci
est contrdlée, et ce en corrélation avec I’age. La surmortalité liée au tabac doit donc d’autant
plus pousser a des interventions concernant le sevrage. Malheureusement, une méta-
analyse publiée en 2020 met en évidence qu’a I’échelle mondiale, les PVVIH diagnostiqués
et/ou traités ne semblent pas modifier leurs habitudes tabagiques en vue d'arréter la

consommation de tabac (118).

3.1.2 Hypertension artérielle

Facteur de risque majeur de morbi-mortalité globale, notamment liée a la survenue de
pathologies cardiovasculaires (maladies coronariennes, insuffisance cardiaque, fibrillation
atriale, pathologies valvulaires, mort subite, ou anévrismes aortiques) (119), il s’agit de la
pathologie chronique la plus fréquente en France, touchant 30,3% des frangais. Dans I'étude
ESTEBAN qui évaluait I"’évolution de I’'HTA et de sa prise en charge en France entre 2006 et
2015, 47,3% des patients diagnostiqués sont traités par antihypertenseurs, et 55% des

patients traités ont une PA contrdlée. Un adulte sur deux ignore étre hypertendu (120).

La question de la prévalence de I’'HTA chez les PVVIH ne semble pas définitivement tranchée.
Les premiéres études ne mettaient pas en évidence de différence dans la prévalence de
I’'HTA entre les PVVIH et la population générale (64). Plus récemment, des mécanismes
physiopathologiques additionnels et spécifiques, liés a lI'infection par le VIH et la prise de
certains ARV ont été découverts, et des études commencent a déceler une différence de
prévalence de I'HTA chez les PVVIH qui pourraient étre plus affectés (65). Une méta-analyse
(67) évaluant la prévalence globale de I'HTA chez les PVVIH, publiée en 2017 conclut a un
possible diagnostic plus précoce d’HTA chez les patients sous ARV, et une prévalence de
I’'HTA plus importante avec I'dge dans les études menées apres 2010. Elle décelait une
tendance a la hausse de la prévalence de I’'HTA chez les PVVIH, associée au vieillissement et
a la prise d’ARV. Alors que l'analyse de la cohorte D:A:D en 2018 ne retrouve pas
d’association entre la prise d’ARV de derniére génération et le risque de survenue d’HTA
(68), celle de la cohorte RESPOND publiée en 2022 (69), retrouve une plus grande incidence
d’HTA chez les patients naifs traités par inhibiteurs d’intégrase versus traités par INNTI,

comparable a la prise d’IP.

32



3.1.3 Diabete

Il existe un lien important entre diabéte et survenue de maladies cardiovasculaires (MCV)
(121). Ces dernieres sont les causes les plus fréquentes de morbi-mortalité chez les patients
diabétiques (122). Les FDRCV tels que I'obésité, I'hypertension et la dyslipidémie, sont trés
fréquents chez les patients diabétiques.

Avec le vieillissement de la population, la prévalence du diabéte de type 2 augmente dans
les pays occidentaux, dont la France (123). Des variations existent selon les pays, les Etats-
Unis étant particulierement touché (124), avec 8,2% de la population diagnostiquée
diabétique, contre 5,3% des francais sous traitement hypoglycémiant (125). Ceci est
également vrai pour les PVVIH (126), présentant en plus des FDR classiques (age (127),
surpoids...), des FDR spécifiques de survenue du diabete (lipodystrophie, prise cumulée
d’ARV plus anciens parmi les IP ou INTI, profondeur du nadir CD4) (128). La sévérité de
I'immunodéficience chez les patients naifs de traitement ARV pourrait étre un facteur de
risque supplémentaire de survenue d’insulinorésistance et de diabéte chez les PVVIH a plus
long terme (129).

Les cohortes historiques (D:A:D, APROCO-COPILOTE) ont mis en évidence un lien marqué
entre VIH, TARV et diabéte (59), et le diabéte semble se présenter plus tét chez les PVVIH
(9). La prévalence du diabéte chez les PVVIH en Europe varie selon les études entre 4% et 7%
(130-132), contre 10,3% aux Etats-Unis (61). La cohorte ANRS-CO3 met en évidence un

nombre bien plus élevé, 18,5% étant diabétiques (14).

3.1.4 Dyslipidémie

Comme le diabete et I'HTA, la dyslipidémie est un facteur de risque majeur de MCV (133).
L’évaluation de la dyslipidémie, initialement par le dosage du cholestérol total, se fait
maintenant par l'intermédiaire du dosage du LDLc, la fraction la plus athérogéne du
cholestérol. Ce dosage conditionne lintroduction d’un traitement par statines apres
stratification du risque cardiovasculaire, et est utilisé dans le suivi des patients traités. Un

taux de HDLc trop bas est également identifié comme délétére sur le plan CV (134).

En France, entre 2006 et 2015, la prévalence de la dyslipidémie, définie par un LDLc >

1,6g/L, dans la population adulte n’a pas évolué : 18,8% en sont atteints (135).
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Entre 20 et 50% des PVVIH sont touchés par la dyslipidémie (54). Elle est d’origine
multifactorielle. En plus des mécanismes communs a la population générale tels que I'age, la
nutrition, I'exercice physique ou le terrain génétique, I'inflammation chronique liée a
I'infection et la prise de certains ARV responsables d’une dégradation du métabolisme
lipidique (parmi les IP le ritonavir, chez les INNTI I'efavirenz, et plus récemment le TAF plus
que le TDF (53,78)) entrainent ou aggravent la dyslipidémie. La lipodystrophie (50) souvent
associée aggrave et entretient ces anomalies lipidiques.

Dans la population générale, la baisse du taux de LDLc est associée a une plus faible
fréquence de survenue d’évenements coronariens majeurs (136). L'impact des statines en
prévention primaire semble similaire chez les personnes infectées par le VIH et dans la
population générale (137). La balance bénéfice-risque a l'introduction de statines en
prévention primaire dans la population générale a faible risque CV est toujours évaluée, et

n’est pas définitivement tranchée, des médecins généralistes les déconseillant (138).

3.1.5 Surpoids et I'obésité

Le surpoids et I'obésité sont des facteurs de risque indépendants de MCV, en plus d’étre
responsables de l'augmentation du risque de pathologies telles que la dyslipidémie,
I'insulinorésistance, I'hypertension artérielle et |'athérosclérose, tant chez les adultes que
chez les enfants (139-141). L'augmentation de l'adiposité, qui témoigne de désordres
métaboliques, a un effet néfaste global sur la santé.

En France, en 2016, une cohorte représentative de la population (142) estimait la prévalence
de I'obésité chez les hommes a 15,8% et 15,6% chez les femmes. L’exces de poids concernait
prés de la moitié de la population frangaise. Un sondage réalisé en 2020 (143) confirmait les
statistiques retrouvées dans la cohorte.

Les PVVIH sont a plus haut risque d’obésité, notamment abdominale (144), que la
population générale. Dans une étude américaine, bien gu’initialement plus bas, I'IMC
augmente trois fois plus rapidement dans le temps pour les PVVIH (145) que pour la
population non infectée. Aprés 12 ans de suivi, les PVVIH avaient un IMC plus important. Le
principe de « retour a la santé » n’est pas suffisant pour expliquer cette nouvelle épidémie,
délétére pour la santé cardio-métabolique des PVVIH.

L'augmentation du poids consécutif a la prise d’ARV modernes a été observée au cours de

nombreuses études, qu’elles soient observationnelles ou lors d’essais contrélés randomisés.
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Elles mettent tout particulierement en cause les INSTI (93,95,97) comme le dolutégravir (96)
et le raltégravir, indépendamment de I'IMC a l'introduction du traitement. L'augmentation
de I'IMC était mesurée a plus de 7% (97) avec ces molécules, comparé aux autres classes.
Cette prise de poids touche également les adolescents (146) ; elle semble plus intense les 8
premiers mois de traitement (98).

Un INTI, le TAF, plus récent et moins toxique que le TDF (responsable d’effets indésirables
irréversibles, rénaux et osseux) est indépendamment responsable, en plus d’une
dégradation du profil lipidique (78), d’une importante prise de poids importante aprés
switch (52), et ce quel que soit les molécules associées. Cette prise de poids était également
observée chez des patients naifs de TARV (97), et semblait plus intense au-dela de la
premiere année de traitement (98).

La combinaison d’un INSTI avec le TAF est responsable d’'une augmentation d’autant plus
importante du poids des patients traités (97,98).

Chez les PVVIH, les africains semblent particulierement frappés par I'obésité (147).

L’étude de Goupil de Bouillé et al (148) a mis en évidence que la survenue d’un surpoids ou
d’une obésité sous ARV était multifactorielle. Les facteurs prédictifs d’une prise de poids plus
importante étaient un IMC pré-thérapeutique plus élevé, le fait d’étre migrant d’Afrique
subsaharienne, la précarité, ou d’étre en couple. Cette étude corrobore en partie celle de
Kaplan et Al (149), qui retrouvait une association entre le risque coronarien a 10 ans, le

surpoids, la prise d’ARV et les faibles revenus.

3.1.6 Alcool
En France, 23,6% des personnes de 18-75 ans dépassaient les reperes de consommation en

2017, et 10% de la population en consomme quotidiennement (150). La consommation
d’alcool est souvent associée a celle de tabac (151), une synergie toxique ayant été mise en

évidence sur le plan neurologique (152).

41 000 déces sont attribuables a I'alcool par an, dont 30 000 chez les hommes et 11 000 chez
les femmes dont 16 000 déces par cancer et 9 900 décés par maladie cardiovasculaire

chaque année.

Les PVVIH sont particulierement exposés aux risques liés a la consommation excessive
d’alcool (153): aggravation de la toxicité de certains ARV, diminution de la capacité a
engager des soins sur le long terme, et conduites a risques associés. L’'alcool présente un

35



effet aggravant les autres comorbidités cardiovasculaires décrites plus haut (HTA, diabéte,

métabolisme lipidique).

3.1.7 Syndrome métabolique

Il s’agit d’'une entité associant de nombreux FDRCV clinico-biologiques, qui doivent étre au
moins au nombre de trois pour le définir (HTA, hyperglycémie, hypertriglycéridémie, HDLc
bas, obésité abdominale). Il s’agit d’'une situation a risque cardiovasculaire, de diabéte chez
les non diabétiques, et de stéatose hépatique.

Les critéres diagnostics ont été harmonisés et se trouvent dans le tableau ci-dessous :

Au moins 3 critéres parmi les 5 suivants :

= 94 cm chez 'homme

Obésité abdominale : appréciée par la mesure du tour de taille*
PP P = B0 cm chez la femme

Pression artérielle PAS = 130 et/ou PAD = 85 mmHg
Triglycérides z1,5g/ll (1,7 mM/L)
, < 0,4 g/L (1 mM/L) chez I'homme
HDL Cholestérol
clestero < 0,5 g/L (1,3 mMIL) chez la femme
Glycémie 1g/L(56=1g/L (56 mML)

* Lez valeurs données ici sont valides pour la population d'origine caucasienne ou africaine. Chez le PVVIH la présence d'une
lipodystrophie clinique peut remplacer ce critére.

Tableau 3 D’aprés Alberti, « Harmonizing the metabolic syndrome » les critéres diagnostics du syndrome métabolique (154),

2009

3.1.8 Sédentarité

Le comportement sédentaire et l'inactivité physique figurent parmi les principaux FDR
modifiables dans le monde pour les MCV et la mortalité toutes causes (155).

De nombreuses études ont mis en évidence les bienfaits d’'une activité physique réguliere
sur le plan cardio-métabolique chez les PVVIH (156—158).

Une méta-analyse publiée en 2017 (159) s’est intéressée a la sédentarité des PVVIH. Il
semblerait que le temps passé par les PVVIH a adopter un comportement sédentaire est
parmi les plus élevés relevé dans la littérature.

Les PVVIH rencontrent de nombreux d'obstacles (160) a la pratique d'une activité physique,

tels que le sentiment de dépression, la fatigue, les douleurs physiques liées au VIH, la peur
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d’une stigmatisation liée a la maladie, ou encore la présence d'une infection opportuniste.

La précarité de cette population joue également un role.

3.1.9 Apnée du sommeil

La prévalence de I'apnée du sommeil chez les PVVIH est inconnue, mais nous savons qu’elle
a considérablement augmenté dans la population générale (161), tout en restant sous-
estimée.

Il existe un fort chevauchement des comorbidités chez les PVVIH (162) et chez les patients
touchés par I'apnée du sommeil : diabéte, pathologies cardiovasculaires, AVC, cancers,
troubles cognitifs...

Dans une étude américaine (163), alors que les PVVIH se plaignaient plus fréquemment de
symptomes associés au SAQS, ils étaient moins fréquemment diagnostiqués que la
population générale.

Il semblerait malgré tout que l'incidence rapportée de SAOS chez les PVVIH ait
considérablement augmenté, bien que toujours sous-estimée. Elle serait probablement liée
a une meilleure sensibilisation des professionnels de santé a cette problématique, ainsi qu’a
une augmentation vraie de l'incidence de SAOS dans la population infectée vieillissante

(164).

3.1.10 Caractéristiques immuno-virologiques associées au risque cardiovasculaire

Des recommandations adaptées a partir de celles de I’AFSSAPS en 2005 incluent parmi les
FDRCV des caractéristiques immuno-virologiques.

Nous trouvons :

- LARN VIH non contrélé : I'étude SMART prouve que la réplication virale est un FDRCV
indépendant ;

- Un nadir de CD4 inférieur a 200/mm3 : de nombreuses études (165,166) mettent en
évidence qu’un nadir de CD4 profond, notamment inférieur a 200/mm3, est corrélé a la
survenue plus fréquente de complications CV comme I'IDM (23) ;

- Des CD8 supérieurs a 800/mm3 : une augmentation du taux de CD8 est associée a une
majoration du risque de survenue d’'IDM (167,168), comparé a la population générale,
indépendamment du taux de CD4 ; son dosage est notamment utile dans la stratification du

risque de complications cardiovasculaires lorsque le taux de CD4 est entre 200 et 500/mm3 ;
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Le rapport CD4/CD8 est inversement associé a la progression d’athérosclérose et son
importance refleterait un plus grand risque I'athérosclérose (169) ; ce dosage s’est montré
décevant dans le pronostic de la mortalité toute cause des patients traités (170,171) ;

- Une exposition cumulée supérieur a 10 ans aux IP, liée a la toxicité intrinseque des

molécules de cette classe.
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3.2 Prise en charge et prévention cardiovasculaire des patients infectés par
le VIH

En attendant I'actualisation des recommandations en 2022 sous la direction du Pr Delobel,
les recommandations de 2019, rédigées au sein du rapport Morlat font foi dans la prise en
charge des PVVIH, et ce pour tout médecin impliqué (172). Ce rapport insiste sur
I'importance de la place du médecin généraliste dans le suivi en ville et la prise en charge
globale des patients, en collaboration avec I’'hopital.

En prévention primaire, elles reposent sur quatre piliers : la prise en charge du tabagisme,
I’éducation aux régles hygiéno-diététiques (RHD), la prise en charge d’une dyslipidémie
et/ou d’une hypertension artérielle selon les recommandations en population générale, le
type de prise en charge des patients dépendant de leurs antécédents et leur FDRCV.

Une fiche HAS (154) a destination des médecins généralistes a vu le jour en 2018, afin
d’améliorer le suivi global de ces patients, en collaboration avec I’hopital.

Celles-ci sont codifiées, et dépendent en partie du risque cardiovasculaire évalué par le
SCORE.

Une consultation chez un cardiologue doit étre systématique chez les patients a risque, et les
patients diabétiques doivent systématiquement voir un spécialiste. Pour chacun des facteurs
de risque et des antécédents cardiovasculaires, des subtilités thérapeutiques capitales

existent pour les PVVIH, mais elles ne seront pas abordées dans notre travail.

La différence principale dans la prise en charge cardiovasculaire des PVVIH par rapport a la
population générale est la possibilité de modifier le TARV du patient si ce dernier présente
un surrisque cardiovasculaire. Ce changement d’ARV échoie essentiellement a
I'infectiologue.

L’'European Aids Clinical Society (EACS) recommande en 2021 un changement d’ARV si le
risque cardiovasculaire a 10 ans est évalué supérieur ou égal a 10% a I'aide d’un des scores
de stratification du risque CV disponibles : Framingham (risque intermédiaire) en premiére
intention, D:A:D, ou encore un score recommandé par les autorités nationales locales (174).
En France, I'évaluation du risque CV chez les PVVIH est basée sur le score européen SCORE
(175), le méme que dans la population générale. Le changement d’ARV, a fortiori si le

patient est sous IP, doit étre réfléchi chez tous les patients a risque.
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Il intervient systématiquement lorsqu’une dyslipidémie n’évolue pas de maniere favorable,
apres application des RHD, et peut suffire chez les patients a risque CV bas ou intermédiaire
(176). Lintroduction du traitement hypolipémiant se fait uniguement apres modification du

traitement ARV, si cette derniére intervention est insuffisamment efficace.
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4 Le médecin généraliste et l'infectiologue : rdles et parcours de

soins

4.1 Role du médecin généraliste

Le role du MG dans la prise en charge des PVVIH, flou jusque dans les années 2000 est
progressivement formalisé. En 2007, la HAS publie un guide ALD (177) dans lequel il a un réle
dans la prévention et le dépistage précoce de l'infection ; la prévention des comorbidités

était déja mentionné.

En 2009, les sociétés savantes spécialisées dans la recherche et dans la prise en charge des
PVVIH (178) codifient et donnent des objectifs aux médecins généralistes. En plus des
problématiques de santé sexuelle, ce consensus soulignait I'importance de ceux-ci au
premier plan dans la prévention, I'éducation et le dépistage, et les intégraient dans un
contexte de nécessité de prescription de sérologies. Par ailleurs, tout médecin généraliste
pouvait décider de s’impliquer dans la prise en charge au long cours. Il pouvait également

débuter le bilan médico-psycho-social initial.

4.2 Role de l'infectiologue

En tant que médecin référent hospitalier, I'infectiologue est au centre de la prise en charge
globale des PVVIH, notamment dans le controle de l'infection, dans la prévention et le
traitement des complications liées a celle-ci, et plus globalement dans le suivi selon des
critéres adaptés a chacun (statut virologique, critéres médico-sociaux).

Le patient est moins fréquemment vu par I'infectiologue si I'infection est bien contrélée (a
minima une a deux fois annuellement), et la charge du suivi plus « quotidien » pourrait
revenir au médecin généraliste.

L'augmentation du nombre de PVVIH a suivre et la complexification progressive de la
consultation sont inévitables. En effet, I'incidence annuelle de l'infection reste stable, et
s’associe au vieillissement de cette population, qui voit apparaitre les comorbidités plus

« chroniques ».
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La création de centres de santé sexuelle (type « Le 190 » a Paris)(179) ne s’est pas
suffisamment démocratisée pour alléger le poids de la prise en charge de ces patients

pesant sur les infectiologues.

4.3 Désirs des médecins prenant en charge des patients infectés par le VIH

Des travaux ont été effectués concernant le suivi des PVVIH par le généraliste. En 2014,
Nivose (238) interroge des patients suivis par un infectiologue. 98% rapportent avoir un MG,
et le consultent en moyenne trois a quatre fois par an en dehors de I'urgence ; en revanche
seuls un tiers des patients estime que leur généraliste est important dans le suivi de leur
infection.

Aude (180) rapporte que le MG était considéré par les PVVIH comme étant l'interlocuteur de
premiere ligne dans la moitié des cas dans le suivi de I'HTA, des dyslipidémies et du diabete,
contre moins de 25% pour l'infectiologue. Giraud (181) décrit que peu de MG connaissent
leur réle dans le suivi cardiovasculaire des PVVIH, et osent peu s’impliquer dans la prise en

charge du patient qui est encore hospitalo-centrée.

L’étude multicentrique de Jacomet (182) en 2016, qui s’est intéressée au parcours de soins de
PVVIH hospitalisés a mis en évidence que dans 80% des cas, l'infection était contrdlée, avec
une surveillance hospitaliére trimestrielle ou quadrimestrielle pour 57% des patients. La
moitié des patients avaient un bilan annuel de synthéese. Le médecin généraliste était dans
90% des dossiers le référent des patients. Trois quarts des patients ont également consulté
un spécialiste autre (généraliste, spécialiste libéral ou hospitalier) que l'infectiologue dans
les 6 derniers mois, représentant en moyenne pres de 4 consultations en 6 mois. Les
patients se complexifiant, un parcours de soin plus codifié est nécessaire afin d’optimiser

leur prise en charge dans le temps et I'espace.

Belche rapporte dans son étude de 2015 (183) que les infectiologues souhaitent pouvoir se
concentrer sur les problémes liés au VIH, et que le généraliste prenne soin des autres
aspects du suivi. Une autre étude a mis en évidence que les médecins généralistes interrogés

souhaitaient étre plus impliqués dans le suivi des PVVIH (184).
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4.4 Parcours de soin

Le parcours de soins pour la prise en charge des PVVIH est défini dans le rapport Morlat
(172) de 2018, groupe d’experts sous I'égide du CNS (conseil national du sida et des
hépatites virales) et de I’ANRS. Il insiste sur I'importance croissante du réle du médecin
généraliste dans la prise en charge des PVVIH stables sur le plan immuno-virologique, et
évoque notamment un suivi et un renouvellement médicamenteux entre deux syntheses
annuelles par le spécialiste. Le médecin généraliste aurait donc la responsabilité de la prise
en charge des comorbidités, entre autres cardiovasculaires, dans une population
intrinsequement plus a risque que la population générale. Le rapport insiste sur le réle du
MG dans « le dépistage et la prise en charge de la plupart des comorbidités associées au VIH
qui relevent du champ de compétences de la médecine générale » et sa responsabilité
croissante dans « la préparation du bilan de synthése annuel ». La coordination médico-

psycho-sociale en ville pourrait donc échoir au MG.

4.5 Recommandations aux médecins généralistes

C’est dans ce contexte que des recommandations ont été publiées par la HAS en 2018 (173),
a la demande d’associations de PVVIH, a destination des médecins généralistes sous la forme
d’une fiche syntheése « Consultation de suivi en médecine générale de personnes sous
traitement antirétroviral ». Se déroulant entre les deux synthéses annuelles effectuées par le
médecin hospitalier, elles concernent les patients sous TARV dont la charge virale est
indétectable, dans le cadre d’un suivi coordonné ville-hépital. Sous forme de « check-list »
standardisée, ce document de synthése retrace étape par étape le déroulement de la
consultation de suivi. Le renouvellement des ARV, qui revient habituellement mais pas

uniquement a l'infectiologue, et déja réalisable en ville, serait donc mieux encadré.

Les recommandations décrivent le déroulement de la consultation en ville, qui se fait en
deux étapes.

- La premiére est « I’évaluation globale », qui est centrée sur le maintien d’une charge virale
indétectable. Elle inclut le bilan annuel de synthése, I'évaluation immuno-virologique, de
I’état général, nutritionnel, des addictions, de I'état psychique et cognitif, du statut vaccinal.
Elle insiste sur la santé sexuelle, la contraception, et élabore sur la grossesse.
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- La deuxieme étape est la gestion du risque accru des pathologies associées : les troubles
cardiovasculaires et métaboliques, les risques pulmonaires, les co-infections par virus

hépatotropes, le risque rénal, les cancers et I'atteinte osseuse. Un point sur la vaccination

est également inclus.
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5 Quel est I'impact de différentes interventions sur la réduction

des complications cardiovasculaires ?

Une publication de 2018 a tenté d’évaluer I'impact de quatre interventions différentes sur la
réduction de la charge des MCV dans la population vieillissante des PVVIH (185) entre 2017

et 2030 grace a une modélisation.

Dans leurs résultats, la réduction des événements cardiovasculaire chez les PVVIH repose
avant tout sur une prise en charge globale des FDRCV considérés comme classiques. Les
interventions ayant un impact maximal sur la réduction des évenements CV sont la prise en
charge de I'HTA et de la dyslipidémie, puis I'arrét du tabac. L'arrét des TARV cardiotoxiques
et la prise en charge précoce du VIH ont un impact calculé bien plus faible sur la réduction

des complications CV.
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Figure 5: Mikaela Smit et Al, Modélisation de I'impact de différentes interventions sur la réduction des événements
cardiovasculaires chez tous les PVVIH : quel pourcentage de réduction des évenements pour chacune ? Clinical infectious

diseases, 2017(185)
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Comme nous l'avons vu précédemment, les désirs des différents spécialistes prenant en

charge les PVVIH, les besoins populationnels et les recommandations s’accordent.
Le médecin généraliste, en plus de I'infectiologue, a sa place au premier plan dans la prise en

charge de ces comorbidités, I'impact de son intervention dans la santé cardiovasculaire des

PVVIH pouvant étre des plus important.
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6 Hypothese de I’étude

La consultation sans rendez-vous du SMIT de I’h6pital Bichat accueille :

- des patients adressés par leur médecin généraliste pour avis spécialisé,

- des patients adressés par les urgences générales pour un motif d’infectiologie,

- des patients précaires (permanence d’accés aux soins de santé ou PASS) adressés par des
associations ou organisations non gouvernementales (ONG) pour la découverte/prise en
charge de pathologies infectieuses,

- des PVVIH suivies dans le service pour tous types de motifs : pathologie
aigué fréquemment rencontrées en médecine générale ou encore pour un « simple

renouvellement d’ordonnance (RO) ».

Ces derniers sont en général bien contr6lés sur le plan immuno-virologique et pourraient
relever de la médecine générale. Le renouvellement d’ARV est d’ailleurs possible par le MG,
a condition que l'initiation du traitement ait été faite par un spécialiste hospitalier, que le
patient ait une CV indétectable, et que le spécialiste hospitalier soit consulté au moins une
fois par an. Une étude sur I'état de santé cardiovasculaire (selon les criteres de suivi
recommandés) pour les PVVIH relevant de la médecine générale n’a encore jamais été
réalisée.

Notre hypothése de travail est que le suivi régulier par un MG améliore le contrdle des

FDRCV dans cette population clé.
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7 Objectifs

L’objectif principal de notre étude est de décrire I'état de santé cardiovasculaire des PVVIH
relevant normalement de la médecine générale, se présentant a la consultation sans rendez-
vous SMIT pour renouvellement d’ordonnance.

Les objectifs secondaires sont :

- évaluer I'impact d’un suivi par le médecin généraliste dans le contréle des comorbidités
cardiovasculaires chez les patients vivants avec le VIH ;

- évaluation et comparaison du risque cardiovasculaire dans cette population.
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8 Matériels et méthodes

8.1.1 Type d’étude, criteres d’inclusion et d’exclusion

Il s’agit d’'une étude observationnelle, prospective, monocentrique au sein de la consultation
sans rendez-vous du service de maladies infectieuses et tropicales (SMIT) de I’hépital Bichat,

conduite de mars 2021 a septembre 2021.

Critéres d’inclusion :

- patients connus et suivis régulierement par le SMIT pour une infection par le VIH,

- bénéficiant de la sécurité sociale (régime général, complémentaire santé solidaire (CSS) ou
aide médicale d’état (AME),

- consultant sans rendez-vous au SMIT pour renouvellement d’ordonnance (RO) de
traitement ARV.

Criteres d’exclusion :

- patients sans droits (permanence d’accés aux soins de santé, PASS), non concernés par le
parcours de soins ;

- patients nécessitant une prise en charge hospitaliere au décours.

Les investigateurs étaient soit des internes de médecine générale en stage de niveau 2 sous
la responsabilité d’un sénior, soit des praticiens attachés au SMIT (infectiologues ou
médecins généralistes). Ils ont été formés pour saisir sur le logiciel NADIS de maniére
systématique I'ensemble des variables et des informations d’intérét au cours de la
consultation : informations administratives (couverture sociale, zone géographique
d’origine...), parameétres vitaux et constantes (taille, poids, tension artérielle), et les
informations spécifiques sur la santé cardiovasculaire des patients (antécédents personnels
et familiaux, facteurs de risque cardiovasculaires).

L’équipe paramédicale était informée de I'étude, et pouvait étre sollicitée en cas de bilan

biologique prescrit.
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L'extraction des données médicales a été réalisée de facon anonyme a partir du logiciel

NADIS.

8.1.2 Parcours des patients

Les patients se présentent a I'accueil du secteur ambulatoire du SMIT, et sont accueillis par
une infirmiére diplomée d’état (IDE), aupres de qui ils décrivent le motif de consultation.
Une fiche remplie par I'IDE est insérée dans la bannette accrochée a la porte d’un box. Les
patients sont ensuite appelés par le médecin affecté au box de la consultation sans rendez-
vous du SMIT, et sont accueillis dans le box de consultation dans I'ordre des fiches insérées
dans la bannette.

Une fois la consultation terminée, le médecin avait toute liberté de prescrire des examens
complémentaires si une indication était posée. Le plateau technique disponible étant celui
de I'hopital Bichat, des examens paracliniques sont fréquemment prescrits. Dans le cas des
patients consultant pour RO, la prescription du bilan biologique dépendait de la fréquence
de consultation avec le médecin hospitalier référent et du contexte global. Etait quasi-
systématiquement prescrits a minima un bilan métabolique (HbAlc, EAL), une CV et un

décompte des CD4. Le bilan pouvait étre différé si le patient n’était pas a jeun.

8.2 Données récoltées au cours de la consultation de RO

Les données sont celles habituellement récoltées au cours d’une consultation classique. La
formation des investigateurs et les rappels effectués tout le long de I'étude portent avant
tout sur le remplissage en bonne et due forme du dossier informatique NADIS, pouvant étre
fastidieux et chronophage, donc incomplet.

Cette formation insistait, lors de l'interrogatoire, sur le recueil et I'insertion des antécédents
dans le logiciel : diabete, HTA, dyslipidémie, cardiopathie, AVC, AOMI, pathologies CV
indéfinies, ATCD CV familial au 1" degré, tabagisme, alcoolisme, toxicomanie (sevrés ou
non).

L'intégration des parametres biométriques (taille, poids, IMC), ainsi que des constantes (TA),

au sein du logiciel étaient également un point capital.
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La présence d’'un MG impliqué dans le suivi du patient, ainsi que la fréquence de
consultations avec lui étaient recherchées. En cas de réponse positive, deux questions
étaient posées au patient :
- Savez-vous que vous pouvez vous faire renouveler votre TARV par le médecin
généraliste ?

- Est-il au courant de votre statut sérologique ?

Les réponses a ces questions débouchaient sur la question « pourquoi avez-vous choisi de
consulter le SMIT pour un RO ? », les investigateurs étaient formés a récupérer 5 types de
réponses : pas de MG, MG non disponible, ressenti d’urgence, habitude de RO a la

consultation sans RDV SMIT, et MG ne réalise pas de RO de TARV.

L'investigateur pouvait en outre ajouter des informations complémentaires qu’il jugeait

pertinentes.

8.3 Définition des variables utilisées

Les variables sélectionnées dans le cadre de cette étude sont identiques a celles qui sont
classiqguement étudiées dans les études évaluant le risque CV chez les PVVIH (13,139,186—

188).

La définition des caractéristiques physiques (poids, taille, IMC), biologiques, et des mesures
paracliniques (prise de TA) provient des recommandations appliquées en France ou en
Europe au cours de I'étude. L'ensemble des données (antécédents, données cliniques et
biologiques) proviennent de la base de données NADIS, remplie directement par le médecin
gui consulte, et compile automatiquement les données biologiques.

Concernant ces variables, pour un méme patient, en I'absence de nouvelle donnée a
I'inclusion et tout le long de I'étude, c’est la derniere donnée disponible qui était relevée si
elle avait moins d’un an par rapport a la date d’inclusion; au-dela, la donnée était
considérée manquante. Ce choix a été réalisé du fait de linterférence imputable a la

pandémie de Covid19, ayant fortement perturbé le suivi hospitalier des PVVIH.

8.3.1.1 Caractéristiques cardiovasculaires

L'IMC (poids en kilogramme divisé par la racine carrée de la taille en metres) adapté des

recommandations de 'OMS (189), a été utilisé pour définir: insuffisance pondérale (IMC <
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18,5) poids normal (IMC entre 18,5 et 25), surpoids (IMC entre 25 et 30), obésité (IMC entre
30 et 39) et obésité morbide (IMC >40).

Les patients hypertendus considérés comme hypertendus traités s’ils recevaient un
traitement antihypertenseur ; hypertendus si un diagnostic d’HTA était posé dans le passé
mais sans traitement anti-HTA. Elle était considérée comme compliquée si un ATCD de

pathologie CV imputable a celle-ci était présente.

Concernant la mesure de la TA, une mesure supérieure ou égale a 140/90 mmHg suffisait a
définir le patient comme étant possiblement hypertendu. En deca de ces valeurs, ils étaient
classés dans « TA normale », combinant les trois premiers seuils de classification de la TA
(190) de I'ESC 2018. Les seuils de classification de I'HTA sont également issus de ces
recommandations, avec :

HTA Grade 1 - TAs 140-159 mmHg et/ou TAd 90-99 mmHg ;

HTA Grade 2 - TAs 160-179 mmHg et/ou TAd 100-109 mmHg ;

HTA Grade 3 - TAs 2180 mmHg et/ou TAd 2110 mmHg ;

Hypertension systolique isolée - TAs 2140 mmHg et TAd <90 mmHg.

Une mesure de TA £ 140/90 mmHg chez un patient traité correspond a une HTA contrélée.

Les patients dyslipidémiques étaient classés selon qu’ils étaient pris en charge pour celle-ci

(RHD ou statines), ou non traitée.
Concernant le bilan lipidique prélevé a la consultation sans RDV SMIT:
- cholestérol total cible identique a celui de la population générale : CT < 1,54 g/L,

- hypercholestérolémie définie par CT > 1,93 g/L, (n’étant plus utilisée en pratique, ayant

cédée sa place au LDLc pour interprétation),

- LDLc cible en fonction de la stratification du risque CV du patient, selon les antécédents et

le SCORE, recommandé par la HAS en 2017 en France (175,191,192), soit :
Risque faible : objectif LDLc < 1,9 g/L,

Risque modéré : objectif LDLc < 1,3 g/L,

Risque élevé : objectif LDLc < 1 g/L,

Risque tres élevé : objectif LDLc < 0,7 g/L.
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Recommandations abrogées en France en 2018, toujours recommandées dans le rapport

Morlat de 2019.
- Seuil normal des triglycérides : 1,5 g/L,
- Hypertriglycéridémie modérée définie entre 2 et 5 g/L.

- Taux de HDLc inférieur a la cible défini par: < 0,4 g/L chez ’lhomme et < 0,5 g/L chez la

femme.

Pour le diabéte, les patients étaient classés de cette maniére : antécédent de diabete,

diabete traité, et diabete compliqué.

La mesure de la glycémie a jeun pour dépister un diabéte non diagnostiqué et de I'HbAlc
pour suivre le controle de celui-ci suivent les valeurs recommandées dans la population

générale (193) :
- Diabéte de type 2 défini par glycémie >a 1,26 g/l aprés un je(ine de 8 heures ;

- Présence de symptomes de diabéte (polyurie, polydipsie, amaigrissement) associée a une

glycémie (sur plasma veineux) > a 2 g/L.
Le contréle du diabéte est défini par une HbAlc < 7%.

Les antécédents cardiovasculaires sont ceux récoltés au cours de la consultation, comme

rapporté dans « données récoltées au cours de la consultation pour RO ».

Les patients cumulant plusieurs FDR cardiovasculaires parmi les plus fréquents (diabete,

HTA, dyslipidémie) ont été dénombrés.
8.3.1.2 Caractéristiques socio-démographiques

Les variables sociodémographiques incluent : I’dge du patient a I'inclusion [classés selon des
bornes : < 30 ans, de 31 a 40 ans, de 41 a 50 ans, de 51 a 60 ans, et > 60 ans], le sexe du
patient [pouvant étre masculin, féminin, transgenre homme vers femme (HvF) ou femme
vers homme (FvH)], le pays de naissance du patient et plus globalement la zone
géographique de naissance (divisées en neuf régions), le type de couverture par la sécurité
sociale (AME, CSS ou régime général) qui nous sert a identifier a minima les patients
précaires, le mode de contamination (hétérosexuel, homo-bisexuel, VDU, transmission

materno-foetale, transfusion, autre/inconnu), la durée de séropositivité en années, I'année
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de linfection par le VIH (divisée en 3 groupes : avant 2000, entre 2000 et 2010, et aprés
2010). Les facteurs de risque CV comportementaux incluent : I'intensité de la consommation
d’alcool (définie dans NADIS telle que non buveur, occasionnelle, festive, ex-buveur, ou
buveur quotidien), le tabagisme (fumeur, non-fumeur, ex-fumeur) et I'obésité. La

toxicomanie est également incluse (non, oui, occasionnelle, substituée ou ancienne).

8.3.1.3 Caractéristiques de suivi médical, questions de renouvellement

Les caractéristiques de suivi médical incluent le nombre de spécialistes différents consultés
par le patient (en plus de I'infectiologue), la présence d’'un MG et sa connaissance du statut
sérologique du patient, ainsi que la fréquence annuelle de consultation chez lui. Le patient
était interrogé sur ses connaissances concernant la possibilité de renouveler un TARV chez le

MG.

8.3.1.4 Caractéristiques immuno-virologiques

Les variables immuno-virologiques incluent pour chaque patient : le groupement de stade
CDC actuel (SIDA ou non SIDA), le décompte des CD4 disponibles a la fin de la période

d’inclusion (en CD4/mm3), le nadir des CD4, le nadir du ratio CD4/CDS8 et sa derniére valeur

a lafin de la période d’inclusion.

Suivant sa définition classique (194), la charge virale (CV) était considérée comme

indétectable a I'inclusion si la CV < 50 copies/mL.

Le nombre de CV > 50 copies/mL dans les 6 et les 12 derniers mois servait a définir un statut

de controle virologique pour chaque patient :
- si dans les 12 derniers mois, il était de 0, le patient avait un « contréle virologique strict » ;

- si dans les 12 derniers mois, il était de 1, mais était au maximum 1 dans les 6 derniers mois,

le patient était classé « en cours de contrdle virologique » ;

- si dans les 12 derniers mois, il était d’au moins 2, le patient était classé comme « non

contrélé » sur le plan virologique.

Le statut virologique du patient était défini comme « indétectable » si la derniere CV

disponible au cours de la période d’inclusion et la CV la précédant étaient < 50 copies/mL;
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en l'absence d’avant derniere CV disponible, la donnée était considérée manquante ; dans

tous les autres cas, les patients ont une CV considérée comme « détectable ».

8.3.1.5 Caractéristiques thérapeutiques

Les caractéristiques thérapeutiques incluent pour chaque patient : [’association
médicamenteuse en cours selon les sigles usuels, le schéma en cours (les classes associées),
le type de thérapie (bi, tri ou quadrithérapie), la durée d’exposition aux TARV en années, le
nombre de lignes de traitement, I'antécédent et la prise actuelle d’abacavir, la durée sous IP,
et sous INTI en années. Nous allons récupérer la proportion de patients prenant chaque
grande classe médicamenteuse, ainsi que le nombre total de patients sous TAF, sous INSTI,

et sous une combinaison des deux.

8.3.1.6 Calcul du risque CV

Pour chaque patient inclus dans I’étude, une évaluation du risque cardiovasculaire a été
réalisée. En plus de tenir compte des antécédents personnels et du statut virologique actuel
du patient, quatre équations différentes, souvent comparées dans de nombreuses études,

ont été choisies. Leurs caractéristiques sont décrites dans I'introduction.

- le SCORE, actuellement recommandé en Europe, par lintermédiaire du calculateur
Heartscore (195) avant sa mise a jour (calcule dorénavant le SCORE2 et SCORE2-OP); le
calculateur correspondant a la région européenne de naissance du patient a été sélectionné;
lorsque le pays n’était pas dans la liste des pays (naissance en Afrique ou en Amérique), c’est

la formule de « régions les plus a risques » qui a été sélectionné par défaut ;

- le SCORE2 et SCORE-OP, par l'intermédiaire du calculateur Heartscore mis a jour. La

stratification du risque CV est celle proposée dans les recommandations ESC 2021 (192) ;

- le FRS adapté de 2008, par I'intermédiaire du calculateur cardiorisk.fr (196). La société
canadienne de cardiologie (197), recommande ce score en pratique quotidienne. Compte-
tenu des différences entre les populations francaises et nord-américaines, le risque indiqué

devrait étre divisé par deux (198-200) pour étre interprétable en France ;

- I’équation D:A:D, référence dans I’évaluation du risque CV des PVVIH. La forme « full »,

incluant I'ensemble des items du calculateur a été choisie, I'historique de prise des TARV
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étant disponible dans la base de données NADIS. Le calculateur en ligne du « center of

excellence for health, immunity and infections » (201) a été utilisé.

L’évaluation du risque cardiovasculaire a ensuite été effectuée sur I'ensemble de la
population incluse selon les recommandations ESC 2016 et 2021, mais adaptée a notre
population. Le risque cardiovasculaire des patients en prévention secondaire a été évalué
selon leurs antécédents, comme il est habituel de le faire pour la population générale. Bien
qu’habituellement non systématiquement recommandé dans la population générale avant
40 ans, pour les besoins de I'étude et pour comparaison, le calcul a été réalisé a 'ensemble
de la population étudiée.

Par ailleurs, si des données permettant de calculer le SCORE ou le SCORE2-OP manquaient
chez des patients sans antécédents et ayant des facteurs de risque cardiovasculaires, il a été

décidé de les classer d’emblée a haut risque.

8.4 Analyse statistique

Pour la partie descriptive : médianes et interquartiles (1Q25% et 1Q75%), d’une part, ainsi
que proportions d’autre part, ont été utilisés pour décrire respectivement les variables

continues et catégorielles.

Pour la partie analytique : une analyse univariée, test du chi carré (x2), a été utilisé pour
comparer les proportions entre les groupes au seuil de 5% (p<0,05) en fonction des
caractéristiques cardiovasculaires et sociodémographiques. Un test exact de Fisher a été
utilisé pour comparaison d’effectifs faibles lors de I'analyse, au méme seuil de 5% (p<0,05).
La comparaison des variables continues a été réalisée au seuil de 5% (p<0,05) par

I'intermédiaire du test T de Student.

Une analyse multivariée a été effectuée en utilisant les variables significatives au seuil de
20% dans I'analyse univariée. Un seuil de 5% a été retenu afin de valider le modele

multivarié final.
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8.5 Considérations éthiques

Lors de sa prise en charge initiale par le spécialiste hospitalier, un consentement a
I'utilisation des données est signé par le patient lors de son inclusion dans le logiciel NADIS.
Aucune sollicitation de la CNIL n’est donc nécessaire pour ce travail. A I'extraction, les

données sont anonymisées.
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9 Résultats

De mars a septembre 2021, 216 patients au total ont consulté sans rendez-vous au SMIT
pour motif de « renouvellement d’ordonnance » de traitement ARV (figure 6).

Parmi ces patients, 31 n’ont pas été inclus dans notre étude. Il s’agissait de motifs de
consultation inadaptés, d’erreurs de recensement ou de tri par I'IDE.

17 patients ont été exclus de I'étude. Quatre I'ont été car immédiatement hospitalisés, et
trois le furent de maniére différée. Neuf patients étaient pris en charge par la PASS.

Au total, 168 patients différents remplissent les critéres d’inclusion de notre étude.

216 patients consultent
pour RC {(100%:)

/ 31 patients ne respectent pas les critéres dinclusion : 1\
- 5 RO traitements ARV anti-VHE (2,3%)

- 4 erreurs de tri IDE {1,8%)

- 3 initiations de suivi (1,4%)

- 1 switch ARV {0,5%)

- 1 simplification ARV (0,5%)

- 11 ruptures de suivi (5,1%)

- 2 dossiers introuvables (0,9%)

- 4 patients consultant & deux reprises (1.8%)

- /

Y

17 patients exclus:

-9 PASS (4.1%)

- 3 hospitalisations programmeées au décours (1,4%)
- 4 hospitalisations immédiates (1,8%)

- 1 adressage aux urgences genérales (0.5%)

185 patients
(85 6%)

N=168
(77.8%)

Figure 6: Composition de la population étudiée
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9.1.1 Fréquentation de la consultation SMIT

A partir du cahier d’enregistrement des IDE recensant les motifs de consultation sans
rendez-vous au SMIT, nous avons recherché la proportion de patients triés comme RO au
premier contact par celles-ci entre mars et septembre, de 2019 a 2021, correspondant a

notre période d’inclusion.

En 2019, 2034 consultations ont eu lieu a la consultation sans rendez-vous SMIT, dont 268
motifs de renouvellement d’ordonnance, représentant 13,1% des consultations (figure 7). Le
mois d’avril était celui avec la plus forte activité, avec un total de 439 consultations, et le
mois avec la plus forte proportion de RO était le mois d’ao(t, avec 15,4% de consultations

pour RO (41/267).

Activité de la consultation SMIT: nombre et
parts de RO de mars a septembre 2019

500 439
400 315
300 257 243 995 267
200
100 I (13,2%) (12,7%) (16,9%) I (11,6%) I (13,7%) (15,4%)
0 — | [ — | |
mars-19 avr-19 mai-19 01-juin juil-19 aout-19

B Nombre de consultations SMIT B Nombre et part de RO

Figure 7: Nombre et parts de RO par rapport au total des consultations sans RDV SMIT au cours de 'année 2019

L’année 2020 correspond a la pandémie de covidl9 et de confinements stricts, avec de
fortes perturbations du fonctionnement des services hospitaliers. Dans ce contexte, I'équipe
consultante s’est vue retranchée d’un senior. L’activité de la consultation sans RDV SMIT a

diminué de 36,5% entre 2019 et 2020, pour un total de 1290 consultations (figure 8).

Le nombre total de consultations pour motif de renouvellement d’ordonnance est de 191 en
2020, soit une baisse de 28,7% par rapport a 2019. La proportion de renouvellements
d’ordonnances sur I'ensemble des consultations était en hausse, représentant 14,8% des

consultations. Les mois a partir de juillet ont une activité « classique » plus importante que
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les précédents, correspondant a la période de confinement allégé, et la proportion de RO a

fortement chuté entre juillet (20,6%, 47/228) et aolt (13%, 30/230).

Activité de la consultation SMIT: nombre et
parts de RO de mars a septembre 2020

300
250 228 230 243
200 173
a1 154
150 121
100
(20,6%)
>0 (7,4%) (8,5%) (14,9%) (20,8%) (13%) (14%)
,4% )

mars-20 avr-20 mai-20 juin-20 juil-20 aout-20 sept-20

B Nombre de consultations SMIT B Nombre et part de RO

Figure 8: Nombre et parts de RO par rapport au total des consultations sans RDV SMIT au cours de I'année 2020

Au cours de notre période d’inclusion en 2021, sur les 1495 consultations sans RDV SMIT,
216 avaient pour motif un RO, soit 14,4% du total (figure 9). Le mois de juin est celui au
cours duquel il existe un plus grand nombre (43) et une plus grande proportion de ce motif
de consultation par rapport au total de fréquentation de la consultation sans RDV SMIT, soit
19,3% du total des patients enregistrés (43/223). C’est au mois de septembre que la

consultation sans RDV SMIT est le plus fréquentée (238 consultations au total).
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Activité de la consultation SMIT: nombre et
parts de RO de mars a septembre 2021

250

-3 238
217
203 213 213
200 188
150
100
(19,3%) 5 .
50 (12,8%) (7,8%) (15,9%) (17,4%) (12.2%) (15,5%)
0 [] O [] II [] [] []

mars-21 avr-21 mai-21 juin-21 juil-21 aout-21 sept-21

B Nombre de consultations SMIT B Nombre de RO

Figure 9: Nombre et parts de RO par rapport au total des consultations sans RDV SMIT au cours de I'année 2021

9.2 Statistiques descriptives

9.2.1 Description de la population de I'étude

Entre mars 2021 et septembre 2021, un total de 168 patients ont été inclus dans la
population étudiée. Il s’agissait principalement d’hommes (56%, 94/168), majoritairement
nés en Afrique occidentale et centrale (48,2%, 81/168) ou en Amérique latine (19,6%,
33/168) (tableau 4). L’age médian était de 46 ans (IQ25% : 36,8 ans; IQ75% : 55 ans). La
durée de suivi médiane au SMIT était de 8,4 années (IQ25% : 3,9 ans; 1Q75% : 13,9 ans),

pour une durée de séropositivité médiane de 11 années (1Q25% : 5 ans ; IQ75% : 18 ans).

La majeure partie de la population bénéficiait du régime général de la sécurité sociale
(59,5%, 100/168). Le mode de transmission du VIH était essentiellement hétérosexuel (50%,

84/168).

La majorité de la population (71,4%, 120/168) avait un statut virologique indétectable. Tous
étaient sous traitement ARV, dont la durée médiane était de 9,7 années (IQ25% 5 ans;
IQ75% : 16 ans). Parmi ces patients, 68,4% (115/168) avaient un dosage des CD4 > 500/mm3

a l'inclusion, et 29,7% (50/168) étaient classés SIDA (tableau 5).
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Tableau 4 : Caractéristiques sociodémographiques de la population incluse

Caractéristiques

Population totale N=168 (%)

< 30ans

Entre 31 et 40 ans
Entre 41 et 50 ans
Entre 51 et 60 ans

19 (11,3%)
44 (26,2%)
49 (29,2%)
33 (19,6%)

> 60 ans 23 (13,7%)
Sexe

Masculin 94 (56%)
Féminin 47 (28%)
Transgenre HvF! 26 (15,4%)
Transgenre FvH? 1(0,6%)

Zone géographique de naissance
Afrique occidentale et centrale
Afrique orientale et australe
Amérique latine

Asie et pacifique

Autres régions

Caraibes

Europe orientale et Asie centrale
France

Moyen-Orient et Afrique du nord

81 (48,2%)
3(1,8%)
33 (19,6%)
1(0,6%)
2(1,2%)
10 (6%)
1(0,6%)
26 (15,5%)
11 (6,5%)

Mode de transmission du VIH

Hétérosexuel 84 (50%)
Homo-bisexuel 58 (34,5%)
Ivbu3 6 (3,6%)
Materno-feetal 1(0,6%)
Transfusion sanguine 2(1,2%)
Autre/Inconnu 17 (10,1%)
Couverture sociale

Régime général 100 (59,5%)
Aide médicale d'état 27 (16,1%)

Complémentaire santé solidaire

41 (24,4%)

Année de l'infection VIH
<2000

Entre 2000 et 2010

> 2010

28 (16,7%)
63 (37,5%)
77 (45,8%)

L HvE transgenre homme vers femme
2FvH : transgenre femme vers homme
3 |VDU : Intraveinous drug-use : toxicomanie intraveineuse
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Tableau 5: Caractéristiques immuno-virologiques de la population incluse

Caractéristiques

Population totale N=168 (%)

Stade CDC actuel
SIDA
Non SIDA

50 (29,7%)
118 (70,3%)

Statut virologique a l'inclusion®
Détectable
Indétectable

38 (22,6%)
130 (77,4%)

Statut virologique® n=164

Détectable
Indétectable

44 (26,8%)
120 (73,2%)

Controle virologique < 12 mois

Controle strict

103 (61,3%)

En cours de contréle 34 (20,2%)
Non contrélé 31 (18,5%)
CD4 > 500 (cellules/mm3) 115 (68,4%)
Nadir CD4 < 200 (cellules/mm3) 71(42,2%)
Type de thérapie

Bithérapie 14 (8,3%)
Trithérapie 148 (88,1%)
Quadrithérapie 6 (3,6%)

9.2.2 Facteurs de risque et comorbidités cardiovasculaires chez les participants

La majeure partie de la population souffrait au moins de surpoids (69,6%, 103/148), dont
plus de la moitié (56/103) souffraient d’obésité (tableau 6). L'IMC médian dans la population
incluse était de 27,1 (1Q25% : 24,3 ; 1Q75% : 32,1).

Le quart (42/168) de la population incluse était préalablement connu comme hypertendu et
dans 93% des cas (39/42), ils étaient traités. La proportion de personnes hypertendues était
de 52,4% (32/61) pour les patients de plus de 50 ans. L'HTA était considérée comme étant
compliquée 47,6% (20/42) du temps. La mesure des constantes a la consultation SMIT
mettait en évidence une TA moyenne de 135/82 mmHg. Prés de la moitié des patients (47%,
72/153) avaient une TA = 140 et/ou 90 mmHg, définissant I’hypertension artérielle. Parmi les
patients non diagnostiqués hypertendus, 34,8% (39/112) présentaient une TAs et/ou une
TAd > 140/90 mmHg. Parmi les 39 patients traités ayant une HTA, 23% (9) pouvaient étre

considérés comme contrdlés sur le plan tensionnel.

4 Derniére charge virale a I'inclusion
> Deux derniéres charges virales
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Le tabagisme concernait 29,3% (49/167) de la population, et la consommation quotidienne

d’alcool 12,7% (21/165) de celle-ci.

Dans notre population, 17% (28/168) des patients avaient un antécédent de dyslipidémie,
dont 46,4% (13/28) étaient pris en charge pour celle-ci. Le bilan métabolique, prélevé pour
130 patients, mettait en évidence un cholestérol total médian mesuré a 1,86 g/L (1Q25% :
1,57 g/L; 1Q75% : 2,14 g/L). Il était inférieur a la limite ESC de 4 mmol/L (soit = 1,54 g/L) pour
pres de 24% (31/130) de la population. Le LDLc moyen de la population incluse était mesuré
a 2,86 mmol/L (soit 1,1 g/L), et 30% (38/130) de la population incluse présentait un LDLc >
3,4 mmol/L (soit 1,3 g/L), seuil limite de la HAS recommandé aux patients a risque CV

modéré.

Prés de 77% (100/130) de la population présentait un dosage des triglycérides dans la

norme, et 13,8% (18/130) présentaient une hypertriglycéridémie modérée.

9,5% (16/168) des patients inclus étaient connus comme diabétiques, et 81% (13/16) de
ceux-ci prenaient un traitement hypoglycémiant. Presque la moitié avaient une complication
micro et/ou macrovasculaire (7/16). L'HbAlc moyenne des patients diabétiques était de 9%.
Seuls deux patients (sur les 10 pour lesquels nous avons un résultat, soit 20%) avaient une

HbAlc inférieure a I'objectif de 7%.
8,3% (14/168) des patients avaient un antécédent de cardiopathie/coronaropathie.

Au sein de notre population, 7,7% (13/168) des patients cumulaient une hypertension
artérielle et une dyslipidémie. lls étaient 4,2% (7/168) a souffrir d’hypertension artérielle et

de diabeéte.

Les patients qui cumulaient un diabete et une dyslipidémie souffraient tous d’hypertension

artérielle, représentant 2,4% (4/168) de la population incluse.
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Tableau 6 : Caractéristiques cardiovasculaires : facteurs de risque et antécédents de la population incluse

Caractéristiques

Population totale N=168

IMC (kg/m2) (n=148, %)

Insuffisance pondérale (IMC < 18,5) 2 (1,4%)
Poids normal (IMC entre 18,5 et 25) 43 (29%)
Surpoids (IMC entre 25 et 30) 47 (31,8%)
Obésité (IMC entre 30 et 40) 49 (33,1%)
Obésité morbide (IMC 240). 7 (4,7%)
Tension artérielle (mmHg) (n=153, %)

Nombre de patients avec TA normale 81 (53%)
HTA Grade 1 24 (15,7%)
HTA Grade 2 11 (7,2%)
HTA Grade 3 4(2,6%)
HTA systolique isolée 33 (21,5%)
Exploration d'une AL (n=130, %)

Cholestérol total > 5 mmol/L (soit 1,93 g/L) 57 (43,9%)
1,54 g/L < Cholestérol total < 1,93 g/L 42 (32,3%)
Cholestérol total < 4 mmol/L (soit 1,54 g/L) 31 (23,8%)
2,1g/L<LDLc<1,3g/L 38 (29,2%)
1,3g/L<LDLc<1g/L 39 (30%)
1g/L<LDLc<0,34 g/L 53 (40,8%)
Triglycérides normaux 100 (76,9%)
Hypertriglycéridémie modérée 18 (13,8%)
Consommation d'alcool (n=165, %)

Buveur quotidien 21 (12,7%)
Ex-buveur 13 (7,9%)
Festive 2(1,2%)
Non buveur 85 (51,5%)
Occasionnelle 44 (26,7%)
Tabagisme (n=167, %)

Fumeur 49 (29,3%)
Non-fumeur 96 (57,5%)
Ex-fumeur 22 (13,2%)
Toxicomanie (n=140, %)

Oui 16 (11,4%)
Non 109 (77,9%)
Occasionnelle 4(2,9%)
Substituée 3(2,1%)
Ancienne 8 (5,7%)
Antécédents familiaux CV ler degré (n=110) 18 (16,3%)
Antécédent de diabéte (n=168) 16 (9,5%)
Diabéte compliqué (n=168) 7 (4,1%)
Personnes sous hypoglycémiants (n=168) 13 (7,7%)
HTA (n=168) 42 (25%)
Personnes hypertendues sous anti-HTA (n=42) 39 (92,9%)
Dyslipidémie (n=168) 28 (17%)
Personnes prises en charge pour dyslipidémie (n=168) 13 (7,7%)
Cardiopathies/coronaropathies (n=168) 14 (8,3%)
AVC (n=168) 2 (1%)
AOMI (n=168) 2 (1%)
Pathologie CV indéfinie (n=167) 17 (10%)
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9.2.3 Caractéristiques du suivi par un médecin généraliste

Parmi les patients ayant répondu, 55% (84/153) étaient suivis par un généraliste, et 16%
(13/80) refusaient de partager leur séropositivité avec ce dernier (tableau 7). lls étaient 44%
(16/36) des patients suivis ayant répondu a le voir entre 2 et 4 fois par an (soit tousles3a 6
mois). La moitié des patients interrogés (51%, 49/96) ne savaient pas qu’ils pouvaient
renouveler leur traitement ARV chez le médecin généraliste, contre 9 patients (sur 37, 24%)

ayant cette habitude.

Le motif de recours le plus fréquemment énoncé par les patients parmi les 5 options
proposées était I’'habitude du renouvellement a la consultation sans rendez-vous SMIT (43%,

40/93).

En écartant le MG de la question, 59% (99/168) des patients n’étaient suivis que par leur
médecin infectiologue. 26% (44/168) voyaient un médecin en plus. 2% (4/168) des patients

étaient suivis par 4 spécialistes.

Parmi les patients hypertendus traités pour lesquels I'information de la fréquence du suivi
par le généraliste est disponible, 42% (5/12) des patients étaient vus tous les 3 a 6 mois, et
33% (4/12) étaient vus au maximum une fois par an. Un seul patient était vu plus
fréguemment que tous les 3 mois. Les deux patients ayant une HTA non traitée ne voyaient
leur MG gu’une fois par an au maximum. La TA moyenne des patients traités qui étaient vus
au maximum une fois par an (4 patients) était de 150/94 mmHg ; celle des patients non
traités suivis a la méme fréquence (2 patients) était de 142/92 mmHg. La TA moyenne des
patients suivis tous les 3 a 6 mois (5 patients) était de 141/91mmHg. Un seul patient était vu
plus fréquemment que tous les 3 mois, avec une TA de 128/71mmHg. Le motif de
consultation au SMIT le plus fréquemment avancé pour ces patients est le ressenti d'urgence

(62,5%, 5/8), suivi par l'indisponibilité du MG (25%, 2/8), et enfin par habitude (12,5%, 1/8).

L'information sur la fréqguence du suivi des patients diabétiques traités n’est présente que
pour 5 patients : deux sont vus une fois par an (respectivement 9,9% et 12,1% d’HbAlc a
I'inclusion), et deux sont vus tous les 3 mois (une seule HbA1C prélevée, a 11,1%). Un patient
diabétique n’était pas traité alors qu’il rapportait étre vu tous les 2 mois par son médecin

généraliste ; son HbAlc était de 8,4%. Les motifs de consultation les plus fréquemment
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avancés par ces patients sont a égalité le ressenti d’urgence, et I'indisponibilité du MG (n=2,

50%).

Parmi les patients dyslipidémiques pour lesquels la fréquence de consultation chez le MG
était connue (10 au total), 4 étaient vus une fois par an maximum, 5 étaient vus tous les 3 a
6 mois, et deux étaient vus plus fréquemment. Lorsque l'information était présente (7
patients), le motif de consultation le plus fréquemment avancé était I'indisponibilité du MG
(71%, 5/7), puis I'habitude (28,5%, 2/7). Un seul patient déclarait un ressenti d’urgence.
Parmi les 5 patients suivis mais non pris en charge pour dyslipidémie, 2 étaient vus une fois
par an, un était vu tous les 4 mois, et un tous les mois, pour un LDLc moyen de 1,3 g/L. Parmi
les 5 patients suivis et traités, deux étaient vus une fois par an, deux étaient vus tous les 4 a

6 mois, et un était vu tous les 2 mois, pour un LDLc moyen de 1,24 g/L.
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Tableau 7 : Caractéristiques de suivi par un médecin généraliste, motif de recours au SMIT pour le renouvellement

d'ordonnance de la population incluse, suivi spécialisé

Caractéristiques

Population totale

N=168
Patient suivi par un médecin généraliste ? (n=153, %)
Oui 84 (55%)
Non 69 (45%)
Fréquence annuelle du suivi par le généraliste (n=36, %)
Moins d'une consultation annuelle a une fois par an 14 (39%)
Une consultation deux a quatre fois par an 16 (44%)
Une consultation plus de quatre fois par an 6 (17%)
Patient sait pouvoir renouveler son TARV chez MG ? (n=96, %)
Oui 47 (49%)
Non 49 (51%)
Renouvellement habituel par le généraliste, mais indisponible (n=37, %) 9 (24%)
Motif du recours pour renouvellement a la consultation sans RDV SMIT (n=93, %)
Habitudes de RO au SMIT 40 (43%)
Pas de MG 16 (17,2%)
MG ne fait pas de RO ARV (n=84) 2(2,3%)
Ressenti d'urgence du RO 24 (25,8%)
MG non disponible (n=84) 11 (13%)
Statut sérologique communiqué par le patient au généraliste (n=80, %)
Oui 67 (84%)
Non 13 (16%)
Nombre de spécialistes en plus de l'infectiologue (n=168, %)
Aucun 99 (59%)
1 44 (26%)
2 13 (8%)
3 8 (5%)
4 4 (2%)

9.2.4 Stratification du risque cardiovasculaire de la population incluse

En prévention primaire d’évenements cardiovasculaires (tableau 8), le Framingham risk

score identifie beaucoup plus de patients a risque faible (62,4%, 58/93) que les autres

scores, tandis que le SCORE2 a la plus forte proportion de patients classés en risque CV tres

élevé (42,7%, 29/68), suivi par le D:A:D a 10 ans (27,7%, 23/83).

Le SCORE, plus ancien, identifie au contraire trés peu de patients a risque CV tres élevé

(4,5%, 3/68), alors que le SCORE2 identifie trés peu de patients a risque « faible a modéré »

(10,3%, 7/68), tout comme le D:A:D a 10 ans (13,3%, 11/83 a risque faible).
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Ce dernier et le SCORE présentent des résultats comparables dans la catégorie « risque
modéré » (43,4%, 36/83 et 47%, 32/68).

Globalement, les résultats des différents scores semblent peu concordants.

Le D:A:D a 10 ans, présenté comme spécifiquement adapté aux PVVIH, et le SCORE2, plus
récent, semblent mieux accordés que les autres, et identifient plus de patients a haut risque
Cv.

Le SCORE et le SCORE2 semblent tres discordants.

En appliquant les recommandations ESC 2016 et ESC 2021 a I'’ensemble de la population,
incluant les patients en prévention secondaire et ceux ayant des comorbidités CV,
I’évaluation du risque CV d’aprés ESC 2021 permet d’identifier beaucoup plus de patients a

risque élevé et tres élevé que celles de 2016 (70,5%, 110/156 vs 29,8%, 46/154).
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Tableau 8: Stratification du risque cardiovasculaire de la population incluse selon différents scores

Caractéristiques : stratification du risque

. . Population totale N=168
cardiovasculaire selon

FRS a 10 ans (n=93, %)

Risque faible 58 (62,4%)
Risque intermédiaire 16 (17,2%)
Risque élevé 19 (20,4%)
D:A:D a 10 ans (n=83, %)

Risque faible 11 (13,3%)
Risque modéré 36 (43,4%)
Risque élevé 13 (15,6%)
Risque tres élevé 23 (27,7%)
D:A:D a 5 ans (n=83, %)

Risque faible 22 (26,5%)
Risque modéré 39 (47%)
Risque élevé 12 (14,5%)
Risque tres élevé 10 (12%)

ESC adapté 2016, évaluation globale (n=154, %)

Risque faible 68 (44,2%)
Risque modéré 40 (26%)
Risque élevé 27 (17,5%)
Risque tres élevé 19 (12,3%)
ESC en prévention primaire, SCORE (n=68, %)

Risque faible 22 (32,3%)
Risque modéré 32 (47%)
Risque élevé 11 (16,2%)
Risque tres élevé 3(4,5%)
ESC adapté 2021, évaluation globale (n=156, %)

Risque faible a modéré 46 (29,5%)
Risque élevé 46 (29,5%)
Risque tres élevé 64 (41%)
ESC prévention primaire, SCORE2 et OP (n=68,

%)

Risque faible a modéré 7 (10,3%)
Risque élevé 32 (47%)
Risque tres élevé 29 (42,7%)

Nous avons observé la proportion de patients a leur objectif LDLc en fonction du risque
cardiovasculaire selon les recommandations HAS (figure 10).

Alors que 96,5% des patients classés en risque CV « faible » étaient a leur objectif de LDLc, il
semblerait que ce chiffre décroissait progressivement et parallelement a la croissance du
RCV, tout comme la proportion de patients diagnostiqués dyslipidémiques et pris en charge

pour celle-ci.
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Figure 10: Proportion de patients a l'objectif de LDLc en fonction du risque cardiovasculaire selon les recommandations HAS ;
proportion de patients diagnostiqués dyslipidémiques et pris en charge pour celle-ci

Risque cardiovasculaire, objectifs de LDLc et prise en charge

100,00%  96,50% (55/58)

80,00%
70,60% (24/34)
60,00%
46,60% (7/15)
40,00% (5/15)
20,00%
0,00%
Risque faible Risque modéré Risque élevé Risque tres élevé

I Patients a |'objectif LDLc (%) s Diagnostiqués dyslipidémiques (%)

mmmmm Dyslipidémiquespris en charge" (%) ~ ceeeeeeee Linéaire (Patients a I'objectif LDLc (%))

--------- Linéaire (Diagnostiqués dyslipidémiques (%)) <--:----- Linéaire (Dyslipidémiques"pris en charge" (%))
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9.3 Statistiques analytiques

9.3.1 Caractéristiques sociodémographiques et immuno-virologiques

L'analyse univariée en fonction de la présence d’'un médecin généraliste dans le suivi se
trouve dans les tableaux 9 et 10, et celle selon le statut sérologique communiqué au MG est

dans le tableau 11.

Il existait une différence d’age selon la région d’origine des patients, ceux nés en Amérique
latine étant plus jeunes (36 ans (IQ25% : 31 ans; 1Q75% : 39 ans)) que ceux nés en Afrique
occidentale et centrale ou en France (47 ans (IQ25% : 39 ans ; IQ75% : 56 ans), p<0,001). La
population originaire d’Amérique latine présentait la particularité de composer I'écrasante

majorité de la population transgenre HvF (92%, 24/26, p<0,001).

Les patients suivis par un généraliste (55%, 84/153) présentaient des caractéristiques
sociodémographiques différentes de ceux n’en bénéficiant pas. Ils étaient plus agés
(médiane 48 ans (1Q25% : 41 ans ; IQ75% : 58 ans) contre 39 ans pour les autres (1025% : 32
ans; 1Q75% : 47 ans), p<0,001), avaient une durée de séropositivité (médiane 13,29 années
(1025% : 8,23 années ; 1Q75% : 20,46 années, p<0,001), et une durée sous TARV plus longue
(médiane 11 années (IQ25% : 7 années ; IQ75% 19, années, p<0,001). Les femmes étaient en
proportion plus nombreuses a étre suivies (68%, 28/41, contre 55% des hommes, 47/86,

p=0,0028), contrairement aux transgenres HvF (68%, 17/25 a ne pas étre suivies).

Les patients nés en Afrique occidentale et centrale (62,5%, 45/72) et ceux nés en France
(65,2%, 15/23) étaient fréquemment suivis par un MG, contrairement a ceux nés en
Amérique latine (74,2%, 23/31) plus fréqguemment non suivis. Ces résultats présentaient un

lien significatif, p=0,006.

Les patients sous AME étaient 80% (20/25) a ne pas étre suivis par un MG ; les patients en
situation réguliere (CSS et régime général) étaient significativement plus suivis par un
généraliste (61,7%, 79/128, p<0,001). Les patients les plus précaires avaient en moyenne 36
ans, et étaient les plus jeunes. Comparé aux hommes (31%, 29/94) et aux femmes (34%,
16/46), il y avait significativement plus de patientes transgenres sous AME ou CSS (84%,
22/26) (p<0,001). 91% (30/33) des patients originaires d’Amérique latine avaient I’AME ou la

CSS, contre 35% (28/81) des patients nés en Afrique occidentale et centrale (p<0,001).
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Dans I'ensemble, lorsque la réponse était disponible, I'’écrasante majorité des patients
avaient communiqué leur statut sérologique au MG (84%, 67/80). Ceux qui le communiquait
le moins étaient les plus jeunes (38,5%, 5/13 de 18 a 40 ans, p=0,037), avec une différence
d’age entre les patients ayant communiqué leur statut sérologique (médiane 49 ans (1Q25% :
42,5 ans; 1Q75% : 59 ans) et les autres (médiane 46 ans (IQ25% : 34 ans; 1Q75% : 48 ans,
p=0,024). Il existait une différence de durée de séropositivité entre les patients ayant
communiqué leur statut sérologique comparé a ceux ayant préféré le garder secret (14
années (IQ25% : 9 années ; IQ75% : 23 années) contre 9 années (IQ25% : 5 années ; IQ75% :
11 années, p <0,001).

D’apres nos données, aucun lien significatif (p> 0,05) n’a été mis en évidence entre le statut
virologique et les variables socio-démographiques telles que : I'dge, le sexe, l'origine
géographique, le mode de transmission du VIH, le type de couverture sociale. Il n'y avait
également pas de lien significatif entre le contréle de l'infection et la durée de suivi au SMIT

ou I'ancienneté du diagnostic (p> 0,05).

Une analyse multivariée a été effectuée mais ne retrouve pas d’association significative au

seuil de 5%.
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Tableau 9: Caractéristiques sociodémographiques des patients en fonction du suivi par un médecin généraliste

Suivi par un médecin généraliste des patients
inclus : N=153
Groupe Suivi par un MG Non suivi par un MG P Value
n=84 (100%) n=69 (100%)
Hommes 47 (56%) 39 (56.52%)
Femmes 28 (33.3%) 13 (18,84%)
sexe FvH 1(1,2%) 0 (0%) 0,028
HVF 8 (9,5%) 17 (24,64%)
<30ans 5 (5,95%) 14 (20,29%)
Entre 31 et 40 ans 15 (17,89%) 24 (34,78%)
Age Entre 41 et 50 ans 29 (34,5%) 19 (27,54%) < 0,001
Entre 51 et 60 ans 20 (23,8%) 8(11,59%)
> 60 ans 15 (17,86%) 4 (5,8%)
Médiane (IQR) 48 [41 - 58] 39 [32-47]
Afrique occidentale et centrale 45 (53,6%) 27 (39,13%)
Afrique orientale et australe 0 (0%) 3 (4,35%)
Amérique latine 8(9,5%) 23 (33,33%)
Asie et pacifique 1(1,2%) 0 (0%)
Région de naissance Autres régions 2 (2,4%) 0 (0%) 0,006
Caraibes 6 (7,1%) 4 (5,8%)
Europe orientale et Asie centrale 0 (0%) 1(1,45%)
France 15 (17,9%) 8(11,59%)
Moyen-Orient et Afrique du nord 7 (8,3%) 3 (4,35%)
Régime général 62 (73,8%) 29 (42%)
Couverture sociale Aide médicale d'état 5 (6%) 20 (29%) <0,001
Complémentaire santé solidaire 17 (20,2%) 20 (29%)
Hétérosexuel 48 (57,1%) 28 (40,6%)
Homo-bisexuel 26 (31%) 29 (42%)
. IVDU 2 (2,4%) 3 (4,35%)
Mode de transmission du VIH Materno-foetal 0 (0%) 1(1,45%) 0,391
Transfusion sanguine 1(1,2%) 1(1,45%)
Autre/Inconnu 7 (8,3%) 7 (10,15%)
SIDA 23 (27,4%) 19 (27,55%)
Stade CDC actuel Non SIDA 61 (71,6%) 50 (72,45%) 0,983
. ) . . B Détectable 23 (27,7%) 16 (24,24%)
Statut virologique a l'inclusion n=149 Indétectable 60 (72,3%) 50 (75,76%) 0,632
Controle strict 53 (63,1%) 40 (58%)
Controle virologique < 12 mois En cours de contrdle 17 (20,2%) 14 (20,3%) 0,713
Non controlée 14 (16,7%) 15 (21,7%)
o Oui 36 (42,9%) 23 (33,3%)
Nadir décompte CD4 < 200 (cellules/mm3) Non 48 (57.1%) 46 (66,7%) 0,228
Bithérapie 8(9,5%) 2 (2,9%)
Type de thérapie ARV Trithérapie 73 (86,9%) 67 (97,1%) 0,066
Quadrithérapie 3 (3,6%) 0 (0%)

Tableau 10: Moyenne et médianes de variables d'intérét en fonction du suivi par un MG

Suivi par un médecin généraliste des patients inclus : N=153

Variabl P Val

arlable Suivi par un MG (n=84) Non suivi par un MG (n=69) alue
Duree séropositivité | Médiane 13,29 [8,23 - 20,46] 7,96 [4,52 — 13,05] <0,001
(années) (IQR)
Durée sous TARV (années) :\lllci:)lane 11[7-19,9] 6,50 [4—-11,2] <0,001
Dernier décompte CD4 Moyenne 698 639 0,23
(cellules/mm3)
Dernier décompte CD4 | Médiane
(cellules/mm3) (1QR) 680 [500,5 - 935] 600 [440 - 910] 0,23
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Tableau 11: Médianes de variables d'intérét en fonction de statut sérologique communiqué au MG

Statut sérologique communiqué par le patient au médecin généraliste

Variable N=80 P Value
Oui (n=67) Non (n=13)
Age des patients (années) m;s)'a"e 49 [42,5 - 59] 46 [34 - 48] 0,024
Durée séropositivité | Médiane . .
(années) (IQR) 1419; 23] 9[5;11] <0,001
Dernier décompte CD4 | Médiane ) )
(cellules/mm3) (1QR) 720520 ; 955] 680 [580 ; 790] 0,63
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9.3.2 Facteurs de risque et comorbidités cardiovasculaires chez les participants

Il n’y avait pas de différence significative d’IMC selon I'origine géographique des patients
(p=0,37). Il n’y avait pas de lien significatif entre I'IMC et le type de couverture sociale
(p=0,63), I'MC et le sexe (p=0,11), ou encore la présence d’un MG dans le suivi (tableau 12,

p=0,448).

La proportion de patients fumeurs était significativement plus importante chez les patients
non suivis par un MG (39,13%, 27/69) comparé aux patients suivis par un MG (22,62%,
19/84, p=0,047).

Les patients suivis par un MG avaient un cholestérol médian (tableau 13) (1,89 g/L (1Q25% :
1,65 g/L; 1Q75% : 2,25 g/L) supérieur a ceux sans suivi (1,71 g/L (1Q25% : 1,51 g/L; 1Q75% :
2,07 g/L), p=0,027).

Les TA médianes et moyennes mesurées chez les patients suivis par un MG étaient

supérieures a celles des patients non suivis (139/85 mmHg contre 130/80 mmHg, p<0,001).

9.3.2.1 Patients présentant au moins une HTA

L’age médian des patients hypertendus était de 58 ans (1Q25% : 50 ans; 1Q75% : 61 ans)
contre 41 ans (IQ25% : 34 ans; 1Q75% : 48 ans) pour les autres (p<0,001). Les hommes
représentaient 64% (27/42) de la totalité des personnes hypertendues, comparés aux
femmes (p<0,001). Selon [lorigine géographique, les patients originaires d’Afrique
occidentale et centrale représentaient 64% (27/42) de la totalité des patients hypertendus

(p<0,001).

Les patients hypertendus étaient en proportion plus nombreux dans le groupe « suivi par un
MG » (31% 26/84, contre 14,5% 10/69 pour les patients non suivis, p=0,017). Les patients
traités étaient plus fréquemment suivis (88%, 23/26), mais le lien n’était pas statistiquement

significatif (p=0,54).

Les patients traités par antihypertenseurs présentaient une TA médiane de 145
mmHg (1025% : 138 mmHg; 1Q75% : 154 mmHg) / 89,5 mmHg (IQ25% : 82,2 mmHg;
1Q75% : 97,8 mmHg), alors que les patients hypertendus non traités avaient une TA médiane

de 150 (1Q25% : 142 mmHg; 1Q75% : 158 mmHg) / 94 (1Q25% : 92 mmHg ; 1Q75% : 94,5
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mmHg) Les patients sans antécédents d’HTA avaient une TA médiane de 130 (IQ25: 120
mmHg ; 1Q75% : 140 mmHg) / 80 (1Q25% : 72 mmHg ; 1Q75% : 86 mmHg) (p <0,001).

9.3.2.2 Patients présentant au moins une dyslipidémie

Nous n’observons pas de différence statistiquement significative de LDLc (p=0,66) entre les
patients pris en charge pour la dyslipidémie (1,31 g/L en moyenne) et les autres (1,26 g/L en
moyenne). Parmi les patients diabétiques, seuls 12,5% (2/16) étaient a leur objectif de LDLc

selon les recommandations HAS.

L’age médian des patients diagnostiqués dyslipidémiques était de 60 ans (1Q25% : 47,8 ans ;
IQ75% : 64,5 ans) contre 43 ans (IQ25%: 35 ans; 1Q75%: 51 ans) dans le reste de la
population (p<0,001). Il n’y avait pas de différence statistiquement significative d’IMC entre
les patients dyslipidémiques et les autres (p=0,41). La majorité des patients dyslipidémiques
(84%, 21/25) était suivie par un MG (p<0,001). Il n’y avait pas de lien statistiquement
significatif entre un antécédent de dyslipidémie et le sexe, le mode de contamination, la

zone géographique d’origine, ou le type de couverture sociale (p> 0,05).

9.3.2.3 Patients présentant au moins un diabéte

80% des patients diabétiques déclaraient étre suivis par un généraliste (12/15, p=0,04). Les
patients ayant un antécédent de diabéte avaient un age médian de 58,5 ans (IQ25% : 47
ans; 1Q75% : 64,2 ans), contre 44,5 ans (IQ25% : 36 ans; 1Q75% : 52,2 ans) pour les autres
(p<0,001). Il n"existait pas de lien significatif entre le mode de contamination, le sexe ou la
région d’origine et la survenue d’un diabéte dans notre population (p>0,05). 43% (6/14) des
patients diabétiques étaient obéses, contre 37% (49/134) pour le reste de la population

mais, le lien n’était pas statistiqguement significatif (p=0,95).

Seul un patient diabétique (6,25%) était fumeur au sein de la population incluse, 75%
(12/16) étant non-fumeurs et prés de 20% étaient sevrés (3/16), sans lien significatif

(p=0,077).

9.3.2.4 Patients présentant au moins une cardiopathie
91% (10/11) des patients ayant un ATCD de cardiopathies étaient suivis par un MG
(p=0,013).

L’age moyen des patients ayant un antécédent de cardiopathie était de 62,7 ans, contre 44,3

ans pour les autres (p<0,001). L'IMC médian des patients ayant un antécédent était de 29,6
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(1Q25% : 25,1 ; 1Q75% : 38) contre 27,1 (1Q25% : 24,1 ; 1Q75% : 32) pour les autres, mais le
résultat n’était pas significatif (p=0,19). De la méme maniere, la majorité des patients
cardiopathes bénéficiaient du régime général de la sécurité sociale (86%, 12/14), 2 n’ayant
que la CSS (p=0,095), sans lien significatif. Les hommes étaient majoritaires, représentant
71% (10/14) des patients ayant un antécédent de cardiopathie (p=0,82), sans lien significatif.
La majorité de ces patients était né en Afrique occidentale et centrale (43%, 6/14), puis en

France (29%, 4/14) (statistiquement non significatif, p=0,0502).
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Tableau 12: Caractéristiques cardiovasculaires de la population incluse en fonction de la présence d'un suivi par un MG

Suivi par un médecin généraliste des patients

inclus : N=153

. Groupe non suivi P Value
Groupe suivi par un MG par un MG
n=84 (100%) n=69 (100%)
Insuffisance pondérale (IMC < 18,5) 1(1,3%) 0 (0%)
Poids normal (IMC entre 18,5 et 25) 24 (31,6%) 23 (37,1%)
IMC (n=138) Surpoids (IMC entre 25 et 30) 19 (25%) 19 (30,65%) 0,448
Obésité (IMC entre 30 et 40) 29 (38,2%) 19 (30,65%)
Obésité morbide (IMC 240). 3(3,9%) 1(1,6%)
Oui 10 (18,5% 7 (13,5%
ATCD familiaux CV 1er degré (n=106) u! (18,5%) (13,5%) 0,478
Non 44 (81,5%) 45 (86,5%)
Oui 12 (85,7%) 3 (4,3%)
ATCD personnel diabéte 0,040
Non 72 (14,3%) 66 (95,7%)
Oui 26 (31%) 10 (14,5%)
ATCD personnel HTA 0,017
Non 58 (69%) 59 (85,5%)
L Oui 21 (25%) 4(5,8%)
ATCD personnel Dyslipidémie 0,001
Non 63 (75%) 65 (94,2%)
Buveur quotidien 12 (14,63%) 7 (10,15%)
Ex-buveur 6 (7,32%) 6 (8,7%)
Consommation d’alcool n=151 Festive 1(1,22%) 0 (0%) 0,767
Non buveur 41 (50%) 36 (52,17%)
Occasionnelle 22 (26,83%) 20 (28,98%)
Fumeur 19 (22,62%) 27 (39,13%)
Tabagisme Non-fumeur 50 (59,53%) 36 (52,17%) 0,047
Ex-fumeur 15 (17,85%) 6 (8,7%)
Oui 9(12,5%) 7 (12,96%)
Non 59 (81,94%) 40 (74,07%)
Toxicomanie n=126 Occasionnelle 0 (0%) 3 (5,56%) 0,353
Substituée 1(1,39%) 1(1,85%)
Ancienne 3(4,17%) 3 (5,56%)
_ _ , Oui 10 (11,9%) 1(1,45%)
Cardiopathies/coronaropathies 0,013
Non 74 (88,1%) 68 (98,55%)
Oui 2(2,4%) 0 (0%)
AVC 0,197
Non 82 (97,6%) 69 (100%)
Oui 1(1,2%) 1(1,45%)
AOMI 0,888
Non 83 (98,8%) 68 (98,55%)
Patho CV indéfinie (n=152) Oui 12 (14,5%) 4 (5,8%) 0,083
Non 71 (85,5%) 65 (94,2%)
Cholestérol total > 5 mmol/L (soit 1,93 g/L) 31 (47,7%) 19 (35,9%) 0,195
Cholestérol total < 4 mmol/L (soit 1,54 g/L) 11 (16,9%) 17 (32,1%) 0,054
HDLc masculin < 1,03 mmol/L (soit 0,4 g/L) 7 (17,5%) 11 (25,6%) 0,37
Exploration d’anomalies lipidiques (n=130) HDLc féminin < 1,29 mmol/L (soit 0,5 g/L) 8 (27,6%) 4 (30,8%) 0,71
Triglycérides normaux (n=89) 46 (70,8%) 43 (81,1%) 0,18
Hypertriglycéridémie modérée (n=19) 12 (18,4%) 6(11,3%) 0,18
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Tableau 13: Caractéristiques cardiovasculaires de la population incluse en fonction de la présence d'un suivi par un MG

Suivi par un médecin généraliste des patients inclus : N=153

Variable — — P Value
Suivi par un MG (n=84) Non suivi par un MG (n=69)
HbA1c (%) (n=84) 6,32 5,58 0,057
Moyenne
HbA1c diabétiques (%) (n=10) 9,8 7,2 0,12
Moyenne
Glycémie (mmol/L) (n=125) 5,82 5,03 0,17
Moyenne
Cholestérol total (g/L) (n=118) Médiane (IQR) 1,89 [1,65; 2,25] 1,71[1,51; 2,07] 0,027
HDLc (g/L) (n=118) Médiane (IQR) 0,53 [0,45;0,6] 0,49 [0,39; 0,58] 0,3
LDLc (g/L) (n=118) Médiane (IQR) 1,14[0,92;1,42] 1[0,82;1,3] 0,098
Triglycérides (g/L) (n=118) Médiane (IQR) 1,15[0,88; 1,53] 0,91 (0,62 ; 1,36] 0,054
TA systolique moyenne (mmHg) (n=144) | Moyenne 139 130 <0,01
TA systolique (mmHg) (n=144) Médiane (IQR) 140 [128 ; 150] 130[120; 141] <0,01
TA diastolique (mmHg) (n=144) Moyenne 84,8 79,1 <0,01
TA diastolique (mmHg) (n=144) Médiane (IQR) 85,5 [77 - 91] 80[71,2 - 85] <0,01
Tableau 14: Caractéristiques du suivi par un MG en fonction des comorbidités prises en charge et compliquées
Suivi par un médecin généraliste des patients inclus : N=153
Groupe suivi par un MG Groupe non suivi parun MG | P Value
n=84 (100%) n=69 (100%)
Oui 10 (83%) 2 (67%)
Diabéte traité (n=15 0,52
' ité (n=15) Non 2 (17%) 1(33%)
Oui 5 (42%) 1(33%)
Diabéte compliqué (n=15) 1
Non 7 (58%) 2 (67%)
Oui 23 (88%) 10 (100%)
HTA traitée (n=36) 0,54
Non 3 (12%) 0 (0%)
Oui 10 (38%) 6 (60%)
HTA compliquée (n=36) 0,29
Non 16 (62%) 4 (40%)
Oui 9 (39%) 2 (33%)
Dyslipidémie prise en charge (n=29) 1
Non 14 (61%) 4 (67%)

9.3.3 Caractéristiques du suivi par un médecin généraliste

Nous n’observons pas de différence significative de fréquence annuelle de suivi par le MG en

fonction de I'age, de I'lMC, du mode de contamination, du sexe ou du type de couverture

sociale (p>0,05).
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Il n’y avait pas de lien significatif entre la fréquence annuelle de consultation chez le MG et

le motif de consultation au SMIT (tableau 15, p=0,095).

Les patients ne sachant pas que le RO était faisable chez le MG étaient plus jeunes que ceux
qui connaissent l'information (médiane de 42 ans (IQ25% : 36 ans; IQ75% : 52 ans), contre

48 ans (1Q25% : 41,5 ans ; 1Q75% : 58 ans, p=0,035).

Les patients ayant un MG étaient plus nombreux a savoir que le RO était possible chez eux
(58%, 44/76), tandis que les patients sans MG ne savaient majoritairement pas que cela était

possible (85%, 17/20 p<0,001).

Il n’y avait pas de lien significatif entre le type de couverture sociale et la connaissance de la

possibilité de RO chez un généraliste (p=0,35).

Il n’y avait pas de différence significative entre la fréquence annuelle de suivi chez le MG et
le risque cardiovasculaire de la population incluse (p=0,35, tableau 16) : en fonction de
I’évaluation du RCV en fonction du SCORE 2016 et des recommandations, il y avait autant de
patients classés « risque tres élevé » qui consultaient leur médecin moins d’une fois par an

(25%, 3/12) et deux a quatre fois par an (20%, 3/15).

Tableau 15 : Fréquence annuelle de consultation chez le généraliste en fonction du motif du RO au SMIT

Fréquence annuelle de

consultation chez le

1-2 fois par an

3-5 fois par an

> 5 fois par an

généraliste (N=24) n=16 (100%) | n=4(100%) n = 4 (100%) P value
Patient habitué au RO SMIT 9 (56,25%) 1(25%) 0 (0%)
Ressenti d'urgence 5(31,25%) 2 (50%) 1 (25%%)
MG non disponible 2 (12,5%) 1 (25%%) 2 (50%) 0,095
MG ne fait jamais le RO 0 (0%) 0 (0%) 1(25%)
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Tableau 16 : Fréquence du suivi par le MG et risque CV

Evaluation du risque CV selon la fréquence du suivi Fréquence de suivi par un MG: N=33
Pl
. . R Deux a quatre us de. P
Moins d'une a . quatre fois | value
. . fois par an
Nombre de consultations annuelle une fois par an par an
n=12 (100%) n=15 (100%) | n=6 (100%)
1 1 0, 0, 0,
ESC 2016 adapté, évaluation globale Risque faible 4(33,3%) 5(33,3%) 4 (66,7%)
Risque modéré 2 (16,7%) 6 (40%) 0 (0%)
Risque élevé 3 (25%) 1(6,7%) 0 (0%) 0,35
Risque tres élevé 3 (25%) 3 (20%) 2 (33,3%)
ESC 2021 adapté, évaluation globale Risque faible a modéré 4 (33,3%) 4 (26,7%) 1(16,7%)
Risque élevé 2 (16,7%) 4 (26,7%) 3 (50%)
Risque tres élevé 6 (50%) 7 (46,6%) 2 (33,3%) 0,75
9.3.4 Stratification du risque cardiovasculaire de la population incluse et suivi
A partir des recommandations adaptées de I'ESC de 2016, la proportion de patients a risque
CV tres élevé était plus importante dans le groupe « suivi par un MG » comparé au groupe
sans suivi (16,9% contre 3,1%, p=0,05) (tableau 17).
Nous n’observons pas de différence significative a partir des recommandations adaptées de
I’'ESC de 2021 (p=0,198).
Tableau 17: Risque CV SCORE ESC 2016 et 2021 en fonction de la présence d'un médecin généraliste dans le suivi,
comparaison
Suivi par un médecin généraliste des patients inclus :
Evaluation du risque CV selon la présence d'un MG dans le N=143 P Val
suivi Groupe suivi par un MG Groupe non suivi par un MG alue
n=77 (100%) n=66 (100%)
ESC 2016, évaluation globale  Risque faible 32 (41,5%) 34 (51,5%)
Risque modéré 23 (29,9%) 16 (24,2%) 0.05
Risque élevé 9 (11,7%) 14 (21,2%) ’
Risque tres élevé 13 (16,9%) 2 (3,1%)
ESC 2021, évaluation globale Risque faible a modéré 18 (23,4%) 26 (39,4%)
Risque élevé 26 (33,8%) 17 (25,7%) 0,198
Risque tres élevé 33 (42,8%) 23 (34,9%)

Il n’y avait pas de lien significatif entre I’évaluation du RCV et la communication du statut

sérologique au généraliste selon I'ESC 2016 (p=0,098) ou selon I'ESC 2021 (p=0,969).
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Le LDLc médian des patients a risque élevé et trés élevé était au-dela des objectifs, bien que

la statistique ne soit pas significative (p=0,9).

Tableau 18 : Evaluation du risque CV en fonction de la connaissance du statut sérologique par le MG, ESC SCORE 2016

Statut sérologique communiqué par le
patient au généraliste N=71

Evaluation du risque CV selon la connaissance du statut sérologique par le MG oui Non P Value
n=63 (100%) n=11 (100%)
Risque faible 27 (42,8%) 5 (45,4%)
Ri déré 17 (27% 4 (36,4%
ESC 2016, évaluation globale !sque r:no fere (27%) ( ) 0,098
Risque élevé 8(12,7%) 0 (0%)
Risque trés élevé 11 (17,5%) 2 (18,2%)
Tableau 19 : Evaluation du risque CV en fonction de la connaissance du statut sérologique par le MG, ESC SCORE 2021
Statut sérologique communiqué par le
patient au généraliste N=74
Evaluation du risque CV selon la connaissance du statut sérologique par le MG Oui Non P Value
n=63 (100%) n=11 (100%)
Risque faible a modéré 15 (23,8%) 3(27,3%)
ESC 2021, évaluation globale Risque élevé 21 (33,3%) 3(27,3%) 0,969
Risque tres élevé 27 (42,9%) 5 (45,4%)
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10 Discussion

Cette étude représente un premier travail sur I'état de santé cardiovasculaire des PVVIH
pour lesquels un suivi en ville par le médecin généraliste est recommandé (173). Le contexte
de demande de renouvellement -a priori- simple d’ordonnance de traitement antirétroviral

se préte tout particulierement a I’étude de cette population.

10.1 Activité de la consultation sans rendez-vous SMIT

La pandémie de covid19 en 2020 a eu un impact considérable sur |’activité de la consultation
sans RDV du SMIT. Avant celle-ci, un senior supplémentaire complétait I'’équipe médicale. La
consultation sans RDV du SMIT a vu son activité diminuer de 36,5% entre 2019 et 2020. Ce
nombre est cohérent comparé a la chute d’activité observée dans les services d’urgences
adultes (202) en France au cours des deux premiers confinements (entre 30 et 50% de baisse
d’activité). En 2019, 13,1% des consultations au SMIT concernent un RO, contre 14,8% en
2020. Le taux d’évolution de RO entre 2019 et 2020 est de -28,7%. Cette différence peut étre
expliquée de deux maniéres non exclusives : les patients qui venaient pour d’autres motifs
ont renoncé a se présenter du fait de la peur de I'infection a Sars-Cov2, comme cela a été

observé dans I'ensemble des services d’urgence.

La figure 11 récapitule I’évolution de la fréquentation de I'unité entre 2019 et 2021. Le taux
d’évolution du nombre de consultations pour RO entre 2020 et 2021 se voit augmenter de
13%, avec la reprise progressive d’une activité plus habituelle, représentée par un nombre
de consultations sans rendez-vous plus important de 15,9%. L’activité de l'unité n’a pas

retrouvé son intensité d’avant la crise sanitaire, mais augmente progressivement.
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Figure 11: Evolution de la fréquentation de la consultation sans RDV SMIT par rapport au nombre de demande de
renouvellement d'ordonnance au cours de la période d'intérét, de 2019 a 2021

10.2 Caractéristiques  sociodémographiques, = immuno-virologiques et
cardiovasculaires

Notre population est globalement représentative de la patientéle suivie a I’"hopital Bichat
(203). Nous avons par ailleurs mis en paralléle les caractéristiques de la population incluse
avec deux cohortes francaises majeures de PVVIH (celle de I’ANRS-CO3 de Nouvelle-
Aquitaine et la cohorte nationale ANRS-Vespa2 (13,14)), ainsi qu’avec celles de la population

générale. Les résultats se trouvent dans le tableau 21 ci-dessous.

10.2.1 Age et sexe

Sur le plan du sexe, notre population differe de la FA de patients suivis au SMIT de I’hépital
Bichat, qui comporte 36,7% de femmes (1887/5143), contre 28% (47/168) dans notre
étude ; nous retrouvons également 7,5% (385/5143) de patients transgenres dans la FA,

alors qu’ils sont 16% (27/168) dans la population incluse.

Cette derniere est également plus jeune (66,7% de patients avaient entre 18 et 50 ans) que
la FA de patients suivis au sein du COREVIH-IDF Nord (52,1% de patients entre 18 et 50 ans),

un résultat cohérent lorsque I’dge médian est comparé aux autres cohortes (dge médian de
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46 ans dans notre étude, contre 52,2 ans dans la cohorte ANRS-CO4 et 47 ans dans Vespa2).
La proportion de patients de plus de 50 ans (34%, 56/168) y est moins importante (47,9%
dans la file active COREVIH-IDF Nord, 62,3% dans la cohorte ANRS. Notre population
présente logiquement une durée de séropositivité (11 ans) inférieure aux autres cohortes
(contre 20,5 ans et 12 ans), I'age médian de la découverte de séropositivité étant stable a 34
ans en France (9). La population générale (age médian 41,2 ans) est globalement plus jeune

que la population incluse (204).

10.2.2 Suivi par un médecin en ville, précarité

Plus de la moitié (55%, 84/153) de nos patients ont un médecin traitant, chiffre trés inférieur
a la population générale (89%) (205), bien que ce dernier soit en baisse du fait des
problématiques de démographie médicale. Du fait de consultations réguliéres, certains
patients peuvent considérer l'infectiologue comme étant leur généraliste, ce qui peut en
partie expliquer cette différence avec la population générale. Comme attendu, et compte-
tenu du lieu de recrutement, la précarité touche une proportion importante de la population
incluse (40%, 68/148). Dans notre étude, seuls 20% (5/25, p<0,001) des patients bénéficiant
de I’AME sont suivis par un généraliste. La précarité est associée a un plus faible recours aux
services de santé, notamment en ville, et I’'hdpital reste souvent la seule et unique interface
de soins pour ces patients (206,207). Notre lieu d’étude présente un probable biais de
recrutement, la proportion de patients transgenres, plus jeunes, et précaires, venant
souvent d’Amérique latine est élevée. La proportion de patients couvert par le régime
général est totale chez les patients francais (100%, 26/26), et elle reste relativement
importante chez les patients originaires d‘Afrique occidentale et centrale (65%, 53/81). A

contrario, les PVVIH d’Amérique latine ne sont que 9% (3/33) a bénéficier du régime général.

10.2.3 Mode de contamination, origine géographique

Le principal mode de contamination dans la population étudiée est hétérosexuel (50%,
84/168), comparable a la FA de patients suivis a Bichat (50,3%, 2586/5143). La proportion de
patients originaires d’Afrique occidentale et centrale, population particulierement touchée

par le VIH en lle-de-France (5,9) dans le recrutement est logiquement importante (48%,

86



81/168), un chiffre proche de celui retrouvé au sein de la FA du COREVIH-IDF Nord (49,8%,
4283/8596), et supérieur a ce qui est observé dans les autres cohortes. A titre d’exemple, les
données combinées des cohortes Aquitaine, ANRS-CO3 et CO4 a propos des nouveaux
patients entre 2013 et 2015 incluent 28,2% d’africains. La cohorte Vespa2 compte 23,5% de
patients africains. En revanche, comparé a la FA COREVIH IDF Nord, les patients originaires
d’Amérique latine sont plus nombreux dans notre étude (19,6%, 33/168 contre 6,8%,
582/8596), et la proportion de patients francais est moindre (15,5%, 26/168 contre 26,5%,
2281/8596).

10.2.4 Facteurs de risques cardiovasculaires comportementaux

Nos résultats mettent en évidence que plus de 65% de la population étudiée présente au
moins un facteur de risque cardiovasculaire comportemental (consommation quotidienne
d’alcool pour 12,7% (21/165) des patients, tabagisme quotidien pour 29,3% (49/167) d’entre
eux) ou partiellement comportemental (obésité 37,8%, 56/148), un chiffre supérieur a ce qui
a pu étre observé ailleurs (51,1% dans la cohorte Vespa2(13)). Concernant le tabagisme et la

consommation d’alcool, les résultats sont conformes a ceux des grandes cohortes francaises.

10.2.4.1 Obésite

Notre population présente une proportion de patients souffrant d’obésité (37,8%, 56/148)
trés largement supérieure aux cohortes francaises (7% d’obésité dans la cohorte ANRS-CO3
et 8,6% dans la cohorte nationale ANRS-Vespa2), et a la population générale (15,7%). La
prévalence de l'obésité dans notre population est probablement responsable de la
différence de proportion des FDRCV comportementaux comparé a la cohorte ANRS-Vespa2
étudiée par Tron et al.

Contrairement a ce qui était attendu, I'lMC des patients nés en Afrique est similaire a celui
des patients nés en France (29,1 et 29,5) mais le lien n’était pas significatif, (p=0,37). Nous
ne mettons pas en évidence de lien significatif entre I'lMC et les différentes caractéristiques
socio-démographiques (p>0,05). Notre population accumule certains des facteurs de risque
de survenue de surpoids et d’obésité sous ARV décrits par Goupil de Bouillé et al (148) -
notamment le parcours migratoire ou l'origine sub-saharienne ; la précarité qui en est un

majeur (208), vient se surajouter. Bien que prés de 10 ans se soient écoulés depuis les
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résultats dans les cohortes qui nous servent de comparatif, nous n'expliquons a ce jour pas

la proportion démesurée de patients souffrant d’obésité dans notre recrutement.

10.2.4.2 Tabagisme et consommation quotidienne d’alcool

Dans notre population, la prévalence du tabagisme est la méme (29,3%, 49/167), que dans la
cohorte Vespa2 (29%), supérieure a ce qui est retrouvé dans la population générale (25,3%).
Comme attendu, la consommation quotidienne d’alcool (12,7%, 21/165) suit la méme
logique, avec des résultats proches de celle de I'étude Vespa2 (13,8%), et supérieure a ce qui

est observé dans la population générale (10%).

10.2.5 Diabéte de type 2

Dans notre étude, 9,5% des patients inclus présente un antécédent de diabéte déja
diagnostiqué. Elle est d’age médian 58,5 ans, inférieure a ce que l'on observe dans la
population générale (66 ans) (125,209) et est plus agée que le reste de la population incluse
(44 ans d’age médian). La cohorte ANRS-CO3 met en évidence un nombre bien plus élevé,
18,5% étant diabétiques (14). Cette différence globale est logique, cette derniére étant en
moyenne plus agée, avec une durée de séropositivité et d’exposition aux ARV plus

importante. Ce chiffre reste malgré tout supérieur aux autres études précédemment citées.

Contrairement a ce qui était attendu, nous n’observons pas de différence significative
(p=0,25) de prévalence du diabete en fonction du sexe, de la région d’origine (125) (p=0,23),

ou du mode de couverture sociale (p=0,8), représentatif de la précarité (210).

Une problématique a garder a l'esprit concerne la sous-estimation du diabéte. Dans la
population générale frangaise, parmi toutes les personnes diabétiques de 18 a 74 ans, 23%
sont non diagnostiquées (211). Kousignian, dans la cohorte suivie a I'Hotel-Dieu (186) s’est
intéressée a cette problématique chez les PVVIH, et identifiait 18,6% de diagnostics de

diabéte ratés, relativement proche du chiffre retrouvé pour la population générale.

Au cours de notre étude, un diagnostic de diabéte chez un patient africain de 48 ans, traité
par Biktarvy, sans antécédents de diabéte, et ayant un IMC a 30, a été réalisé grace aux

préléevements prescrits par l'investigateur. Le patient avait un médecin traitant qu’il ne
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consultait qu’une fois par an. Le patient savait que son généraliste pouvait lui renouveler son
TARV, mais préférait venir au SMIT par habitude. Il s’agissait de la seule occurrence de
diabéte non diagnostiqué dans notre population, trés inférieure aux proportions décrites au-
dessus. Il nous est impossible de conclure sur ce résultat du fait des données manquantes,
20,8% et 44% des patients inclus n’ayant pas eu de glycémie ou d’HbAlc dosées,

respectivement.

Dans notre population, nous n’observons pas de différence statistiqguement significative
d’IMC entre les patients diabétiques et non diabétiques (p=0,95), mais 43% (6/14) des
patients diabétiques sont obéses, proche de la proportion de patients diabétiques obéses

dans la population générale (41%)(212).

Bien que la prise cumulée et prolongée de certains ARV soient associées a une augmentation
du risque de survenue de diabéte de type 2 (59), nous n’avons pas cherché a analyser ces
variables dans notre population. Le grand nombre de combinaisons d’ARV, associé a la
faiblesse de I’échantillon rendent le contréle des facteurs de confusion liées a la prise
cumulée et durable de certains ARV (essentiellement I'dge des patient et la durée de

séropositivité) difficile.

Seul un patient diabétique dans notre population consomme du tabac, le reste des fumeurs
étant non diabétiques, mais la statistique n’était pas significative (98%, 48/49, p=0,077). Cela
représente 6,2% (1/16) des diabétiques fumeurs, en dega des statistiques nationales de

tabagisme chez les diabétiques, autour de 13% (209) dans la population générale.

En excluant le patient non diagnostiqué, 81% (13/16) de nos patients diabétiques prennent
un traitement hypoglycémiant, similaire a ce qui est retrouvé dans la population générale
(80%(211)). Ramené a I'ensemble de notre population, elle comporte 7,7% (13/168) de
patients sous hypoglycémiants, un chiffre supérieur a ce qui est retrouvé dans la population
générale, de 5,3%. L'acces au médecin infectiologue pourrait avoir un effet bénéfique sur la
prescription de ces molécules. En comparant avec la cohorte ANRS-CO3 (5,8%), bien que
plus jeune, notre population qui comporte moins de patients diagnostiqués diabétiques
semble avoir quantitativement une prise en charge théoriqguement plus adaptée sur le plan

thérapeutique.

Dans la population générale, le contréle du diabéte est défini par une HbAlc inférieur a 7%

selon les recommandations en vigueur (213). En France, entre 2001 et 2007, cet objectif
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n’était pas atteint pour 41% des diabétiques traités (212). Dans la cohorte de PVVIH de
I’'Hotel-Dieu entre 2010 et 2018, ils étaient 44,7% a ne pas atteindre cet objectif (186). Dans
notre population, seuls deux patients atteignent I'objectif d’"HbAlc inférieur a 7%, soit 20%
(2/10) des patients pour lesquels nous avons un résultat biologique disponible. L'HbAlc
moyenne des patients diabétiques est mesurée a 9%. Nous ne pouvons seulement
qu’émettre des hypothéses quant a I'échec du controle glycémique dans une population
traitée a 81%, tout en gardant a l'esprit que I'échantillon de patients diabétiques pour
lesquels nous avons une HbAlc est faible (n=10). La prévalence du surpoids et de I'obésité
dans notre population rend le controle glycémique difficile (214). La précarité est un facteur
de risque de mauvais controle glycémique connu, du fait de son impact sur I'alimentation,
I'activité physique, et la fréquence du suivi médical (215). Le recours a un service
ambulatoire sans rendez-vous pour renouveler un TARV peut-étre également interprété
comme étant un signe de mauvaise organisation du patient, voire d’observance insuffisante,
qui peut affecter les autres comorbidités. La prescription d’un traitement hypoglycémiant
pour 81% des patients n’est pas synonyme de traitement adapté, 'adaptation thérapeutique
peut étre difficile a gérer par le médecin et/ou le patient. Nous pouvons supposer que des
consultations plus fréquentes chez le MG devraient permettre un meilleur contréle du
diabéte, bien que notre étude échoue a mettre en évidence un quelconque lien entre

fréquence de consultation chez le généraliste et contréle du diabéete (p>0,05).

Prés de 40% (6/16) des patients diabétiques de la population incluse présentent une
complication cardiovasculaire, le diabéete étant un facteur de risque connu de complications
de cette nature. Bien qu’en France l'incidence de I’AVC soit supérieure a celle de I'infarctus
du myocarde chez le diabétique (216), dans notre étude, les patients ayant des antécédents
CV ont tous pour antécédent une cardiopathie (n=6). Seul un patient présentait un
antécédent d’AVC, mais I'échantillon reste faible. Le tropisme cardiaque du VIH et la
cardiotoxicité de certains ARV pourraient expliquer cette différence avec les diabétiques

dans la population générale.

Globalement, le diabéte est possiblement sous-estimé dans notre population de PVVIH, mais
du fait de données manquantes, notre étude ne permet pas de quantifier cette variable.
Nous retrouvons des caractéristiques similaires a la population générale concernant I'obésité

et la prise de traitement hypoglycémiant, mais alors qu’elle est plus jeune, une plus grande
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proportion de notre population est traitée, probablement lié au suivi hospitalier. Malgré ce

fait, le contréle du diabete dans notre population semble insuffisant.

10.2.6 Hypertension artérielle

Il s’agit de la pathologie chronique la plus fréquente en France, touchant 30,3% des frangais.
Dans I'étude ESTEBAN qui évaluait I'évolution de I’'HTA et de sa prise en charge en France
entre 2006 et 2015, 47,3% des patients diagnostiqués sont traités par antihypertenseurs, et
55% des patients traités ont une PA contrdélée. Un adulte sur deux ignore étre hypertendu

(120).

Dans notre étude, 25% (42/168) de la population est préalablement diagnostiquée comme
hypertendue. Ce nombre est tres proche de celui retrouvé dans la méta-analyse et revue de
littérature publiée en 2017 (67), qui estimait une prévalence globale d’HTA chez les PVVIH a
25,2%. La cohorte ANRS-CO3, d’age moyen plus avancé, présente logiquement une
proportion plus importante de patients hypertendus (56,3%). La population générale
présente également une proportion plus grande de patients hypertendus (30,6%), alors

gu’elle est plus jeune.

Ce chiffre passe a 52,4% (32/61) pour les patients de plus de 50 ans, un nombre supérieur a
ce qui est retrouvé dans I’étude ESTEBAN (entre 23,5% et 50,6% selon le groupe d’age, entre
45 et 74 ans). Les hommes représentent une part plus importante des patients
diagnostiqués (64%, 27/42, p<0,001), ce qui est logique compte-tenu de la différence de
prévalence de I'HTA selon le sexe dans la population générale (120). Bien que représentant
48% du total, la population originaire d’Afrique occidentale et centrale est surreprésentée
chez les patients hypertendus (64%, 27/42, p<0,001)). Ce résultat n’est pas surprenant, la
prévalence plus importante de I’'HTA chez les patients africains ayant déja été rapporté dans

la littérature (217).

Comme pour le diabéte, et pour les mémes raisons, nous n’avons pas cherché a analyser la

survenue de I'HTA en fonction de la prise de certains ARV et/ou la durée de prise des TARV.

Parmi les patients qui avaient un antécédent d’HTA, 93% (39/43) étaient traités, contre

47,3% dans I'étude ESTEBAN et 46,8% dans la cohorte ANRS-CO3. Dans les autres pays
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développés, ce nombre atteint 55,6% (218). Cette différence pourrait étre le reflet d’une
plus forte attention des médecins vis-a-vis des comorbidités cardiovasculaires des PVVIH. En
revanche, parmi les patients traités, seuls 23% (9/39) présentent un contréle tensionnel,
défini comme TA< 140/90 mmHg, un nombre largement inférieur a ce qui est retrouvé dans
I’étude ESTEBAN dans la population générale (50%). Nous pouvons supposer que des
consultations plus fréquentes chez le MG devraient permettre un meilleur contréle de la TA,
bien que notre étude échoue a mettre en évidence un quelconque lien entre fréquence de

consultation chez le généraliste et controle de celle-ci (p>0,05).

Au sein de notre population, la TA médiane est de 135/82mmHg, supérieure au nombre
mesuré dans la population générale (126/77 mmHg). La proportion de patients ayant une
HTA de grade 2 ou 3 est également plus importante dans notre étude (9,8%, 15/153 contre
6% dans ESTEBAN). Il faut garder a l'esprit que les résultats de notre étude ne sont
probablement pas comparables a ['étude précédemment citée, qui suit les
recommandations de bonnes pratiques. En effet, la TA est tres probablement surestimée
dans notre étude. Cette mesure unique de la tension artérielle pour définir le statut
tensionnel des patients est sous-optimale, les critéres qualités de cette mesure étant définis
par au moins deux mesures au bras le plus « fort », a 1 min d’intervalle, aprés 5 min de repos

dans le calme, la TA étant définie par la moyenne des deux dernieres mesures (219).

En raisonnant sur les chiffres mesurés, nous observons que 47% (72/153) des patients
présentent une TA > 140 et/ou 90 mmHg, suffisant a définir I'HTA, alors qu’ils sont 25%
(42/168) a étre diagnostiqués. Parmi les patients qui ne sont pas diagnostiqués hypertendus,
34,8% (39/112) présentent une TAs et/ou une TAd > 140/90 mmHg. Alors qu’un adulte sur
deux ignore étre hypertendu dans la population générale, ce chiffre est supérieur a plus d’un
PVVIH sur trois dans notre étude. Globalement, ce sous-diagnostic de I'HTA est une
problématique qui concerne |'ensemble de la population, mais I'accés au médecin
infectiologue pourrait étre bénéfique dans le diagnostic de I'HTA chez les PVVIH. Dans notre
étude, les patients suivis par un MG présentent une TA moyenne (139 mmHg/84,4 mmHg)
supérieure a celle des patients non suivis par un MG (130 mmHg/79,1 mmHg), le lien étant
significatif (p<0,001). Ce résultat peut sembler a premiere vue surprenant, I'acces au MG
étant théoriquement bénéfique sur le plan du contréle tensionnel. En pratique, et comme

nous le verrons plus loin, les patients suivis par un MG et ceux non suivis sont socio-
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démographiquement trop différents pour que l'acces au MG impacte de maniere

significative le contrdle tensionnel des patients.

Les patients traités par anti-HTA présentaient une TA médiane globale de 145
mmHg (1Q25% : 138 mmHg ; 1Q75 : 154 mmHg) / 89,5 mmHg (1Q25% : 82,2 mmHg ; 1Q75% :
97,8 mmHg), logiquement inférieure aux patients hypertendus non traités (150 mmHg
(1025% : 142 mmHg; 1Q75% : 158 mmHg) / 94 mmHg (IQ25% : 92 mmHg; 1Q75% : 94,5
mmHg)), mais trés au-dessus des objectifs tensionnels recommandés (140/90 mmHg) (p<
0,001). Nous avons également recherché un lien entre I'IMC et les mesures tensionnelles,

mais les résultats ne sont pas statistiquement significatifs (p>0,05).

Globalement, I’hypertension artérielle est sous-estimée chez les PVVIH, mais possiblement
moins que dans la population générale compte-tenu du suivi par l'infectiologue. Les patients
semblent étre plus nombreux a étre traités, mais comme pour le diabéte, le contréle
tensionnel semble insuffisant. Nous échouons a mettre en évidence un lien entre fréquence
de consultation chez le MG et contréle tensionnel (p>0,05). Nous pouvons cependant
supposer qu’un suivi plus fréquent par le généraliste pourrait permettre d’adapter le
traitement anti-hypertenseur, donc contréler de maniére plus adéquate la TA des PVVIH. De
la méme maniere que pour I'échec du contréle du diabéte chez les PVVIH inclus, nous ne
pouvons qu’élaborer les mémes hypothéses. Il faut garder a I’esprit que la mesure unique de
la TA dans un service de consultation ambulatoire est plus qu’imparfaite. L'obésité est un
facteur de risque de survenue d’HTA (220) et de mauvais contréle tensionnel (221). La
prévalence de celle-ci dans notre population pourrait donc expliquer en partie ce mauvais
contréle. Comme pour le diabéte, et pour les mémes raisons, la précarité a un effet négatif
sur le contréle tensionnel (222). Le recours a un service ambulatoire sans rendez-vous pour
renouveler un TARV peut-étre également interprété comme étant un signe de mauvaise
organisation du patient, voire d’observance insuffisante, qui peut affecter les autres
comorbidités. La prescription d’un traitement anti-HTA n’est pas synonyme de traitement

adapté, I'adaptation thérapeutique peut étre difficile a gérer par le médecin et/ou le patient.
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10.2.7 Dyslipidémie

En France, entre 2006 et 2015, la prévalence de la dyslipidémie, définie par un LDLc > 1,6g/L
(soit = 4,1 mmol/L), dans la population générale adulte n’a pas évolué: 18,8% en sont
atteints (135).

Au sein de la population incluse, 17% (28/168) des patients présentent un antécédent de
dyslipidémie diagnostiquée. Bien que cette population soit plus jeune que dans la cohorte
ANRS-CO3, ce nombre est tres inférieur a ce que I'on retrouve dans cette derniére (pres de
51% de dyslipidémiques), et reste inférieur a ce qui est mesuré en population générale.

Nous pouvons supposer un probable sous-diagnostic de la dyslipidémie dans notre
population, qui présente un taux d’obésité trés supérieur a ce qui est trouvé ailleurs, les
deux étant souvent liés (223), bien qu’aucun lien significatif n’ait été observé dans notre
étude (p>0,05).

Dans notre population, seuls 46% (13/28) des patients diagnostiqués dyslipidémiques sont
« pris en charge » pour celle-ci, alors que 84% (21/25) d’entre eux rapportent étre suivi par
un généraliste (p<0,001). Nous n’avons malheureusement pas pu dénombrer les patients
diagnostiqués sous statines ; les PVVIH traités sont théoriquement plus nombreux que la
population générale a en prendre, en témoigne les deux études qui servent de comparatifs.
Le LDLc moyen mesuré au sein de notre population est a 1,10 g/L, inférieur a ce qui a été
mesuré dans I'étude ESTEBAN (135) représentative de la population générale (1,30 g/L).
Dans cette derniére, 20% de la population présentait un LDLc > 1,6 g/L, contre 7% (9/130)
dans notre population. Il est a noter que le seuil de 1,6 g/L pour établir le diagnostic de
dyslipidémie dans I'étude ESTEBAN n’est pas adapté aux PVVIH, ce seuil étant utilisé pour
des populations sans risque cardiovasculaire particulier. En revanche, prés de 30% (38/130)
de la population incluse présente un LDLc > 1,3 g/L, seuil limite recommandé aux patients a
risque CV modéré : au moins prés du tiers des PVVIH ne sont probablement pas a leur

objectif de LDLc.

Logiquement, chez les patients déja diagnostiqués dyslipidémiques, le LDLc médian est
supérieur a celui de ceux qui ne le sont pas (1,27 g/L contre 1,02 g/L, p<0,001). Nous
n‘observons pas de différence de LDLc statistiguement significative (p=0,66) entre les

patients qui sont « pris en charge » pour dyslipidémie (médiane 1,24 g/L), et ceux « non pris
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en charge » (médiane 1,19 g/L). Nous pouvons suspecter un mauvais contréle lipidique des

patients diagnostiqués.

Parmi les patients diabétiques, seuls 12,5% (2/16) sont a leur objectif, inférieur a ce qui a pu

étre observé ailleurs chez des patients non infectés par le VIH (36,5%), déja insuffisant (224).

Comme observé dans I'étude ESTEBAN (135), les femmes (35%, 14/40) ont plus souvent un
HDLc inférieur au seuil recommandé que les hommes (23,3% 21/90, p<0,001). Il n’existe pas
de lien significatif entre la présence d’'un MG dans le suivi et la proportion de patients sous le

seuil cible de HDLc, pour les hommes (p=0,37) ou pour les femmes (p=0,71).

Prés de 77% (100/130) de notre population présente un dosage des triglycérides dans la
norme, et 13,8% (18/130) présentent une hypertriglycéridémie modérée, supérieur a ce que
I'on peut trouver dans la population générale (12,2% dans I’étude ESTEBAN). Il n’y avait pas
de lien significatif entre le suivi par un généraliste et la présence d’une hypertriglycéridémie

(p=0,18).

Pour les mémes raisons que pour le diabete et I'HTA, et malgré la pertinence de
I'information, nous n’analysons pas les variables associées a I'EAL et la prise passée ou

présente d’ARV.

Globalement, notre population semble sous-diagnostiquée, donc sous-traitée. Ceci est
également vrai méme chez les patients déja diagnostiqués et suivi par un MG. Les objectifs
de LDLc ne sont probablement atteints que pour une minorité de patients. Il faut garder a
I’esprit la possibilité d’une majoration de I'EAL du fait du probable non-respect fréquent des
criteres qualités de ce dosage (jeun durant 12h). L'absence d’information sur la prise de
statine est handicapante pour I'analyse. Compte-tenu des résultats comparablement

pauvres, nous pouvons avancer les mémes hypothéses que pour le diabéte et I'HTA.

10.2.8 Antécédents cardiovasculaires, cardiopathie

Dans notre étude, 8,3% (14/168) de la population présente un antécédent de
cardiopathie/coronaropathie. Il s’agit d’'une proportion comparable a celle retrouvée dans la
cohorte de Nouvelle-Aquitaine (8%), bien que dans cette derniere la population soit plus
agée. Le chiffre est de maniere attendue supérieur a ce qui est observé dans la population

générale (3,7%). Nous observons par ailleurs que les autres pathologies vasculaires
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explorées dans notre population (AVC, AOMI) ont particulierement frappé les patients ayant
déja un antécédent de cardiopathie. Parmi les deux patients ayant fait un AVC, un a
également un antécédent de coronaropathie. Les deux patients souffrant d’AOMI ont un
ATCD d’IDM.

Nous avons cherché a obtenir les antécédents cardiovasculaires familiaux au 1¢" degré de
tous les patients, mais trop de données manquent (47%, 79/168) pour pouvoir analyser les
patients en prévention secondaire.

L’age moyen des patients ayant un antécédent de cardiopathie est de 62,7 ans (p<0,001),
inférieur a celui retrouvé dans la population générale (68,2 ans) (225). Les hommes sont
majoritairement représentés, 71% (10/14) des patients ayant un antécédent de
cardiopathie, sans lien significatif (p=0,82). L'IMC médian des patients ayant un antécédent
CV est supérieur de pres de 3 points (29,6, p=0,19) aux autres, mais les résultats ne sont pas
statistiquement significatifs. La majorité des patients de notre étude souffrant de
cardiopathie sont nés en Afrique occidentale et centrale (43%, 6/14), représentatif de leur

proportion dans la population incluse (p=0,0502).

Les PVVIH présentent un risque CV majoré comparé a la population générale, ces résultats
sont globalement ceux attendu dans notre population, Les patients ayant souffert d’AVC ou
d’AOMI sont en proportion moins nombreux, I'incidence de ces pathologies étant plus faible

gue celle de la cardiopathie chez les PVVIH.
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Tableau 20 : Mises en paralléles des caractéristiques de I'échantillon avec deux grandes cohortes
francaises et avec la population générale®.

Etude ANRS-CO3, 2014 |Vespa2, 2011 | Population générale
Hommes 71,40% 71% 66,60% 48,40%
Femmes 28,60% 29% 33,40% 51,60%
Age médian 46 ans 52,2 ans 47 ans 41,2 ans
Proportion > 50 ans 34% 62,30% 41,20% 40,20%
Présence d’'un MG 55% 89%
Présence d’un FDRCV
comportemental 65%

11 ans
Durée de séropositivité (médiane) 20,5 (moyenne) |(médiane)
Tabagisme quotidien 29,30% 43,30% 29% 25,50%
Alcool : buveurs quotidiens |12,7% 10%
Diabete 10,1% 18,50%
Traitement hypoglycémiant |7,70% 5,80% 5,30%
HTA 25% 56,30% 30,60%

17,10% (sur
Traitement anti-HTA 92,9% 46,8% totalité) 47,30%

Dyslipidémie 17% 50,90% _ 19%

Traitement hypolipémiant _I 29,30% 17,50% 8,8%

Obésité 37,80% 7% 8,60% 15,70%

Antécédent
cardiopathie/coronaropathie | 8,3% 8% 3,70%

10.2.9 Contréle de I'infection par le VIH

Les recommandations de la HAS concernant le suivi en médecine générale des PVVIH sous
ARV ne définissent pas de maniére formelle les patients cibles. Il est écrit « Il concerne les

patients sous traitement antirétroviral dont la charge virale est indétectable. » (173)

Pour rappel, au sein de la population incluse, trois variables différentes permettent d’évaluer

le contréle de l'infection par le VIH.

Le statut virologique a I'inclusion, défini par la derniere CV a I'inclusion, indétectable si CV <
50 copies/mL, nous offre une information sur le contréle de la virémie a l'instant T de

I'inclusion.

6 Statistiques Santé Publique France, BeH
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Le statut virologique, qui définit comme indétectable tout patient ayant ses deux derniéres
CV consécutives < 50 copies/mL au cours de la période d’inclusion, recontextualise le
contréle de l'infection au cours de la période d’inclusion. C’'est la définition habituellement
retenue lorsqu’elle est associée a un controle virologique pendant 6 mois pour qualifier la CV
d’un patient traité « d’indétectable » ; elle forme la base du concept de « Treatment as

prevention » (TasP) et « U=U » (undetectable=untransmissible)(226).

Le contréle virologique, critere plus radical, dénombre les CV < 50 copies/mL dans les 12

derniers mois, incluant la période d’inclusion, et en dehors de celle-ci.

Dans notre étude, 77,4% (130/168) des PVVIH sont indétectables a I'inclusion, un chiffre en
deca de celui mesuré au sein de la FA du COREVIH-IDF Nord, qui identifiait 88,9% de patients
indétectables (7372/8297) en 2021 (203).

Dans notre population, ils sont 73% (120/164) a respecter le deuxiéme critere. Seuls 61,3%
(103/168) des patients étaient strictement contrdlés au cours des 12 derniers mois ; 18,5%
(31/168) des patients sont considérés comme non contrélés sur le critére le plus sévere. Il
n’y avait pas de lien significatif entre le contréle de I'infection et la durée de suivi au SMIT ou

I’'ancienneté du diagnostic (p> 0,05).

Nos résultats sont inférieurs a ce qui a pu étre observé dans les études épidémiologiques,
notamment celle de Jacomet et al qui étudiait le parcours de soins des PVVIH (83%
d’indétectables dans un recrutement sur I'ensemble d’un service)(227). Certaines études
utilisent le seuil de 200 copies/mL pour définir «indétectable» sur une mesure de la CV (8).
Avec ce critére, ce nombre passe a 87% (146/168) dans notre population incluse, qui reste
inférieur a ce que I'on observe dans la plupart des études épidémiologiques en France (95%)
(228). Les statistiques mondiales ONUSIDA de 2021 rapportent 92% de patients traités avec
une CV indétectable (229).

Globalement, nous pouvons supposer que la population incluse est |égérement moins bien
contrélée sur le plan virologique que ce que I'on observe au niveau national, en gardant a
I'esprit que notre sous-groupe présente des spécificités socio-démographiques, méme
lorsque comparé a la FA COREVIH-IDF Nord ou celle de Bichat. Dans notre population, les
patients sont plus jeunes, les transgenres et les hommes sont en proportion plus nombreux,
et la proportion de patients originaires d’Amérique latine est plus importante, alors que les

francais sont moins nombreux.
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L'analyse univariée ne permet pas de mettre en évidence de sous-groupe spécifiguement
moins bien contrélé sur le plan virologique (p>0,05). Alors que I'ensemble de la population
incluse semble comparable — sur le plan socio-démographique- aux cohortes ANRS-CO3 et
Vespa2, le controle virologique y est sans doute inférieur. L’hypothése principale que nous
pouvons formuler pour tenter de I'expliquer est le biais de sélection imputable au
recrutement des PVVIH. La nécessité du recours a une consultation sans RDV pour
renouveler un traitement pris quotidiennement, au long cours, implique possiblement une
moins bonne observance médicamenteuse. Ceci corroborerait les résultats déja observés sur

le contrble de la TA, du diabéete et de la dyslipidémie.

Nous pouvons affirmer que parmi les patients qui se présentent pour RO au SMIT, pres de
23% (38/168) ne pourraient probablement pas bénéficier du suivi VIH spécifique par le
généraliste en ville, tel que codifié dans les recommandations de 2018 du fait d’'un controle

virologique non satisfaisant et nécessiteraient donc un suivi conjoint ville-hopital rapproché.

10.2.10 Présence du médecin généraliste et santé cardiovasculaire

En France, les MCV sont a l'origine de prés de 150 000 déces par an, et sont la deuxieme
cause de mortalité globale. Elles constituent la premiére cause de déceés chez les femmes et
les personnes de plus de 65 ans (230). Le rapport annuel de I'assurance maladie de 2022
illustre également la place des MCV dans les causes de morbidité, prés de 8,5 millions de
personnes prend un « traitement chronique du risque vasculaire » en 2020 (231). Du fait de
leur évolution lente, silencieuse avant de devenir souvent mortelles, la médecine de premier

recours est le pilier de la prise en charge préventive de la santé cardiovasculaire.

Les statistiques de santé publique sont relativement anciennes, mais nous éclairent sur la
place du généraliste dans la prise en charge de celle-ci. Entre 2007 et 2008, 20% des
diabétiques étaient suivis par un diabétologue, alors que 93 % des diabétiques étaient traités
par des MG (232). Parmi les patients souffrant d’HTA, 8% étaient suivi par un cardiologue en
ville, contre 92 % par leur MG, taux stables entre 2000 et 2006 (233). En prévention
primaire, la prescription d’'un hypolipémiant pour les patients dyslipidémiques était assurée
par un cardiologue dans 7% des cas, contre 88% par un MG (234). Il n’existe a notre
connaissance pas de statistiques plus récentes, mais du fait de I’évolution de la démographie
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médicale, aucun bouleversement n’est a attendre concernant I'importance du MG. Au-dela
de I'acte de prescription, il agit également en intervenant sur le mode de vie de ses patients

(tabagisme, surpoids, exercice physique...).

Comme nous I'avons précédemment vu, les MCV représentent en France la quatriéme cause
de déces des PVVIH (16,17). Il n’existe aucuns travaux sur la place du MG dans la prise en
charge de la santé CV des PVVIH, sans doute parce que rien n’a été codifié avant les
recommandations HAS de 2018 (173). Aude (180) rapportait dans son travail de thése que le
MG était considéré par les PVVIH inclus comme étant l'interlocuteur de premiére ligne dans
la moitié des cas dans le suivi de I'HTA, des dyslipidémies et du diabete, contre moins de
25% pour linfectiologue. Nous avons cherché a observer les caractéristiques globales et CV
des PVVIH inclus en fonction du suivi par un MG.

La remarque principale que nous pouvons faire concernant la population étudiée, est que les
patients suivis par un MG sont plus vieux que les autres (médiane 48 ans contre 39 ans,
p<0,001), et ont donc une durée médiane de séropositivité et sous TARV 1,7 fois plus
longues (p<0,001). Les femmes sont en proportion plus nombreuses a étre suivies par un MG
(69%, 29/42 contre 49,5%, 55/111 des patients nés hommes, p=0,028), ce qui correspond a
ce qui est observé dans les études au sein de la population générale : les femmes sont
globalement plus proches du systéme de santé (suivi gynécologique), ont un recours plus
important aux pratiques de prévention, et consultent plus souvent le médecin généraliste
(235). Les personnes transgenres HvF sont seulement 36% (9/25) a étre suivies par un MG, la
problématique d’accés aux soins de cette communauté, pouvant étre impliquée dans le

travail du sexe, étant une problématique toujours actuelle (236).
Dans le groupe suivi par un MG, nous observons :

- 80% (12/15) des patients ayant un antécédent de diabéte, les 20% restant étant
(3/12) dans le groupe non suivi, (p=0,04) ;

- 72% (26/36) de la totalité des patients ayant un antécédent d’HTA, 28% étant non
suivis (10/36) (p=0,017) ;

- 84% (21/25) des patients ayant un antécédent de dyslipidémie, seuls 16% des
patients dyslipidémiques étant non suivis (4/25), (p<0,001) ;

- 90,1% (10/11) des patients ayant un antécédent de cardiopathie, seul un patient

étant non suivi, (p=0,013) ;
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- les prélevements biologiques et les mesures paracliniques mettent en évidence que
les patients suivis par un MG ont un cholestérol total médian plus important (1,89 g/L
contre 1,71 g/L, p=0,027), une TAs (140 mmHg contre 130 mmHg) et TAd (85,5
mmHg contre 80 mmHg) médianes supérieures (p<0,01) lorsque comparés au groupe
non suivi par un MG.La présence de patients hypertendus et dyslipidémiques dans le

groupe suivi par un MG peut expliquer ces différences.

Nous avons précédemment vu que les patients diabétiques, hypertendus et/ou
dyslipidémiques présentaient un controle des comorbidités insuffisant. Majoritairement
suivis par des MG, nous pouvons produire deux hypotheses : le suivi par le généraliste est
quantitativement et/ou qualitativement insuffisant, ou la notion de suivi dans notre étude
est imparfaite.

Les patients suivis par un généraliste cumulent les FDRCV généraux et ceux des PVVIH, et/ou
sont en prévention secondaire. Bien que plus souvent originaires de France ou d’Afrique
occidentale et centrale, et bénéficiant du régime général, le poids de I'age et de la durée de
séropositivité/sous TARV semblent peser de maniére importante sur le risque CV et la
survenue de MCV. La problématique principale pour cette population est le contréle
insuffisant des comorbidités, comme nous avons pu le voir pour I'obésité, le diabéte, la

dyslipidémie ou I'HTA.

A contrario, les variables associées a I'absence de suivi par un MG sont la jeunesse, le sexe
masculin ou transgenre (HvF), une origine en provenance d’Amérique latine ou d’Afrique
occidentale et centrale, une couverture sociale associée a la précarité, une durée moyenne
de séropositivité et de traitement ARV plus courtes. L’'origine sociale et le contexte culturel
peuvent expliquer cette différence, le recours au généraliste n’étant pas habituel dans
certains pays. Ces variables sont souvent associées, les patients originaires d’Amérique latine
étant par exemple essentiellement précaires, transgenres (HvF), plus jeunes et ont donc une
durée de séropositivité et sous TARV plus courtes. La question qui se pose avant tout pour
ces patients est celle de I'accés a un généraliste. Bien qu’ils soient plus jeunes et en relative
meilleure santé comparé au reste de la population incluse, les inégalités sociales et d’acces
au soin ont des répercussions néfastes sur la santé cardiovasculaire (237), qui ne seront
détectables que des années plus tard. L'objectif est de contréler le plus t6t possible les
facteurs de risque cardiovasculaires, et de retarder le plus possible le passage en prévention

secondaire.
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De maniere intéressante, nous observons que la présence d’un généraliste dans le suivi est
significativement associée a un tabagisme plus faible, ainsi qu’un sevrage plus important, La
proportion de patients ex-fumeurs étant significativement plus importante chez les patients
suivis par un MG (17,85%, 15/84) comparé aux patients non suivis par un MG (8,7%, 6/69,
p=0,047). Il nous est impossible de connaitre les raisons de cette différence, mais la place du
généraliste est primordiale dans le sevrage tabagique, en témoignent les recommandations
HAS de 2018 « La prise en charge repose sur I’'accompagnement et le soutien psychologique,
le médecin traitant étant I'acteur clé pour I'assurer » (238). De nombreux outils sont a
disposition des MG pour agir (239). Cette différence n’est pas observée pour la
consommation d’alcool ou d’autres toxiques, et compte-tenu de I'échec a obtenir un

controle satisfaisant des comorbidités, cette association peut également étre due au hasard.

10.2.11 Statut sérologique et médecin généraliste

De nombreux travaux ont été effectuées sur le partage du statut sérologique au sein de
I’entourage ou du couple du patient infecté (240,241). Ces études ont surtout lieu sur le
continent africain, traversé par des problématiques spécifiques telles que la polygamie. La
peur du rejet, la discrimination et la stigmatisation sont les principaux éléments

déterminants la décision des personnes a garder secret leur séropositivité (242).

En France, la peur du rejet du médecin est I'un des freins a 'annonce de séropositivité (243),
mais ce sujet est relativement peu abordé de nos jours, la prise en charge des PVVIH étant

globalement hospitalo-centrée.

Jacomet et al s’est intéressée au parcours de soins des PVVIH suivies a I’hdpital en 2012
(227). Son étude incluait une évaluation quantitative du suivi ambulatoire libéral des PVVIH.
Elle a observé que 96% des patients inclus avaient déclaré leur statut sérologique a un
médecin généraliste consulté dans les six derniers mois, mais ce chiffre passait a 81% quand
il concernait les autres spécialistes en ville. 27 % des patients n’avaient pas révélé leur
infection a au moins un prestataire de soins récemment consulté (182). Dans son travail de
these sur 103 PVVIH suivis a I'hopital, Aude (180) identifiait 91% de ses patients ayant

partagé I'information avec leur généraliste.
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Au sein de notre population incluse, du fait des données manquantes, l'information
concernant le statut sérologique communiqué au généraliste était connue pour seulement
47,6% (80/168) des patients. 84% (67/80) des patients affirmaient avoir partagé leur statut

sérologique avec leur généraliste, un chiffre en dega de ceux cités plus haut.

L'analyse univariée ne permet pas de mettre en évidence de différences socio-
démographiques statistiquement significatives (p> 0,05) autres que I'age médian (49 ans
pour les patients ayant partagé leur séropositivité contre 46 ans pour les autres, p=0,024) et
la durée de séropositivité (logiguement associée, 14 années pour les patients ayant partagé
I'information, et 11 années pour les autres, p<0,001) entre les patients qui décident de

partager leur statut sérologique et les autres.

Notre évaluation du risque CV en fonction de la communication de la séropositivité des
patients, d’apres les recommandations ESC de 2016 adaptée, ne permet pas de mettre en
évidence de lien statistiquement significative (p=0,098).

La différence de proportion de patients gardant secret leur séropositivité par rapport a
I’étude de Jacomet (16% contre 4%) a deux explications possibles. Sa population comporte
une plus forte proportion de patients nés en France (71%), et elle est globalement moins
précaire (87% de patients sous le régime général). De plus notre étude souffre probablement
d’un biais de recrutement, les patients préférant garder secréte leur séropositivité ayant
probablement plus tendance a consulter un service de consultation sans RDV pour

renouveler leur TARV.

10.3 Caractéristiques du suivi par le médecin généraliste

La problématique des caractéristiques des PVVIH suivies par un MG est abordée dans la

partie 10.2.10.

D’apres des statistiques IPSOS a partir d’un questionnaire en ligne, 46% des frangais ayant
répondu ont vu un généraliste plus de 3 fois dans I'année ; 20% deux fois dans I'année, 17%

une fois dans I'année, 11% moins souvent que ¢a, et 7% jamais (244).

Les statistiques Eurostat de 2017, plus complétes, concernant la fréquence de consultation

du « generalist medical practitioner » des francais dans les 12 mois précédant le recueil sont
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les suivantes : plus de 10 fois pour 6,7% d’entre eux, entre 6 et 9 fois pour 10,2%, de 3 a 5

fois pour 33,5%, une a deux fois pour 34,2%, et jamais pour 15,4% (245).

Toujours selon Eurostat en 2018, en France, dans la population générale chaque patient est
vu en moyenne 5,9 fois par an par un médecin ambulatoire (qui n’est pas nécessairement le
généraliste, mais excluant les consultations spécialisées de suivi de pathologies chroniques).
Ce nombre est légerement en baisse par rapport a 2013, et est proche des fréquences de

consultation en Lettonie (6 fois) et Bulgarie (6,3 fois)(313).

Il n’existe pas d’études se penchant spécifiquement sur la fréquence de consultation des
PVVIH chez leur MG. Dans son travail de thése sur 103 PVVIH, Aude (180) identifie

quasiment 50% de PVVIH consultant le MG au moins tous les 6 mois.

Dans notre étude, I'information sur la fréquence de consultation du MG par les PVVIH est
disponible pour 42,8% (32/75) de la population suivie. 18% (6/33) voient leur MG plus de 4
fois par an (soit tous les 3 mois), 45,5% (15/33) entre 2 et 4 fois par an, et 36,5% (12/33) une
fois par an maximum. En moyenne, les patients sont vus prées de 3 fois par an, soit deux fois
moins que la moyenne nationale citée plus haut- mais dans notre étude elle ne concerne
qgue les généralistes. En regroupant les intervalles d’Eurostat de 2017 de maniére a pouvoir
comparer la population générale a notre sous-groupe, nous obtenons : plus de 5 fois par an,
16,9% ; de 3 a 5 fois, 33,5% ; de 1 a 2 fois, 34,2%. Dans notre étude : plus de 5 fois par an,
16,6% (6/36) ; de 3 a 5 fois 16,6% (6/36) ; de 1 a 2 fois, 61,1% (22/36). Nous remarquons que
les PVVIH qui consultent leur MG plus de 5 fois par an sont proportionnellement aussi
nombreux que dans la population générale. En revanche, ils sont deux fois moins nombreux
a consulter leur MG de 3 a 5 fois par an, et le sont deux fois plus a le consulter une a deux
fois dans I'année. Il est difficile d’émettre des hypotheses quant a cette différence. Nous
pouvons imaginer que la consultation trimestrielle, semestrielle ou annuelle avec le médecin
infectiologue, jouant également le role de « généraliste des PVVIH » remplace la

consultation avec le MG.

55% (93/168) des patients de I'ensemble de la population incluse nous ont répondu quant
au motif de consultation au SMIT pour RO. Parmi les motifs de recours énoncés par les
patients, 43% (40/93) se présentent a la consultation sans RDV par habitude, suivi par le

ressenti d’'urgence du RO (25,8%, 24/93), puis I'absence de MG (17,2%, 16/93).
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En analysant la fréquence annuelle de consultation chez le MG en fonction du motif de RO
au SMIT (tableau 16), nous observons que les patients qui s’y présentent par habitude (90%,
9/10) et ceux qui ressentent l'urgence de RO au SMIT (62,5%, 5/8) sont ceux qui consultent
le moins fréquemment leur MG, mais le lien n’était pas significatif (p=0,095). Nous pouvons
imaginer que I'acces a la consultation sans RDV SMIT pour renouveler le TARV pourrait étre,
pour ces patients, un substitut a la consultation avec un généraliste. Dans les deux cas,
I'accés immédiat a 'ordonnance a un instant T semble encourager a la consultation médicale
« imprévue », aux dépens de la consultation de médecine anticipée, normalement indiquée

pour une maladie chronique.

Il faut malgré tout garder a I'esprit que I'extrapolation a I'ensemble des PVVIH est impossible
du fait du manque de puissance de I'étude et des données manquantes, conséquentes. Par
ailleurs, I'absence d’informations quant a la qualité du rapport relationnel des patients a leur
MG, et la facilité d’acces a cette consultation de médecine générale cachent en partie
I’explication de cette donnée. Notre population, plus précaire, a un accés moins évident a la
médecine ambulatoire comparé a la population générale (271). La fréquence de consultation
et la qualité du suivi avec l'infectiologue référant, ainsi que le rapport du patient au SMIT,
celui-ci pouvant trouver le service rassurant, sont tant d’éléments non pris en compte qui
peuvent également expliquer ce résultat. Ces éléments plus spécifiques et non abordés dans
notre étude pourraient faire I'objet d’une étude qualitative. Cette analyse ne tient pas
compte non plus de la connaissance du patient quant a la possibilité de renouveler leur
traitement chez un généraliste en ville. Ce mode de consommation du soin pour une maladie
chronique est sous-optimal, ce type de service ne se prétant pas a la consultation de suivi,

de surveillance et de renouvellement.

Parmi les 96 patients ayant répondu, plus de la moitié (51%, 49 au total) ne savaient pas
qu’ils pouvaient renouveler leur TARV chez le MG. L’age est le seul critere formel pour lequel
il existe une différence significative entre les deux groupes, les patients ne sachant pas que
le RO est possible chez un MG étant plus jeunes (médiane 42 ans (1Q25% : 36 ans ; IQ75% 52
ans) contre médiane 48 ans (IQ25% : 41,5 ans ; IQ75% : 58 ans), p=0,035). A noter que les
patients plus précaires sont également plus jeunes (age médian des patients sous régime
général 50,5 ans (1Q25% : 42,8 ans ; IQ75% 58 ans) contre 38 ans (IQ25% : 33 ans; 1Q75% :
44 ans), p< 0,001)).
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Il n"existe pas de lien significatif entre la fréquence du suivi par le MG et le risque
cardiovasculaire (tableau 17, p=0,35 et p=0,75 respectivement en fonction de |'évaluation du
RCV selon I'ESC 2016 et 'ESC 2021). La fréquence du suivi par le MG et le controle tensionnel
des patients hypertendus traités semblent positivement corrélés, ce qui est logique.
Concernant la fréquence du suivi et le controle du diabete, de la TA ou de la dyslipidémie,

nous échouons a mettre en évidence un quelconque lien (p>0,05).

Globalement, en dépit du suivi au sein d’'un CHU parisien, notre population souffre d’un
mangue d’informations quant a la possibilité d’étre suivi par un généraliste, d’'un manque
d’accessibilité auprés des médecins généralistes en ville, impactant de maniére qualitative et
guantitative la qualité du suivi global, responsable d’une surconsommation de soins du

service hospitalier.

10.4 Stratification du risque cardiovasculaire de la population incluse

Dans la population générale, I'allongement de I'espérance de vie et le poids croissant des
MCV dans la morbi-mortalité globale ont rendu nécessaire la prise en charge spécifique de
ces pathologies, ainsi que le contréle des FDR qui y sont associés.

L’évaluation du risque cardiovasculaire est la pierre angulaire de la prise charge des FDRCV.
Celui-ci dépend des antécédents du patient et de la présence de FDR. Afin d’uniformiser la
prise en charge des patients concernés, il a fallu les classer. Différents scores, proposés par
les sociétés savantes, et permettant la stratification du risque CV sont utilisés afin de
moduler leur prise en charge.

Ces scores different en pondération des différents FDR, et il n’existe pas a ce jour de
consensus sur le modeéle a utiliser (247). Les populations américaines et européennes étant
différentes dans leurs habitus et leurs compositions ethniques, les scores locaux ne sont pas
interchangeables dans le calcul du risque CV. En France, c’est le SCORE (Systematic COronary
Risk Evaluation) qui est actuellement recommandé. Son successeur, le SCORE2 a vu le jour
en 2018. En plus d’estimer le risque d’évenement CV fatal selon la région européenne, il
estime également le risque non fatal a 10 ans, chez les personnes sans antécédents de MCV
ou de diabéte agé de 40 a 69 ans (SCORE2) et agées de plus de 70 ans (SCORE2-OP).
Présenté comme étant plus performant que I'original, le SCORE2 ne tient pas compte de

I'infection par le VIH (248).
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Les PVVIH sont a plus haut risque CV que la population générale. Une méta-analyse retrouve
gue plus de 20% des PVVIH ont un RCV modéré ou élevé (249). L’évaluation de ce risque en
prévention primaire est délicate en raison de I’évolution relativement récente du VIH en tant
que pathologie chronique, et du manque de données a long terme sur I'incidence des MCV a
I’ére moderne du TARV (24). Les nombreux scores de quantification du risque CV pour la
population générale ne prennent pas en compte l'infection par le VIH, et ne sont donc pas
tout a fait adaptés a cette population. En I'absence d’alternatives, les sociétés savantes,
qu’elles soient francgaises (SCORE, recommandé par le rapport Morlat) ou internationales
(PCE, Pooled Cohort Equation, Framingham Risk Score FRS aux USA, ce dernier étant
recommandé par I'European Aids Clinical Society EACS (250)), recommandent malgré tout
d’utiliser ces scores pour les PVVIH.

Un score spécifique aux PVVIH, le score Data-collection on Adverse Effects of Anti-HIV Drug
(D:A:D) a vu le jour en 2010, avant d’étre mis a jour en 2016 grace a l'avancée de la
recherche sur le sujet. A titre d’exemple, un faible taux de CD4 a été observé comme étant
associé au RCV (251,252). Cette caractéristique, comme la durée d’exposition aux IP et INTI,
et I'exposition actuelle a I'abacavir sont des items a renseigner avant calcul. Certains
considerent le score D:A:D comme étant le gold-standard pour I"évaluation du risque CV
(187). Pour la pratique clinique, ce score n’est pas recommandé en France, mais I'EACS
valide son usage en alternative au FRS.

Le SCORE2 a vu son usage validé chez les PVVIH aprés une étude de I'ESC (187). Comparé a
d’autres scores comme le D:A:D, il semble étre aussi performant que ce dernier dans
I’évaluation du risque CV, sans nécessité d’inclure de données spécifiques au VIH - I'inclusion

de ces dernieéres ne modifiant pas significativement le risque global.

Il existe de nombreuses études comparant les différents scores de risque CV chez les PVVIH.
Une étude sur la population américaine séropositive a jugé le FRS plus performant comparé
au D:A:D (253), estimant plus précisément le RCV, mais moins discriminant que ce dernier ;
le SCORE ayant une performance jugée « pauvre ». La version 2016 du D:A:D (254) a été
évaluée comme plus performante que le FRS en Europe, alors que ce dernier semble
surestimer le RCV chez les PVVIH européens comparé au SCORE, au PCE et au D:A:D (255).
Une étude européenne comparant le PCE, le SCORE, le D:A:D et le FRS conclue a une

performance raisonnable pour I'ensemble des scores, les trois premiers identifiant mieux les
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patients a bas risques, alors que le FRS surestime le RCV. Le SCORE était peu performant
comparé aux autres (256). En France, la surestimation du risque CV avec le FRS a également
été observée (257). Il n’existe que peu d’éléments indiquant que I'équation D:A:D estime
plus justement le risque CV des PVVIH, notamment avec I'age, comparé aux scores adaptés a
la population générale (258). Chez les PVVIH, d’autres études comparant la calibration et la
discrimination des scores sont nécessaires (259).

Dans un avenir proche, I'évaluation du RCV des PVVIH pourrait étre effectuée a 'aide du
SCORE2, plus récent, qui semble aussi performant que le score D:A:D et le PCE dans la
prédiction a 10 ans du risque CV des patients européens (187), tout en étant plus

performant dans les groupes a haut risque, avec I'avantage d’étre simple d’utilisation.

Dans notre étude, de maniére peu surprenante, les résultats des différents scores sont peu
concordants. Le D:A:D a 10 ans, présenté comme spécifiqguement adapté aux PVVIH, et le
SCORE2 (+OP), plus récent, semblent étre mieux accordés que les autres, et identifient plus
de patients a haut risque CV. Le score D:A:D a 5 ans, lorsque comparé a la cohorte ANRS-CO3
(14) évalué a 10 années d’intervalle, semble retrouver une répartition intermédiaire entre
les deux résultats, mais plus proche de I'évaluation de 2004, a un age médian plus bas (figure
12) ce qui semble cohérent. Le SCORE et son successeur, le SCORE2 (+OP) semblent
extrémement discordants, 42,7% (29/68) des patients étant identifiés comme a risque tres
élevé pour le SCORE2, contre 4,5% (3/68) pour le SCORE ; a contrario, le SCORE identifie
79,4% (54/68) de patients a risque faible/modéré, contre 10,3% (7/68) pour le SCORE2.
L’évaluation du SCORE2 dans la littérature est positive, avec une meilleure prédiction a 10
ans d’événements CV comparé aux scores plus anciens. Ceci n’est pas forcément le cas pour
notre population incluse, qui présente un risque CV probablement surestimé. Le calcul du
SCORE2 (+OP) (et son ancétre le SCORE) n’étant pas calibré pour les populations originaires
d’Afrique sub-saharienne ou d’Amérique du sud, qui composent une grande proportion de
notre population, le calculateur utilisé par défaut pour ces patients a été celui des régions a

risque tres élevé.

Les analyses du type de classification de risque CV en prévention primaire en fonction de la

connaissance du statut sérologique du MG ne sont pas interprétables du fait de I'importance
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des données manquantes (score calculable pour uniquement 5 patients sur les 13 n’ayant
pas communiqués leur statut sérologique).

Lorsque I'on I'analyse en fonction de la présence d’'un MG dans le suivi, la répartition des
patients selon leur risque CV en prévention primaire en fonction du SCORE ou du SCORE2 ne
différe pas entre les deux groupes (p=0,77 ; p=0,82). En appliquant le score D:A:D, aucun lien
significatif n’est mis en évidence. La présence d’'un MG dans le suivi n’a donc pas d’impact
sur le RCV.

Sur I'ensemble de la population incluse, et adapté des recommandations ESC 2016 (avec
calcul du SCORE pour les patients en prévention primaire et classification selon les
antécédents pour les autres), les patients a risque CV trés élevé sont plus fréquemment
suivis par un MG (16,9%, 13/77 contre 3,1%, 2/66), alors que les patients a risque élevé sont
plus nombreux a ne pas étre suivis (21,2%, 14/66 contre 11,7%, 9/77 pour les patients suivis
(p=0,05).

De la méme maniére, en fonction des recommandations ESC 2021 adaptées, le lien n’était

pas significatif (p=0,198).

Il n’existe aucun lien significatif entre la communication du statut sérologique au MG et le

RCV (p>0,05).

L’évaluation de la proportion de patients a leur objectif LDLc en fonction du risque
cardiovasculaire selon les recommandations HAS est intéressante.

Nous observons une décroissance progressive et rapide de la proportion de patients a leur
objectif de LDLc en fonction du risque CV.

Au-dela du risque CV modéré, la proportion de patients a leur objectif de LDLc semble se
diviser par 2 dans chaque groupe. Plus le risque CV est important, moins les patients
atteignent leur objectif de LDLc. La proportion de patients diagnostiqués et pris en charge
pour dyslipidémie augmente, mais de maniere marginale comparé a la chute paralléle. Bien
qu’il faille garder a I'esprit que le risque CV est sans doute surévalué dans notre sous-groupe,
ceci traduit un diagnostic et une prise en charge insuffisante des patients recrutés aux a la
consultation SMIT, sur le plan de la prévention cardiovasculaire, et confirme ce qui avait déja

été observé dans la prise en charge du diabéte, de I'HTA et de la dyslipidémie.
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A ce jour, les études portant sur la performance prédictive des scores de risque
cardiovasculaire disponibles ont montré une sous-estimation du RCV lorsqu'ils sont
appliqués aux PVVIH (24,260) ; lorsque comparés entre eux, leurs résultats ne présentent
qu’une concordance modérée (261,262).

Dans la population générale, leurs usages dans les essais les évaluant ne sont pas
suffisamment qualitatifs pour objectiver un impact dans la réduction des évéenements CV

(188).

Bien qu’imparfaits, les PVVIH étant plus a risque que I'ensemble de la population, les scores
de classification de risque CV restent pertinents dans la prise en charge au quotidien par le
clinicien, l'interprétation d'un score seul devant se faire de maniere prudente (263). A
défaut, le D:A:D semble plus pertinent que les autres scores, en attendant d’avoir plus
d’études sur le SCORE2, qui pourrait étre au moins aussi performant. Le D:A:D, voire le
SCORE2 peuvent étre utiles en pratique quotidienne, bien que les recommandations
spécifiques aux PVVIH quant a la prise en charge des FDRCV différe assez peu de celle dans la

population générale.

Distribution de patients en fonction du risque CV
D:A:Da5ans

70,00%
59,80%
60,00%
50 00% 46,40% 47%
40,00%
30,00% 26,50% 26,50%
21,80% 19,90%

20,00% 13,10% [ 14,50% 12%
10,00% 7,20% . 5,30%

0,00% ] -

Faible (<1%) Modéré (1-5%) Elevé (5-10%) Tres élevé (> 10%)
B ANRS-CO3 2004 (42,2 ans) B ANRS-CO3 2014 (52,2 ans) Population incluse (46 ans)

Figure 12: Proportion des patients dans chaque groupe, statistiques du groupe ANRS-CO3 d'apres Bonnet et Al (14)

D’autres outils pourraient étre utiles dans I'évaluation du risque CV des PVVIH, tel que le

score calcique, trés performant en population générale, mais peu étudié chez les PVVIH
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(mais avec le risque de sous-estimation de I'athérosclérose non calcifiée des PVVIH(264)).
Néanmoins, un patient avec un score calcique important pourrait d’emblée étre classé
comme a haut risque.

La mesure carotidienne de I'épaisseur intima-media est un facteur prédictif d’'IDM et d’AVC
dans la population générale (265) et est associé a la mortalité dans la population infectée
par le VIH (178,179).

Les biomarqueurs inflammatoires associés a I'athérosclérose comme la CRP haute sensibilité
(hsCRP) sont corrélés a l'intensité de I'athérosclérose dans la population générale (268),
I’hsCRP pourrait étre intéressante chez les PVVIH (267), mais le manque d’études ne permet
pas de valider leur dosage en routine dans |’évaluation du risque CV.

Du fait de I'absence de données suffisamment robustes ce jour, ils ne sont pour le moment

pas recommandés.

10.5 Forces de I’étude

Il s’agit d’'un premier travail sur la place du médecin généraliste dans la prise en charge des
FDRCV et des comorbidités CV chez des PVVIH. A notre connaissance, il s’agit du premier

travail effectué sur le sujet.

La durée de la période d’inclusion a été suffisamment large pour recruter le maximum de
patients possibles, sur I'ensemble des journées d’activité de la consultation sans rendez-vous
SMIT. Le recueil des variables a été effectué par un faible nombre de médecins, permettant

une stabilité quant a la qualité du recueil.

Lorsque présentes dans le dossier NADIS, les variables biométriques, biologiques et
paracliniques étaient fiables. Le recueil de données par les médecins évite le biais de

sélection d’information par les patients et le biais d’influence.

10.6 Limites de I’étude

Notre étude présente plusieurs limites. La pandémie de COVID19 ayant durablement affecté
les services hospitaliers, la fréquentation de la consultation sans rendez-vous SMIT n’a pas
retrouvé son niveau prépandémique. Le nombre de patients inclus était donc en deca de

celui attendu, et I'étude manque de puissance.
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La qualité du recueil des données, variable, dépendait du flux de patients a la consultation
sans rendez-vous et des investigateurs postés. La quantité de données manquantes pour
certaines variables rend l'interprétation de I'analyse univariée plus délicate, et rend toute
velléité d’analyse multivariée impossible.

Les analyses du risque cardiovasculaire sur la population en prévention primaire- selon le
SCORE et le SCORE2- en fonction du suivi par le MG et de la communication du statut
sérologique au MG ne sont pas interprétables, les échantillons étant trop faibles.

Il était impossible de vérifier I'information concernant le suivi par un généraliste du patient,
un biais déclaratif est donc probable.

Comme écrit plus haut, il s’agit d’'une étude monocentrique, et notre lieu d’étude présente
un probable biais de recrutement, la proportion de patients transgenres, plus jeunes, et
précaires, venant souvent de I'étranger, étant élevée. Les patients ne nécessitant pas de
renouveler leur traitement dans le service sans RDV ont probablement une compliance
supérieure a notre population dans le controle de leur santé qu’elle soit cardiovasculaire ou
immuno-virologique. Ceci semble d’autant plus vrai, qu’une partie des patients se
présentant a la consultation SMIT pour renouveler leur traitement le fait par habitude.

En dehors du contexte de consultation sans RDV, la qualité du suivi au SMIT des différents
PVVIH est difficilement évaluable et n’est donc pas intégrée dans notre étude. Seules des
variables indirectes (controle virologique dans les 12 derniers mois) nous offrent des indices
sur la qualité de ce suivi et sur la compliance des PVVIH inclus.

L’étude n’ayant pas pu étre réalisée sur I’ensemble des PVVIH suivis dans le service pour des
raisons de faisabilité, un biais de sélection de patients plus fragiles, plus précaires et moins
bien suivis (comme on peut le voir dans le contréle du diabete), est a garder a I'esprit.

Le recueil des variables cliniques et paracliniques n’a pas été systématiquement réalisé selon
les recommandations en vigueur. La mesure de la TA n’était effectuée gqu’a une seule
reprise, et son recueil ne tenait pas compte de I'effet blouse blanche et du stress associé au
contexte hospitalier. Les résultats du bilan métabolique (EAL, glycémie) peuvent étre
trompeurs, le jeline d’au moins 8h n’ayant pas été systématiquement respecté. Par ailleurs,
les patients dyslipidémiques traités par RHD et/ou par hypolipémiants ne sont pas
dénombrés. Nous n’avons pas d’informations sur le niveau socio-culturel, sur I'activité

physique, et sur la qualité de I'alimentation des patients.
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Les recommandations HAS « Evaluation et prise en charge du risque cardiovasculaire »,
utilisées dans cette étude ont été abrogées en 2018 du fait de non divulgation de lien
d’intérét. Les recommandations du rapport Morlat en font toujours leur usage, c’est
pourquoi nous les avons utilisées pour évaluer le risque CV des patients.

Les associations de TARV, FDRCV classique, ne sont pas intégrées dans I'analyse univariée,
un trop grand nombre d’associations différentes existant pour un échantillon limité en
nombre.

Le risque cardiovasculaire de la population incluse est en toute probabilité globalement
surestimé. Le calcul du SCORE2 (+OP) (et son ancétre le SCORE) n’étant pas calibré pour les
populations originaires d’Afrique sub-saharienne ou d’Amérique du sud, le calculateur utilisé

par défaut pour ces patients a été celui des régions a risque tres élevé.
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Conclusions

Pour résumer les résultats de notre étude, notre population affiche une composition socio-
démographique relativement proche des grandes cohortes frangaises, mais présente
également des caractéristiques liées au lieu de recrutement (part des transgenres, origine
géographique), ainsi que des spécificités (plus jeune age, majoration de la proportion des
transgenres et plus faible nombre de francais) par rapport a la FA des PVVIH suivies a Bichat
ou au sein de la COREVIH IDF Nord. Pres d’un quart de la population consultant pour un
simple renouvellement d’ordonnance de TARV présente un contrble virologique non
satisfaisant, les excluant théoriquement de la prise en charge spécifique au long cours par un
généraliste en ville, telles que codifiées dans les recommandations HAS de 2018. Ces
patients nécessitent une prise en charge conjointe ville-h6pital rapprochée.

65% de la population incluse présente un facteur de risque cardiovasculaire. Le poids de
I'obésité est primordial, sa prévalence est trés supérieure a ce qui était observé dans les
autres études, ce que nous n’expliquons pas. Le diabéte, I’hypertension artérielle et la
dyslipidémie sont a la fois sous-estimés et sous traités, et lorsqu’ils sont pris en charge, leur
controble est rarement atteint. La prévalence des complications cardiovasculaires est -comme
attendu- supérieure a ce que I'on trouve dans la population générale. La proportion de
patients suivis par un MG est bien plus faible, et celui-ci est associé a des criteres socio-
démographiques posant avant tout la question de l'accés a la médecine générale. Les
patients suivis le sont de maniere moins fréquente que la population générale, alors qu’une
partie de la population incluse se présente a la consultation sans rendez-vous SMIT « par
habitude », ou dans un contexte de « besoin urgent » d’ARV. 15% des consultations portent
sur le renouvellement de traitement antirétroviral. Notre population présente globalement
un important risque cardiovasculaire, sans doute surévalué, mais qui illustre la fragilité des
PVVIH sur le plan de la santé cardiovasculaire.

Il est impossible de répondre quant a I’hypothése de travail, les patients suivis par un MG et
ceux sans suivis étant trop différents. La quantité de données manquantes quant a la
fréqguence de consultation empéche une analyse fiable. Néanmoins, compte-tenu de leur
état de santé global et des différences socio-démographiques comparés aux patients sans

suivis, les patients suivis par un MG ne sont pas mieux contrélés sur le plan cardiovasculaire.
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Du fait des limites de I’étude, la réalisation d’un travail similaire a plus grande échelle au sein
d’un ou de plusieurs services d’infectiologie, intégrant I'ensemble des PVVIH suivis nous
permettrait d’avoir une appréciation plus précise de I'état de santé CV de cette population,
ainsi que de leurs habitudes de santé.

Avant la possible révolution de I’ARNm concernant l'infection par le VIH (269), les évolutions
thérapeutiques concernant sa prise en charge semblent se diriger vers une simplification au
quotidien pour les patients par I'intermédiaire des molécules injectables a longue durée
d’action (association type cabotégravir - rilpivirine) (270), et ce méme chez des patients
initialement virémiques (271). Nous pouvons imaginer a long terme un contrdle plus simple
de l'infection pour tous les patients, et la nécessité du recours auprés de l'infectiologue
moins fréquent. Alors que les problématiques de démographie médicale frappent le pays,
sans amélioration prévue a court et moyen terme, la question de la prise en charge de ces
patients par la médecine générale se pose déja pour les PVVIH les plus précaires.

Les recommandations de la HAS de 2018 s’inscrivent dans un contexte de besoin accru
d’implication de la médecine de ville dans le suivi des PVVIH, et nécessite la pleine
implication des médecins hospitaliers référents, notamment dans le partage des
informations par l'intermédiaire de systemes dédiés (biologie, comptes-rendus, mails...). Le
réseau de soin pouvant supporter ce type de collaboration n’est encore qu’a son
bourgeonnement.

Des ressources comportant des informations médicales adaptées pouvant guider les

généralistes, et le support de structures déja existantes (COREVIH) sont indispensables.

En attendant la généralisation des traitements simplifiés, les postes d’assistants partagés
ville-hopital qui ont vu le jour en 2019 (272), représentent la premiére étape de la solution
concernant le suivi des PVVIH en ville. Afin de permettre une prise en charge optimale de ces
patients, nous pouvons imaginer un renforcement de ces circuits dans les services
d’infectiologie, avec la possibilité pour un plus grand nombre de MG de s’y associer. Le
médecin infectiologue, premier maillon de la prise en charge au long cours des PVVIH,
pourrait - une fois le contréle virologique atteint selon des criteres codifiés- donner son feu
vert au relais auprés d’un généraliste partenaire du service. Le partage de I'ensemble des

données hospitaliéres informatisées (a travers NADIS), nécessaire a la bonne prise en charge
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des patients serait simplifié grace au statut de partenaire. Cette organisation pourrait étre
systémique, renforcant la qualité du soin de ces patients qui souffrent du manque de suivi
en dehors du cadre hospitalier. Au-dela de lintérét intellectuel pour les maladies
infectieuses, la question de l'incitation des MG a ce type d’exercice doit passer par une
réflexion politique et économique. L'inscription du VIH dans la formation continue
(développement professionnel continu), et la valorisation financiere de ce type de
consultations longues et complexes a but incitatif sont indispensables pour impliquer

d’avantage les MG.

Un renforcement du parcours de soins médecin traitant peut sans aucun doute réduire la

morbi-mortalité cardiovasculaire dans cette population.
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Place du médecin généraliste dans la prise en charge des facteurs de risques cardiovasculaires de personnes
vivant avec le VIH suivies au SMIT de I’hdpital Bichat

Résumé :

Représentant la 4eme cause de décés des PVVIH en France, il n’existe que peu d’informations concernant la
place du généraliste dans la prise en charge des maladies cardiovasculaires et des facteurs de risques qui leurs
sont associés dans cette population. L'objectif principal de notre étude est de décrire I'état de santé
cardiovasculaire des PVVIH relevant de la médecine générale, se présentant a la consultation sans rendez-vous
d’un service hospitalier pour renouvellement de traitement ARV. Les objectifs secondaires sont d’évaluer
I'impact d’un suivi par le médecin généraliste dans le controle des comorbidités cardiovasculaires chez les
PVVIH, et d’évaluer leur risque CV. Notre hypothése est que le suivi par un MG permet un meilleur contréle des
comorbidités CV. Il s’agit d’une étude observationnelle, prospective, monocentrique au sein de la consultation
sans rendez-vous du SMIT de I'hopital Bichat, conduite de mars a septembre 2021. Sont inclus les PVVIH
connus et suivis, bénéficiant de la sécurité sociale, consultant pour renouvellement de TARV. Le recueil des
données est réalisé a partir du logiciel NADIS. Des statistiques descriptives et univariées (Chi2, Fisher ou
Student selon le type de variables) ont été effectués pour décrire I'échantillon. Au cours de cette période,
14,4% du total (216/1495) des patients se sont présentés pour renouvellement de TARV, et 168 patients ont
été inclus. Parmi eux, 23% (38/168) ne relevaient pas du suivi par le MG tel que codifié dans les
recommandations HAS de 2018 du fait d’'un contréle virologique insuffisant. L'age médian de la population
était de 46 ans (1Q25% : 36,8 ans ; IQ75% : 55 ans). La consommation quotidienne d’alcool concernait 12,7%
(21/165) des patients, le tabagisme quotidien 29,3% (49/167) d’entre eux et ils étaient 37,8% (56/148) a
souffrir d’obésité. 17% (28/168) rapportaient un antécédent de dyslipidémie ; 9,5% (16/168) étaient
diabétiques, et 25% avaient un antécédent d’"HTA (42/168). 8,3% (14/168) souffraient de cardiopathie. L'HbA1lc
moyenne des diabétiques était de 9%, bien que 81% (13/16) d’entre eux étaient traités. 93% (39/43) des
patients hypertendus étaient sous anti-HTA, et 23% (9/39) présentaient un contréle tensionnel satisfaisant.
Seuls 46% (13/28) des patients dyslipidémiques étaient pris en charge ; plus le risque CV était élevé, moins les
patients semblaient atteindre leur objectif de LDLc. Seuls 55% (84/153) des patients rapportaient étre suivis par
un MG. lIs présentaient des caractéristiques socio-démographiques spécifiques : plus dgés que ceux sans suivi,
médiane de 48 ans (1Q25% : 41 ans ; 1Q75% : 58 ans) contre 39 ans (1Q25% : 32 ans; 1Q75% : 47 ans) pour les
autres (p<0,001), plus fréquemment nés en Afrique occidentale et centrale (62,5%, 45/72) ou en France
(65,2%, 15/23), contrairement a ceux nés en Amérique latine, sans suivi (74,2%, 23/31, p=0,006). L’essentiel
des patients diabétiques (80%, 12/15, p=0,04), hypertendus (72% (26/36), p=0,017) ou dyslipidémiques (84%,
21/25, p<0,001) étaient suivis. Le diabéte, I'HTA et la dyslipidémie étaient insuffisamment diagnostiqués,
traités, et controlés. La prévalence des complications CV était supérieure a ce qui est observé en population
générale. La proportion de patients suivis par un MG était plus faible, et associé a des critéres socio-
démographiques posant la question de I'acces a la MG. Les patients suivis I'étaient moins fréquemment, dans
une population a haut risque CV selon les scores d’évaluation récents. Il est impossible de répondre quant a
I"hypothese de travail, les patients déclarants étre suivis par un MG étant différents des autres. La réalisation
d’une étude similaire a plus grande échelle est nécessaire afin d’avoir une idée précise de I'état de santé CV de
I’'ensemble des PVVIH. Une plus grande implication des généralistes est nécessaire pour en améliorer la prise
en charge. Celle-ci pourrait passer par une coordination ville-hopital plus évoluée, organisée a I'échelle
politique.
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