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les médias

d’actup-paris

Pourvous informer etlutter
efficacement contre le sida, ActUp-
Paris a progressivementmis enplace
une sériede médias accessiblesa
tous. Pour permettre achacunde
puiser aux meilleures sources
Pinformationdontil abesoin. Et
parce que plus que jamais,
information =pouvoir.

»action, la lettre mensuelle
d’Act Up-Paris

Action fait le point sur nos réflexions politiques, nos

actions, leurs résultats (disponible par abonnement,
7 numeéros par an, 15,24 € soit 100 F).

»action =vie

Cette publication traite des droits sociaux des personnes
atteintes parle VIH. Elle est distribuée dans plusde 120
services hospitaliers a Paris et en lle de France, sa diffu-
sion s’étend peu a peu aux régions. Elle est également
insérée dans Action.

»internet
http : //www. actupp. org/

Retrouvez protocoles en ligne, mais aussi les com-
muniqués de presse, les infos médicales et sociales,
les rendez-vous d’Act Up-Paris. Sur notre site :
http://www.actupp.org/

»larevue de presse hebdo-
madaire d’act up-paris

Elle regroupe les principaux articles parus dans la presse
frangaise et internationale commentant des actions d’Act
Up ou des sujets sur lesquels nous travaillons. Disponible
surdemande contre frais de port, 1,52 € soit 10 F.

réunion publique
d’information

»la 38éme RéPI
d’Act Up-Paris
aura pour théme:

» pif, page des idées folles
La pif estle journal interne d’Act Up-Paris, il a pour but
d’améliorer lacommunication interne.

La pif est ouverte atous et atoutes.

»les “répi” (réunions
publiques d’information)

AParis, elles ont lieu tous les deux mois depuis deux ans
et abordent autant les maladies opportunistes que les
traitements antirétroviraux, la nutrition, les essais cli-
nigues, les comptes rendus des principales conférences
scientifiques, les droits sociaux etc. Chaque RéPl donne
lieu a la publication d’'un dossier complet, ainsi qu’aun
compte rendu adressés a toute personne qui en fait la
demande (contre frais de port,

2,29 € soit 15 F). Des RéPI sont organisées en province.

»information = pouvoir

Pour le moment trois brochures ont été éditées dans cette
collection d’Act Up-Paris : La premiére concerne les
essais cliniques pour les personnes atteintes par le VIH.
Pour mieux comprendre le principe des essais, comment
ils sont menés, ce que vous pouvez en attendre, les ques-
tions que vous devez vous poser avant d’y participer.

La deuxiéme est un glossaire ayant pour butde
mieux comprendre les termes médicaux, d’interpréter
son bilan sanguin, de participer plus activement au dia-
logue ave son médecin. Une liste des institutions et asso-
ciations de lutte contre le sida compléte ce deuxieme
numéro ginsi que de nombreuses pages supplémentaires
sur les hépatites dans le cadre des co-infections VIH/
Hépatites. L’aide a la lecture des bilans a également été
complété pour mieux comprendre les enjeux des exa-
mens liés aux hépatites.

La troisiéme est un guide des droits sociaux qui
permet une information claire et précise de tous les droits
auxquels peuvent prétendre les personnes séropositives.
Une liste plus complete des institutions, associations et
administrations termine ce recueil.

Pour en obtenir, écrivez a Act Up-Paris, BP 287
75525 Paris cedex 11. (contre fraisde port, 3,05 €
soit 20F)

» protocoles, bulletin

d’information surles
essais cliniques en cours

Protocoles présente une information mise a jour régulie-
rement sur les essais thérapeutiques, les études physio-
pathologiques et les études de cohorte menées en France
sur I'infection a VIH.Vous y trouverez le résumé des
essais en cours, les conditions d’entrée, ainsi que
le commentaire critique des membres de lacommis-
sion Traitements & Recherches d’Act Up-Paris. Disponible
parabonnement (équivalent ala couverture des frais
d’envoi): 7,62 € soit 50 Francs pour 6 numéros.
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> essais, les lieux
Nous avons indiqué pour chaque essai les coordon-
nées de I'investigateur principal. La liste des différents
centres qui recrutent a Paris comme en province peut
vous étre communiquée par téléphone au
0149294475,
le jeudi de 14h00 & 19h00.
»réfléchir
Laloioblige les investigateurs des essais a fournir aux
patients une note d’information ainsi qu’un formulaire
de consentement éclairé que le patient doit obligatoire-
ment signer avant de participer a un essai. Vous pouvez
I’emporter avec vous et prendre le temps qu’il faut pour
réfléchir avant de le signer. Il est possible de demander
conseil aupres d’un autre médecin, de votre entourage
ou d’une association.

»adhésion au traitement

Il estimportant que vous demandiez a votre médecin
quels sont les effets secondaires que vous risquez de
ressentir et les contraintes de prise des traitements pro-
posés dans un essai. En effet - et c’est particulierement
important avec les antiprotéases - il estindispensable
de suivre son traitement en respectant rigoureusement

vigilance

»au préalable

Avant d’entrer dans un essai, il estimportant de bien réflé-
chir. N’hésitez pas a poser toutes vos questions a votre
médecin, ou al’investigateur, ne laissez subsister
aucun doute, votre décision n’en sera que mieux éclai-
rée. Quelques points notamment doivent étre
éclaircis,avant d’accepter ou de refuser I'entrée dans un
essai.

- Lessai prévoit-il des actes invasifs ? (biopsie,
endoscopie, prélevement, prise de cheveux, fibroscopie,
ponctionlombaire...). Ces actes peuvent prendre du
temps, provoquer des douleurs ou étre éprouvants.
Mieux vaut en étre averti avant.

- Les examens nécessitent-ils d’étre a jeun ? Dans
ce cas vérifier que cela ne fasse pas sauter une prise de
votre traitement.

- En cas de prélévements de sang importants (plus
de 7 tubes, soit environ 40 ml) serai-je prévenu au
préalable ? |l estimportant de le savoir afin de pouvoir
vous restaurer avant.

- En cas d’effets secondaires dus a PPessai (actes,
examens ou traitements), des traitements sont-ils
prévus ? Une panoplie de médicaments anti-effets
secondaires exite (douleur, nausées, diarrhées, etc.),
vous pouvez 'exiger.

les doses et les horaires de prise pour éviter au maxi-
mum les risques de résistances, voire d’échec, qui sur-
viennent lorsque ces conditions ne sont pas remplies.
De méme, neréduisez pas les doses et n’arrétez pas
votre traitement, ne serait-ce que pour une seule
journée, sans en parler d’abord avec votre médecin.

» bilans

Nous vous conseillons de demander systématique-
ment une photocopie de vos résultats de charge virale
etde CD4 et de les conserver pour garder une trace
précise de votre histoire au cas ou vous seriez amené
aconsulter d’autres médecins.

»résultats complets

Les résultats de I’essai auquel vous aurez participé
devront vous étre communiqués par les investigateurs.
Il leur sera peut-étre difficile de préciser au moment de
I’inclusion dans I’essai quand ces informations seront
disponibles. En effet, la durée totale de I'essai et son
analyse peuvent varier, notamment en fonction du
rythme des inclusions.

»frais, organisation

La participation a un essai vous permet de bénéficier de
quelques avantages.

-remboursements de frais de transport (défraiement).
- bonnes conditions de soins (ambulance avec posi-
tion allongée aprés une ponction lombaire, salle d’attente
correcte, nourriture en bonne quantité et de bonne
qualité).
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ESSAIS D’ANTIRETROVIRAUX CONTRE LE VIH

GS-01-927

[gilead sciences]

Etude de Phasel/ll (recherche de dose)
destinée a évaluerl'efficacité, la
tolérance etle profil
pharmacocinétique du Ténofovir DF
en combinaison avec d'autres agents
antirétroviraux, dans le traitement de
I'enfantetdel'adolescentinfectésa
unstade avancé.

»a qui s’adresse cetessai ?
A30 patients, enfants ou adolescents (4a 17 ans
inclus), si possible répartis entre les moins de 12 ans et
les 12 ans et plus, infectés par le VIH-1, avec une charge
virale plasmatique supérieure a 10.000 copies/ml
et un pourcentage de CD4 inférieur 2 20% des
lymphocytes totaux, en échec ouintolérants a2 combi-
naisons médicamenteuses au moins.

»commentaire

Essai monté par I'industrie pharmaceutique : Gilead
Sciences.

Le Ténofovir Disoproxil Fumarate (Ténofovir DF) est actif
contre le VIH et contre le VHB (virus de I'hépatite B).
C'est uninhibiteur nucléotidique de la transcriptase inver-
seetlatolérance a ce médicament semble
meilleure que celle des précédentes molécules de cette
classe médicamenteuse, en particulier le Prévéon dont la
toxicité notamment rénale a entrainé son retrait du mar-
ché. lIs'agit d'observer les différentes étapes du métabo-
lisme des médicaments dans I'organisme (résorption,
distribution, transformation, élimination) en fonction du
temps et de la dose administrée. Le but est de définir
une posologie adaptée aux enfants et aux adoles-
cents en fonction de leur poids et qui préserve I'efficacité
du médicament tout en essayant d'obtenir le minimum
d'effets indésirables liés aux traitements. L'étude phar-
macocinétique nécessite une hospitalisation pendant
24 a 48 heures afin d'effectuer les prélevements san-
guins.

Il s'agit d'une étude de phase I/ll, donc antérieure a une
éventuelle autorisation temporaire d'utilisation ou de mise
surle marché. C'est une opportunité pour les enfants
ou adolescents d'avoir un accés précoce aune
molécule dont on a déja pu observer une efficacité antiré-
trovirale chez des adultes en situation d'échappement.

qui contacter?

»investigateur principal
P* Stéphane Blanche,

Hopital Necker 75015 Paris

0144494824

LES MERCREDI, JEUDI ET VENDREDI DE 14H00 A 18H00

»quels sont les traitements
proposés ?

1 a4 comprimés de 75 mg en fonction du poids des
patients et en une seule prise par jour pendantun
repas, et ce pendant 48 semaines.

» quel est Pobjectif
de l’essai ?

Les objectifs principaux sont :

- évaluation de la tolérance de Ténofovir DF administré
en association avec d'autres agents antirétroviraux pen-
dant une période allant jusqu'a 48 semaines.

- mesure sanguine du Ténofovir DF a|'état d'équilibre
aprés administration quotidienne de doses de 75, 150,
225 ou 300 mg en combinaison avec d'autres médica-
ments.

- évaluation du niveau d'exposition au Ténofovir.

»comment
se déroule Pessai ?

L'essai se déroule en deux étapes :

1ére étape : inclusion de 10 patients aI'hdpital Necker
Enfants Malades a Paris, parmi lesquels 5 naifs ou plus de
Ténofovir DF et maximum 5 patients recevant déja du
Ténofovir DF. Chez les patients nalifs, une étude pharma-
cocinétique apres administration d'une dose unique sera
réalisée, et ce groupe ne recevra pas de Ténofovir au jour
2 del'étude. Chez les patients en cours de traitement par
Ténofovir DF, une étude pharmacocinétique a l'état
d'équilibre, c'est-a-dire dans les conditions habituelles de
la prise quotidienne du traitement sera réalisée apres 7
jours de traitement a une posologie adaptée a leur poids.
2éme étape : en fonction des profils pharmacociné-
tiques établis au cours de la premiére étape, les 20
patients supplémentaires seront inclus dans les 3 centres.

»quels sont les criteres
d’évaluation ?

Les effets indésirables et |a tolérance biologique

L'efficacité par la réduction de la charge virale et I'aug-

mentation du pourcentage de CD4.

La pharmacocinétique, observée régulierement afin

d'ajuster les doses.

»ou se déroule Pessai ?

C’est un essai multicentrique qui se déroule dans trois
hépitaux : Service d'hématologie pédiatrique, Hopital
Necker Enfants Malades a Paris, service d'hémato-
logie pédiatrique, Hopital Armand Trousseau a
Paris, service de pédiatrie et d'oncologie pédiatrique,
Hopital d'Enfants de la Timone a Marseille.




PSEUDO ETUDE DE PHASE 1V
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[glaxosmithkline]

Suivi a«longterme » de 2 trithérapies
Combivir + Ziagen et Combivir +
Viraceptinitiées en premiére intention
depuisaumoins2anschezdes
patientsinfectés parleVIH-1 dansle
cadredel'essai CNAF3007-Ecureuil

»a qui s’adresse cetessai ?
Ades patients adultes infectés par le VIH-1 ayant parti-
cipé al'étude précédente CNAF3007 soit au maxi-
mum 151 personnes, al'exclusion de ceux ayant quitté
I'étude avant son terme.

»commentaire

C'est une étude montée par un laboratoire pharmaceu-
tique. C'est|'un des protocoles les plus ineptes qu'il
nous ait été proposé de décrire. A court et long terme, I'in-
térét pour les patients est nul. Sur le plan de la santé
d’abord, puisqu'iln'y a pas d'accés a un traitement ou a
une stratégie thérapeutique innovante. Avec laméthodo-
logie proposée, le résultat ne peut produire de ren-
seignements utiles sur la tolérance ou les béné-
fices a long terme des traitements car une
observation d'un traitement sur deux ans ne correspond
pas aunlong terme, et les patients étant sortis de I'étude
initiale pour cause d'intolérance au traitement sont écar-
tés d’office. lIn'y adonc pas de perspective d'avancée
des connaissances utiles a larecherche.

Cette étude a une visée essentiellement marke-
ting, elle ne refléte aucun « suivi along terme » comme
c'est écrit dans I'énoncé puisque les conditions mémes de
I'étude signalent une absence de suivi pendant au
moins un an! |l s'agit sans doute de trouver des éle-
ments marketing pour alimenter I'argumentaire des visi-
teurs médicaux de GlaxoSmithKline.

C'est de plus une tentative assez pitoyable d'essayer de
faire passer une pseudo étude pour un essai de Phase IV :
elle n’est montée que pour tenter de rétorquer plus tard
aux associations et aux organismes officiels que des
études «de phase IV » ont bien été effectuées. Pourtant
elle n'en remplit aucune des conditions. Il ne s'agit pas
d'unsuivialong terme, les effets indésirables du traite-
ment que I'on propose d'observer sont ceux qui ont été
identifiés de longue date pour le Ziagen, soit la lipodystro-
phie et I'acidose lactique. Mais aucun scan n'est proposé
pour examiner avec précision les éventuels troubles de
répartition des graisses, seul suffit le fait de vérifier si« ¢ca
se voit ». De plus |'éventuelle veille de survenue d'effets
secondaires est biaisée car c’est I'activité du VIH lui-
méme et non les médicaments qui est supposé étre la
cause. Appeler cet essai une « étude de phase IV »
serait un mensonge.

» quel estPobjectif de cet
essai?

Objectif principal : mesurer |'activité antirétrovirale des
deux trithérapies chez les patients ayant participé al'étu-
de CNAF3007, 1 an minimum apres la fin du suivi.
Objectifs (trés) secondaires : décrire les résultats cli-
niques, immunologiques et biologiques pour les deux
groupes de patients, décrire les modifications des traite-
ments depuis la 48éme semaine de l'essai CNAF3007,
mesurer la résistance phénotypique et génotypique al'in-
clusion sila charge virale est supérieure a 1.000 copies
parml.

> comment
se déroule Pessai ?

Les évaluations cliniques et biologiques seront effectuées
le jour méme de l'inclusion ou dans les 4 semaines sui-
vantes selon le confort du patient, cet essai dure donc
une journée pour chaque patient.

»quels sont les traitements
proposés ?

Pas de changement de traitements, les patients
inclus poursuivent leur traitement actuel.

»quels sont les critéres
d’évaluation ?
Criteére principal : pourcentage de patients indétec-
tables au seuil de 50 copies/ mlapres un minimum de 2
ans de traitement antirétroviral.
Critéres secondaires : pourcentage de patients ayant
un charge virale inférieure a 400 copies/ml aprés un mini-
mum de 2 ans de traitement, variation du nombre de CD4
depuis le début de I'étude précédente « Ecureuil », durée
du maintien sous les seuils de 50 et 400 copies/ml (don-
nées rétrospectives), évolution de la charge virale pour les
patients ayant eu un blip (charge virale supérieure 2 50
copies/mlnon confirmée par un second prélevement) au
cours de I'étude Ecureuil, pourcentage de patients ayant
maintenu le traitement initial, description des modifica-
tions du traitement antirétroviral initial, incidence des évé-
nements liés au VIH depuis la 48éme semaine de I'étude
Ecureuil, pourcentage de personnes ayant progressé au
stade sida, recherche des signes morphologiques spéci-
fiques du syndrome lipodystrophique, de trouble méta-
boliques (lipidiques, glycémiques) et d'une augmentation
des lactates et pyruvates sanguins et profil de résistance
phénotypique et génotypique du VIH-1 pour les patients
ayant une charge virale supérieure a 1000 copies/ml.

qui contacter?

»coordinateur clinique de Pessai
P Sophie Materon,

Hopital Bichat 75018 Paris

0140257883

LES MERCREDI, JEUDI ET VENDREDI DE 14H00 A 18HOO
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les oubliées
de la recherche

En2001, le nombre defemmes
contaminées dans le monde était
supérieuraceluideshommes.La
place des femmes dans cette
pandémie commence seulementa
étrel’objetde colloques etde
conférences, mais pourle momentles
informations restent peuaccessibles,
etles questionsrestentsansréponse:
y-a-t-il des spécificités féminines sur
le planimmunologique etvirologique ?
Les posologies sont-elles adaptées ?
Les effets indésirables sont-ils plus
graves chezlesfemmes ? Quelles
conséquences peuventavoirleViIH et
les traitements surla physiologie
féminine (cycle hormonal,
ménopause, cancer du col de Putérus,
ostéoporose...)? Pourtenterde
répondre, a ces interrogations, nous
avons organisé une RéPiendécembre
dernier, réunissant Christine
Rouzioux, virologue, Sophie
Matheron, infectiologue etlsabelle
Heard, gynécologue. Ce n’estpas
anodin i ce sont trois femmes
médecins quinousontpariédes
spécificités féminines etce n’est
certainement pas une coincidence.

»generaites

L'intérét de lacommunauté médicale en charge des
patientes infectées par le VIH s'est essentiellement
centré sur la prise en charge des femmes enceintes
ettrés peu sur les femmes elles-mémes. Cet intérét-
la est beaucoup plus récent. Mais on ne s’occupe
pas encore assez des modes de contamination et
de la perception du VIH chez ces femmes qui sont
en général jeunes, récemment contaminées et qui
n’ont pas encore été mises sous traitement. C’est
maintenant que nous devons rentrer dans le long
terme afin de construire des études pour mesurer
ces différences.

>essai

Actuellement, ily atrés peu d'essais mis en place
pour démontrer une différence homme/femme. Si
les essais cliniques confirment la sous-représenta-
tion des femmes, c’est que leur inclusion n'a été
recommandée qu'en 1993. La justification de cette
inégalité est le risque de grossesse et les effets que
les variations hormonales pourraient provoquer sur
les résultats. De plus, trés souvent I'avis des méde-
cins investigateurs freine ce recrutement. Enfin, la
difficulté d'acces aux soins qu’ont les femmes dimi-
nue d’autant leur acces aux essais thérapeutiques.

»femmes
etrecherche clinique

Aprés une enquéte menée aupres des cliniciens sur
les différents essais, on obtient quelques informa-
tions sur la participation ou la sous-représentation



des femmes dans les essais en France. Dans les
essais antérieurs a 1993-1996, il y en avait vraiment
peu. Actuellement, on est en réelle progression :
entre 20 et 30 % selon les essais. Mais cela n’est
pas encore suffisamment représentatif de la popu-
lation féminine séropositive qui vit en France. Quant
aux cohortes, le pourcentage est a peu prés équiva-
lent : environ 20%, avec des exceptions comme la
cohorte du VIH-2 qui ainclus 60% de femmes. Par
ailleurs dans la cohorte mere/enfant on retrouve
40% de femmes africaines, c’est un peu le reflet des
nouvelles infections en France. Mais en régle géné-
rale, il existe une sous-représentation de certains
groupes ethniques, notamment dans les essais thé-
rapeutiques, reste problématique méme sion nous
assure d’'une grande communion de travail entre les
équipes.

»différences

En ce quiconcerne les recherches sur les différences
entre leshommes et lesfemmes, iln’y en a pas enco-
re énormément. Seules une douzaine sonta peu
pres solides, et intéressantes. Elles sont le plus sou-
vent abordées par des statisticiens, des épidémiolo-
gistes dans des études de cohortes. Le point le plus
important concerne I'impact des traitements.
Voiciles différences qui en ressortent. Les femmes
ont un taux de CD4 significativement plus élevé,
dans les premiéres années de I'infection, maisla
survenue du sida se passe a peu prés au méme
moment. Pour le virus, c’est le contraire, les
hommes ont une charge virale un peu plus élevée,
aumoins dans les premieres années. Ces diffé-
rences sont insuffisantes pour justifier de critéres
thérapeutiques différents entre les hommes et les
femmes.

Une autre étude montre que I'augmentation de la
charge virale est plus rapide chez les femmes que
chezleshommes.

Puisqu'ily a une différence de Cd4 et de charge vira-
le entre homme et femme, larecommandation
actuelle est d'exercer chez les femmes une sur-
veillance immunovirologique plus rapprochée afin
de dépister au plus tét une chutte de CD4.

»cycles

Une étude prospective montre que les patientes
infectées présentent des cyclesirréguliers dans
deux cas surtrois, des métrorragies (hémorragie sur-
venant en dehors de la période des regles) dans
15% des cas, mais lacomparaison avec les femmes
non infectées par le VIH ne montre pas de différence
significative. Par contre, une autre étude met en évi-
dence une différence notable et une durée de cycle
plus courte chez les femmes infectées.

Chez des femmes infectées dont on mesure la char-
ge virale une fois par semaine, on note une diminu-
tion entre le début de la phase folliculaire et le milieu
delaphase lutéale, ce qui indique une influence du
cycle surlacharge virale.

Certaines études montrent une diminution de la fer-
tilité chez des femmes qui en sont a un stade avan-
cédelamaladie; I'augmentation de la prolactine
s'accompagne d'une diminution de la fertilité. Mais
il est difficile d’évaluer la qualité du cycle. On sait
que pres de 20% des cycles d'une femme sont des
cycles anovulatoires ou improductifs en termes de
reproduction. Ce qui veut dire que pour un cycle sur
cing, soit deux cycles par an, 'ovulation n’est pas
de bonne qualité. Certes c’est une difficulté pour les
chercheurs mais la nécessité de mettre ce genre
d’essai en place est assez évidente.

»cd4 et charge virale

Dans la littérature, les différences homme/femme
sur les CD4 sont décrites par plusieurs cohortes et
montrent qu'ily a une diminution médiane annuelle
de lapente des CD4 plusimportante chezles
femmes. Plusieurs études aux résultats contradic-
toires montrent de plus, un nombre et un pourcenta-
ge plus élevés de CD4 chez les femmes que chez
les hommes et un taux de CD4 plus élevé chez les
femmes au moment du diagnostic de sida. Une
étude portant sur des femmes toxicomanes montre
que malgré un succeés virologique, les femmes ont
untaux de CD4 quidiminue. Lesrésultats cepen-
dant sont peut étre biaisés par le mode de contami-
nation, d’autres études sont donc, une fois de plus,
nécessaires pour répondre.

Sion sait que les cestrogénes et la progestérone ont
des effetimmunorégulateurs, la question estde
savoir siles hormones féminines influencent la char-
gevirale etles CD4. On sait que les patientes sous
contraceptifs oraux ont une tendance a avoir un
nombre moins élevé de CD4. Une étude concernant
des patients toxicomanes suivis apres leur séro-
conversion montre que pour un méme niveau de
CD4 les femmes ont une charge virale moins élevée.

»posologie

La question de la posologie rapportée au poids ne
concerne pas spécifiquement les femmes. Dans la
recherche surle VIH, on n'ajamais raisonné sur une
dose d'antirétroviral rapportée au poids, alors que,
dans toute I'histoire de la thérapeutique anti-infec-
tieuse, on raisonne en milligrammes-kilo. Cecis’ex-
plique par le fait que la cible n’est paslaméme. On
sait que lacible des antirétroviraux est a I'intérieur
des cellules, le but est donc de déterminer quelle est
la concentration intracellulaire nécessaire, et celane
dépend pas du poids, mais de la quantité de cibles.
Et c'est beaucoup plus difficile a doser car il faut
atteindre la dose efficace tout en s’assurant qu'elle
ne soit pas toxique. Ce qui estimpératif et urgent,
c’estlamise en place, alarge échelle, des dosages
plasmatiques. En attendant, pour changer les
doses, une fois qu’on s'est apercu qu'elles étaient
toxiques, il suffit d’utiliser des formes galéniques
adaptées aux enfants. Ales formes pédiatriques, on
peut tout inventer. Mais, cela dépend de larelation
avec le médecin et de sa volonté d'y réfléchir.



» prescription

Iy a des choses qui sont totalement admises : chez
une femme susceptible d'avoir un enfant, on ne
commence pas un traitement avec des médica-
ments afort potentiel tératogéne, c'est-a-dire qu'on
ne donne pas de ddC (Hivid), ni d'Efavirenz
(Sustiva). A indication équivalente, une femme avec
des enfants, a fortiori des enfants infectés, est un
critere de difficultés de respect des contraintes
horaires. Il est donc conseillé de choisir un traite-
ment le plus simple possible.

Par ailleurs si on prend en compte les risques de lipo-
dystrophies et de complications métaboliques, ona
tendance a donner un traitement sans inhibiteur de
protéase.

»interactions

[l est clairement établi qu’il y a une diminution d'effi-
cacité des contraceptifs oraux avec la rifampicine
(administrée dans la prophylaxie de certaines
méningites et dans le traitement de la tuberculose
en association avec d'autres antituberculeux), et
avec deux classes de médicaments antirétroviraux :
les inhibiteurs de protéase et les analogues non
nucléosidiques. Le ritonavir (Norvir) et le nelfinavir
(Viracept) diminuent de 40 247 % la concentration
d'cestro-progestatifs, et la névirapine (Viramune)
provoque une diminution de 19%. Par contre I'efa-
virenz (Sustiva) en augmente la concentration.
D’autres cas d’interactions médicamenteuses peu-
vent apporter des modifications mais ils sont encore
trés mal connus. On observe cependant des modifi-
cations pharmacocinétiques pendant la grossesse
detous les médicaments, sans doute liées ala
modification générale du volume de distribution.

» effets secondaires

Une étude a mis en évidence que les femmes
avaient unrisque d’effets secondaires aladdl
(Videx) trois fois plus élevé que les hommes.
D'ailleurs, une étude rétrospective montre qu’ily a
globalement plus d'effets secondaires chez les
femmes que chez les hommes. Mais ceux-cine
sont pas exactement les mémes. Le ritonavir
(Norvir) provoquerait moins de diarrhées chez les
femmes mais plus de paresthésies péribuccales
(Iégéres anestésies autour de labouche) . Les déces
liés 'acidose lactique touchent trés majoritairement
les femmes. Les modifications corporelles ne sont
pas les mémes : les hommes souffrent plus de
lipoatrophie du visage et des membres inférieurs
que les femmes, qui elles subissent plus souvent
une augmentation du volume de leur tronc et de
leurs seins. De plus, I'association lipoatrophie/lipo-
hypertrophie est plus fréquente chez les femmes.

»observance

Une étude australienne montre que sur la question
des bénéfices espérés les hommes sont beaucoup
plus optimistes que les femmes. Une enquéte fran-
caise confirme que les facteurs prédictifs de mauvai-
se observance sont les conditions de vie, le stade

avancé de lamaladie, les mauvaises relations
patient-soignant et la différence liée au sexe féminin.
Souvent, elles ont une moins bonne connaissance
de leur situation médicale, elles sont plus jeunes,
plus souvent toxicomanes, etlorsqu'elles ont des
enfants c'est souvent elles quis'en occupent au
détriment de leur propre santé. Mais chez des per-
sonnes participant au choix de son traitement ou qui
s'investissent dans une association de lutte contre le
sida, la différence homme/femme disparait.

> menopause

Gréace aux traitements, les femmes séropositives
ontlachance de vieillir. Alors qu’ily aquelques
années, la question ne se posait méme pas, aujour-
d’huila ménopause concerne beaucoup de
femmes contaminées. Jusqu’a présent, maisonn’a
nirecule, ni études, la séropositivité ne semble pas
étre déclencheur d’une ménopause précoce. Elle
peut, par contre, étre al’origine d’un fort amaigrisse-
ment ou d’une grande fatigue qui peuvent provo-
quer des troubles des regles, voire I'absence des
regles, sans pour autant &tre une ménopause.

Les ovaires sécrétent des cestrogénes naturels qui
ont un effet protecteur sur le risque cardio-vasculai-
re. Alaménopause, la leptine (hormone protéique),
les triglycérides, ainsi que l'insuline augmentent et
aggravent lesrisques cardio-vasculaires. Les
femmes rejoignent ainsi un profil cardio-vasculaire
équivalent a celui des hommes et perdent le bénéfi-
ce des cestrogénes en terme de protection. Les tri-
thérapies provoquent elles aussi la perte progressive
de cette protection. Un des effets souhaités du trai-
tement hormonal substitutif, conseillé aux femmes
ménopauseées, est de préserver ce bénéfice. lin'ya
d‘ailleurs pas de différences de traitements entre
femmes séropositives et séronégatives, et pas de
contre-indication a mettre en place ces traitements.
Au contraire : ils sont bien tolérés et peuvent éviter
les problemes d'ostéoporose, pathologie dontonne
trouve pas de marqueurs spécifiques et qui fait partie
également des effets secondaires des trithérapies.
Les hormones prescrites, a savoir oestrogenes et
progestérones, qui se substituent a celles que fabri-
quaient les ovaires, ne sont pas métabolisées parle
foie déja fatigué par les traitements, elles ont un
métabolisme cutané, ainsiiln'y a pas de compétition
avec les traitements antirétroviraux.

»gynécologues

Aujourd’hui on fabrique des chirurgiens-gynéco-
logues ou des obstétriciens, mais on ne forme plus
de gynécologues depuis 1985. Or ce sontdes
médecins qui ont une écoute un peu particuliere
dans letrajet de lavie d'une femme. Mais celane
suffit pas. Il serait bien que tous les gynécologues
sachent ce que sont des CD4, une charge virale, et
gu’il estimportant de faire des frottis plus souvent
pour les femmes séropositives. Mais en méme
temps on ne peut pas demander a tous les gynéco-
logues de ville de prendre totalement en charge ces
femmes. Le minimum serait que dansles congres




de gynécologie, il y ait des sessions consacrées au
VIH, ce quin’est pas le cas actuellement. Une for-
mation générale parait évidente, mais ce devrait étre
la méme chose pour les dentistes, et les autres
études médicales : la formation concernant le VIH
doit faire partie aujourd'hui de la formation des
futurs médecins et de laformation continue des
meédecins qui sont déja opérationnels.

» papillomavirus

Une femme séropositive, sur trois a un frottis anor-
mal. Ce probleme gynécologique est di a des
lésions du col de I'utérus et al'infection par le papil-
lomavirus, agent de ces Iésions du col. Le papillo-
mavirus est un virus extrémement banal, et courant,
il provoque une infection trés transitoire dont les
femmes se débarrassent le plus souvent sans qu'il
n'y aitaucun signe d’infection. Lorsqu’on réalise un
frottis a une femme qui vient de se faire contaminer
par un paillomavirus, on ne remarque rien, le frottis
est tout a fait normal. Dans certaines circonstances,
ce papillomavirus va rentrer dans les cellules du col,
aun endroit trés précis entre le vagin et I'utérus, qui
est en perpétuel remaniement au cours de la vie de
lafemme. Le frottis fait alors a cet endroit révelera
des cellules plus grosses avec al'intérieur le papillo-
mavirus. La encore, la plupart du temps, les femmes
s’en débarrassent naturellement. C’est une Iésion
dit de bas grade. Mais, dans certaines circons-
tances, lafemme ne va pas arriver a s'en débarras-
ser, il peut alors se mettre a infecter de plus en plus
de cellules, et entrainer une activité de multiplication
cellulaire intense. On passe alors d’'une lésion de
bas grade a une Iésion de haut grade. Cette évolu-
tion qui commence par une simple infection et
aboutit au cancer prend quinze années pour se
développer.

Les médicaments pris a la suite d'une greffe, le
tabac, I'infection a VIH et I'immunosuppression qui
en découle sont des facteurs qui diminuent I'immu-
nité locale et favorisent probablement la persistan-
ce du papillomavirus. Par ailleurs, il existe plus de 60
types différents de papillomavirus plus ou moins
agressifs. Le cumul de tous ces facteurs peut accé-
lérer la fréquence de ces |ésions du col, qu'on
appelle dysplasies. Dans la population générale, la
fréquence des dysplasies, estde I'ordre de 2 2a3%.
Chez des femmes immunodéprimées ou infectées
parle VIH lafréquence des |ésions du col estde
30%. Cette fréquence augmente avec le degré
d'immunosuppression. Chez des femmes ayant
moins de 200 CD4, la prévalence des Iésions du col
estdel'ordre de 60% et le taux de persistance ou de
réapparition de la lésion est supérieur a90%.
Quand plus de lamoitié (60%) des femmes guéris-
sent spontanément, chez les femmes séroposi-

tives, seulement 20% d’entre elles vont se débar-
rasser de leurs lésions sans intervention.

»améliorations

Dans le cas d'une Iésion de haut grade, I'absence
de médicament efficace impose 'acte chirurgical :
la conisation. Dans 90-95% des cas on obtient une
guérison compléte. Mais pour les femmes séroposi-
tives gravementimmunodéprimées cette opération
devientinutile et au contraire, comporte unrisque
important de persistance ou de récidive. Sil'on mul-
tiplie les actes chirurgicaux, on risque une véritable
amputation du col.

Avec |'arrivée des trithérapies, on a constaté une
régression spontanée de ces |ésions, il y a deux fois
plus de régression chez des femmes sous trithéra-
pie que chez celles non traitées. Une publication
récente fait état d'un moindre taux de récidive aprés
chirurgie chez des femmes ayant retrouvé une
bonne restauration immunitaire sous traitement
antirétroviral. C'est donc un petit bonus par rapport
aux craintes du passé.

Aujourd’hui, celafait 15 ans que I'épidémie sévit, la
question de la survenue du cancer du col de I'utérus
estd’autant plus d’actualité. Il est extrémement
important que les femmes séropositives soient
attentives et fassent des colposcopies puis une
biopsie sinécéssaire. Il est conseillé de réaliser un

examen gynécologique deux fois par an.
*

Un compte rendu plus détaillé de cette RéPIl est
disponible au local d’Act Up-Paris.
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questionnaire

Le traitement antirétroviral contrelle
VIH a souvent des effets méconnus
surle moral des personnes. Lobjectif
de ce questionnaire estdonc d’établir
une liste compléte etobjectivedeces
différents effets ressentis parles
malades sous traitements. ll s’agit
d’un questionnaire totalement
anonyme, établi parles associations
etdontles données seront analysées
parun service dontlaneutralité est
absolue. Ainsi, plus lenombre de
réponses seraimportant, plusles
donnéesrecuecillies serontfiables et

exhaustives. C’est pourquoi nous
vous incitons vivement a remplirce
questionnaire, pour savoirsiles
modifications dumoral sont
fréquentes ounon etfaire pression sur
les laboratoires afinqueles
médicaments avenir soientmieux
adaptés. Celanous permettra
égalementde mettre Pindustrie
pharmaceutique face ases
responsabilités. Etpuis celanevous
prendra que 10 minutes environ.

>vous p»traitements
Votreage:............ ans Vous prenez actuellement :
ARétrovir
Vous étes: AHomme AFemme ATranssexuelLE A Combivir
AEpivir
Vous avez été infectéE parle VIH : ATrizivir
A Partransfusion AZiagen
A Par produits anti-hémophiliques AZerit
AParrelations sexuelles avec unhomme AVidex
AParrelations sexuelles avec une femme AHivid
AParusage de drogues en intra-veineux AViréad
AParaccident professionnel AViramune
AVous ne savez pas ARescriptor
AAgénérase
Vous possédez un Baccalauréat (général ou professionnel) AFortovase
AOQui ANorvir
ANon AViracept
A Crixivan
Diriez-vous que votre logement actuel est : AKalétra
APas dutout confortable Alnvirase
A Peu confortable AT20
AAssez confortable AMacrolin
ATrés confortable AHydréa
ASustiva

Votre activité professionnelle (une seule réponse)
AVous avez un emploi

AVous étes étudiantE ou en formation

AVous étes demandeurSE d’emploi

AVous étes alaretraite

AVous faites des petits boulots

AVous étes en arrét maladie longue durée

AVous percevez I’AAH ou une pension d’invalidité
AAutres

Actuellement,

AVous vivez seulE sans partenaire principalE
AVous vivez seulE et avez unE partenaire principalE
qui vit sous un autre toit

AVous vivez en couple

Depuis quelle date prenez-vous votre traitement
anti-VIHactuel ? ..., (mois/année)

Sivous ne prenez pas de Sustiva actuellement, en
avez vous déja pris ?

AOQUI

ANON

SiOUI, de quelle date a quelle date ?

................... (Mois/année) A ........c..v....... (Mois/année)

Pourquoiavez vous arrété Sustiva :
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Votre traitement actuel est-il votre 1er traitement
contrele VIH ?

AQUI

ANON

SiNON quelle est la date de mise sous premier
traitement antirétroviral : ..........ccceeeuvennee. (mois/année)

Etes vous traitéE actuellement par Interféron ?
(Introna, Roféron, Laroféron, Viraféron, Pegasys,
Viraféron-Peg, PEG-intron)

AOQui

ANon

Prenez-vous ou avez vous pris dans les 6 derniers
mois un traitement contre la dépression ?

AQui

ANon

SiOUIE(S)GUEI(S) : +veeneerreeeereereereerereeseeereeseeseeeneenes

Avez-vous déja été priskE en charge pour une
dépression au cours de votre vie ?

A Oui, unefois

AQuiplusieurs fois

ANon, jamais

> examens

Connaissez-vous le taux de vos T4 de votre dernier
bilan ?

TauxdeT4=............... CD4/mm3

Sivous ne le connaissez pas, pouvez-vous le situer ?
Allestaudessus de 500

Allestentre 350 et 500

Allestentre 200 et 350

Allestinférieura200

Connaissez-vous la charge virale de votre dernier
bilan?
Chargevirale=................copies/ml

Sivous ne la connaissez pas, pouvez-vous lasituer ?
AElle estindétectable

AElle est détectable, mais inférieure 2 5000 copies/ml
AElle estentre 5000 et 30 000 copies/ml

AElle est supérieure a 30 000 copies/ml

» effets secondaires

Pour vous, les effets secondaires de votre traitement
sont:

Alnexistants

APasdutout génants

APeugénants

AAssez génants

ATrés génants

Au cours de ces 4 dernieres semaines, votre état de
santé, physique ou émotionnel, vous a-t-il généE
dans votre vie sociale et relationnelle (avec les autres,
votre famille, vos amiEs, vos connaissances ?)
APasdutout

AUn petitpeu

AMoyennement

ABeaucoup

AEnormément

»sensations

Lesimpressions suivantes sont ressenties par la
plupart des gens. Pourriez-vous indiquer la fré-
quence avec laquelle vous avez éprouvé les senti-
ments ou les comportements présentés dans cette
liste durant la semaine écoulée ? (Pourrépondre, cochez
lacase correspondant ala fréquence comme dans I'exemple ci-
dessous)

0. Jamais, tres rarement (moins d'un jour)

1. Occasionnellement (1 a2 jours)

2. Assez souvent (3a 4 jours)

3. Fréquemment, tout le temps (5a7 jours)

J'ai été contrariéE par des choses quid'habitude ne
me dérangent pas
0 1 2 3

Jen'ai pas eu envie de manger, j'ai manqué d'appétit
0 1 2 3

J'aieul'impression que je ne pouvais pas sortir du
cafard, méme avec |'aide de ma famille et de mes
amiEs

0 1 2 3

J'ai eu le sentiment d'étre aussi bien que les autres
0 1 2 3

J'ai eu dumal a me concentrer sur ce que je faisais
0 1 2 3

Je me suis sentiE déprimék
0 1 2 3

J'ai eul'impression que toute action me demandait
un effort
0 1 2 3

J'ai été confiantE en 'avenir
0 1 2 3
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J'ai pensé que ma vie était un échec

0 1 2 3
Je me suis sentiE craintifVE

0 1 2 3
Mon sommeil n'a pas été bon

0 1 2 3
J'ai été heureuxSE

0 1 2 3
J'ai parlé moins que d'habitude

0 1 2 3
Jeme suis sentiE seulE

0 1 2 3
Les autres ont été hostiles envers moi

0 1 2 3
J'ai profité de la vie

0 1 2 3
J'aieu des crises delarmes

0 1 2 3
Jemesuis sentiE triste

0 1 2 3

J'aieul'impression que les gens ne m'aimaient pas
0 1 2 3

J'aimanqué d'entrain
0 1 2 3

u cours de la semaine écoulée, avez-vous eu des

A del I d

troubles du sommeil ? (réveils fréquents, difficultés
endormissements ou réveil précoce, cauche-

d’end t | h

mars)

A J’ai parfaitement bien dormi

A J’ai assez bien dormi

A J’aiassez mal dormi

AJ’aitres mal dormi

> impressions

Au cours de la semaine écoulée, avez-vous ressenti
(ou votre entourage a-t-il constaté pour vous) les
impressions suivantes ? (Pourrépondre, cochezla case cor-
respondant alafréquence comme dans|'exemple ci-dessous)

0. Jamais, trés rarement

1. Occasionnellement

2. Assez souvent

3. Fréquemment, tout le temps

De planer, d’étre cool
0 1 2 3

D’étreirritable, susceptible ou de mauvaise humeur
0 1 2 3

D’étre survoltéE ou agitéE
0 1 2 3

D’avoir des pensées suicidaires
0 1 2 3

D’avoir des coléres ou des disputes avec votre
entourage plus souvent que d’habitude
2 3

De parler plus fort que d’habitude
0 1 2 3

D’avoir le sentiment d’étre tenduE ou inquietE
0 1 2 3

D’avoir des bouffées d’angoisse
0 1 2 3

D’avoir des difficultés de mémoire
0 1 2 3

D’étre facilement distrait
0 1 2 3

D’étre fatiguéE des le matin
0 1 2 3

D’étre somnolentE dans lajournée
0 1 2 3

D’étre boulimique
0 1 2 3

D’avoir des crises de fou rire
0 1 2 3

D’avoir des sensations de vertige
0 1 2 3

D’avoirmal alatéte
0 1 2 3
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D’avoir une augmentation des pulsions sexuelles
plus souvent que d’habitude

0 1 2 3
De faire des dépenses et achats inconsidérés

0 1 2 3
De vous sentir exagérément optimiste ou méme
euphorique

0 1 2 3
»alcool, drogues,

substitution

Les questions que nous vous posons maintenant
concernent vos éventuelles consommations d’al-
cool ou d’autres produits pouvant interférer avec le
moral. C’est pourquoi nous vous les posons car
elles sont nécessaires pour interpréter correcte-
ment les résultats de ’enquéte. Nous vous rappe-
lons que ce questionnaire est totalement anonyme.

Au cours des 12 derniers mois, avez-vous déja res-
senti le besoin de diminuer votre consommation de
boissons alcoolisées ?

AOQui

ANon

Au cours des 12 derniers mois, votre entourage
vous a-t-il déja fait des remarques au sujet de votre
consommation d’alcool ?

AQui

ANon

Au cours des 12 derniers mois, avez-vous déjaeu
I'impression que vous buviez trop ?

AQui

ANon

Au cours des 12 derniers mois, avez-vous déja eu
besoin d’alcool des le matin pour vous sentir en
forme?

AQui

ANon

Au cours des 6 deniers mois, avez-vous utilisé de
I’héroine ?

ANon

A Occasionnellement

ARégulierement

Avez-vous injecté I’'héroine au cours des 6 derniers
mois ?

AQui

ANon

Au cours des 6 derniers mois, avez-vous utilisé de la
cocaine ?

ANon

A Occasionnellement

ARégulierement

Avez-vous injecté la cocaine au cours des 6 derniers
mois ?

AOui

ANon

Au cours des 6 derniers mois, avez-vous utilisé du
cannabis ou de I'ecstasy?

ANon

A Occasionnellement

ARégulierement

Prenez-vous actuellement un traitement de substitu-
tion ? (Subutex, Méthadone, Skénan, Moscontin ?)
AOui

ANon

» aller retour

Vous avez obtenu ce questionnaire par :
AUne association

AUn hopital ou un lieu de soins

AUne revue d’informations

Alnternet

Merci d’avoir pris du temps pour remplir ce ques-
tionnaire. Il s’agit d’une réalisation du groupe inter-
associatif TRT-5, quiregroupe les principales asso-
ciations de lutte contre le sida: Act Up, Aides,
Actions Traitements, Arcat, Dessine moi un mouton,
Sol En Si, Sida Info Service et Nova Dona. Mercide
I’envoyer a AIDES, Délegation Régionale PACA,

1, rue Gilbert-Dru, 13002 Marseille.
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en réeponse

Dans un courrier qu’il nous adresse, le
laboratoire Abbott nous fait
remarquer que nous avons laissé
passer quelques coquilles a propos
d’unde leurs produits phares du
moment: Kaletra.

»glissade

Lafrénésie du bouclage nous a fait placer cet inhibi-
teur de protéase dans la catégorie des inhibiteurs
non nucléosidiques de la transcriptase inverse dans
notre tableau récapitulatif des appellations des
médicaments antiviraux. Nous prions nos lec-
teurs de bien vouloir nous excuser pour
cette bourde.

»désaccord

Mais le laboratoire nous interpelle aussi sur le com-
mentaire quelque peu lapidaire que nous fai-
sons a propos de cette méme molécule dans la pré-
sentation des résultats de la conférence d’Athénes.
Abbott cite deux exemples d’essais cliniques
ayant conclu d’une part a l’efficacité supérieure de
Kaletra par comparaison a Invirase chez des
patients pour quiil s’agit d’un premier traitement et
d’autre part al'intérét de cette molécule chez des
patients en échec multiples et résistants aux inhibi-
teurs de protéase déja utilisés. Nous en prenons
bonne note et nous nous empressons de vous faire
part, chers lecteurs, de notre commentaire.

Alors, avons nous été téte-en-I'air en écrivant ce
commentaire peu enthousiaste ? Peut étre pas.
Comme vous le savez, notre commentaire est
celui de personnes atteintes et non pas de
cliniciens avides de chiffres et de statistiques. Et
lorsqu’ilnous faut commenter en quelques lignes
nos impressions sur ’ensemble des travaux présen-
tés dans une conférence, tenir compte du contexte
général ety aller de notre sensibilité de malades, par-
fois, nous donnons priorité a ce dernier point.

Alors, prenons le contexte : on esten attente de
molécules pour les personnes qui sont en échappe-
ment, on ade plus en plus de mal a supporter les
effets secondaires et tout particulierement les lipo-
dystrophies et, depuis quelques conférences, on
voit arriver un certain nombre de molécules nou-
velles, prometteuses. Mais la jungle des confé-
rences est redoutable a qui ne sait pas déco-
der etl’'on voit des résultats parfois ala limite de la
contradiction selon celui quiles présente. C’est
pourguoi nous apprécions plus particulierement les
synthéses générales sur les nouvelles molécules
qui permettent une comparaison plus objective,
que la foison d’essais cliniques en tous genres.
C’est ainsi qu’on découvre parfois une molécule
qui, certes comme le dit Abbott, la téte dans le gui-
don, n’est pas mal du tout, et méme plutét bien,
mais dont on nous annonce aussi qu’elle n’apas de

meilleurs résultats en matiere de remontée de cho-
lestérol et de triglycérides que les autres. Alors, tout
en sirotant un chocolat chaud a 'aspartam avec une
brioche au yaourt et de la margarine allégée, on ne
saute pas dejoie.

Par ailleurs, la comparaison avec le saquinavir
(Invirase) est tout de méme un peu facile. Car nous
n’avons pas non plus commente, faute de place,
cette présentation d’Athénes qui montrait que le
saquinaviraccompagné d’une dose booster de
Ritonavir est une alternative tout aussiintéressante.
Et pour qui connait la longue histoire du saquinavir, il
n’est pas surprenant qu’administré sans booster, il
ait une efficacité moindre.

Reste le probléme des virus résistants. Nous
nous réjouisssons de savoir que le Kaletra est effi-
cace en essai clinique aprés 48 semaines chez des
personnes en échappement préalable. Nous avons
simplement été moins enthousiastes ala vue des
profils de résistance du Kaletra par comparaison a
ceux des antiprotéases a venir tels I'atazanavir ou le
tipranauvir.

Alors, quand on doit résumer le produit en quelques
lignes, que peut-on dire ? Bon produit, monsieur
Abbott, mais on aimerait bien retrouver une charge
virale indétectable a perte de vue acoup sCiren
changeant de traitement, I’épreuve redoutée pour
tout malade qui a déja essayé pas mal de produits et
essuyé un peu tous les types d’effets secondaires.
Et on voudrait retrouver aussi son ventre plat et ses
abdos en tablette de chocolat, méme en mangeant
delabrioche au beurre!

[T
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breves

» répi parisienne

Le mercredi 3 avril, de 19h a22h se tiendrala 38eme
Réunion Publique d’Information sur le theme : Sexualité,
VIH et plaisir. " Docteur, je ne bande pas ", est une plain-
te quirestera sans réponse si nous ignorons ou chercher.
Pour que notre médecin nous entende, il faut savoir iden-
tifier ces choses qui nous font jouir. La sexualité et le plaisir
sont déja en soi compliqués. lls se compliquent encore
plus quand se greffent par-dessus la séropositivité et la
toxicité cumulée des médicaments.

Le principe que sous-tend le besoin d’une sexualité, et qui
nous intéresseici, est le plaisir. En parler et le préciser dans le
cadre de la séropositivité estimportant autant pour revendi-
quer le plaisir que pour se protéger et protéger I'autre.

Pour aborder ces questions et évaluer la nature de ces

" problemes " qui concernent a la fois les hommes et les
femmes, nous avons invité : Philippe Arlain (Psychologue
avec une pratique d’écoute de sexologue) ; Francis
Lallemand (Hopital Saint Antoine) ; Serge Hefez
(Psychologue, réseau Espace) ; Philippe Fauché
(Gynécologue) et un sociologue de la cohorte APROCO
(sousréserve).

Cette nouvelle RéPI se tiendra au Centre Wallonie
Bruxelles - 46, rue Quincampoix, Métro : Chatelet Les
Halles ou Rambuteau

»répi toulousaine

Le Mercredi 17 avril, de 19h a22h se tiendrala7éme
Réunion Publique d’Information d’Act Up-Toulouse sur le
theme : Echec, échappement, impasse
thérapeutique.

Quelles solutions pour les malades ? En France, selon les
données du DMI2, 6% des personnes séropositives sous
traitement sont en échec thérapeutique, soit entre 1.600
et 2.300 personnes qui ont moins de 200 CD4 et une
charge virale supérieure a2 30.000 copies. Parmielles, 700
a1.000 personnes ont été exposées aux trois classes de
médicaments disponibles.

Qu’elles sont les définitions de I'échec thérapeutique ? De
I’échappement ? Et de 'impasse thérapeutique ? Quelles
stratégies peut-on proposer aux patientEs en échec de
tout traitement ? Quelles sont les nouvelles molécules ?
Comment en accélérer lamise a disposition pour tous et
toutes ? Quels conseils peut-on donner aux
séropositifVEs pour éviter de développer des résistances
aux traitements ?

Pour répondre a ces interrogations, nous avons invité :
Jacques Izopet (virologue, Hopital Purpan), Bruno Spire
(Aides Marseille, TRT-5), et un infectiologue.

Cette nouvelle RéPI se tiendra ala salle du Sénéchal,

17 rue de Rémusat.

»et d’autres

Act Up-Nord organise sa 1ére RéPIl le 12 juin prochain, a
Lille surletheme «Traitements et effets secon-
daires». Et Act Up-Lyon en organise une surlethéme : «
Toxicité cumulée des traitements », le 29 mai, a
Lyon.

»alerte syphilis,
bis repetitam

En septembre dernier Act Up-Paris langait une alerte ala
syphilis par la distribution d’'un grand nombre de tracts
dansles bars du Marais et la publication d’'un encarten
couverture d’Action, notre lettre d’information politique,
elle-méme tres largement diffusée. En effet les chiffres de
I'Institut de Veille Sanitaire dont nous disposions alors
montraient une forte évolution du nombre de cas de
syphilis a Paris, ceux-ci passant de 4 cas en 1998
a28 cas en 2000.

En 2001, la syphilis touchait 93 Parisiens, dont
plus des 4/5 étaient homosexuels ou bisexuels.
En outre le docteur Bani Sadr, infectiologue a I’hopital
Saint Louis et plusieurs de ses collégues, nous ont confié
leur grande inquiétude devant le nombre croissant de
leurs patients séropositifs se présentant en consultation
avec les symptomes de la syphilis. Ce qui est de mauvai-
se augure pour les chiffres de I'année en cours. Cette
explosion de contamination nous oblige a renouveler
notre alerte.

La syphilis se transmet par le contact direct des
mugueuses pendant un rapport sexuel et par échange de
fluides corporels. A mesure que la maladie progresse, le
risque de contaminer de nouveaux partenaires s’accroit.
La syphilis augmente aussi les risques de conta-
mination par le virus du sida.

Cette épidémie peut facilement étre enrayée en prati-
quant régulierement un test de dépistage, surtout en cas
de rapports sexuels fréquents avec des partenaires occa-
sionnels. Plus vous étes dépisté tot, plus vite la syphilis
peut étre traitée. Diagnostiquée au début de I'infection,
elle se soigne simplement par injections de pénicilline.
Utilisez une capote ou une digue dentaire pour chaque
fellation, cunilingus et pénétration.

En tout état de cause si vous étes séropositif et que vous
avez un doute, demandez un dépistage de la syphilis a
I'occasion de vos examens habituels.

» questionnaire affsaps sida
Outre le questionnaire relatif aux effets secondaires psy-
chologiques présenté dans ce numéro et élaboré parles
associations, une autre initiative du méme acabit a été
prise par ’AFFSaPS. En effet, afin d’avoir une
meilleure vue d’ensemble des effets secondaires
provoqués par les traitements antiretroviraux,
PAFFSaPS a élaboré un questionnaire de pharma-
covigilance a destination des patients. Ce ques-
tionnaire a pour objectif de recueillir de maniére fiable et
complete le type et lafréquence des effets secondaires
ressentis par les patients sous traitement.

Apres de multiples discussions, notamment avec des
représentants d’associations, il a été décidé de mettre en
place une phase pilote dont le but est d’évaluer la perti-
nence et la faisabilité du projet. Ainsi, ce questionnaire
seradans un premier temps distribué dans 9 centres
pilotes a Villejuif dans le service du Pr. Vittecocq, ala Pitié
Salpétriere dans le service du Pr. Katlama, a Saint Antoine
dans le service du Pr. Girard, a Pompidou dans le service
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du Pr. Weiss, a Strasbourg dans le service du Pr. Lang, a
Nice dans le service du Pr.Chichmanian, a Clermont-
Ferrand dans le service du Pr. Zenut et a Bordeaux dans le
service du Pr. Haramburu. Iy sera disponible aupres du
médecin traitant, de la pharmacie centrale, du secrétariat
du service VIH et dans les principales associations. Cette
premiére phase, appelée « expérience pilote de déclara-
tion patient » (EPDP) doit démarrer fin mars 2002 et
durer jusqu’en aoiit 2002. Elle sera suivie d’une
phase d’évaluation qui devrait rendre ses conclusions
avant lafin de 'année 2002. Sil’expérience est concluan-
te, elle sera alors étendue atous les services VIH de
France.

Quant au questionnaire, il prend la forme d’un auto-
questionnaire, c’est-a-dire qu’il doit &tre rempli par le
patient. Il consiste essentiellement en une longue liste
d’effets secondaires possibles et il est demandé au
patient d’indiquer si oui ou non, etavec quel degré, ila
déjaressentitel ou tel effet. Ensuite, il appartient au
patient de le donner a son médecin qui esten charge dele
transmettre, sans droit de regard, ni de jugement, a
I’'agence régionale de pharmacovigilance. Dans I'en-
semble, il convient de saluer cette initiative et nous
encourageons tous les patients suivis dans les
centres pilotes susnommés de participerasa
réussite. Ce n’est que ce type de questionnaire qui per-
mettra de dresser une liste objective et compléte des
effets secondaires ressentis par les patients. L'industrie

pharmaceutique ne pourra donc plus nier ces effets han-
dicapants et sera placée face a ses responsabilités.

»adresse mail

Des questions ? Des remarques ? Des critiques ?
Protocoles change d’adresse. Vous pouvez donc nous
écrire a actgrt@noos.fr

»calendrier

La commission Traitements & Recherche se réunit tous
les 15 jours le jeudi a 18H30. Vous pouvez nous rejoindre,
le travail ne manque pas. Les prochaines réunions se tien-
drontles 4 et 18 avril, 2, 16 et 30 mai, 13 et 27 juin.
Une permanence téléphonique est assurée tous les jeudi
etvendredide 14Ha18H, au 01.49.29.44.82. Les pro-
chaines RéPI se tiendront le 3 avril : «sexualité, VIH et plai-

sir» etle 15 mai : «<hépatites et qualité de vie».

»48 heures contre le sida
Du 5 au 7 avril Ensemble Contre le Sida organise pour la
troisieme année consécutive une mobilisation de I'opi-
nion publique afin de récolter des fonds pour faire
avancer la lutte contre le sida. Durant ce week end
d’avril, la premiere chaine sera le partenaire de ECS pour
mener au mieux cette nouvelle campagne.

Pour les promesses de don vous pourrez appeler le

116 (du 1er au 14 avril).

appellations

Les médicaments utilisés dans l’infection a VIH portent souvent plusieurs noms. Trois dénominations sont le plus souvent
utilisées au cours du développement du produit, parles médecins, les malades ou encore les médias : Pabréviationde la
formule chimique (ex: AZT), la dénomination commune internationale (ex: zidovudine) etle nom commercial

(ex: Rétrovir®) qui peutvarier d’'un pays a Pautre. Dans « protocoles », nous avons choisi le nomle plus couramment utilisé.
Pourvous repérer, voiciles équivalences pour chacun des antirétroviraux.

Abréviationdela

Type d’antirétroviral
formule chimique

Dénomination
Commune Internationale

Nom commercial

inhibiteurs AZT zidovudine RETROVIR®
nucléosidiques
delatranscriptase ddi didanosine VIDEX®
inverse
ddC zalcitabine HIVID®
d4T stavudine ZERIT®
3TC lamivudine EPIVIR®
1592 abacavir ZIAGEN®
inhibiteurs saquinavir INVIRASE®
delaprotéase
ritonavir NORVIR®
indinavir CRIXIVAN®
nelfinavir VIRACEPT®
141 W94 amprenavir AGENERASE®
MKC 442 lopinavir KALETRA®
inhibiteursnon névirapine VIRAMUNE®
nucléosidiquesdela
transcriptaseinverse delavirdine RESCRIPTOR®
DMP 266 efavirenz SUSTIVA®
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glossaire

»analogue nucléosidique

Composé synthétique similaire al'un des nucléotides
présents dans I'ADN ou I'ARN d'un virus ou d'un rétrovi-
rus. On utilise généralement ce terme pour désigner les
médicaments de la premiére famille historique des antiré-
troviraux, les inhibiteurs de la transcriptase inverse (AZT,
ddC, ddl, d4T,3TC acejour).

»ANRS

Agence Nationale de Recherche sur le Sida. Elle initie et
coordonne les essais cliniques réalisés sur le sida, en
France ou en collaboration avec d'autres pays. Ses fonds
sont publics. Directeur : Pr. Michel Kazatchkine .

» antiprotéase

Antiviral utilisé dans le traitement du VIH, agissant surle
virus au niveau de sa protéase : INVIRASE®, CRIXIVAN®,
NORVIR®, VIRACEPT®.

»antivirogramme

On utilise ce terme par analogie aI’antibiogramme, un test
qui détermine la sensibilité ou la résistance d’une bactérie
ades antibiotiques. L'antivirogramme établirale degré de
sensibilité du VIH aux antirétroviraux disponibles.

»aveugle

Traitement en aveugle se dit, dans un essai, lorsque le
patient ne sait pas quel produit lui est effectivement
administré.

»B.P.C.

(Bonnes Pratiques Cliniques)
Ensemble de dispositions qui garantissent la qualité dans
la conduite d'un essai, le recueil des résultats, les droits et

la sécurité des personnes participantes, ainsi que la confi-
dentialité des informations.

» biodisponibilité

Efficacité biologique d'un produit (hormone, médicament,
etc.)au niveau de son organe cible.

»biopsie

Prélévement sur un patient ou un animal vivant d'un frag-
ment d'organe, de tissu ou d'une tumeur pour un examen
histologique (étude al'échelle microscopique de I'aspect
des cellules, de leurs propriétés chimiques et fonction-
nelles). Peut se faire sous anesthésie locale.

»CCPPRB

Comité de Consultation pour la Protection des Personnes
se prétant a la Recherche Biomédicale. Comité émettant
un avis chaque fois qu'un essai thérapeutique est mis en
place, en vue de protéger les personnes participantal'es-
sai, soit sur le plan moral, soit sur le plan médical. Un tel
comité existe pour des groupes d’hdpitaux et son refus
entraine un refus d’autorisation de I'essai.

»CD4

Protéine de surface caractéristique de certaines cellules
comme les macrophages et surtout les lymphocytes T4.
Le VIH utilise cette protéine pour pénétrer al'intérieur de
ceux-ci et les détruire. On emploie souvent le terme CD4
pour désigner les lymphocytes T4.

»CDs8

Protéine de surface caractéristique des lymphocytes T8.
On emploie souvent ce terme pour désigner les lympho-
cytesT8.

»charge virale

La charge virale plasmatique correspond au nombre de
particules virales contenues dans un échantillon de sang.
La charge virale, dans le cas du VIH, est de plus en plus
utilisée comme marqueur afin de suivre la progression de
lamaladie et d'autre part mesurer |'efficacité des traite-
ments. Elle s'évalue aujourd'hui a I'aide de deux tech-
niques (PCR et bDNA) et s'exprime en nombre de copies
ouenlog.

»cohorte

Ensemble de sujets inclus en méme temps et suivis dans
une étude épidémiologique.

»compassionnel (acces)

Programme sous I'autorité de I’Agence du Médicament
qui permet aux personnes atteintes de maladies graves
d’accéder a des médicaments expérimentaux.

»compliance

Correspond al'attitude générale d’un patient au cours
d’un essai. Elle consiste entre autre a observer stricte-
ment les recommandations concernant les visites et la
prise des médicaments.

»consentement éclairé

Nom donné ala procédure par laquelle une personne
pése les avantages et inconvénients de participer aun
essai et au bout duquel elle accepte ou renonce libre-
ment.

»double aveugle

Les volontaires participant a un essai en double aveugle
sont répartis au hasard dans différents groupes ('un des
groupes recoit le médicament expérimental, un autre le
placebo ou le méme médicament expérimental mais a
une autre dose, ou bien encore un traitement de référen-
ce). Nile volontaire, nile médecin quile suit au cours de
I'essai ne savent dans quel groupe le hasard I'a affecté.

»échappement

Il peut étre soit virologique, soit biologique, clinique ou
encore défini par la variation du nombre de CD4.



»escalade de dose

Dans ce type d’essai, quelques volontaires regoivent une
faible dose d’un produit expérimental. Sitout se passe
bien, un autre groupe sera autorisé a tester une dose
supérieure, et ainsi de suite jusqu’a la dose qui occasion-
ne trop d’effets secondaires (dose maximale tolérée).

»essai clinique

Test d’un produit expérimental chez I’étre humain. On
parle aussi parfois d’étude clinique. Il peut étre compa-
ratif (un médicament expérimental est comparé aun
médicament de référence ou a un autre produit expéri-
mental), controlé (dans le cas ou le médicament est
comparé soit a un placebo, soit a un traitement de réfée-
rence), en ouvert (dans ce cas, les participants et les
médecins savent quel produit est donné).

»galénique
Se dit de laforme sous laquelle se présente un médica-
ment (gélule, comprimé, sirop, suppositoire).

»genotypie

L’analyse génotypique détermine la structure des génes
du VIH liés a I’action du virus. Les différentes parties du
géne sont numérotées. Sides changements, c’est-a-dire
des mutations, interviennent a des endroits donnés, il
s’agit d’une résistance génotypique. Mais la présence de
mutations ne veut pas forcément dire perte de sensibilité
oureésistance du VIH au médicament (voir phénotypie).

»in vitro/in vivo

In vitro : expression latine faisant référence a des expé-
riences de laboratoire conduites sur des cellules ou des
germes en culture dans un environnement artificiel.
Invivo : expression latine faisant référence a des études
conduites sur des humains ou des animaux vivants dans
un contexte naturel.

»>INNTI

Inhibiteurs Non Nucléosidiques de la Transcriptase
Inverse. Classe de médicaments agissant au niveau de la
transcriptase inverse du VIH mais de maniére différente
des analogues nucléosidiques. Trois sont disponibles : la
delavirdine, I'efavirenz etlanévirapine.

»PCR

Polymérase Chain Reaction. Technique biologique de
haute sensibilité qui permet de détecter dansle sang et
dans les tissus des fragments d'ADN et d'ARN de virus
(ex: VIH ou CMV) ou d'autres organismes vivants. C'est la
technique, avec ses variantes, qui sert amesurer la char-
gevirale.

»placebo

Substance inerte, sans activité pharmacologique, ayant
laméme apparence que le produit auquel on souhaite le
comparer.

» primo-infection

Désigne la période pendant laquelle un sujet est pour la
premiere fois en contact avec un micro-organisme donné.
Il correspond a la période d'invasion de 'organisme par le
VIH, avant I'apparition des anticorps. Une primo-infection
peut étre symptomatique ou asymptomatique.

» protocole

Plan détaillé du déroulement d’un essai, de ses justifica-
tions scientifiques, de son calendrier, de la population
choisie, etc.

»randomisation

Vient du terme anglais "random", qui signifie "hasard",
I'équivalent de tirage au sort. Le but de larandomisation
dans un essai est de créer deux groupes de sujets com-
parables pour que les différences observées entre ces
groupes de patients soient bien attribuables aux traite-
ments regus.

»résistance

Larésistance correspond al'aptitude d'un micro-organis-
me ou d'un parasite a survivre et méme a se reproduire en
présence de médicaments qui normalement devraient les
détruire ou les empécher de se multiplier. Larésistance
croisée signifie que deux médicaments produisent le
méme type de résistances.

»lymphocytes T

Les lymphocytes T4 sont les coordinateurs des diffé-
rentes réactions immunitaires, ils sont la cible principale
du VIH quiles détruit. Les lymphocytes T8 agissent en éli-
minant les cellules malades.

»MEC

Moniteur d'études cliniques.

» phénotypie

L’analyse phénotypique consiste a cultiver le virus en
laboratoire, en lui donnant des cellules a infecter. On ajou-
tele médicament a tester dans la culture et on examine s'il
inhibe la multiplication virale. Sile VIH n’est plus inhibé
par ce médicament, c’est qu’il y est résistant : on parle
alors de résistance phénotypique. Le plus souvent, celle-
ciexiste parce le VIH a développé une résistance ou une
mutation génotypique (voir génotypie). Théoriqguement, si
le virus montre une résistance phénotypique a un médica-
ment, alors celui-ci ne sera pas efficace pour traiter le
patient mais ce n’est pas une vérité absolue.

»synergie
Interaction de deux ou plusieurs agents dont I'effet

conjoint est supérieur al'effet de chacun. C'est parfois le
cas de certains médicaments.

»toxicité

Décrit les effets secondaires liés a un produit et dont la
gravité est appréciée selon des échelles décrites dans le
protocole.

»transcriptase inverse

Enzyme virale nécessaire ala copie de I'ARN viral en ADN,
étape essentielle dans le cycle de vie du virus. Cette enzy-
me est la cible principale des traitements antiviraux.

pversus

Signifie en latin contre, opposé a. Ce terme indique que,
dans un essai, le produit est comparé, soit a un traitement
deréférence, soit aun placebo.
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