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Notes

Ce document a été typographié avec des polices de caracteres libres et
ouvertes : Linux Libertine et Roboto Condensed.

La majorité des figures bénéficient des travaux de Paul Tol en matiére de
palettes de couleurs (https://personal.sron.nl/~pault/). Les palettes de Paul
Tol sont, entre autres, adaptées aux personnes ayant des troubles de
perception des couleurs.

Nous avons fait le choix de privilégier des notes de marge plutot que des notes
de bas de page, afin de fluidifier la lecture du document, nous inspirant en cela
des travaux d’Edward Tufte, mais également des Lectures on physics de Richard
Feynman.


https://personal.sron.nl/~pault/
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Chapitre 1

Parcours académique







Chapitre 1.
Curriculum Vitae & Publications

1. Formation et Titres

Baccalauréat Série S - Lycée Carnot (Dijon)

Classe préparatoire Maths Physiques - Lycée Carnot
Licence de Sociologie - Université de Bourgogne

DEA de Sciences sociales - Université Paris Descartes
sous la direction de Yves Charbit

parcours Cultures et comportements sociaux

Mention Tres Bien - classé 4¢ /72

DESS d’Expert Démographe - IDUP Université Paris 1

Theése en démographie - Université Paris Descartes
Prévalences du VIH en Afrique : validité d’une mesure
sous la direction de Benoit Ferry (IRD).

Protecting Human Research Participants course - NIH
Good Clinical Practice (GCP) certificate - TRREE

Good Clinical Practice (GCP E6 R2) certificate - TRREE

Langues étrangeres :
> Francais : langue maternelle
> Anglais : lu, écrit, parlé

> Espagnol : niveau débutant

1997

1998

2001

2003

2004

2007

Une copie du dipléme est
disponible en annexe, page 479.

2012

2013

2019
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2. Parcours professionnel

Chargé de TD vacataire - Université F. Rabelais de Tours
40 + 40 + 60 heures en démographie (L1 de sociologie)
60 + 60 heures en statistiques (L3 de psychologie)

Assistant de recherche vacataire - IRD (GIS Ceped)
2 x 3 mois de vacations

Allocataire de Recherche - Université Paris Descartes

> allocation de recherche doctorale ANRS

> en accueil au sein du laboratoire PopInter (Descartes)

> rattachement secondaire au Laboratoire Population-

Environnement-Développement / LPED
(UMR Université Aix-Marseille, IRD)

> coordination d’un groupe de travail du GIS Ceped
(Universités Paris 1, 5 et 10, Ined, IRD)

Postdoctorant contractuel - IRD
CDD financé sur le projet ANRS 12139 ELIHoS

Chargé de Recherche - IRD
> recruté au 1¢ octobre 2008 au grade de CR2
> titularisé au 1¢ octobre 2009
> promu au grade de CR1 au 1°" octobre 2012
> reclassé CRCN au 1°F septembre 2017

Affectations (chargé de recherche IRD)
Affecté a Paris - UMR Ceped (Paris Descartes IRD Ined)
Affecté a Bamako, Mali - AFRISTAT

Affecté a Somkhele, Afrique du Sud - Africa Centre for
health and population studies

Affecté a Paris - UMR Ceped (Paris Descartes IRD)
> depuis 2020, co-responsable de I’équipe du Ceped
Santé, vulnérabilités et relations de genre au Sud,
équipe de recherche labellisée Inserm (ERL 1244)

2002-2005

2003-2004

2005-2007

2008 (janvier-juillet)

depuis 2008

2008-2009

2009-2011

2011-2015

depuis 2015
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3. Activités de recherche

Une liste détaillée des projets de recherche est disponible en annexe, page 480.
Y sont détaillés les partenariats, financements et allocations de recherche associées.

PPE Guinée - Université Paris Descartes / DNS Guinée 2002-2003

Population, Pauvreté & Environnement en Guinée maritime :
une enquéte sociodémographique et anthropologique

mastorant (DEA de sciences sociales), sous la direction de Véronique
Petit et Yves Charbit

DITRAME PLUS ANRS 1253 - IRD / ISPED / PAC-CI / 2004
ENSEA

Conséquences du dépistage prénatal du VIH sur les comportements
sexuels, de procréation et d’alimentation du nourrisson (2001-2006)

stagiaire (DESS d’expert démographe) sous la direction d’Annabel
Desgrées du Lot (IRD)

Prévalences du VIH ANRS 12114 - IRD / Centre Muraz 2005-2007

Mesures et ajustements des estimations des prévalences nationales du
VIH en Afrique Subsaharienne

doctorant (allocation doctorale ANRS de trois ans), sous la direction
de Benoit Ferry

ELIHoS ANRS 12139 - IRD / PNLS Sénégal / CHU Le Dantec 2007-2000
Evaluer les interventions auprés des homosexuels masculins au Sénégal

co-investigateur, postdoctorant de janvier a juillet 2009

MIGMAC - Paris Descartes / IRD / AFRISTAT 2009-2011

Mesurer les inégalités de genre des ménages ouest-africains en matiére
de consommation

coordination du projet, en affectation 2 ans au Mali

Demopaedia - Ined / Ceped / Université La Sapienza / IUSSP depuis 2009

Dictionnaires et encyclopédie démographiques multilingues
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TasP ANRS 12249 - AHRI / ISPED / Ceped / CESP / SE4S / EA
3620 / Hopitaux de Geneve / Massachussetts General Hospital

Le traitement antirétroviral comme moyen de prévention dans la
pandémie VIH : un essai randomisé en grappes a Hlabisa, KwaZulu-
Natal, Afrique du Sud

coordination méthodologique, co-responsable du groupe de travail
Sciences sociales, en affectation 4 ans en Afrique du Sud

DOD-CI ANRS 12287 & 12323 - Ceped / IES / PAC-CI /
ENSEA

Demande et offre de dépistage du VIH et des hépatites virales en Cote
d’Ivoire

investigateur principal, porteur Nord

PrEP-CI ANRS 12361 - Ceped / PAC-CI / ISPED / ONG
Aprosam / ONG Espace confiance

Etude de faisabilité en vue d’un essai clinique sur une prophylaxie
préexposition (PrEP) orale a la demande chez des femmes exposées au
VIH en Céte d’Ivoire

investigateur principal, porteur Nord

Model-CI ANRS 12361 - PAC-CI/ Ceped / ISPED / iPLESP /
CNAM /ICL

Modélisation a I’échelle du district sanitaire de l'incidence VIH et de la
cascade de soins pour optimiser les politiques de controle en Cote
d’Ivoire

investigateur principal, porteur Nord, contrat d’initiation

PRINCESSE ANRS 12381 - PAC-CI / Ceped / ONG Aprosam
/ Bordeaux Population Health / Ined / ONG Espace Confiance /
Hopital Pitié-Salpétriere / AP-HP GH Saint-Louis-Lariboisiére-
Fernand Widal / GH Pellegrin / Saint-Antoine / Harvard

PrEP, infections sexuellement transmissibles, contraception, hépatite
virale B, santé sexuelle pour les travailleuses du sexe en Cote d’Ivoire

investigateur principal, porteur Nord

2011-2016

2013-2019

2016-2017

2018-2019

2018-2024
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ATLAS - Solthis / IRD / LSHTM / ICL / OMS / PNLS Cbte
d’Ivoire / INRSP Mali / DLS Sénégal / CRCF / PAC-CI / ENSEA
/ Université McGill / CNAM

AutoTest VIH, Libre d’Accéder a la connaissance de son Statut VIH

investigateur principal (volet recherche)

CAP-CoV-Soignants-BF - PAC-CI / IASP BF / Ceped

Une enquéte nationale sur les connaissances, attitudes et pratiques des
professionnels de santé face a I’épidémie de SARS-CoV-2 au Burkina
Faso

co-investigateur, appui méthodologique

Application RDS pour ’'autodépistage au Cambodge -
SESSTIM / USH / NCHADS / Ceped

Implémentation pilote d’une délivrance d’autotests VIH par un réseau
de pharmacies privées et d'une méthode boule de neige basée sur une
application mobile pour améliorer la couverture de dépistage des
hommes ayant des rapports sexuels avec des hommes et des personnes
transgenres a Phnom Penh

co-investigateur, appui méthodologique

Enfants des rues au Burkina Faso - Université Nazi Boni /
Ceped / Centre Muraz / Institut des sciences des sociétés /
Direction Provinciale de la Femme de la Solidarité Nationale
de la Famille et de l'action humanitaire / ONG Collectif
Femmes et Solidarité / Fondation Mérieux

Enfants et Adolescents en situation de rue a Bobo-Dioulasso, Burkina
Faso : enjeux éthiques, besoins non couverts et cartographie des sites en
vue du développement d’un paquet d’interventions adaptées (santé
sexuelle et reproductive, VIH, hépatites virales)

investigateur principal, porteur Nord, contrat d’initiation

SENOVIE - Ceped / Lab’Urba / Ined / CH Saint-Denis / CHU
Saint-Louis / CNRST Mali / CNHU Bénin / ONG Les
Combattantes du Cancer Mali

Mobilités thérapeutiques et cancers du sein :
expériences et vécus de femmes africaines

co-investigateur, appui méthodologique

2018-2022

2020-2021

2022-2023

2022-2023

2021-2023
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4. Responsabilités institutionnelles

4.1 Animation d’équipe de recherche

Co-responsable d’équipe - Ceped (UMR 196)

L’équipe « Santé, vulnérabilités et relations de genre au Sud »
étant labellisée Inserm (ERL 1244), j’assume également la
fonction de Directeur d’Unité pour I'Inserm et représente le
Ceped au département « Santé & Sociétés » de 'IRD.

4.2 Commissions scientifiques

Membre du CSS 6 - ANRS
Comité scientifique sectoriel « Pays en développement »

Co-président du CSS 14 - ANRS | MIE
CSS « Santé publique et sciences de 'homme et de la société »

Membre de la CSS 6 - Inserm
CSS « Santé publique, santé des populations »

4.3 Responsabilités éditoriales
Membre du comité éditorial - Revue Population (Ined)

Member of the editorial board - AIDS journal

4.4 Conseils scientifiques et groupes de travail
Intérimaire du représentant en Afrique du Sud - IRD

Membre du conseil scientifique - Projet CohMSM
Cohorte incidente multicentrique de HSH dans 4 pays africains
(ANRS 12324 - Expertise France)

Membre du conseil scientifique - Projet PRECOCI
Plateforme recherche sur la prise en charge du VIH et des
hépatites virales en Cote d’Ivoire (ANRS 12277)

Membre de ’ACRISP - GIS IReSP - Aviesan
Action coordonnée pour la recherche interventionnelle en
santé publique

depuis 2020

2013-2017

depuis 2018

depuis 2022

depuis 2020

depuis 2022

2013-2015

depuis 2015

2016-2017

depuis 2017

depuis 2019
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Data Monitoring Committee - CAM-C study
Essai randomisé au Cambodge sur des stratégies de dépistage
communautaire de 'hépatite C (ANRS 12384)
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Membre du conseil d’administration - AFRAVIH depuis 2020
Alliance francophone des acteurs de santé contre le VIH et les
infections virales chroniques ou émergentes

Membre du COFAD - IRD depuis 2020
Comité opérationnel de formation a distance

CODATA FAIR vocabularies working group - [USSP depuis 2021

Membre du comité de sélection des étudiants - HED depuis 2021
Ecole des Hautes Etudes en Démographie

Consultations on Equity, Human Rights and Gender depuis 2021
Equality - Fonds mondial de lutte contre le sida, la
tuberculose et le paludisme

Member of the Scientific Advisory Committee - COREP depuis 2022
Projet EDCTP sur I'épidémiologie de la Covid-19 au Kenya et
en Afrique du Sud
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5. Publications scientifiques

Liste au 28 février 2022. Une bibliographie actualisée est
disponible a https://joseph.Jarmarange.net/biblio.

Note

Pour tous les travaux publiés dans les revues de santé, les regles adoptées pour les
auteurs ont été celles en vigueur dans la communauté médicale. Sont auteurs tous les
membres de I'équipe ayant directement participé a la recherche (les contributions
respectives de chaque auteur sont le plus souvent indiquées dans les articles eux-
mémes). Le premier auteur est celui qui a porté le manuscrit, en particulier en en
écrivant le premier draft. Le dernier auteur est le responsable de la recherche (le plus
souvent I'investigateur principal) et a supervisé I'analyse. Son apport au manuscrit est
majeur. Dans le champ de la santé, les articles en premier auteur et ceux en dernier
auteur comptent autant dans I'évaluation de la production scientifique.

5.1 Articles (revues a comité de lecture) - Premier auteur

Larmarange Joseph (2009) « Prévalences du VIH en Afrique
sub-saharienne : Historique d’une estimation », Medecine
Sciences : M/S, 25 (1), p. 87-92.

d- https://doi.org/10.1051/medsci/200925187 8 (libre acces)

Larmarange Joseph, Desgrées du Lot Annabel, Enel Catherine,
Wade Abdoulaye S. pour le Groupe ELIHoS (2009)
« Homosexualité et bisexualité au Sénégal: une réalité
multiforme », Population, 64 (4), p. 723-756.

d- https://doi.org/10.3917/popu.904.0723 8 (libre acces)

Larmarange Joseph, Wade Abdoulaye S., Diop Abdou K., Diop
Oulimata, Gueye Khady, Marra Adama, Desgrées du Lot
Annabel for the ELIHoS Group (2010) « Men Who Have Sex
with Men (MSM) and Factors Associated with Not Using a
Condom at Last Sexual Intercourse with a Man and with a
Woman in Senegal », PLoS ONE, 5 (10), p. 1-7 (e13189).

d- https://doi.org/10.1371/journal.pone.0013189 a (libre accés)

Larmarange Joseph, Vallo Roselyne, Yaro Seydou, Msellati
Philippe et Méda Nicolas (2011) « Méthodes pour
cartographier les tendances régionales de la prévalence du VIH
a partir des enquétes démographiques et de santé (EDS) »,
Cybergeo : European Journal of Geography, 539.

d- https://doi.org/10.4000/cybergeo.23782 8 (libre acces)

Larmarange Joseph et Bendaud Victoria (2014) « HIV estimates
at second subnational level from national population-based
surveys: », AIDS, 28, p. S469-5476.

ORCID : 0000-0001-7097-700X
ResearcherID : I-5889-2015
Scopus : 26023442300

IRD Horizon : 212361

Google Scholar : pQDKEIUAAAAJ

h-index :
> 20 selon Google Scholar
> 17 selon Scopus
> 16 selon Web of Science

Version anglaise : Larmarange Joseph,
Desgrées du Lod Annabel, Enel Catherine,
Wade Abdoulaye S. for the ELIH0S Group
(2009) « Homosexuality and Bisexuality in
Senegal: a Multiform Reality », Population
(English edition), 64 (4), p. 635-666.

d") doi.org/10.3917/pope.904.0635 &

Version anglaise : Larmarange Joseph, Vallo
Roselyne, Yaro Seydou, Msellati Philippe et
Méda Nicolas (2011) « Methods for mapping
regional trends of HIV prevalence from
Demographic and Health Surveys (DHS) »,
Cybergeo : European Journal of Geography,
558.

d°) doi.org/10.4000/cybergeo.24606 &



https://joseph.larmarange.net/biblio
https://doi.org/10.1051/medsci/200925187
https://doi.org/10.3917/popu.904.0723
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0013189
https://doi.org/10.4000/cybergeo.23782
https://doi.org/10.3917/pope.904.0635
https://doi.org/10.3917/10.4000/cybergeo.24606
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d-} https://doi.org/10.1097/QAD.0000000000000480 a (libre acces)

Larmarange Joseph, Coulibaly Siriki, Koriko Ousman et Fall
Madior (2014) « Appréhender la structure écodémographique
des ménages a partir d’enquétes économiques : I’exemple des
Enquétes sur les Dépenses des Ménages 2008 », Statéco, 108, p.
75-97.

@ https://www.bnsp.insee.fr/ark:/12148/bc6p06zb158.r a (libre acces)

Larmarange Joseph, Mossong Joél, Barnighausen Till et Newell
Marie-Louise (2015) « Participation Dynamics in Population-
Based Longitudinal HIV Surveillance in Rural South Africa »,
PLoS ONE, 10 (4), p. €0123345.

d https://doi.org/10.1371/journal.pone.0123345 8 (libre acces)

Orne-Gliemann Joanna®, Larmarange Joseph®, Boyer Sylvie,
Iwuji Collins, McGrath Nuala, Barnighausen Till, Zuma
Thembelhile, Dray-Spira Rosemary, Spire Bruno, Rochat
Tamsen, Lert France, Imrie John for the ANRS 12249 TasP
Study Group (2015) « Addressing social issues in a universal
HIV test and treat intervention trial (ANRS 12249 TasP) in
South Africa: methods for appraisal », BMC Public Health, 15
(1) (mars 1), p. 209.

d- https://doi.org/10.1186/s12889-015-1344-y 8 (libre accés)

Larmarange Joseph, Kassoum Ouattara, Kakou Flise, Fradier
Yves, Sika Lazare et Danel Christine pour le groupe DOD-CI
ANRS 12287 (2016) « Faisabilité et représentativité d’une
enquéte téléphonique avec échantillonnage aléatoire de lignes
mobiles en Cote d’Ivoire », Population, 71 (1) (juillet 1), p. 121-
134.

d https://doi.org/10.3917/popu.1601.0121 8 (libre acces)

Larmarange Joseph et Dabis Francois (2017) « La fin du sida
est-elle en vue ? », Face a face. Regards sur la santé, 14 (juin
20).

@ http://journals.openedition.org/faceaface/1160 8 (libre acces)

Larmarange Joseph, Diallo Mamadou Hassimiou, McGrath
Nuala, Iwuji Collins, Plazy Mélanie, Thiébaut Rodolphe,
Tanser Frank, Béarnighausen Till, Pillay Deenan, Dabis
Francois et Orne-Gliemann Joanna for the ANRS 12249 TasP
Study Group (2018) « The impact of population dynamics on
the population HIV care cascade: results from the ANRS 12249
Treatment as Prevention trial in rural KwaZulu-Natal (South
Africa) », Journal of the International AIDS Society, 21 (S4)
(juillet 20), p. e25128.

d- https://doi.org/10.1002/jia2.25128 a (libre acces)

* co-premiers auteurs

Version anglaise : Larmarange Joseph,
Kassoum Quattara, Kakou Elise, Fradier Yves,
Sika Lazare, Danel Christine for the DOD-CI
ANRS 12287 Study Group (2016) « Feasibility
and Representativeness of a Random Sample
Mobile Phone Survey in Cote d'lvoire »,
Population, Vol. 71 (1) (juillet 1), p. 121-134.

4 doi.org/10.3917/popu.1601.0121 3



https://doi.org/10.1097/QAD.0000000000000480
https://www.bnsp.insee.fr/ark:/12148/bc6p06zb158.r
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0123345
https://doi.org/10.1186/s12889-015-1344-y
https://doi.org/10.3917/popu.1601.0121
http://journals.openedition.org/faceaface/1160
https://doi.org/10.1002/jia2.25128
https://doi.org/10.3917/popu.1601.0121
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Larmarange Joseph, Diallo Mamadou H, McGrath Nuala, Iwuji
Collins, Plazy Mélanie, Thiébaut Rodolphe, Tanser Frank,
Bérnighausen Till, Orne-Gliemann Joanna, Pillay Deenan,
Dabis Francgois for the ANRS 12249 TasP Study Group (2019)
« Temporal trends of population viral suppression in the
context of Universal Test and Treat: the ANRS 12249 TasP trial
in rural South Africa », Journal of the International AIDS
Society, 22 (10) (octobre 22), p. €25402.

d') https://doi.org/10.1002/jia2.25402 & (libre acces)



https://doi.org/10.1002/jia2.25402
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5.2 Articles (revues a comité de lecture) - Dernier auteur

Enel Catherine, Desgrées du Lol Annabel, N'Dri Yoman
Thérése, Danel Christine et Larmarange Joseph (2015) « Les
hépatites virales B et C en Cote d’Ivoire: 'urgence d’une
dynamisation de la lutte », Journal Africain d’Hépato-
Gastroentérologie, 9 (3) (juin 6), p. 94-98.

d- https://doi.org/10.1007/s12157-015-0596-6 8 (acces restreint)

Boyer Sylvie, Iwuji Collins, Gosset Andréa, Protopopescu
Camelia, Okesola Nonhlanhla, Plazy Mélanie, Spire Bruno,
Orne-Gliemann Joanna, McGrath Nuala, Pillay Deenan, Dabis
Francois, Larmarange Joseph on behalf of the ANRS 12249
TasP study group (2016) « Factors associated with
antiretroviral treatment initiation amongst HIV-positive
individuals linked to care within a universal test and treat
programme: early findings of the ANRS 12249 TasP trial in
rural South Africa », AIDS Care, 28 (sup3), p. 39-51.

d. https://doi.org/10.1080/09540121.2016.1164808 a (libre acces)

Dah Ter Tiero Elias, Orne-Gliemann Joanna, Guiard Schmid
Jean-Baptiste, Becquet Renaud et Larmarange Joseph (2016)
« Les hommes qui ont des rapports sexuels avec d’autres
hommes (HSH) et I'infection a VIH a Ouagadougou, Burkina
Faso: connaissances, attitudes, pratiques et enquéte de
séroprévalence », Revue d’Epidémiologie et de Santé Publique,
64 (4) (septembre), p. 295-300.

d- https://doi.org/10.1016/j.respe.2016.02.008 8 (acces restreint)

Inghels Maxime, Coffie Patrick A. et Larmarange Joseph (2017)
« Recours aux soins de santé globale et de santé sexuelle et
reproductive, chez les étudiants de l'université Houphouét-
Boigny, Abidjan, Cote d’Ivoire », Revue d’Epidémiologie et de
Santé Publique, 65 (5) (septembre), p. 369-379.

d- https://doi.org/10.1016/j.respe.2017.04.059 8 (acces restreint)

Bekelynck Anne, Larmarange Joseph for the ANRS 12323
DOD-CI Study Group (2019) « Pepfar 3.0’s HIV testing policy
in Cote d’Ivoire (2014 to 2018): fragmentation, acceleration and
disconnection », Journal of the International AIDS Society, 22
(12) (décembre).

d') https://doi.org/10.1002/jia2.25424 @ (iibre acces)



https://doi.org/10.1007/s12157-015-0596-6
https://doi.org/10.1080/09540121.2016.1164808
https://doi.org/10.1016/j.respe.2016.02.008
https://doi.org/10.1016/j.respe.2017.04.059
https://doi.org/10.1002/jia2.25424

24 | DECRIRE LES EPIDEMIES, COMPRENDRE LES POPULATIONS

Inghels Maxime, Carillon Séverine, Desgrées du Lot Annabel
et Larmarange Joseph (2020) « Effect of organizational models
of provider-initiated testing and counseling (PITC) in health
facilities on adult HIV testing coverage in sub-Saharan
Africa », AIDS Care, 32 (2) (février 1), p. 163-169.

d https://doi.org/10.1080/09540121.2019.1626339 8 (acces restreint)

Inghels Maxime, Kouassi Arséne Kra, Niangoran Serge,
Bekelynck Anne, Carillon Séverine, Sika Lazare, Danel
Christine, Kone Mariatou, Desgrées du Lot Annabel et
Larmarange Joseph for the ANRS 12323 DOD-CI Study Group
(2020) « Cascade of Provider-Initiated Human
Immunodeficiency Virus Testing and Counselling at Specific
Life Events (Pregnancy, Sexually Transmitted Infections,
Marriage) in Coéte d’Ivoire: », Sexually Transmitted Diseases, 47
(1) (janvier), p. 54-61.

4 https:/doi.org/10.1097/0LO.0000000000001084 & (iibre acces)

Becquet Valentine, Nouaman Marcellin, Plazy Mélanie,
Masumbuko Jean-Marie, Anoma Camille, Kouame Soh, Danel
Christine, Eholie Serge Paul* et Larmarange Joseph® for the
ANRS 12361 PrEP-CI Study group (2020) « Sexual health needs
of female sex workers in Cote d’Ivoire: a mixed-methods study
to prepare the future implementation of pre-exposure
prophylaxis (PrEP) for HIV prevention », BMJ Open, 10 (1)
(janvier), p. €028508.

d-) https://doi.org/10.1136/bmjopen-2018-028508 8 (libre acces)

Inghels Maxime, Kouassi Arséne Kra, Niangoran Serge,
Bekelynck Anne, Carillon Séverine, Sika Lazare, Danel
Christine, Koné Mariatou, Desgrées du Lot Annabel et
Larmarange Joseph for ANRS 12323 DOD-CI Study Group
(2020) « Pratiques et facteurs associés au dépistage récent du
VIH en population générale, Cote d’Ivoire. Résultats de I’étude
ANRS 12323 DOD-CI », Bulletin de la Société de Pathologie
Exotique (1990), 113 (5) (décembre 28), p. 268-277.

4 https://doi.org/10.3166/bspe-2021-0154 8 (acces restreint)

Kouadio Brou Alexis, Carillon Séverine, Bekelynck Anne,
Assoumou Assi Adjoa Nelly, Danel Christine, Ouantchi
Honoré, Doumbia Mohamed, Koné Mariatou, Larmarange
Joseph pour I'Equipe projet DOD-CI ANRS 12323 (2020)
« Dépistage du VIH hors les murs en Cote d’Ivoire: des
prestataires communautaires sous pression », Santé Publique,
32 (1), p. 103.

d.} https://doi.org/10.3917/spub.201.0103 8 (acces restreint)

* co-derniers auteurs


https://doi.org/10.1080/09540121.2019.1626339
https://doi.org/10.1097/OLQ.0000000000001084
https://doi.org/10.1136/bmjopen-2018-028508
https://doi.org/10.3166/bspe-2021-0154
https://doi.org/10.3917/spub.201.0103

CHAPITRE 1. CURRICULUM VITAE & PUBLICATIONS | 25

Inghels Maxime, Kouassi Arséne Kra, Niangoran Serge,
Bekelynck Anne, Carillon Séverine, Sika Lazare, Danel
Christine, Kone Mariatou, Desgrées du Lot Annabel,
Larmarange Joseph for the ANRS 12323 DOD-CI Study Group
(2020) « Practices and Obstacles to Provider-Initiated HIV
Testing and Counseling (PITC) Among Healthcare Providers
in Cote d’Ivoire », AIDS and Behavior (mai 24).

d. https://doi.org/10.1007/s10461-020-02923-0 8 (libre acces)

Inghels Maxime, Kouassi Arséne Kra, Niangoran Serge,
Bekelynck Anne, Carillon Séverine, Sika Lazare, Koné
Mariatou, Danel Christine, Desgrées du Lot Annabel,
Larmarange Joseph for the ANRS 12323 DOD-CI research team
(2021) « Telephone peer recruitment and interviewing during
a respondent-driven sampling (RDS) survey: feasibility and
field experience from the first phone-based RDS survey among
men who have sex with men in Céte d’Ivoire », BMC Medical
Research Methodology, 21 (1) (février 5), p. 25.

d-} https://doi.org/10.1186/s12874-021-01208-x 8 (libre acces)

Kouassi Arsene Kra, Colin Géraldine, Diop Papa Moussa, Simo
Fotso Arlette, Rouveau Nicolas, Hervé Kouakou Kouamé,
Geoffroy Olivier, Diallo Bakary, Kabemba Odé Kanku, Dieng
Baidy, Diallo Sanata, Vautier Anthony, Larmarange Joseph on
behalf of the ATLAS Team (2021) « Introducing and
Implementing HIV Self-Testing in Co6te d’Ivoire, Mali, and
Senegal: What Can We Learn From ATLAS Project Activity
Reports in the Context of the COVID-19 Crisis? », Frontiers in
Public Health (juillet 20), p. 1-14.

d- https://doi.org/10.3389/fpubh.2021.653565 a (libre acces)

Ky-Zerbo Odette, Desclaux Alice, Kouadio Alexis Brou,
Rouveau Nicolas, Vautier Anthony, Sow Souleymane, Camara
Sidi Cheick, Boye Sokhna, Pourette Dolorés, Sidibé Younoussa,
Maheu-Giroux Mathieu et Larmarange Joseph on behalf of the
ATLAS Team (2021) « Enthusiasm for Introducing and
Integrating HIV Self-Testing but Doubts About Users: A
Baseline Qualitative Analysis of Key Stakeholders’ Attitudes
and Perceptions in Céte d’Ivoire, Mali and Senegal », Frontiers
in Public Health, 9 (octobre 18), p. 653481.

d') https://doi.org/10.3389/fpubh.2021.653481 @ (libre acces)



https://doi.org/10.1007/s10461-020-02923-0
https://doi.org/10.1186/s12874-021-01208-x
https://doi.org/10.3389/fpubh.2021.653565
https://doi.org/10.3389/fpubh.2021.653481

26 | DECRIRE LES EPIDEMIES, COMPRENDRE LES POPULATIONS

Rouveau Nicolas, Ky-Zerbo Odette, Boye Sokhna, Simo Fotso
Arlette, d’Elbée Marc, Maheu-Giroux Mathieu, Silhol Romain,
Kouassi Arséne Kra, Vautier Anthony, Doumenc-Aidara
Clémence, Breton Guillaume, Keita Abdelaye, Ehui Eboi,
Ndour Cheikh Tidiane, Boilly Marie-Claude, Terris-Prestholt
Fern, Pourette Dolorés, Desclaux Alice, Larmarange Joseph on
behalf of the ATLAS Team (2021) « Describing, analysing and
understanding the effects of the introduction of HIV self-
testing in West Africa through the ATLAS programme in Cote
d’Ivoire, Mali and Senegal », BMC Public Health, 21 (1) (janvier
21), p. 181.

d_ https://doi.org/10.1186/s12889-021-10212-1 a (libre acces)

Sjoberg Daniel D., Whiting Karissa, Curry Michael, Lavery
Jessica A. et Larmarange Joseph (2021) « The R Journal:
Reproducible Summary Tables with the gtsummary Package »,
The R Journal, 13 (1) (aoiit), p. 570-580.

d- https://doi.org/10.32614/RJ-2021-053 a (libre accés)

Becquet Valentine, Nouaman Marcellin, Plazy Mélanie, Agoua
Aline, Zébago Clémence, Dao Hervé, Montoyo Alice, Jary
Aude, Coffie Patrick A., Eholié Serge, Larmarange Joseph for
the ANRS 12381 PRINCESSE Team (2021) « A community-
based healthcare package combining testing and prevention
tools, including pre-exposure prophylaxis (PrEP), immediate
HIV treatment, management of hepatitis B virus, and sexual
and reproductive health (SRH), targeting female sex workers
(FSWs) in Cote d’Ivoire: the ANRS 12381 PRINCESSE
project », BMC Public Health, 21 (1) (décembre 4), p. 2214.

@ https://doi.org/10.1186/512889-021-12235-0 8 (libre accas)

Simo Fotso Arlette, Arséne Kouassi Kra, Mathieu Maheu-
Giroux, Sokhna Boye, Marc d’Elbée, Odette Ky-zerbo, Nicolas
Rouveau, Noel Kouassi N’Guessan, Olivier Geoffroy, Anthony
Vautier, Joseph Larmarange for the ATLAS Team (2022) « Is it
possible to recruit HIV self-test users for an anonymous
phone-based survey using passive recruitment without
financial incentives? Lessons learned from a pilot study in
Cote d’Ivoire », Pilot and Feasibility Studies, 8 (4) (janvier 6),
p- 1-7.

d

https://doi.org/10.1186/s40814-021-00965-2 & (iibre acces)


https://doi.org/10.1186/s12889-021-10212-1
https://doi.org/10.32614/RJ-2021-053
https://doi.org/10.1186/s12889-021-12235-0
https://doi.org/10.1186/s40814-021-00965-2

CHAPITRE 1. CURRICULUM VITAE & PUBLICATIONS | 27

5.3 Articles (revues a comité de lecture) - Co-auteur

Enel Catherine, Larmarange Joseph, Desgrées du Loti Annabel
et Wade Abdoulaye S. (2009) « A propos des partenaires
féminines des hommes ayant des pratiques homosexuelles au
Sénégal », Autrepart, 49 (1), p. 103-116.

d-} https://doi.org/10.3917/autr.049.0103 a (libre acces)

Henry Emile, Marcellin Fabienne, Yomb Yves, Fugon Lionel,
Nemande Steave, Gueboguo Charles, Larmarange Joseph,
Trenado Emmanuel Eboko et Spire Bruno (2010) « Factors
associated with unprotected anal intercourse among men who
have sex with men in Douala, Cameroon », Sexually
Transmitted Infections, 86 (2), p. 136-140.

d-| https://doi.org/10.1136/sti.2009.036939 a (libre acces)

Wade Abdoulaye S., Larmarange Joseph, Diop Abdou K., Diop
Oulimata, Gueye Khady, Marra Adama, Sene Amsata, Enel
Catherine, Niang Diallo Pape, Toure Kane Ndeye Coumba,
Mboup Souleymane et Desgrées du Lot Annabel (2010)
« Reduction in risk-taking behaviors among MSM in Senegal
between 2004 and 2007 and prevalence of HIV and other STIs.
ELIHoS Project, ANRS 12139 », AIDS Care, 22 (4), p. 409-414.

d- https://doi.org/10.1080/09540120903253973 8 (acceés restreint)

Iwuji Collins, Orne-Gliemann Joanna, Larmarange Joseph,
Okesola Nonhlanhla, Tanser Frank, Thiebaut Rodolphe,
Rekacewicz Claire, Newell Marie-Louise, Dabis Francois the
Group ANRS 12249 TasP trial (2016) « Uptake of Home-Based
HIV Testing, Linkage to Care, and Community Attitudes about
ART in Rural KwaZulu-Natal, South Africa: Descriptive
Results from the First Phase of the ANRS 12249 TasP Cluster-
Randomised Trial », PLOS Med, 13 (8) (aotit 9), p. €1002107.

d- https://doi.org/10.1371/journal.pmed.1002107 a (libre acces)

Moshabela Mosa, Zuma Thembelihle, Orne-Gliemann Joanna,
Iwuji Collins, Larmarange Joseph, McGrath Nuala et on behalf
of the ANRS 12249 TasP Study group (2016) « “It is better to
die”: experiences of traditional health practitioners within the
HIV treatment as prevention trial communities in rural South
Africa (ANRS 12249 TasP trial) », AIDS Care, 28 (sup3), p. 24-
32.

d. https://doi.org/10.1080/09540121.2016.1181296 a (libre acces)



https://doi.org/10.3917/autr.049.0103
https://doi.org/10.1136/sti.2009.036939
https://doi.org/10.1080/09540120903253973
https://doi.org/10.1371/journal.pmed.1002107
https://doi.org/10.1080/09540121.2016.1181296

28 | DECRIRE LES EPIDEMIES, COMPRENDRE LES POPULATIONS

Orne-Gliemann Joanna, Zuma Thembelihle, Chikovore
Jeremiah, Gillespie Natasha, Grant Merridy, Iwuji Collins,
Larmarange Joseph, McGrath Nuala, Lert France, Imrie John
on Behalf of the TasP Study group (2016) « Community
perceptions of repeat HIV-testing: experiences of the ANRS
12249 Treatment as Prevention trial in rural South Africa »,
AIDS Care, 28 (sup3), p. 14-23.

d. https://doi.org/10.1080/09540121.2016.1164805 a (libre acces)

Plazy Mélanie, Farouki Kamal El, Iwuji Collins, Okesola
Nonhlanhla, Orne-Gliemann Joanna, Larmarange Joseph, Lert
France, Newell Marie-Louise, Dabis Frangois et Dray-Spira
Rosemary for the ANRS 12249 TasP Study group (2016)
« Access to HIV care in the context of universal test and treat:
challenges within the ANRS 12249 TasP cluster-randomized
trial in rural South Africa », Journal of the International AIDS
Society, 19 (1) (juin 1), p. 1-12.

d- https://doi.org/10.7448/1AS.19.1.20913 a (libre acces)

Iwuji Collins, Orne-Gliemann Joanna, Larmarange Joseph,
Balestre Eric, Thiebaut Rodolphe, Tanser Frank, Okesola
Nonhlanhla, Makowa Thembisa, Dreyer Jaco, Herbst Kobus,
McGrath Nuala, Barnighausen Till, Boyer Sylvie, De Oliveira
Tulio, Rekacewicz Claire, Bazin Brigitte, Newell Marie-Louise,
Pillay Deenan et Dabis Francois for the ANRS 12249 TasP
Study Group (2018) « Universal test and treat and the HIV
epidemic in rural South Africa: a phase 4, open-label,
community cluster randomised trial », The Lancet HIV, 5 (3)
(mars 1), p. e116-e125.

d- https://doi.org/10.1016/S2352-3018(17)30205-9 8 (libre accés)

Assoumou Nelly, Bekelynck Anne, Carillon Séverine, Kouadio
Alexis, Ouantchi Honoré, Doumbia Mohamed, Larmarange
Joseph et Koné Mariatou (2019) « Organisation du
financement du dépistage du VIH a base communautaire en
Cote d’Ivoire: une recherche d’efficience potentiellement
contre-productive ? », Médecine et Santé Tropicales, 29 (3)
(juillet 1), p. 287-293.

@ https://www.jle.com/10.1684/mst.2019.0926 8 (acces restreint)

Gosset Andréa, Protopopescu Camelia, Larmarange Joseph,
Orne-Gliemann Joanna, McGrath Nuala, Pillay Deenan, Dabis
Francgois, Iwuji Collins et Boyer Sylvie (2019) « Retention in
Care Trajectories of HIV-Positive Individuals Participating in a
Universal Test-and-Treat Program in Rural South Africa
(ANRS 12249 TasP Trial) », JAIDS Journal of Acquired Immune
Deficiency Syndromes, 80 (4) (avril 1), p. 375.

d.} https://doi.org/10.1097/QAI1.0000000000001938 a (libre accas)



https://doi.org/10.1080/09540121.2016.1164805
https://doi.org/10.7448/IAS.19.1.20913
https://doi.org/10.1016/S2352-3018(17)30205-9
https://www.jle.com/10.1684/mst.2019.0926
https://doi.org/10.1097/QAI.0000000000001938

CHAPITRE 1. CURRICULUM VITAE & PUBLICATIONS | 29

Rolland Matthieu, McGrath Nuala, Tiendrebeogo Thierry,
Larmarange Joseph, Pillay Deenan, Dabis Francois, Orne-
Gliemann Joanna for the ANRS 12249 TasP study group (2019)
« No effect of test and treat on sexual behaviours at population
level in rural South Africa », AIDS, 33 (4) (mars 15), p. 709-722.

d https://doi.org/10.1097/QAD.0000000000002104 a (libre acces)

Iwuji  Collins, Chimukuche Rujeko Samanthia, Zuma
Thembelihle, Plazy Mélanie, Larmarange Joseph, Orne-
Gliemann Joanna, Siedner Mark, Shahmanesh Maryam et
Seeley Janet (2020) « Test but not treat: Community members’
experiences with barriers and facilitators to universal
antiretroviral therapy uptake in rural KwaZulu-Natal, South
Africa », PLoS One, 15 (9) (septembre 24), p. €0239513.

d- https://doi.org/10.1371/journal.pone.0239513 8 (libre accés)

Boye Sokhna, Bouaré Seydou, Ky-Zerbo Odette, Rouveau
Nicolas, Simo Fotso Arlette, d’Elbée Marc, Silhol Romain,
Maheu-Giroux Mathieu, Vautier Anthony, Breton Guillaume,
Keita Abdelaye, Bekelynck Anne, Desclaux Alice, Larmarange
Joseph et Pourette Dolorés on behalf of the ATLAS Team
(2021) « Challenges of HIV Self-Test Distribution for Index
Testing When HIV Status Disclosure Is Low: Preliminary
Results of a Qualitative Study in Bamako (Mali) as Part of the
ATLAS Project », Frontiers in Public Health, 9 (mai 19).

d- https://doi.org/10.3389/fpubh.2021.653543 a (libre acces)

d’Elbée Marc, Traore Métogara Mohamed, Badiane Kéba,
Vautier Anthony, Simo Fotso Arlette, Kabemba Odé Kanku,
Rouveau Nicolas, Godfrey-Faussett Peter, Maheu-Giroux
Mathieu, Boily Marie-Claude, Medley Graham Francis,
Larmarange Joseph, Terris-Prestholt Fern on behalf of the
ATLAS Team (2021) « Costs and Scale-Up Costs of Integrating
HIV  Self-Testing Into Civil Society Organisation-Led
Programmes for Key Populations in Céte d’Ivoire, Senegal, and
Mali », Frontiers in Public Health, 9 (mai 24).

d') https://doi.org/10.3389/fpubh.2021.653612 @ (libre acces)

Fiorentino Marion, Nishimwe Marie, Protopopescu Camelia,
Iwuji Collins, Okesola Nonhlanhla, Spire Bruno, Orne-
Gliemann Joanna, McGrath Nuala, Pillay Deenan, Dabis
Francois, Larmarange Joseph, Boyer Sylvie for the ANRS 12249
TasP Study Group (2021) « Early ART Initiation Improves HIV
Status Disclosure and Social Support in People Living with
HIV, Linked to Care Within a Universal Test and Treat
Program in Rural South Africa (ANRS 12249 TasP Trial) »,
AIDS and Behavior, 25 (4) (avril), p. 1306-1322.

d- https://doi.org/10.1007/s10461-020-03101-y 8 (acces restreint)



https://doi.org/10.1097/QAD.0000000000002104
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0239513
https://doi.org/10.3389/fpubh.2021.653543
https://doi.org/10.3389/fpubh.2021.653612
https://doi.org/10.1007/s10461-020-03101-y

30 | DECRIRE LES EPIDEMIES, COMPRENDRE LES POPULATIONS

Baisley Kathy, Joanna Orne-Gliemann, Joseph Larmarange,
Melanie Plazy, Dami Collier, Jaco Dreyer, Thobeka
Mngomezulu, Kobus Herbst, Willem Hanekom, Francois
Dabis, Mark J. Siedner et Collins Iwuji (2022) « Treat-all
strategy and long-term survival among people living with HIV
in South Africa: Results after 6 years of observation in the
ANRS 12249 treatment as prevention trial », HIV Medicine
(février 26), p. 1-7.

d’ https://doi.org/10.1111/hiv.13263 a (libre acces)



https://doi.org/10.1111/hiv.13263

CHAPITRE 1. CURRICULUM VITAE & PUBLICATIONS | 31

5.4 Commentaires & Correspondances (revues internationales)

Camlin Carol S., Seeley Janet, Viljoen Lario, Vernooij Eva,
Simwinga Musonda, Reynolds Lindsey, Reis Ria, Plank Rebeca,
Orne-Gliemann Joanna, McGrath Nuala, Larmarange Joseph,
Hoddinott Graeme, Getahun Monica, Charlebois Edwin D. et
Bond Virginia (2016) « Strengthening universal HIV ‘test-and-
treat’ approaches with social science research: », AIDS, 30 (6),
p. 969-970.

d. https://doi.org/10.1097/QAD.0000000000001008 8 (libre acces)

Larmarange Joseph, Sow Khoudia, Broqua Christophe,
Akindés Francis, Bekelynck Anne et Koné Mariatou (2017)
« Social and implementation research for ending AIDS in
Africa », The Lancet Public Health, 2 (12) (décembre 1), p. e540.

d') https://doi.org/10.1016/S2468-2667(17)30214-1 @ (libre accés)

Larmarange Joseph, Becquet Valentine, Masumbuko Jean-
Marie, Nouaman Marcellin, Plazy Mélanie, Danel Christine et
Eholié Serge (2018) « Implementing preexposure prophylaxis
among key populations: an opportunity for patient-centered
services and management of hepatitis B », AIDS, 32 (6) (mars
27), p. 829.

d. https://doi.org/10.1097/QAD.0000000000001749 a (libre accés)

Havlir Diane, Lockman Shahin, Ayles Helen, Larmarange
Joseph, Chamie Gabriel, Gaolathe Tendani, Iwuji Collins,
Fidler Sarah, Kamya Moses, Floyd Sian, Moore Janet, Hayes
Richard, Petersen Maya, Dabis Francois on behalf of the
Universal Testing and Treatment Trials Consortium UT?C
(2020) « What do the Universal Test and Treat trials tell us
about the path to HIV epidemic control? », Journal of the
International AIDS Society, 23 (2).

d. | https://doi.org/10.1002/jia2.25455 a (libre accés)



https://doi.org/10.1097/QAD.0000000000001008
https://doi.org/10.1016/S2468-2667(17)30214-1
https://doi.org/10.1097/QAD.0000000000001749
https://doi.org/10.1002/jia2.25455

32 | DECRIRE LES EPIDEMIES, COMPRENDRE LES POPULATIONS

5.5 Chapitres d’ouvrage

Larmarange Joseph (2008) « HIV prevalence estimates: the
new deal in Sub-Saharan Africa since 2000 », in The Political
Economy of HIV/AIDS in Developing Countries: TRIPS, Public
Health Systems and Free Access, éd. par Benjamin Coriat,
Cheltenham : Edward Elgar, p. 169-189.

d | https://doi.org/10.4337/9781848444898.00018 8 (acces restreint)
ISBN : 978-1-84844-077-7

Gantner Pierre, Laurent Christian, Larmarange Joseph et
Ghosn Jade (2020) « Prophylaxie préexposition (PrEP) », in
VIH, Hépatites virales, Santé sexuelle, par Christine Katlama,
Jade Ghosn, et Gilles Wandeler, Paris: AFRAVIH, EDP
sciences, p. 715-726.

ISBN : 978-2-7598-2403-8

@ https://www .livre-afravih.org/ a (libre accés)

Larmarange Joseph (2020) « Prévention du VIH -
Introduction », in VIH, Hépatites virales, Santé sexuelle, par
Christine Katlama, Jade Ghosn, et Gilles Wandeler, Paris :
AFRAVIH, EDP sciences, p. 683-686.

ISBN : 978-2-7598-2403-8
@ https://www .livre-afravih.org/ 8 (libre accés)

Larmarange Joseph (2020) « Le Traitement antirétroviral
comme moyen de prévention (TasP)», in VIH, Hépatites
virales, Santé sexuelle, par Christine Katlama, Jade Ghosn, et
Gilles Wandeler, Paris : AFRAVIH, EDP sciences, p. 702-711.

ISBN : 978-2-7598-2403-8
@ https://www livre-afravih.org/ 8 (libre acces)



https://doi.org/10.4337/9781848444898.00018
https://www.livre-afravih.org/
https://www.livre-afravih.org/
https://www.livre-afravih.org/

CHAPITRE 1. CURRICULUM VITAE & PUBLICATIONS | 33

5.6 Actes de conférences

Larmarange Joseph et Ferry Benoit (2009) « Estimation des La liste complete des communications orales
niveaux de prévalence du VIH dans les pays d’Afrique sub- etdes posters présentés dans des

) ) ) . ] conférences internationales est disponible
saharienne et ajustement possible a partir des femmes dans Ia section 6.3 du chapitre 3, pages 431
enceintes » (présenté a Chaire Quételet 2004), in Santé de la et suivantes.

reproduction au Nord et au Sud : de la connaissance a action,
éd. par Catherine Gourbin, Louvain-la-Neuve: Presses
universitaires de Louvain, Centre de recherche en
démographie et sociétés, Université catholique de Louvain, p.
305-318.

ISBN : 978-2-87463-182-5

Larmarange Joseph, Yaro Seydou, Vallo Roselyne, Msellati
Philippe, Méda Nicolas et Ferry Benoit (2012) « Cartographier
les données des enquétes démographiques et de santé a partir
des coordonnées des zones d’enquéte » (présenté a Chaire
Quetelet 2006), in Les systémes d’information en démographie et
en sciences sociales. Nouvelles questions, nouveaux outils ?,
Louvain-la-Neuve : Presses Universitaires de Louvain, UCL,
p. 421-447.

ISBN : 978-2-87558-075-7

Larmarange Joseph (2015) « Dépistage et Traitement
Universel : enjeux et état de la recherche », in Les nouveaux
enjeux de la prévention combinée du VIH/sida : des apports
scientifiques aux pratiques de terrain - Actes du cycle de
conférences 2014-2015, éd. par Charlotte Pezeril et Delphine
Metten, Bruxelles: Observatoire du sida et des sexualités,
Université Saint-Louis — Bruxelles, p. 55-62.

ISBN : D/2015-10646/1
http://observatoire-sidasexualites.be/les-nouveaux-enjeux-de-la-prevention-

combinee-du-vihsida-des-apports-scientifiques-aux-pratiques-de-terrain/

a (libre acces)

5.7 Theése de doctorat

Larmarange Joseph (2007) Prévalences du VIH en Afrique:
validité d’une mesure. Thése pour l'obtention du grade de
docteur en démographie, sous la direction de Benoit Ferry,
Université Paris Descartes.

http://tel.archives-ouvertes.fr/tel-00320283/fr/ 8 (libre acces)



http://observatoire-sidasexualites.be/les-nouveaux-enjeux-de-la-prevention-combinee-du-vihsida-des-apports-scientifiques-aux-pratiques-de-terrain/
http://observatoire-sidasexualites.be/les-nouveaux-enjeux-de-la-prevention-combinee-du-vihsida-des-apports-scientifiques-aux-pratiques-de-terrain/
http://tel.archives-ouvertes.fr/tel-00320283/fr/

34 | DECRIRE LES EPIDEMIES, COMPRENDRE LES POPULATIONS

5.8 Working papers

Larmarange Joseph, Vallo Roselyne, Yaro Seydou, Msellati
Philippe, Méda Nicolas et Ferry Benoit (2009) Estimating effect
of non response on HIV prevalence estimates from Demographic
and Health Surveys, Working Papers du Ceped (3), Paris:
Ceped, 9 p.

https://www.ceped.org/?article627 a (libre accés)

Groupe ELIHoS (2010) Evaluer les interventions de prévention
des IST et du VIH auprés des homosexuels masculins au Sénégal
(projet ANRS 12139) — Rapport Scientifique, Working Papers du
Ceped (06), Paris : Ceped, 108 p.

https://www.ceped.org/?article616 8 (libre acces)

5.9 Preprints

Ante-Testard Pearl Anne, Hamidouche Mohamed, Apouey
Bénédicte, Baggaley Rachel, Larmarange Joseph, Benmarhnia
Tarik, Temime Laura et Jean Kévin (2021) Understanding the
pathways leading to socioeconomic inequalities in HIV testing
uptake in 18 sub-Saharan African countries: a mediation
analysis, 24 p., medRxiv.

d ) https://doi.org/10.1101/2021.09.18.21263768 @ (libre acces)

Fotso Arlette Simo, Cheryl Johnson, Anthony Vautier, Konan
Blaise Kouame, Papa Moussa Diop, Romain Silhol, Mathieu
Maheu-Giroux, Marie-Claude Boily, Nicolas Rouveau,
Clemence Doumenc-Aidara, Rachel Baggaley, Eboi Ehui,
Joseph Larmarange et Atlas Team (2022) Using routine
programmatic data to estimate the population-level impacts of
HIV self-testing: The example of the ATLAS program in Cote
d’Ivoire, 35 p., medRxiv.

d ' https://doi.org/10.1101/2022.02.08.22270670 8 (libre acces)



https://www.ceped.org/?article627
https://www.ceped.org/?article616
https://doi.org/10.1101/2021.09.18.21263768
https://doi.org/10.1101/2022.02.08.22270670

Chapitre 2

Synthese des travaux







Chapitre 2.
Synthése des travaux

L orsque fin 1980 des médecins américains décrivirent des
cas d’immunodéficience inexpliquée chez de jeunes
hommes homosexuels, le monde était loin de se douter qu’il
s’agissait des premiers signes d’une épidémie mondiale causée
par un virus apparu au début du Xx¢ siécle en Afrique centrale
(Faria et al. 2014; Pépin 2019).

Au début des années 1990, I’arsenal thérapeutique est encore
trés limité et le diagnostic d’une infection a VIH est le
synonyme d’une mort a plus ou moins bréve échéance.
L’arrivée des inhibiteurs de protéase fin 1995 et le recours a
des combinaisons de plusieurs antirétroviraux — en particulier
les fameuses trithérapies composées de trois molécules
différentes — vont profondément changer la donne et ouvrir la
voie a une chronicisation croissante de I'infection. En raison
du colt trés élevé de ces médicaments, d’absence de
mécanisme international de financement et de volonté
politique forte, la réponse a I'épidémie en Afrique
subsaharienne va pendant longtemps se focaliser uniquement
sur la prévention.

En 2000, moins de 7000 personnes recevaient un traitement
antirétroviral en Afrique subsaharienne (Taylor 2018). Avec la
création du Fonds mondial de lutte contre le sida, la
tuberculose et le paludisme en 2002 et du President’s emergency
plan for AIDS relief (Pepfar) en 2003, 'acces aux traitements
antirétroviraux va se développer sur le continent.

L’expansion de l'accés aux traitements antirétroviraux en
Afrique subsaharienne a été particulierement rapide : environ
100 000 personnes recevaient un traitement en 2003, 810 000
en 2005, 2,1 millions en 2007, 5,1 millions en 2010 pour 19,5
millions en 2020.

Au cours des années 2000, une autre « révolution » va se
mettre en marche avec le développement de la prévention
biomédicale.

En soi, I'idée que le traitement antirétroviral puisse prévenir la
transmission du VIH n’est pas nouvelle. Elle est méme au

Estimations de I'OMS et de I'Onusida. Voir
https://www.who.int/hiv/data/

rotate.html pour 2003-2007 et H/V estimates
with uncertainty bounds sur
https://www.unaids.org/en/resources
fact-sheet pour 2010-2020.



https://www.who.int/hiv/data/rotate.html
https://www.who.int/hiv/data/rotate.html
https://www.unaids.org/en/resources/fact-sheet
https://www.unaids.org/en/resources/fact-sheet
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fondement des stratégies de prévention de la transmission de
la meére a l'enfant et du traitement prophylactique post-
exposition (« traitement d’urgence ») des les années 1990.

Au cours des années 2000, les preuves scientifiques vont
s’accumuler concernant le lien entre charge virale plasmatique
et transmission du VIH (Quinn et al. 2000) mais il faudra
attendre 2008 pour qu’'un groupe de médecins suisses prenne
position en déclarant que «les personnes séropositives ne
souffrant d’aucune autre maladie sexuellement transmissible
et suivant un traitement antirétroviral efficace ne transmettent
pas le VIH par voie sexuelle » (Vernazza et al. 2008), ce qui
sera confirmé par des études ultérieures (Cohen 2011a). Dés
lors, la porte sera ouverte pour le développement de stratégies
de santé publique portant sur une amélioration de ’accés au
dépistage, au traitement antirétroviral et au contrdle
virologique.

Cela ameénera I'Onusida a fixer en 2015 son fameux triple
objectif 90-90-90 pour 2020: 90 % des personnes infectées
diagnostiquées, 90 % des personnes diagnostiquées sous
traitement antirétroviral et 90 % des personnes sous traitement
ayant une virémie controlée.

Les années 2000-2010 ont également été le théatre de
I'émergence et de la validation du concept de prophylaxie
préexposition (PrEP) pour prévenir la transmission sexuelle du
VIH. Aprés plusieurs études aux résultats mitigés en raison
d’une trop faible adhésion, deux essais vont montrer fin 2014
Iefficacité préventive d’une prise de ténofovir/emtricitabine
(TDF/FTC) sur la transmission du VIH : Ipergay avec une prise
«a la demande » (Molina et al. 2015a) et PROUD avec une
prise quotidienne (McCormack et al. 2016).

En 2015, deux autres essais cliniques majeurs, TEMPRANO et
START, vont montrer le bénéfice individuel a démarrer un
traitement antirétroviral de maniére précoce chez des
personnes vivant avec le VIH prises en charge (Danel et al.
2015; INSIGHT START Study Group et al. 2015).

En septembre de la méme année 2015, I’'Organisation mondiale
de la santé (OMS) modifiait ses recommandations pour y
inclure a la fois (i) la mise sous traitement antirétroviral de
Pensemble des personnes infectées, quel que soit leur statut
immunologique ou clinique, et (ii) la prophylaxie
préexposition pour les personnes non infectées a « risque
substantiel » (WHO 2015c).

L'Onusida s'est également fixé pour objectif
d‘atteindre 95-95-95 d'ici 2030.



Le dépistage du VIH a lui aussi connu plusieurs innovations.
Au début de I'épidémie, dans un contexte de forte
stigmatisation, le dépistage volontaire (a I'initiative du patient)
a constitué la pierre angulaire des politiques de dépistage.
Cependant, en raison d’une couverture limitée, il est apparu
nécessaire de mettre en ceuvre des politiques de dépistage plus
actives (Baggaley et al. 2012). L’OMS a ainsi promu a partir de
2007 le conseil et dépistage a l'initiative du prestataire de santé
visant a proposer un test de dépistage a tout patient se
présentant a une consultation médicale (OMS et Onusida
2007).

En parallele, d’autres stratégies de dépistage ont été
développées en dehors des structures de santé et visant a aller
au-devant des populations, telles que le dépistage en porte a
porte, le dépistage mobile lors d’événements, dans les écoles,
sur des lieux de travail, de culte ou de rencontres, etc. (WHO
2012). Cela va-étre facilité par l'arrivée de tests rapides
(Roberts et al. 2007) permettant de dépister les personnes
directement sur site avec remise immédiate du résultat. Le
développement de politique de délégation des taches et la
possibilité donnée a des non professionnels de santé de
réaliser, apreés une formation adéquate, un test rapide
ouvriront la voie aux approches communautaires de dépistage.

Recommandé depuis 2016 par 'OMS comme stratégie de
dépistage additionnelle (WHO 2016), I'autodépistage du VIH
permet aux personnes de se dépister elles-mémes, quand et ou
elle le souhaite. C’est un outil d’emporwement, siir, efficace et
acceptable, permettant de diversifier les stratégies de dépistage
afin d’en améliorer I'acces.

Depuis 40 ans, les avancées scientifiques ont été nombreuses et
spectaculaires. Nous disposons aujourd’hui d’une large palette
d’outils de prévention, de dépistage et de prise en charge du
VIH, offrant I’espoir de pouvoir, un jour, controler I’épidémie
mondiale et de parler de « fin du sida ».
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Cependant, a I'heure ou l'on parle de «prise en charge
individualisée » et de « prévention combinée », la lutte n’est
pas achevée : I'Onusida estime a 1,5 million le nombre de
nouvelles infections en 2020 dont 870000 en Afrique
subsaharienne ; les populations dites « clés » (travailleuses et
travailleurs du sexe, hommes gay et autres hommes ayant des
rapports sexuels avec des hommes, femmes transgenres,
usageéres et usagers de drogues) et leurs partenaires
représentaient 65 % de ’ensemble de ces nouvelles infections,
39% en Afrique subsaharienne; 16% des PvVIH ne
connaissaient pas leur statut sérologique et 27 % n’avaient pas
acces a un traitement.

Du développement des innovations a leur mise en ceuvre
pratique et au passage a l'échelle, il y a de nombreux défis a
relever. Il importe de ne pas succomber aux sirénes d’un « tout
biomédical » et de mesurer pleinement les enjeux
programmatiques, opérationnels, sociaux, comportementaux et
politiques qui nous font face.

Les préoccupations quotidiennes des personnes ne se limitent
pas a la spheére de la santé. Des difficultés économiques,
sociales, sentimentales, juridiques, environnementales peuvent
faire obstacle au désir de prendre soin de soi et de sa santé. Il
est dés lors essentiel de penser le VIH dans une vision plus
globale de la santé.

Dans les pages qui suivent, je propose, a partir de mes propres
travaux, de revenir sur les transformations des politiques de
prévention, de dépistage et de traitement en Afrique
subsaharienne, en lien avec la maniére dont les connaissances
et questionnements scientifiques ont évolué en paralléle.

Source :
https://www.unaids.org/sites/default/files/m
edia_asset/UNAIDS_FactSheet_fr.pdf
(consultée le 22/12/2021)



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

1. Décrire les épidémies africaines

L a description d’'une épidémie constitue I'une des toutes
premieres étapes en vue d’une réponse de santé publique.
Il est en effet essentiel de connaitre les populations touchées,
les régions du monde concernées et de suivre les évolutions
dans le temps.

En 1982, 'acronyme aids (ou sida en francais, syndrome
d’immunodéficience acquise) apparait dans une publication du
Center for Disease Control (CDC) américain avec une premiere
définition d’'un «cas de sida» a partir d'une liste de
pathologies indicatrices ou infections opportunistes (CDC
1982).

Dés 1983, 1'Organisation mondiale de la santé (OMS) va
commencer a collationner les notifications de cas de sida en
provenance des différents pays, essentiellement des Etats-Unis
et d’Europe. Si I'on suspecte la possibilité d’'une épidémie
africaine, quelques cas ayant été observés chez des patients
originaires ~d’Afrique centrale, on ne dispose pas
d’observations directes. En octobre 1985, 'OMS organise un
premier atelier sur le sida en Afrique a Bangui (OMS 1985).
Aucun des neuf pays participants ne dispose de données
chiffrées a ce stade. Les premiers chiffres africains ne seront
publiés par 'OMS qu’en novembre 1986 (OMS 1986) : dix pays
avaient alors signalisé des cas de sida (1069 cas au 14
novembre 1986, soit a peine 3,1 % des 34 448 cas mondiaux
enregistrés a ’'OMS). Le nombre de cas de sida notifiés va
s’avérer un trés mauvais indicateur de la situation épidémique
en raison de sa définition et, surtout, en raison de ses
problemes d’enregistrement.
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1.1 Années 1980 :
mise en place d’une surveillance sentinelle

La découverte du virus de 'immunodéficience humaine (VIH)
en 1983-1984 (Barré-Sinoussi et al. 1983; Montagnier et al.
1984) va ouvrir la voie au développement de test de dépistage
par détection d’anticorps et, par la suite, & la réalisation
d’enquétes de prévalence afin d’identifier 1'émergence et
I’étendue des épidémies.

Au cours de la deuxiéme moitié des années 1980, le nombre
d’enquétes va augmenter exponentiellement. Elles vont varier
grandement tant dans leurs méthodes, les populations ciblées
ou leur couverture géographique. Trois pays vont méme
mener une enquéte nationale de grande ampleur en population
générale : le Rwanda en 1986, I’'Ouganda en 1987/1988 et la
Cote d’Ivoire de 1986 a 1989.

L’OMS, dans le cadre du Programme Global sur le sida créé en
1987, va formaliser les principes d’une surveillance sentinelle.

“The main purpose of sentinel serosurveillance is to
detect changes — i.e. to monitor trends and to provide
a basis for evaluating preventive strategies and
activities. However, it should be pointed out that
sentinel populations need not to be “representative”.
At the same time, it is important that sites, facilities,
or populations chosen remain similar, that procedures
initially chosen continue to be used (unless they are
improved), and that subjects are chosen in such a
way that selection is minimized.”

La surveillance sentinelle doit ainsi permettre un suivi annuel
de populations facilement identifiables et accessibles. Comme
il ne s’agit pas d’estimer 'ampleur de l’épidémie, mais de
suivre la manieére dont cette derniére évolue au sein de
différents groupes de population, la surveillance sentinelle ne
nécessite pas I'exigence statistique d’étre représentative.

Elle se situe résolument, a la fin des années 1980 et au début
des années 1990, dans une logique de santé publique et une
optique d’évaluation des activités de prévention et
d’orientation des programmes de lutte contre le VIH/sida.
L’hypothése sous-jacente repose sur le fait que si la collecte
des données est uniforme a travers le temps, ainsi que les biais
de sélection, alors les tendances observées de I’épidémie dans
les différentes populations enquétées refléteront I’évolution de
la prévalence réelle de ces différents groupes.

Ce virus ne sera baptisé VIH par la
communauté scientifique qu'a partir de 1986.

La prévalence correspond au nombre de
personnes atteintes, exprimé de maniére
absolue ou en proportion de la population.

Rwanda : (Godifroid et al. 1988; Bizimungu et
al. 1989)

Ouganda : (Berkley et al. 1989; Kengeya-
Kayondo et al. 1989; Naamara 1990)

Cote d'lvoire : (Sangare et al. 1989; Benoit et
al. 1990; Gershy-Damet et al. 1997)

(Slutkin et al. 1988)



Le suivi sentinelle doit se concentrer en priorité sur les
populations les plus a risques d’étre infectées, populations
alors prioritaires dans la mise en place de programmes
d’actions.

“The sentinel populations selected should allow for
the monitoring of major HIV risk behaviours or
factors known to be prevalent in any given area.”

Néanmoins, la surveillance de populations a faible risque est
également suggérée, en particulier pour repérer le plus tot
possible une éventuelle montée de I’épidémie parmi celles-ci.

“Both high- and low-risk groups can be monitored to
afford an indication of the range of HIV infection.
Serosurveillance of high-risk groups is especially
useful for targeting and should lead to suggesting
acceptable intervention strategies.”

Les enquétes nationales en population générale s’avérent alors
trop colteuses pour étre menées en routine et souffrent de
taux de participation relativement faibles. Or, en 1988, deux
études, menées respectivement aux Etats-Unis (Hull et al.
1988) et en Norvege (Jenum 1988), montrent que la prévalence
est plus élevée parmi les personnes testées. Ce type d’enquétes
va donc étre déconseillé par 'OMS.

“Large-scale population serosurveys demand
considerable time and resources, and their results
may be of limited accuracy because of serious
problems arising from selection and participation
bias. Furthermore, they may become rapidly out-
dated in areas where there is a high incidence of
infection. WHO has therefore recommended the
development of sentinel systems for routine public
health surveillance of HIV infection.”

S’appuyant sur ces résultats, 'OMS préconise alors la méthode
unliked anonymous screening (UAS) qui consiste a tester des
échantillons sanguins, prélevés pour d’autres raisons que la
surveillance du VIH, aprés suppression de toute donnée
nominative et tout identificateur possible (GPA 1989).

L’OMS va insister a cette époque sur la nécessité de distinguer
deux objectifs distincts des tests de dépistage des anticorps
anti-VIH : la recherche de cas et la surveillance de santé
publique. La recherche de cas a pour objectif principal de
déterminer avec certitude le statut sérologique d’un individu
en vue de pouvoir lui proposer un suivi adéquat et un
traitement médical approprié. Pour la surveillance en santé
publique, il importe de pouvoir déterminer la prévalence, la
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distribution et les tendances de I'infection a VIH au sein d’un
groupe ou d’une population. Or, poursuivre simultanément ces
deux objectifs peut produire des données erronées concernant
la prévalence réelle de linfection. Dans le cadre de la
surveillance, il n’est donc pas nécessaire de connaitre I'identité
des personnes enquétées.

Les études de surveillance sentinelle vont se développer ainsi
auprés de populations facilement accessibles (Figure 1):
patients atteints d’une infection sexuellement transmissible
(IST), femmes enceintes, donneurs de sang, travailleuses du
sexe, etc.
350
300
250

200

150

100

1985 1986 1987 1988 1989 1990 1991 1992 1993

. Travailleuses du sexe Patients IST . Femmes enceintes
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Les femmes enceintes vont se révéler étre une population
particulierement intéressante a enquéter puisqu’une prise de
sang est réalisée dans le cas du suivi prénatal. La surveillance
sentinelle des femmes enceintes consiste donc a sélectionner
certaines cliniques prénatales réparties sur le territoire
national, puis a prélever un échantillon sanguin pour chaque
femme lors de sa premiére visite prénatale. Elles sont
considérées comme plus ou moins représentatives de la
population générale.

Figure 1

Nombre de publications présentant des
données de prévalence du VIH en Afrique
subsaharienne, par année de publication et
population enquétée

Source : HIV/AIDS Surveillance Data Base,
juin 2001 (US Census Bureau 2001)

(Mann et al. 1992)



For many countries, data on pregnant women

provide the most representative picture of HIV

infection in the general population. This is

particularly true when testing and pre/post

counselling for the purpose of individual diagnosis
being offered separately.”

A la fin des années 1980, les épidémiologistes vont par ailleurs
distinguer trois profils épidémiques principaux (Chin et Mann

1988) :

>

Le pattern I correspond essentiellement a la situation
observée en Amérique du Nord et en Europe de
I’Ouest. L’épidémie est essentiellement masculine et
urbaine, concentrée chez les homosexuels masculins et
les usager-e-s de drogues.

Le pattern II est typique en Afrique, dans les Caraibes
et dans une partie de I’Amérique du Sud. Le nombre
d’hommes et de femmes infectés par le VIH est
relativement le méme. La transmission du VIH est
essentiellement hétérosexuelle et, dans une moindre
mesure, périnatale.

Le pattern III se rencontre en Europe de I'Est, en Asie
et dans certains pays d’Amérique du Sud. L’épidémie a
démarré plus tardivement et touche a la fois les
homosexuels masculins et les usager-e:s de drogues
par voie intraveineuse, mais également la population
hétérosexuelle adulte et les enfants nés de mere
séropositive. Le nombre d’hommes est supérieur a
celui des femmes.
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1.2 Années 1990 :
estimer la prévalence nationale du VIH

pays par pays

Au début des années 1990, alors que I'épidémie se généralise
dans bon nombre de pays, 'observation des seules tendances
ne suffit plus. II devient crucial de disposer d’une estimation
du niveau de la prévalence du VIH. La majorité des modéles
épidémiologiques développés jusque-la porte sur le nombre de
cas de sida, a I'exception d’'un modéle de 'OMS, estimant les
évolutions de la prévalence du VIH, qui sera mis en ligne fin
1991 sous le nom d’EpiModel (Chin et Lwanga 1991). Il requiert
a minima une estimation de la prévalence du VIH a une date
donnée et une estimation de l'année de démarrage de
I’épidémie.

En 1992, dans 'ouvrage collectif AIDS in the World (Mann et
al. 1992), sont publiées des estimations par grandes régions
géographiques ou « aires géographiques d’affinité » réalisées a
I'aide d’Epimodel et affinées a partir de panels d’experts. En
décembre 1995, les premieres estimations pays par pays sont
réalisées par POMS (OMS 1995), toujours avec EpiModel et a
partir des données de surveillance sentinelle en cliniques
prénatales, les femmes enceintes étant considérées comme
représentatives de la population générale (15-49 ans).

L’Onusida est créé le 1°* décembre 1995. En juin 1998, son
premier rapport mondial est publié. Les estimations pays par
pays a fin 1994 sont alors actualisées a fin 1997, toujours avec
EpiModel, puis a fin 1999 pour le rapport 2000. Cette méme
année, 'Onusida décide de lancer une initiative pour une
surveillance sentinelle de seconde génération (UNAIDS/WHO
Working Group on Global HIV/AIDS and STI Surveillance
2000). Les zones rurales sont sous-représentées et la qualité
globale de la surveillance a diminué a la fin des années 1990
(Garcia-Calleja et al. 2004). La surveillance de seconde
génération préconise alors une augmentation du nombre de
sites  ruraux, une  collecte = des  caractéristiques
sociodémographiques des femmes testées et la mise en place
d’enquétes comportementales pour évaluer les progres de la
prévention (UNAIDS/WHO Working Group on Global
HIV/AIDS and STI Surveillance 2000).

En 1999, I'Onusida créé un Groupe de Référence en
Epidémiologie qui deviendra en 2002 le Groupe de Référence
d’Onusida sur les Estimations, la Modélisation et les Projections.
Il a pour objectif de faire évoluer les outils utilisés pour les

Les trois patterns proposés quelques années
plus tot sont abandonnés au profit de la
notion d'aires géographiques d'affinité qui
découpe le monde en dix grandes régions,
dont I'Afrique subsaharienne.

http://www.epidem.org/
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estimations nationales. Il élabore un nouveau modéle reposant
sur une approche épidémiologique.

Ce modele est implémenté dans un logiciel appelé EPP. 1l sera
utilisé pour la premiere fois pour les estimations présentées
dans le rapport 2002. Pour le rapport 2004, EPP est
perfectionné. L’interface du logiciel est améliorée et
dorénavant deux courbes différentes sont estimées : 'une pour
le milieu urbain et 'autre pour le milieu rural, toujours a partir
de T'observation des femmes enceintes. Une estimation
nationale est ensuite réalisée en tenant compte de la
répartition de la population par milieu de résidence (Ghys et
al. 2004). Pour la premiere fois, le rapport fournit des
estimations a deux dates, en ’occurrence a fin 2003 et fin 2001,
et des marges d’incertitudes autour des estimations (Grassly et
al. 2004). L’impact démographique (décés, orphelins, etc.) est
estimé a partir du module AIDS Impact Model du logiciel
Spectrum qui se base sur les estimations réalisées avec EPP
(Stover 2004).

A partir de 2000, le groupe d’experts d’Onusida va proposer
une nouvelle terminologie pour classer les pays en fonction de
leur profil épidémique :
> les pays a épidémie généralisée présentent une
prévalence nationale du VIH supérieure a 1 % chez les
adultes ;

> les pays a épidémie concentrée connaissent une
prévalence nationale en population générale inférieure
a 1 %, mais certains groupes a risques présentent une
prévalence supérieure a 5 % ;

> les pays a épidémie limitée ont une prévalence
nationale faible (inférieure a 1 %) et la prévalence du
VIH dans les groupes a risques n’excéde pas les 5 %.

A vpartir de 2006/2007, Onusida a proposé une quatriéme
catégorie : les épidémies hyperendémiques pour rendre compte
des pays d’Afrique australe ou Iépidémie a atteint des
prévalences élevées dans la population générale, supérieures a
15 % (UNAIDS 2007).
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Epidemic Projection Package, rebaptisé
Estimation and Projection Package en 2004

(UNAIDS/WHO Working Group on Global
HIV/AIDS and ST Surveillance 2000, 24)

Le Groupe de référence de I'Onusida reste
quant a lui réservé sur cette nouvelle
classification, recommandant une révision
plus importante de la classification des
épidémies qui prendrait également en
compte les populations a risque contribuant
au développement des épidémies (The
UNAIDS Reference Group on Estimates
Modeling and Projections 2006).
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1.3 Années 2000 :
retour des enquétes en population générale

En 2000, le groupe de travail Onusida/OMS sur la surveillance
globale du VIH/sida et des IST avait suggéré la possibilité de
tester des échantillons sanguins prélevés lors d’enquétes
nationales en population générale. Certaines enquétes de ce
type avaient déja été réalisées a la fin des années 1980, mais
elles avaient été abandonnées en raison de leur cott et de leur
complexité.

En 2001, au Mali, est conduite la premiére enquéte
démographique et de santé (EDS) incorporant un dépistage du
VIH. Une seconde EDS incluant un dépistage du VIH sera
réalisée fin 2001-début 2002 en Zambie.

Les EDS sont des enquétes de routine conduites tous les quatre
a cinq ans dans de nombreux pays en développement et en
particulier en Afrique. Ce sont des enquétes standardisées
présentant d’'un pays a lautre un échantillonnage similaire.
Elles permettent donc de réaliser des comparaisons dans le
temps et entre pays. Elles incluaient dés les années 1990 des
questions sur les connaissances du VIH/sida et sur les
comportements sexuels et reproductifs. Elles sont ainsi, pour
de nombreux pays, la principale source de données
sociocomportementales. De nombreuses EDS incluaient déja
des prélévements sanguins a des fins de dépistage de I’anémie
et/ou du paludisme. Les EDS, qui bénéficiaient en outre d’un
soutien financier important de I'USAID, étaient donc tout
indiquées pour développer une mesure de la prévalence du
VIH en population générale.

Les résultats des deux premiéres EDS avec dépistage du VIH
ne pouvaient étre liés aux données comportementales des
questionnaires afin de garantir ’anonymat des personnes
enquétes. En effet, outre un questionnaire ménage, un
questionnaire femme, un questionnaire homme et un
questionnaire couple, les EDS collectent les coordonnées GPS
du point central des zones d’enquétes. Le croisement de
I'ensemble de ces informations permettrait de pouvoir
retrouver et identifier les individus enquétés.

Pour les enquétes suivantes, une procédure a été mise au point
permettant de lier les résultats des tests de dépistage du VIH et
les données des questionnaires: elle consiste a décaler
aléatoirement les coordonnées géographiques des zones
d’enquétes dans un rayon de 2 kilométres en milieu urbain et
de 5 kilométres en milieu rural.

(UNAIDS/WHO Working Group on Global
HIV/AIDS and STl Surveillance 2000)



A partir de 2004, ont été développées les AIDS impacts surveys
(AIS), des enquétes comparables aux EDS, mais spécifiques a la
problématique VIH et donc avec un questionnaire allégé.

Les résultats de ces enquétes ont parfois produit des résultats
divergeant fortement avec les estimations réalisées par
I’Onusida jusqu’alors (Tableau 1). Par exemple, I'EDS réalisée
en 2003 au Burkina Faso a mesuré une prévalence nationale de
1,8 % tandis que lestimation a fin 2003, dans le rapport
mondial de 2004, était de 4,2 %. Au Kenya, I'EDS réalisée en
2003 a mesuré une prévalence de 6,7 %, identique a
Pestimation a fin 2003 réalisée par Onusida. Mais la précédente
estimation a fin 2001 publiée en 2002 était de 15,0 %. La
concordance entre I'EDS et I'estimation a fin 2003 n’est pas
due au hasard : les résultats de EDS étaient disponibles dés
janvier 2004, avant la publication du rapport de ’Onusida,
tandis qu’au Burkina Faso les résultats de 'EDS ont été publiés
plus tardivement, aprés la publication du rapport mondial de
2004.

ENPG Estimation du rapport ONUSIDA
Pays Enquéte Publication % 2002 2004 2006 2008
Burkina 2003 2004 1,8 6,5 42 2,0 1,6
Faso
Cameroun | 2004 2005 55 11,8 6,9 5,4 5,1
Cote 2005 2006 47 9,7 7,0 71 39
d'lvoire
Ethiopie 2005 2006 1,4 6,4 44 n.d. 2,1
Ghana 2003 2004 22 3,0 31 23 19
Guinée 2005 2006 1,5 n. d. 32 1,5 1,6
Kenya 2003 2004 6,7 15,0 6,7 6,1 n.d.
Lesotho 2004 2005 23,5 31,0 28,9 23,2 23,2
Malawi 2004 2005 11,8 15,0 14,2 14,1 11,9
Mali 2001 2002 1,7 1,7 19 1,7 1,5
Ouganda 2004 2006 6,4 5,0 4,1 6,7 5,4
Rwanda 2005 2006 3,0 89 5,1 31 28
Sénégal 2005 2006 0,7 0,5 08 09 1,0
Tanzanie 2003 2005 7,0 78 8,8 6,5 6,2
Zambie 2001 2003 15,6 21,5 16,5 17,0 15,2

Dés 2003, trois chercheurs de 'OMS et de ’Onusida publient
un article ou ils précisent la nécessité de mieux comprendre les
différences observées entre les enquétes nationales en
population générale et les données issues de la surveillance
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Tableau 1

Prévalences du VIH (15-49 ans, en %)
estimées a partir d'enquétes nationales en
population générale (ENPG) et selon
plusieurs rapports Onusida

entre 2002 et 2008

Pour une sélection de pays.

Source : adapté de (Larmarange 2007, 52-53
figure 1.8) et complété de (ONUSIDA 2008).
Pour les enquétes nationales en population
générale (ENPG), sont indiquées 'année de
réalisation de I'enquéte et I'année de
publication des résultats.

n. d. : non disponible dans le rapport Onusida
concerné.
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sentinelle des femmes enceintes (Boerma et al. 2003). Ils
analysent plusieurs sources de biais potentiels. Ils discutent
notamment la sous-représentativité du milieu rural dans la
surveillance sentinelle qui induirait une surestimation et les
taux de non-participation relativement élevés des enquétes
nationales amenant a une sous-estimation.

Représentativité des enquétes nationales en population générale

Plusieurs travaux ont par la suite montré que le biais lié aux
taux de participation s’avérait faible (Mishra et al. 2006; 2008;
Marston et al. 2008; Larmarange et al. 2009d).

Dans le cadre de nos propres travaux (Larmarange 2007;
2008a), nous avons méme investigué d’autres sources
potentielles de biais pour trois EDS en particulier : celle de
2003 au Burkina Faso, celle de 2004 au Cameroun et celle de
2003 au Kenya.

Burkina Faso Cameroun Kenya
EDS 2003 EDS 2004 2003

Prévalence nationale observée 1,77 % 5,44 % 6,88 %
(15-49 ans)
Nombre de personnes testées 7151 9900 6001
Intervalle de confiance a 75 % 1,59 - 1,96 518 - 5,71 6,51 - 7,27
Intervalle de confiance a 95 % 1,49 - 2,11 5,00 - 5,91 6,27 - 7,54
Année de I'enquéte 2003 2004 2003
Année du dernier recensement de 1996 2002-2003 1999
la population
Proportion d'adultes ne vivant 0,43 % 1,81% 2,34 %
pas dans un ménage ordinaire
(réfugiés exclus)
Proportion d'adultes vivant dans 0 0 0,71 %
un camp de réfugiés
Prévalence observée dans les = = 2,35%
camps de réfugiés
Taux de non-réponse au niveau 0,7 % 30% 37%
des ménages
Proportion des enquétés non 10,3 % 9,7% 24,4 %
testés pour le VIH
Prévalence ajustée 1,86 % 5,84 % 7,16 %
hypothése haute
Prévalence ajustée 1,82 % 5,43 % 6,55 %

hypothése basse

Pour chacune de ces sources potentielles de biais, nous avons
procédé a différents ajustements, le cas échéant avec des

Larmarange Joseph, Vallo Roselyne, Yaro
Seydou, Msellati Philippe, Méda Nicolas et
Ferry Benoit (2009) Estimating effect of non
response on HIV prevalence estimates from
Demographic and Health Surveys, Working
Papers du Ceped (3), Paris : Ceped, 9 p.
https://www.ceped.org/?article627 8

Tableau 2
Biais potentiels de trois EDS,
prévalence du VIH observée et ajustée

Source : (Larmarange 2007)


https://www.ceped.org/?article627

hypothéses hautes et basses. Nos résultats montrent que
Perreur induite était inférieure a I'imprécision statistique des
enquétes (Tableau 2). A titre d’exemple, dans I'EDS menée en
2003 au Kenya, la correction des six sources de biais induit une
prévalence ajustée comprise entre 6,55 et 7,16 %, tandis que la
prévalence mesurée dans I'enquéte est de 6,88 % (intervalle de
confiance 4 95 % : 6,27 — 7,54).

Les enquétes en population générale constituent donc de bons
indicateurs du niveau de la prévalence du VIH au niveau
national, a condition de ne pas leur conférer une précision
supérieure a la leur.

Représentativité de la surveillance sentinelle
des femmes enceintes

Concernant la surveillance sentinelle des femmes enceintes,
leur « représentativité » a longtemps été justifiée par des
comparaisons locales, dans le cadre d’observatoires de
populations, entre prévalence mesurée en population générale
et prévalence mesurée en clinique prénatale. Or, a une échelle
locale, il apparait que la prévalence observée en cliniques
prénatales sous-estime la prévalence de ’ensemble des femmes
du fait d’'une fécondité moindre des femmes séropositives
(Zaba et Gregson 1998).

30%

20%
10% d ! !
0% ﬂ ! 2728

. cliniques prénatales . population générale

°

Mposhi, Zambie, 1998-99
Karonga, Malawi, 1998-2001
Mposhi, Zambie, 1994-961
Mwanza, Tanzanie, 1991-93
Kagera, Tanzanie, 1987-90
Fort Portal, Ouganda, 1995
Yaoundé, Cameroun, 1997-98
Kagera, Tanzanie, 1996
Bukoba, Tanzanie, 1987-1990
Kagera, Tanzanie, 1993
Manicaland, Zimbabwe, 1998-2000
Ndola, Zambie, 1997-98
Lusaka, Zambie, 1995-96
Chelston, Zambie, 1998-99
Kisumu, Kenya, 1997-98
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Figure 2

Comparaison locale entre prévalence du VIH
observée chez les femmes enceintes en
cliniques prénatales et prévalence observée
en population générale (hommes et femmes)

Les barres d'erreurs indiquent les intervalles
de confiance a 95 %.

Sources : (Fylkesnes et al. 1998; 2001;
Crampin et al. 2003; Changalucha et al. 2002;
Kwesigabo et al. 1996; 2000; Gregson et al.
2002; Glynn et al. 2001)
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Comme sur le continent africain les hommes sont, le plus
souvent, moins infectés que les femmes, les deux biais se
compensent en partie et la prévalence des femmes enceintes
s’avere plus ou moins proche de celle de I’ensemble des
adultes (hommes et femmes, voir Figure 2), sous réserve que la
population « captée » par la clinique prénatale soit
représentative de la population locale, ce qui n’est pas
forcément le cas dans les grands centres urbains ou les femmes
ont le choix parmi plusieurs centres de prise en charge.

Pays Population Surveillance Population Surveillance
générale sentinelle générale sentinelle
(urbain) (urbain) (rural) (rural)
Burkina Faso 3.1 53 1,0 42
Burundi 13,0 16,0 25 4,5
Rép. 09 1,2 1,2 22
Dominicaine
Ghana 23 5,1 2,0 5,1
Kenya 10,0 14,4 56 11,6
Mali 2,2 58 1,5 32
Niger 2,1 2,0 0,6 2,5
Afrique du Sud 16,7 27,6 8,3 26,2
Zambie 23,1 26,8 10,8 144
Zimbabwe 5,0 30,6 18,0 28,5

Au niveau national par contre, la situation varie trés fortement
d’'un pays a lautre (Tableau 3). La prévalence nationale
estimée a partir des cliniques prénatales dépend
essentiellement de la localisation des sites sentinelles retenus,
I’épidémie n’étant pas répartie uniformément sur le territoire.
La sélection des cliniques sentinelles repose sur un choix
raisonné réalisé par les institutions en charge de la
surveillance. Si, suite au développement de la surveillance de
seconde génération, une majorité de pays a essayé de
sélectionner au moins un site sentinelle par région et
d’augmenter le nombre de sites ruraux, il ne s’agit jamais
d’une méthode d’échantillonnage probabiliste. Comme les sites
sentinelles ont le plus souvent été choisis en milieu urbain et
dans les zones suspectées « a risques », les estimations passées
de I'Onusida ont le plus souvent surestimé la réalité (voir
Tableau 1 page 49).

Tableau 3

Comparaison des estimations des
prévalences du VIH (en %) des adultes selon
les enquétes nationales en population
générale et les données de surveillance
sentinelle des femmes enceintes, selon le
milieu de résidence

Source : (Bignami-Van Assche et al. 2005)



Ainsi, si la surveillance sentinelle des femmes enceintes peut
permettre de fournir, localement, une estimation de ’ordre de
grandeur de la prévalence du VIH parmi les adultes en
population générale (hommes et femmes confondus), au
niveau national la situation est trés inégale d’un pays a l'autre,
les sites sentinelles retenus n’ayant chacun qu’une
représentativité locale.

En 2006, plusieurs améliorations ont été apportées au logiciel
EPP pour le rapport annuel de 'Onusida. Tout d’abord une
procédure nommeée level fit (ajustement de niveaux) permet de
prendre en compte l'extension progressive des systémes de
surveillance sentinelle, notamment en milieu rural (Brown et
al. 2006). Mais surtout, il devient possible de calibrer les
courbes obtenues sur les résultats d'une enquéte en population
générale.

Si les enquétes en population générale fournissent une
estimation précise du niveau de I’épidémie une année donnée,
il manque des données de tendances pour estimer les
évolutions. La surveillance sentinelle des femmes enceintes,
quant a elle, fournit des séries de données répétées a
intervalles réguliers. L’approche d’Onusida, a la fin des années
2000, consiste donc a estimer le niveau a partir des enquétes en
population générale et les tendances a partir de la surveillance
des femmes enceintes.
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1.4 Approches spatiales

Les enquétes démographiques et de santé (EDS) collectent
également les coordonnées spatiales des zones enquétées,
ouvrant la voie a une possible cartographie de la prévalence du
VIH a partir de ces enquétes.

Jusqu’a la fin des années 2000, si les publications portant sur
les EDS étaient nombreuses, peu exploitaient les données
spatiales. Les travaux les plus fréquents étaient des atlas
présentant des cartes choropléthes (TACAIDS et al. 2006) ; des
cartes au niveau national ou régional ; ou bien des analyses
multiniveaux  intégrant une ou plusieurs variables
géographiques (distance a une route ou a une infrastructure,
typologie spatiale, etc.).

Cependant, les cartes choropléthes par régions administratives
ne sont pas toujours adaptées pour rendre compte de la
spatialisation d’un phénomene, les frontiéres administratives
correspondant rarement a des limites propres au phénomene.
Par ailleurs, pour les régions fortement peuplées et donc
disposant d’un échantillonnage important, les cartes par
régions induisent une perte d’information a un niveau plus
local : les différences infrarégionales sont masquées.

C’est pourquoi, a partir de 2005, je me suis lancé dans le
développement d’une approche méthodologique cherchant, a
partir des données des EDS et indépendamment du découpage
administratif d’'un pays, une surface des prévalences du VIH
mettant en évidence les principales variations spatiales de
I'épidémie, tout en conservant une précision locale
infrarégionale dans les zones suffisamment enquétées.

Du besoin de lisser les données

En premier lieu, il convient de rappeler la nature des données
produites par les EDS. Il s’agit d’enquétes stratifiées avec un
tirage a deux degrés. Le pays est divisé en plusieurs strates,
une par région administrative et par milieu de résidence. La
base de sondage des unités primaires est composée des zones
de dénombrement au dernier recensement général de la
population et de I’habitat (RGPH). Au premier degré, les unités
primaires ou grappes sont tirées au sort, séparément dans
chaque strate, avec une probabilité proportionnelle a leur
nombre de ménages ordinaires dans le RGPH. Aprés un
recensement exhaustif des ménages de chaque grappe, un

Cette section repose en particulier sur

l. |}
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Larmarange Joseph, Roselyne Vallo, Seydou
Yaro, Philippe Msellati, et Nicolas Méda.
2011. « Méthodes pour cartographier les
tendances régionales de la prévalence du VIH
a partir des Enquétes Démographiques et de
Santé (EDS) ». Cybergeo : European Journal of
Geography, Systémes, Modélisation,
Géostatistiques, 539.

d") doi.org/10.4000/cyberge0.23782 &

Projet ANRS 12114 (2005-2007)

Mesures et ajustement des prévalences
nationales du VIH en Afrique subsaharienne
Investigateurs principaux : Benoit Ferry (IRD)
& Nicolas Méda (Centre Muraz)
Financement ANRS de 3 ans associé a
I'allocation de recherche doctorale dont j'ai
bénéficié pendant ma thése.
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nombre prédéterminé de ménages est sélectionné au second
degré, par tirage au sort simple.

Du point de vue spatial, les données d’'une EDS se présentent
donc sous la forme d’un semi de 300 a 600 points (les zones de
dénombrement ou grappes) dont la répartition spatiale reflete
la distribution de la population sur le territoire : dans les zones
fortement peuplées les points sont nombreux et proches et, a
I'inverse, rares et espacés dans les zones peu denses.

Les techniques d’interpolation spatiale permettent, & partir
d’un semis de points, de produire la surface d’'un phénomeéne.
Pour chaque point de la carte ou la valeur du phénomene n’est
pas connue, cette derniére est estimée a partir des points pour
lesquels une information est disponible. Ces différentes
techniques considérent que les variations de la variable
interpolée sont continues dans I’espace et accordent un poids
supérieur aux observations proches par rapport aux
observations éloignées, selon I'’hypothese que des points
voisins se ressemblent. Ces techniques permettent donc
d’estimer un phénomene sur I’ensemble d’un territoire a partir
d’une information parcellaire limitée a un nombre fini de
points.

Pour utiliser ces techniques, il est nécessaire de disposer pour
chaque point observé de deux informations : sa position et la
valeur de la prévalence en ce point. Or, les prévalences
observées pour chaque grappe enquétée, c’est-a-dire les
prévalences calculées a partir des personnes testées dans la
grappe, ont une variance et une marge d’erreur élevées. En
effet, le nombre de personnes testées par grappe est faible, de
10 a 40 en moyenne selon les enquétes (Larmarange et al.
2011). La prévalence du VIH étant une proportion, ces petits
effectifs impliquent que la prévalence observée en chaque
point est peu précise et reflete plus les variations aléatoires
dues a l’échantillonnage que le niveau de I’épidémie. Le
recours a des techniques de lissage spatial est donc primordial.

Recours a des estimateurs a noyau a fenétre adaptative

Un autre champ de l'analyse géostatistique repose sur
Pestimation de surfaces de densité a partir d’estimateurs a
noyau ou kernel density estimation en anglais (Silverman 1986;
Wand et Jones 1994). Ces techniques visent a construire une
surface a partir d'un semis de points, chaque point
représentant un cas observé. La surface obtenue peut étre
exprimée en nombre de cas par unité de surface (surface
d’intensité) ou bien en ramenant son intégrale a 'unité (surface
de densité).
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Avant le recours a des estimateurs a noyaus,
j'avais exploré une premiere technique
reposant sur un lissage des prévalences
locales avant interpolation par krigeage
(Larmarange et al. 2006; Larmarange 2007).
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Une surface de densité est construite autour de chaque cas
observé de manieére a ce que la densité soit maximale en ce
point et diminue a mesure que I'on s’en éloigne. La surface
d’intensité estimée correspond alors a la somme de ces

surfaces de densité (voir la Figure 3 pour un exemple a une
dimension).

Notre approche repose sur des estimateurs a noyau a fenétre
adaptative de maniére a ce que la fenétre utilisée pour les cas
d’une méme grappe ne dépende que de leur localisation et,
plus précisément, du nombre d’observations dans le voisinage
de la grappe.

Concernant 'estimation de la surface d’intensité des cas
observés, le principe est similaire a la technique des plus
proches voisins décrite par Silverman (1986) ou encore Altman
(1992) et testée par Bithell (1990). Un effectif N d’observations
minimum est fixé et le rayon de la fenétre de lissage est alors
proportionnel au rayon du cercle a tracer autour de la grappe
afin de capturer cet effectif minimum. Autrement dit, au lieu
d’utiliser des fenétres de méme rayon, nous avons recours a des
fenétres de méme effectif.

L’astuce de notre approche consiste, pour le calcul de la
surface d’intensité des cas positifs, a utiliser les mémes
fenétres pour chaque grappe que celles précédemment
calculées pour la surface d’intensité des cas témoins. Ainsi les
deux surfaces sont lissées spatialement avec la méme intensité
et peuvent sans probléme étre divisées I'une par 'autre pour
obtenir une surface des prévalences.

Figure 3

Exemple de calcul d'une fonction d'intensité
avec un estimateur a noyau gaussien a
fenétre adaptative (cas a 1 dimension)

Estimation a partir de 4 points observés
Situés en x, Xz, X3 et xa. La fonction d'intensité
estimée (courbe rouge en trait plein) est la
somme des 4 fonctions de densité (courbes
vertes en pointillés) calculées pour chaque
point observé. Ici, nous avons utilisé un
noyau gaussien (basé sur la loi normale)
centré autour de chaque point. hs et hy
représentent la largeur de la fenétre utilisée
pour le calcul des fonctions de densité.



CHAPITRE 2. SYNTHESE DES TRAVAUX | 57



58 | DECRIRE LES EPIDEMIES, COMPRENDRE LES POPULATIONS

Cette approche méthodologique a été implémentée dans prevR
(Larmarange 2013), une extension libre et gratuite pour le
logiciel de statistique R.

En résumé (Figure 4), il s’agit donc d’estimateurs a noyau
gaussien avec fenétres adaptatives basées sur un nombre
d’observations minimum (noté N). Pour chaque zone d’enquéte
ou grappe, un cercle centré en ce point est dessiné de telle
manieére a ce qu’il contienne au moins N observations. Une
surface gaussienne est ensuite produite, la largeur de la
« cloche » dépendant du rayon du cercle précédent et sa
hauteur du nombre de personnes dépistées dans la grappe
(avec prise en compte le cas échéant de la pondération de
I'enquéte). Le volume situé sous cette surface est égal, par
construction, a la somme des poids des individus enquétés. Les
surfaces de toutes les grappes sont ensuite sommées pour
obtenir la surface d’intensité des individus testés, qui peut étre
exprimée en personnes par kilometre-carré. La méme
approche est appliquée pour calculer la surface d’intensité des
personnes infectées par le VIH. Le ratio des deux surfaces
produit la surface de la prévalence du VIH.

L’utilisation de fenétres adaptatives de méme effectif permet
d’effectuer un lissage s’adaptant a la grande irrégularité de la
distribution spatiale des grappes enquétées, ces derniéres étant
sélectionnées en fonction de la répartition de la population.
Les cartes générées sont ainsi relativement précises dans les
zones densément peuplées tout en étant plus fortement lissées
dans les régions faiblement enquétées.

O http://larmarange.github.io/prevR/
@ https://cran.r-project.org/package=prevR

prevR a été développé avec I'appui financier
de 'ANRS (projet ANRS 12114) pour sa
version 1.0 et de I'IRD (financement pour
maturation de projet innovant en 2010) pour
sa version 2.0.

prevR a également fait I'objet d’'un dépét
aupreés de I'Agence de Protection des
Programmes (APP) par I'IRD le 22 mars 2007,
sous le numéro IDDN.FR.001.120030.000.
S.P.2007.000.31235.


http://larmarange.github.io/prevR/
https://cran.r-project.org/package=prevR

1. Pour chaque zone d'enquéte, un cercle est tracé de
telle maniére que le nombre de personnes enquétées
situées dans ce cercle soit au moins égal a un
nombre minimum fixé et noté N

3. Une surface d'intensité est générée au-dessus
de chaque zone d'enquéte, la largeur du dome
dépendant de la taille du cercle et sa hauteur
du nombre de personnes enquétées dans la zone
d'enquéte

2. Quand les zones d'enquétes sont dispersées,
les cercles sont de facto plus grands

X % Zones

¥ d'enquéte

4. Ce processus est ensuite répété pour chaque

5. Toutes ces surfaces sont additionnées pour
zone d'enquéte

produire ce qu'on appelle une surface d'intensité
du nombre de personnes enquétées
(que l'on peut exprimer en personnes / km?)

7. On procéde de la méme maniére pour calculer la
surface du nombre de cas positifs / km?

8. En divisant les deux surfaces, on obtient une
surface de proportions

Choix du paramétre de lissage

Reste a déterminer la valeur du parametre N a retenir pour une
enquéte donnée. Dans le cadre de ma thése (Larmarange 2007),
j’ai élaboré un pays virtuel, pour lequel les variations spatiales
de la prévalence du VIH étaient connues avec exactitudes et a
partir duquel je simulais des données d’enquétes du type EDS.
Ainsi, il est possible de comparer avec précision la surface des
prévalences générée avec prevR avec la surface réelle.

Au fur et a mesure que le parametre N augmente, les écarts
diminuent, signe que le lissage atténue les variations aléatoires
de l’échantillonnage, jusqu’a atteindre un minima, avant que le
lissage ne devienne trop important et que les écarts
augmentent a nouveau. Cependant, avec des données réelles,
cet optimum ne peut étre directement estimé puisque la
surface des prévalences réelles est de facto inconnue.

Altman (1992) suggére que l'une des possibilités pour
déterminer la valeur du parametre de lissage consiste a réaliser
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Figure 4

Approche méthodologique implémentée
dans prevR pour calculer une surface de
proportion (résumé)

Plus précisément, nous avons utilisé la
mean integrated squared difference ou MISD
(Anderson et Titterington 1997) pour
comparer les surfaces.

Voir Larmarange et al. (2011)

pour plus de détails.
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plusieurs estimations avec plusieurs valeurs puis a
sélectionner subjectivement celle répondant le mieux a ce qui
est attendu. Si 'on souhaite mettre en évidence les tendances
principales du phénomene, alors une valeur élevée du
paramétre de lissage sera pertinente. A linverse, si I'on
souhaite explorer les extrema locaux, une valeur faible du
parametre sera a privilégier. Un choix subjectif du parameétre
de lissage offre une grande flexibilité et un regard
compréhensif sur les données. Cependant, il rappelle qu'une
méthode objective de sélection du parametre de lissage peut
étre préférable pour produire une technique de lissage
automatique ou pour une meilleure consistance des résultats
entre différents investigateurs.

A partir de notre pays modeéle, nous avons essayé de modéliser
la valeur optimale de N (notée No) en fonction de la prévalence
nationale observée (p), du nombre de personnes testées (n) et
du nombre de grappes enquétées (g), soient les trois
parametres utilisés pour simuler une EDS. Pour cela, nous
avons simulé 22 000 EDS avec différentes valeurs de ces trois
parametres et calculé pour chaque simulation la valeur
optimale de N.

Le résultat obtenu (Larmarange 2007) n’a qu'une simple valeur
indicative. En effet, il est dépendant de la surface des
prévalences imposée au modéle. D’autres surfaces des
prévalences auraient probablement produit d’autres valeurs
optimales. Néanmoins, cette équation peut étre utilisée afin de
guider le choix du parametre N dans le cadre d’une application
a des données réelles, en fournissant un ordre de grandeur.

Surface des prévalences et tendances régionales

Nos résultats montrent également que notre méthode de
lissage filtre les variations locales pour mettre en évidence les
variations régionales sous-jacentes. Cela évoque les analyses
en composantes d’échelle (Chorley et Haggett 1965; Griffin
1949; Haggett 1968; Krumbein 1956) qui se sont développées a
partir du milieu du xx° siecle. Ces techniques de filtrage
cartographique s’appliquent a des surfaces connues et visent a
décomposer la surface du phénomeéne étudié comme étant la
somme d’une surface de tendances régionales et d’une surface
de résidus locaux. La surface des tendances régionales est
calculée de maniére a filtrer les détails locaux et a mettre en
évidence les principales variations du phénoméne. La surface
des résidus locaux est simplement la différence entre la surface
des données brutes et celle des tendances régionales.

ND = 2,688 - n0419 .p—0,367 . 90,037 - 9]1017



Si lapproche par les estimateurs a noyau a fenétres
adaptatives de méme effectif ne permet pas de reproduire les
variations locales de la surface des prévalences du modéle, une
perte  d’information étant inévitable du fait de
I’échantillonnage des EDS, la surface des prévalences estimées
traduit bien une certaine réalité des épidémies et s’apparente a
une surface de tendances a fenétres adaptatives en mettant a
jour les variations régionales sous-jacentes du phénomeéne. Il
importe des lors de prendre en considération les variations du
rayon des cercles de lissage pour interpréter la surface estimée
des prévalences.

Application a des données réelles : I'exemple du Burkina Faso

Une des premiéres applications de notre approche par les
estimateurs a noyau avec fenétres adaptatives de méme effectif
a concerné les données de ’EDS 2003 du Burkina Faso. Cette
enquéte a testé 7 244 personnes (15-49 ans) réparties en 400
grappes. La prévalence nationale du VIH mesurée dans
Penquéte est de 1,8 %.

La distribution des grappes enquétées est représentée dans un
encart sur la Figure 5. La carte principale présente la surface
des prévalences estimées avec un parameétre N de 500. Sont
mentionnés les pays frontaliers du Burkina Faso ainsi que la
prévalence nationale du VIH a fin 2003, de chacun d’eux, selon
les estimations de PONUSIDA (2006). Les isolignes des rayons
des cercles de lissage ont été ajoutées ainsi que les principales
routes et agglomérations urbaines du Burkina Faso.

La surface des prévalences estimée a partir de EDS s’avere
relativement cohérente. Tout d’abord I’épidémie est plus
importante dans le sud-ouest du pays, bordant des pays a forte
prévalence (Cote d’Ivoire, Ghana), que dans le nord-est
sahélien, peu peuplé et bordant des pays a faible prévalence
(Mali, Niger). Les zones les plus touchées se situent en
majorité autour des principales agglomérations (Ougadougou,
Bobo-Dioulasso) et le long des principaux axes routiers vers la
Cote d’Ivoire et le Mali (via Dedougou). La région entre
Diebougou et Gaoua, présentant un pic épidémique, est
connue comme une zone importante d’orpaillage, impliquant
une migration saisonniére masculine relativement importante
et un commerce du sexe non négligeable. Enfin, les régions du
sud-ouest sont également celles ayant connu les plus forts taux
de rapatriés de Cote d’Ivoire fin 2002 - début 2003
(SP/CONASUR et al. 2004), suite a la crise ivoirienne.
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L'équation précédente appliquée aux données
de I'EDS 2003 du Burkina Faso fournit une
valeur optimale de N de 502 que nous avons
arrondie a 500.
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Les résultats suggérent une diffusion de I’épidémie liée aux
axes routiers et migratoires, mais également, pour le milieu
rural, a des zones présentant des activités économiques
particulieres (par exemple la région de Diébougou et
lorpaillage). Ce résultat trouve écho dans les travaux de
Georges Rémy :

« Les villes, notamment les plus grandes, sont
spécialement exposées da infection a toutes les étapes
de sa dynamique... Mais des sites ruraux sont
également vulnérables. Ils se distinguent par leur
participation a des activités économiques variées, d
caractére monétaire : centres miniers, étapes routieres,
périmétres agro-industriels, marchés. Par contre, les
sites les moins atteints, dans leur contexte régional,
présentent tous un caractére “villageois™ ; ils sont
éloignés des poles économiques, des axes de
communication.

Saisis a I’échelle nationale ou régionale, les
déterminants de la dynamique de Uinfection
renvoient d une économie active, a la mobilité
humaine qui I’accompagne, aux spécificités ou aux
changements que l’une et autre introduisent dans
Porganisation et le fonctionnement des collectivités. »

Figure 5

Tendances régionales de la prévalence du
VIH (15-49 ans), estimées avec I'approche
par les estimateurs a noyau (N=500), sur les
données de I'EDS 2003 du Burkina Faso

Source : (Larmarange et al. 2011)

(Rémy 1999)



Il est a noter que la méthodologie implémentée dans prevR n'est pas spécifique a la
prévalence du VIH, mais peut étre utilisée pour I'estimation de toute proportion a partir
d'une enquéte en population générale ayant un échantillonnage similaire a celui des
EDS.

Ainsi, si plusieurs auteurs ont repris I'approche par les estimateurs a noyau a fenétres
adaptatives de méme effectif pour estimer des surfaces de prévalence du VIH
(Anderson et al. 2014; Barankanira et al. 2016; Rekola 2018; Brdar et al. 2016; Okano et
Blower 2016), la technique a également été utilisée pour estimer des cartes de mobilité
au Malawi (Okano et al. 2018), les grossesses adolescentes en Afrique de I'Est (Neal et
al. 2016), la vulnérabilité sociale dans le contexte de I'exposition au paludisme au
Rwanda (Bizimana et al. 2015; 2016) ou des mines antipersonnelles au Cambodge
(Hagenlocher et al. 2016), la mortalité infanto-juvénile en Afrique subsaharienne (Burke
et al. 2016), les comportements sexuels au Malawi (Palk et Blower 2018), I'accés a
I'eau potable au Népal (He et al. 2018) et méme les populations d'abeilles et de frelons
au Royaume-Uni (First et al. 2014).
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1.5 Années 2010 :
demande croissante de données infranationales

Au début des années 2010, le constat est fait que la
surveillance, les estimations et la modélisation des épidémies
se sont concentrées jusque-la sur le niveau national. Or, il
apparait de plus en plus qu’au sein de chaque pays, il y a une
hétérogénéité des épidémies (Aral et al. 2005; Tanser et al.
2014), notamment lorsque l'on consideére les résultats des
enquétes nationales en population générale qui se sont
développées pendant les années 2000 (voir Figure 6). Dans
certains pays, la prévalence peut varier d’'un a cinq entre
régions.

Cette hétérogénéité spatiale a de nombreuses implications que
ce soient en termes de suivi de I’épidémie ou de planification
de la réponse. Une meilleure compréhension des variations
infranationales peut permettre d’améliorer les programmes,
que ce soit via I'identification de points chauds ou hot spots
(Cuadros et al. 2013), une meilleure répartition des ressources
(Anderson et al. 2014) ou des traitements (Wilson et Blower
2005) entre sites d’intervention, 'identification des biais entre
les différents systemes de surveillance (Montana et al. 2008) ou
en adaptant les niveaux de services aux besoins locaux (Weir
et al. 2003).

Face a la demande des responsables de programmes nationaux
et des bailleurs de fonds internationaux en matiere de données
fines au niveau local, I'Onusida a organisé en juillet 2013 une
réunion du groupe de référence sur les estimations, la
modélisation et les projections (UNAIDS Reference Group on
Estimates, Modeling and Projections 2013). Suite a cette
réunion, I'Onusida a publié un rapport intitulé Location,
location : connecting people faster to HIV services (Unaids
2013b).

De plus, I’'Onusida a chargé un groupe de travail (task force) au
sein du HIV modelling consortium d’identifier des approches
méthodologiques pertinentes. Une réunion technique, a
laquelle j’ai participé, s’est tenue a Nairobi les 24 et 25 mars
2014 pour examiner sept méthodes potentielles pour la
production d’estimations infranationales de la prévalence du
VIH a partir des enquétes démographiques et de santé et/ou
des données prénatales.

Pour plus de détails, voir :

Larmarange Joseph et Victoria Bendaud.
2014. « HIV Estimates at Second Subnational
Level from National Population-Based
Surveys »: AIDS 28: S469-76.

d 10.1097/QADAOOOOOOOOOOOOO4808

Subnational Estimates Working Group of the
HIV Modelling Consortium. 2016. « Evaluation
of Geospatial Methods to Generate
Subnational HIV Prevalence Estimates for
Local Level Planning ». AIDS 30 (9): 1467-74.

d 10.1097/QAD.00000000000010758

http://www.hivmodelling.org/projects/
methods-sub-national-estimates-hiv-

prevalence



https://doi.org/10.1097/QAD.0000000000000480
https://doi.org/10.1097/QAD.0000000000001075
http://www.hivmodelling.org/projects/methods-sub-national-estimates-hiv-prevalence
http://www.hivmodelling.org/projects/methods-sub-national-estimates-hiv-prevalence
http://www.hivmodelling.org/projects/methods-sub-national-estimates-hiv-prevalence
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La performance de ces différentes méthodes, parmi lesquelles
Papproche développée dans prevR, a été évaluée a laide
d’approches internes (validation croisée sans exclusion et
rétention des données partitionnées) et externes (comparaison
avec les données de l'enquéte précédente disponible). Les
résultats de cette comparaison ont montré que les différentes
méthodes proposées produisaient des résultats similaires et
suffisamment proches (Subnational Estimates Working Group
of the HIV Modelling Consortium 2016).

Si, & moyen terme, il a été recommandé d’élaborer un modele
bayésien complexe permettant de prendre en compte des
covariables telles que le réseau routier et de fournir une
estimation statistiquement rigoureuse de I'incertitude, a court
terme, il a été suggéré d’utiliser prevR en raison de sa
simplicité d’utilisation, ses faibles temps de calcul, sa
documentation accessible et sa licence libre.

Jai donc été mandaté au printemps 2014 par ’Onusida pour
produire une série de rapports nationaux avec des estimations
de la prévalence du VIH au niveau des divisions
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Figure 6
Prévalences infranationales du VIH parmi les
adultes (15-49 ans), 2003-2012

Source : (Unaids 2013b, 7)

EDS et AIS menées entre 2003 et 2012,
Botswana AIDS impact survey 2008, Enquéte
nationale de séroprévalence du VIH du Tchad
2005, Informe de la Encuesta de
Seroprevelencia del VIH en Guinea

Ecualtoria 2004, Nigerian National HIV/AIDS
and Reproductive Health Surveys 2007, South
African National HIV Prevalence, Incidence
and Behaviour and Communication Survey
2008.
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administratives de second niveau. Une premiére série de 16
pays a été initialement retenue pour cet exercice.

La méthodologie implémentée dans prevR a été adaptée pour
que les estimations produites soient cohérentes avec les
estimations nationales réalisées par [I’Onusida avec
EPP/Spectrum (Larmarange et Bendaud 2014). Dans un
premier temps, une surface des prévalences du VIH (en
proportion) est calculée avec prevR a partir de la derniére EDS
(ou enquéte équivalente) disponible.

Dans un second temps, une surface du nombre de personnes
vivant avec le VIH (PvVIH) est obtenue en croisant cette
surface des prévalences avec les données LandScan (Bright et
al. 2013) qui fournissent avec une résolution d’1 km? une
estimation de la population ambiante (nombre moyen
d’individus sur 24 heures). Cette surface est ensuite ajustée
pour que le nombre total de PvVIH corresponde a I'estimation
Spectrum/EPP pour la méme année puis la surface des
prévalences est elle aussi ajustée.

La prévalence du VIH (Figure 7) et la densité de PvVIH (Figure
8) fournissent deux visions tres différentes et complémentaires
de I'épidémie. En effet, certaines régions peuvent présenter
une prévalence relativement élevée en proportion, mais ne
représenter qu'un petit nombre d’individus, ce qui a des
implications programmatiques (notamment quand il s’agit
d’estimer les besoins en personnels ou en traitements).

Enfin, les données sont agrégées par unité administrative afin
de fournir, pour chacune, une estimation du nombre de PvVIH
et de la prévalence locale, avec une marge d’incertitude
(estimations hautes et basses). Pour chaque unité
administrative est fourni un indicateur simple de la qualité de
Pestimation (Figure 9): bonne (Uestimation utilise des
observations de la méme unité administrative), modérément
bonne (la majorité des observations proviennent de la méme
unité), incertaine (la majorité des observations utilisées
proviennent d’unités administratives voisines) ou trés
incertaine (U'estimation est basée uniquement sur des
observations des unités voisines).

La méthodologie est publiée en novembre 2014 dans le cadre
d’un numéro spécial de la revue AIDS (Larmarange et Bendaud
2014). En décembre 2014, ’'Onusida publiera 11 des 16 rapports
initiaux plus un douziéme consacré a Haiti (Larmarange 2014a;
2014b; 2014c; 2014d; 2014e; 2014f; 2014g; 2014h; 2014i; 2014;;
2014k; 20141).

Les données LandScan ont préalablement été
calibrées sur les estimations de population
obtenues avec DemProj, le module de
projection démographique de Spectrum/EPP.
Par ailleurs, nous avons également pris en
compte les variations spatiales de la
proportion d'adultes dans la population
générale en appliquant I'approche prevR aux
données du questionnaire ménage des EDS.
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Figure 7

Surface des prévalences du VIH (15-49 ans)
pour 16 pays d’Afrique subsaharienne
(2008-2012)

Les surfaces sont calculées séparément pour
chaque pays.
Source : (Larmarange et Bendaud 2014)
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Figure 8

Surface de densité des personnes vivant
avec le VIH (en nombre de PvVIH/km?)
pour 16 pays d'Afrique subsaharienne
(2008-2012)

Les surfaces sont calculées séparément pour

chaque pays.
Source : (Larmarange et Bendaud 2014)
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Figure 9

Qualité des estimations par unité
administrative pour 16 pays d'Afrique
subsaharienne (2008-2012)

Source : (Larmarange et Bendaud 2014)
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moderately good

uncertain
very uncertain

Les unités administratives correspondent aux
provinces pour le Burkina Faso et le Burundi ;
aux départements pour la Cote d'lvoire, le
Cameroun, le Gabon et le Sénégal ; aux zones
pour I'Ethiopie ; aux préfectures pour la
Guinée ; aux districts pour le Lesotho, le
Mozambique, le Malawi, 'Ouganda, le
Rwanda, la Sierra Leone, la Tanzanie et le
Zimbabwe.

En 2015, neuf autres rapports similaires seront produits pour
I’Onusida ainsi que neuf rapports sur la cartographie des taux
de circoncision masculine. Cependant, aucun ne sera publié.



1.6 Synthese

Jusqu’au milieu des années 1980, les données sur les épidémies
de VIH sur le continent africain seront trés parcellaires,
nécessitant la mise en place d’une surveillance sentinelle afin
d’identifier les régions les plus touchées.

Au cours des années 1990, plusieurs méthodes d’estimation des
prévalences nationales vont se développer afin de fournir une
image mondiale de 'ampleur de I’épidémie. L’importance du
fardeau porté par le continent africain va alors émerger. Dans
les estimations de travail de ’OMS a fin 1994 publiées en 1995,
sur environ 17 millions d’adultes infectés mondialement, 11,2
millions (66 %) se trouvaient en Afrique subsaharienne (OMS
1995). La réponse a I’épidémie devenait dés lors une urgence
mondiale.

L’arrivée de nouvelles stratégies thérapeutiques en 1996 a
apporté de nouveaux espoirs dans la prise en charge des
personnes infectées. Si, dés 1997, le président de la République
francaise M. Jacques Chirac appelait, lors de la 10° conférence
internationale sur les maladies sexuellement transmissibles et
le sida en Afrique (CISMA, plus connue sous son acronyme
anglais ICASA) a Abidjan, a rendre les traitements accessibles
dans les pays du Sud, il faudra attendre le milieu des années
2000 pour que cela devienne une réalité.

A la méme période, le développement de la surveillance
sentinelle de seconde génération et des enquétes nationales en
population générale avec mesure de la prévalence du VIH va
modifier la vision que l'on avait des épidémies africaines.
D’une part, 'explosion des épidémies en Afrique de I'Est et
australe va amener I'OMS a adopter une nouvelle
terminologie, les épidémies hyperendémiques, pour rendre
compte de la situation de pays ou de régions du monde ou la
prévalence dépasse les 15 % et peut méme atteindre un adulte
sur trois. D’autre part, notamment en Afrique de I'Ouest et
centrale, il apparait que les épidémies ont été surestimées,
notamment en raison du peu de données en milieu rural. Ceci,
renforcé par le fait qu'une majorité de pays ont atteint un pic
épidémique et ont vu leur prévalence diminuer a partir du
début des années 2000 (Figure 10).

Cela va aboutir a une vision de ’Afrique coupée en deux avec,
d’un coté, des pays trés fortement touchés qui vont concentrer
Pattention internationale et, de I’autre, une Afrique de 'Ouest
et centrale avec des épidémies bien plus faibles en population
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«Nous n'avons pas le droit d'accepter qu'il y
ait désormais deux fagons de lutter contre le
sida : en traitant les malades dans les pays
développés, en prévenant seulement les
contaminations au Sud. [..]

Il serait choquant, inacceptable et contraire a
la plus élémentaire des solidarités d'assister
sans réagir a linstauration d’une épidémie a
deux vitesses. Comment pourrions-nous
continuer a invoquer les droits de 'homme et
la dignité humaine dans les enceintes
internationales si, dans le méme temps, a
I'abri des meilleures raisons, nous acceptions
que des millions de malades restent privés
pour toujours des thérapies les plus
efficaces ? Nous devons tout faire pour que
le bénéfice des nouveaux traitements soit
étendu aux peuples démunis d'Afrique et du
reste du monde, la ou les populations sont
les plus meurtries par la maladie. [..]

On nous dit que les nouveaux traitements
coltent si cher que leur généralisation serait
financierement hors de portée. Commengons
par nous mobiliser davantage. L'épidémie est
planétaire. Aucun pays ne pourra la juguler a
I'abri de ses frontiéres. Il faut donc une
stratégie mondiale, globale et coordonnée. »
(Chirac 1997)
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générale, mais qui vont se révéler concentrées dans certaines

populations.
Figure 10
9% Evolution de la prévalence du VIH en Afrique
8% subsaharienne
7% Source : Unaids Estimates 2019,
6% consultable sur https://aidsinfo.unaids.org/
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2. Penser la fin du sida ?

E n juin 2011, le magazine britannique The Economist titrait
en une avec une question provocatrice: « The end of
AIDS? », revenant, trente ans aprés les premiers cas de sida
identifiés, sur les progrés liés aux traitements et a la
prévention, en particulier grace aux antirétroviraux (ARVs).
Un an plus tard, Diane Havlir et Chris Beyrer signaient dans la
revue médicale The New England Journal of Medicine un
éditorial intitulé « The Beginning of the End of AIDS ?» (Havlir
et Beyrer 2012). Les résultats des recherches menées au cours
de la décennie précédente, tant dans le domaine de la
prévention que du soin, laissaient en effet entrevoir une
lumiére au fond du tunnel : la fin de I’épidémie devenait pour
les scientifiques leaders d’opinion un objectif envisageable a
moyen terme.

2.1 Qu’entend-on par fin du sida ?

Dans son rapport de juillet 2014, I’'Onusida définit la fin de
I’épidémie de sida selon trois dimensions (UNAIDS 2014a) :
(i) zéro transmission du VIH ; (ii) zéro discrimination pour les
personnes vivant avec le VIH (PvVIH) et les populations dites
« clés » ; (iii) zéro déces lié au VIH (incluant les déceés liés a la
coinfection tuberculose-VIH).

La fin de I'épidémie — certains auteurs parlent aussi
d’élimination — n’est pas a confondre avec 1’éradication du
virus et de l'infection a I’échelle des populations. En effet, en
I’absence d’un traitement curatif et d’un vaccin, le nombre de
porteurs du VIH restera toujours de plusieurs dizaines de
millions a travers le monde pour les décennies a venir. Mais
I’épidémie pourrait étre considérée comme controlée s’il n’y
avait plus ou trés peu de nouvelles infections et si I'infection a
VIH devenait une maladie chronique presque comme les
autres, la mortalité des personnes infectées ne différant pas du
reste de la population générale. On dirait alors, et c’est la
formulation que I'Agence spécialisée des Nations Unies
Onusida entend désormais utiliser, que le VIH/sida n’est plus
un probléme de santé publique a I’échelle mondiale et en
particulier des pays les plus affectés.

L’élimination de la transmission du VIH, a ’échelle d’une
population, est souvent définie par les modélisateurs comme
une incidence inférieure a moins de 1 pour 1000 personnes et
par an. Elle suppose que l'on arrive a prévenir a la fois la
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Cette section reprend une synthése réalisée a
I'occasion d'une communication pléniere :

Larmarange Joseph et Dabis Frangois (2015)
«Is the end of AIDS in sight? » présentée au
Colloque “En Afrique, accoucher aprés la fin
de I'exceptionnalité du sida”, Bordeaux.

joseph.larmarange.net/?article170 8

Cette communication a par la suite été
reprise sous forme d'article :

Larmarange Joseph et Dabis Frangois (2017)
«Lafin du sida est-elle en vue ? », Face a
face. Regards sur la santé, 14 (juin 20).

@ https://faceaface.revues.org/1160 3



https://joseph.larmarange.net/?article170
https://faceaface.revues.org/1160
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transmission sexuelle, la transmission sanguine et la
transmission de la mere a I'enfant.

2.2 Traitement antirétroviral et transmission sexuelle du VIH

L’idée que le traitement antirétroviral (ARV) puisse réduire la
transmission du virus n’est, en soi, pas nouvelle. Elle est méme
au fondement des stratégies de prévention de la transmission
de la meére a l'enfant, dés les années 1990. De méme, le
traitement prophylactique post-exposition (ou TPE, parfois
appelé «traitement d’urgence ») repose sur le principe quun
traitement antirétroviral pris dans les heures suivant une prise
de risque permettrait de bloquer une éventuelle infection.

Dés 2000, ’étude populationnelle Rakai (Quinn et al. 2000)
menée en milieu rural en Ouganda avait mis en évidence une
corrélation entre charge virale plasmatique et probabilité de
transmission (Figure 11) puisqu’aucune contamination n’avait
été observée dans les couples ou le partenaire infecté avait une
charge virale indétectable (< 400 copies/pL).

359
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Mais avant d’affirmer que les personnes sous traitement ne
transmettent plus le virus, il y a un pas que la communauté
scientifique ne sera pas préte a franchir avant qu’un groupe de
médecins suisses ne prenne position en 2008 en déclarant :

Cette partie s'inspire du chapitre

'

WVIH
Hépatites virales
Santé sexuelle

Ty,

Larmarange Joseph (2020) « Le Traitement
antirétroviral comme moyen de prévention
(TasP) », in VIH, Hépatites virales, Santé
sexuelle, éd par, par Christine Katlama, Jade
Ghosn, et Gilles Wandeler, Paris : AFRAVIH,
EDP sciences, p. 702-711.

ISBN : 978-2-7598-2403-8.

@ https://www.Iivre-afravih.orq/8

joseph.larmarange.net/?article278 8

Figure 11

Taux moyen (+ écart type) de transmission
hétérosexuelle du VIH-1 parmi 415 couples
sérodifférents, en fonction du sexe et de la
charge virale partenaire VIH-positif

Source : (Quinn et al. 2000)
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« Les personnes séropositives ne souffrant d’aucune
autre maladie sexuellement transmissible et suivant
un traitement antirétroviral efficace [c’est-a-dire avec
une charge virale indétectable] ne transmettent pas le
VIH par voie sexuelle. »

Il faudra attendre la publication en 2011 des résultats de I’essai
randomisé international HPTN 052 ayant comparé chez 1763
couples hétérosexuels sérodifférents, ou le partenaire
séropositif avait un taux de lymphocytes CD4 supérieur a
350/mm?, deux stratégies : traitement antirétroviral immédiat
du partenaire VIH+ ou traitement selon les recommandations
de I’époque, a savoir une fois le taux de CD4 inférieur a 350.
Les résultats sont sans appel: le traitement antirétroviral
précoce a réduit de 96 % le risque de transmission au sein des
couples (Cohen 2011b). Plus précisément, dans le bras avec
traitement précoce, une seule transmission intracouple fut
observée, peu de temps aprés la mise sous traitement du
partenaire index et avant que la charge virale de ce dernier
n’ait été controlée. Cette étude majeure a grandement fait
évoluer les mentalités médicales quant au lien entre traitement
et transmission, posant les bases du concept «U=U»
(undetectable equal untransmittable soit « indétectable égal
intransmissible » en francais).

Plus récemment, I’étude PARTNER menée en Europe aupres
de couples sérodifférents hétérosexuels et homosexuels a
montré qu’au cours de 1238 couples-années de suivi, aucune
transmission intracouple n’a été observée alors que le membre
séropositif du couple était traité par antirétroviraux (Rodger et
al. 2016). Les données PARTNER étant limitées concernant les
couples gay masculins, I'étude a été prolongée pour ces
derniers (PARTNER 2). Les résultats montrent, encore une fois,
que sur 1561 couples-années de suivi (couples homosexuels
masculins exclusivement) aucune contamination intracouple
n’a été observée (Rodger et al. 2018).

Méme si en raison de l'incertitude statistique, il n’est pas
possible de totalement exclure la possibilité d’une transmission
sexuelle du VIH lorsque le partenaire séropositif est sous
traitement antirétroviral avec charge virale plasmatique
contrdlée, ce risque est considéré aujourd’hui comme
«négligeable » (Morlat et Groupe des experts «Prise en charge
médicale des personnes infectées par le VIH» 2018). Ce
rapport évoque, pour les couples hétérosexuels, un risque de
transmission du VIH au cours d’un acte sexuel non protégé par
un préservatif avec un partenaire séropositif sous traitement
antirétroviral depuis plus de six mois compris entre zéro et au
maximum une transmission pour 38 500 actes sexuels non
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(Vernazza et al. 2008)
Cette déclaration est connue sous le nom de
Swiss statement.



74 | DECRIRE LES EPIDEMIES, COMPRENDRE LES POPULATIONS

protégés par un préservatif et, pour les couples homosexuels
masculins, entre zéro et au maximum une transmission pour
7 600 actes sexuels non protégés par un préservatif.

2.3 Bénéfice individuel a démarrer un traitement tot

En premier lieu, il importe de rappeler I'impact important que
le traitement antirétroviral a eu sur la mortalité. D’une
maladie systématiquement mortelle, l'infection a VIH est
devenue une maladie chronique. Chez les patients bénéficiant
d’une prise en charge précoce par les ARVs et ayant une
virémie controlée et un taux de CD4 élevé, les taux de
mortalité ne différent pratiquement plus de ceux observés en
population générale comparable (Rodger et al. 2013). Ceci est
vrai bien slr depuis plusieurs années dans les pays
industrialisés, ou ils ont été introduits a partir de 1996, mais
aussi dans les pays a ressources limitées, ou leur arrivée a été
plus tardive. Ainsi, en Afrique du Sud, dans une zone rurale du
KwaZulu-Natal parmi les plus touchées au monde (un adulte
sur trois est infecté), suite a la mise en place d’'un programme
d’accés aux ARVs a partir de 2004, et méme si leur utilisation a
été restreinte par les recommandations nationales aux
personnes les plus avancées dans la maladie, ’espérance de vie
a la naissance, mesurée en population générale, a augmenté de
49 ans en 2003 a prés de 61 ans en 2011 (Bor et al. 2013), une
augmentation extrémement rapide et rarement observée dans
une population humaine dans un autre contexte.

Pendant longtemps, 'OMS a recommandé, dans les pays a
ressources limitées, d’initier le traitement en dessous de
200 CD4/mm? avant de modifier ce seuil a 350 en 2010 puis a
500 en 2013.

En 2015, deux essais cliniques majeurs, TEMPRANO et
START, vont montrer le bénéfice individuel a démarrer un
traitement de maniére précoce chez des personnes vivant avec
le VIH (PvVIH) prises en charge pour leur propre état de santé.
La morbidité sévere va en effet étre réduite de moitié chez les
patients tirés au sort pour initier un traitement antirétroviral a
plus de 500 CD4/mm?® (Danel et al. 2015; INSIGHT START
Study Group et al. 2015; Grinsztejn et al. 2014).

Dés septembre de la méme année 2015, 'OMS recommandait
une mise sous traitement antirétroviral de ’ensemble des
personnes infectées, quel que soit leur niveau de CD4 (WHO
2015¢).



2.4 Treatment as Prevention (TasP)

L’effet préventif du traitement antirétroviral sur la
transmission sexuelle, que 'on appelle aussi Treatment as
Prevention (TasP) en anglais, est aujourd’hui bien établi au
niveau individuel. C’est un véritable changement de
paradigme pour les personnes séropositives, permettant
d’alléger la peur et la culpabilité associées a la crainte de
transmettre le virus. Il permet & des couples sérodifférents de
repenser leurs pratiques sexuelles et d’envisager la non-
utilisation du préservatif, & condition que le partenaire infecté
ait un suivi régulier de sa charge virale. Pour de nombreuses
PvVIH, la réduction voire la suppression de la crainte de
transmettre le virus leur a permis de se réinscrire dans une vie
sexuelle rassurée et « normalisée ».

Il est a noter que dans les recommandations francaises de
2018 :

« Lorsque le partenaire séropositif prend un
traitement antirétroviral et a une charge virale
indétectable depuis plus de six mois, le traitement est
le moyen de prévention de premiére intention. »

2.5 Dépister et traiter : une stratégie de santé publique ?

Si le traitement antirétroviral, en contrdlant la charge virale
des personnes infectées, supprime le risque de transmission du
virus a I’échelle d’individus, il devient en théorie possible de
réduire le nombre de nouvelles infections a I’échelle d’une
population, a une condition: que les personnes infectées
soient dépistées et traitées efficacement.

— Pas d'intervention
2,0 + —— Initiation des ARVs & < 350 CD4 / uL
Dépistage universel et
initiation immédiate des ARVs
1,5 AN
1,0 7
0,5
0 I | I

1980 2000 2020 2020
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(Morlat et Groupe des experts « Prise en
charge médicale des personnes infectées par
le VIH » 2018)

Figure 12

Incidence du VIH (pour 100 personnes-
années, 15 ans et plus) selon trois scénarios
différents appliqués aux données sud-
africaines

Source : (Granich et al. 2009)
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Dés 2009, Reuben Granich et ses collegues ont modélisé cette
hypothése sur des données sud-africaines (Figure 12): selon
leurs travaux, un dépistage universel et répété annuellement
de I'ensemble de la population ainsi qu'une mise immédiate
sous traitement antirétroviral des personnes diagnostiquées
pourrait éliminer I’épidémie de VIH (incidence inférieure a 1
pour 1000 personnes-années) dans ce pays au bout de 30 ans
de cette stratégie (Granich et al. 2009).

Des travaux comparant plusieurs modeles mathématiques
différents ont confirmé que [Iélimination était trés
probablement atteignable (Eaton et al. 2012), avec un
calendrier variable d’'un modéle a lautre entre 2019 et 2060
(Hontelez et al. 2013).

La stratégie de santé publique « dépistage et traitement
universel » (Universal Testing & Treatment ou UTT) comporte
deux composantes principales : (i) un dépistage dit universel,
c’est-a-dire la mise en place d’interventions visant a dépister
une grande majorité de la population, incluant des stratégies
de référencement efficace des personnes diagnostiquées vers
les soins et (ii) un traitement dit universel, c’est-a-dire
Pinitiation du traitement antirétroviral de toute personne
dépistée quel que soit son nombre de CD4. Il faut rappeler
qu’en 2009, au moment ou cette stratégie a commencé a étre
formalisée, 'OMS ne recommandait I'initiation du traitement
antirétroviral qu’en dessous de 200 CD4/mm?® (ou de
tuberculose active ou d’un stade avancé), ce qui impliquait
qu’une partie importante des patient-e-s VIH suivi-e-s étaient
en soins dit prétraitement (pre-ART care).

La stratégie UTT vise a augmenter, a [Déchelle d’une
population, la proportion de PvVIH sous traitement et ayant
une charge virale indétectable dans ’objectif de supprimer au
maximum la circulation du virus au sein de cette population. Si
Pon considére que les échanges sexuels ont majoritairement
lieu au sein de ladite population, alors 'augmentation de la
suppression virale populationnelle devrait induire une baisse
de 'incidence du VIH, c’est-a-dire une réduction des nouvelles
infections.

Des données observationnelles publiées en 2013 et provenant
de la région du KwaZulu-Natal en Afrique du Sud (Figure 13)
suggerent qu’il y aurait bien une corrélation négative entre
couverture du traitement antirétroviral et incidence du VIH
(Tanser et al. 2013).
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Si le traitement antirétroviral est efficace a un niveau
individuel pour prévenir la transmission du virus et maximiser
le pronostic individuel, encore faut-il qu’une majorité des
personnes infectées soit sous traitement pour espérer avoir un
impact a I’échelle d’une population. Les hypothéses du modele
de Granich ont été reprises en 2014 comme objectifs de santé
publique par I’'Onusida qui souhaite atteindre le triple
objectif 90-90-90 d’ici 2020, a savoir 90 % des personnes
infectées diagnostiquées, 90 % des personnes diagnostiquées
sous traitement antirétroviral et 90 % des personnes sous
traitement ayant une virémie contr6lée (charge virale
indétectable). Ceci correspond au total a 73 % des PvVIH dans
une situation de succes pour eux-mémes et leurs partenaires
(UNAIDS 2014b).

I s’agit 1a d’objectifs trés ambitieux alors qu’on estimait, la
méme année, que seuls 45% des PvVIH en Afrique
subsaharienne connaissaient leur statut et que seuls 29 %
avaient une virémie contrélée (UNAIDS 2014a). L’objectif fixé
par ’Onusida pour 2030 est quant a lui de 95-95-95.

Des modéles a leur mise en ceuvre pratique, il y a de nombreux
défis a relever. Dans la foulée de la déclaration suisse de 2008
et du modele de Granich en 2019, quatre essais randomisés de
grande envergure ont été développés pour évaluer, en
conditions réelles, si une stratégie UTT permettrait de réduire
significativement le nombre de nouvelles infections dans les
communautés les plus affectées (Perriat Delphine et al. 2018) :
ANRS 12249 TasP en Afrique du Sud, BCPP Ya Tsie au
Botswana, PopART HPTN 071 en Afrique du Sud et en
Zambie, SEARCH au Kenya et en Ouganda.
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Figure 13

Lien entre la couverture antirétrovirale
(proportion sous traitement parmi
I'ensemble des PvVIH) et incidence du VIH,
KwaZulu-Natal, Afrique du Sud, 2009-2011

Rapports de hasards ajustés (adjusted hazard
ratios) sur I'4ge, le sexe, la prévalence locale,
le milieu de résidence, le statut marital, le
nombre de partenaires sexuels (12 derniers
mois) et le niveau de richesse du ménage.

Source : (Tanser et al. 2013)
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J’ai pour ma part eu opportunité de participer activement a
Pessai ANRS 12249 TasP, pour lequel je suis parti quatre
années en affectation en Afrique du Sud.

L’essai TasP et les résultats que nous avons pu établir sont
présentés dans la section suivante. Une synthése des résultats
des quatre essais mentionnés précédemment sera ensuite
effectuée dans la section 4 page 110 et suivantes.



3. L'Essai ANRS 12249 TasP

D és 2008-2009, I’ANRS (agence nationale de la recherche
sur le sida et les hépatites virales) va réunir une équipe
de chercheurs pour réfléchir a la pertinence d’un projet de
recherche visant a tester le modéle de Granich en conditions
réelles.

3.7 Contexte

L’hypothese centrale du projet TasP (treatment as prevention)
est que le dépistage de l'ensemble des adultes d'une
communauté, suivi par l'initiation immédiate de l’ensemble
des personnes infectées, quel que soit leur statut
immunologique ou clinique, pourrait réduire les nouvelles
infections a I’échelle de la population. La particularité d’une
telle intervention est qu’elle est indirecte : il s’agit de dépister
et traiter les personnes séropositives pour mesurer un effet sur
les personnes séronégatives. Une telle question nécessite donc
une randomisation non a I’échelle d’individus, mais a ’échelle
de communautés (clusters).

Elle nécessite également le suivi d'un nombre élevé d’individus
et d’intervenir dans une zone ou lincidence du VIH est
particulierement élevée afin d’avoir suffisamment de puissance
statistique.

Une collaboration va ainsi étre établie avec 1’ Africa Centre for
Population Studies situé en Afrique du Sud, dans la province du
KwaZulu-Natal, sous-district de Hlabisa (Figure 14), 'une des
régions les plus touchées au monde.

Depuis 2000, I'’Africa Centre héberge un observatoire
démographique de la population. La zone de surveillance
couvre une superficie de 438 km? et inclut une population
d’environ 90 000 personnes, parlant majoritairement isiZulu
(Tanser et al. 2008). Elle se caractérise par une prévalence
élevée du VIH (24 % des adultes de 15 ans et plus en 2011) et de
hauts niveaux de pauvreté et de sous-emploi (en 2010, 67 % des
personnes de 18 ans et plus étaient sans emploi). Le taux de
mariage est relativement faible et les mariages, quand ils ont
lieu, sont tardifs (Hosegood et al. 2009). A tout moment,
environ un tiers de la population suivie ne réside pas
physiquement dans la zone de surveillance, bien que
considérée comme membres d'un des ménages suivis
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9,

ﬁg’} TasP

Projet ANRS 12249 TasP (2012-2016)
Antiretroviral Treatment as Prevention (TasP):
a cluster-randomized trial in Hlabisa sub-
district, KwaZulu-Natal, South Africa
Investigateurs principaux : Frangois Dabis
(Inserm) & Deenan Pillay (AHRI)
Financement : ANRS, GiZ & 3ie (BMGF)

En octobre 2016, 'Africa Centre for Population
Studies et le KwaZulu-Natal Research Institute
for TB-HIV (K-RITH) vont fusionner pour
devenir I'Africa Health Research Institute
(AHRI).

Dans le cadre du projet ANRS 12249 TasP, j'ai
été affecté pendant 4 ans en Afrique du Sud,
hébergé par I'Africa Centre, de juillet 2011 a
ao(t 2015.
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(I'appartenance a un ménage étant définie par le ou la chef de
ménage).
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Zimbabwe Figure 14
Localisation du sous-district de Hlabisa en

Afrique du Sud

Botswana

Namibie

Il Sous-district de Hlabisa
& District de Umkhanyakude
O Province du KwaZulu-Natal
[ Afrique du Sud

Figure 15. Dynamique de la population éligible dans le cadre de la surveillance épidémiologique de I'Africa Centre
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- Résidé dans la zone de suivi démographique de IAfrica Centre La Couleur représente 2500
- Etre en capacité de fournir un consentement éclairé l'année d'entrée des individus. 0

Représentation sous forme de diagramme de Sankey (diagramme de flux ol I'épaisseur de chaque ligne est proportionnelle aux
effectifs). Les différentes couleurs représentent I'année ol les individus ont été éligibles pour la premiere fois. Les barres
verticales grises indiquent le nombre de personnes éligibles pour une vague d'enquéte donnée. Sont indiquées en vert et en rouge
les entrées et les sorties de la cohorte populationnelle. Source : (Larmarange et al. 2015)

La population est particulierement mobile (Muhwava et al.
2010; Camlin et al. 2010). Cette mobilité est plus importante
chez les hommes: environ les deux tiers de la population
résidente sont des femmes.
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A partir de 2003, une surveillance du VIH a été ajoutée a la
surveillance démographique. Chaque année, tous les adultes
résidant dans la zone de surveillance démographique et en
capacité de fournir un consentement éclairé sont invités a
participer a la surveillance épidémiologique, en répondant a
un questionnaire sociocomportemental individuel et en
fournissant un échantillon sanguin a des fins de mesure
biologique du statut VIH. De 2003 a 2006, seuls les femmes de
15 a 49 ans et les hommes de 15 a 54 ans étaient éligibles. A
partir de 2007, toutes les personnes agées de 15 ans ou plus
étaient éligibles.

Les données de la surveillance épidémiologique montrent
Pimportante mobilité de la population locale (Figure 15). Sur
les 60 954 personnes éligibles au moins une fois entre 2003 et
2012. Plus d’'un quart des personnes éligibles (28,8 %) ont été
temporairement inéligible en raison d’une migration
temporaire. Sur les 26 589 personnes éligibles lors de la
premiére vague d’enquéte en 2003/2004, seules 11 088 (41,7 %)
I’étaient encore lors de la vague d’enquéte de 2012.

Les  observatoires  démographiques de  surveillance
épidémiologique longitudinale ont été précieux dans la
compréhension des dynamiques épidémiques. Par exemple,
deux des travaux cités précédemment ont été menés a partir de
la surveillance démographique de 1’Africa Centre : I’étude de
Jacob Bor et al. (2013) ayant montré les gains d’espérance de
vie obtenus a I’échelle populationnelle en raison de la baisse de
mortalité induite par la mise en place d’'un programme d’accés
gratuit aux antirétroviraux, ou encore ’étude de Frank Tanser
et al. (2013) sur le lien (Figure 13 page 77) entre couverture
antirétrovirale et incidence du VIH. La fameuse étude Rakai
(Figure 11 page 72) est elle aussi issue d’un observatoire
démographique, situé cette fois-ci en Ouganda.

3.2 Schéma de I'essai

Afin de ne pas interférer avec la zone de surveillance
démographique, I’essai ANRS 12249 TasP a été mis en ceuvre
dans la partie du sous-district de Hlabisa non couverte par
Pobservatoire démographique (Figure 16).

Il s’agit d’un essai randomisé en clusters. La zone de 'essai est
composée de 211 quartiers (neighbourhoods) qui ont été
agrégés en 48 clusters d’une population moyenne d’environ
1000 personnes agées de 16 ans ou plus. En utilisant des
travaux précédents menés par I’Africa Centre (Tanser et al.
2001), le regroupement des quartiers a été mené de maniére a

Pour plus de détails, voir

& PLOS one

Larmarange Joseph, Joél Mossong, Till
Barnighausen et Marie Louise Newell. 2015.
« Participation Dynamics in Population-Based
Longitudinal HIV Surveillance in Rural South
Africa ». PLoS ONE 10 (4): e0123345.

d") 10.1371/journal.pone.0123345 @

Le protocole de I'essai a été publié par
ailleurs (Iwuji et al. 2013).

") doi.org/10.1186/17456215-14-230 &

Le protocole complet est consultable sur
https://www.ahri.org/tasp-study-protocol/.
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prendre compte les réseaux sexuels et sociaux. Les 48 clusters
ont ensuite été stratifiés selon leur prévalence du VIH estimée
a partir des données prénatales et aléatoirement divisés en
deux groupes de 17 clusters (contrdle et intervention).

Wuhluwe =
TasP f /
Trlal l I

Tomares HIV? 3 / :
L g &
Surveillance | A

z o Cluster Start Date

) s { [ 2012 (@)

Mtubatuba ‘:] 2013 (6)
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En raison du cout élevé d'un tel essai, celui-ci a été
implémenté en plusieurs phases. Dans un premier temps, 4
clusters (2x2) ont été ouverts en 2012 (Figure 16), grace a un
financement initial de ’ANRS. Un financement additionnel de
la  coopération allemande (Deutsche Gesellschaft fiir
Internationale Zusammenarbeit — GIZ) a permis d’ouvrir 6
clusters additionnels (2x3) en 2013. Enfin, les financements
combinés de I’ANRS et de la Bill & Melinda Gates Fundation a
travers l'initiative 3ie ont permis 'ouverture de 10 derniers
clusters (2x5) en 2014. Les 26 clusters restants (2x13) n’ont pas
été utilisés par suite d’amendements au protocole. Tous les
clusters ont été suivis jusque mi-2016.

3.3 Procédures

La stratégie UTT de I’essai TasP comporte deux composantes
principales : le dépistage universel et répété du VIH a domicile
de tous les adultes résidents et linitiation immédiate du

traitement antirétroviral.

L’ensemble des ménages a été identifié par GPS (global
positionning system). Dans les deux bras, des enquéteurs ont
visité tous les ménages et recensé tous les membres adultes
(=16 ans) résidents des ménages (recensement initial lors de la
premiére enquéte). Lors de chaque vague d’enquéte ultérieure
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Figure 16
Localisation des clusters
de I'essai ANRS 12249 TasP

Les croix rouges indiquent les cliniques
locales du ministére de la Santé.

Cet essai a été approuvé par le Biomedical
Research Ethics Committee (BREC) de
I'université du KwaZulu-Natal et le Medicines
Control Council of South Africa.

L'essai a également été enregistré sur
ClinicalTrials.gov (NCT01509508) et sur le
South African National Clinical Trials Register
(DOH-27-0512-3974).
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a domicile, tous les ménages ont été (re)visités et la liste des
membres résidents du ménage a été mise a jour.

Les personnes éligibles ayant donné leur consentement par
écrit ont répondu a un questionnaire sociocomportemental.
Les enquéteurs, formés au conseil et au dépistage du VIH, ont
également offert aux enquété-e-s la possibilité de réaliser un
test rapide de dépistage du VIH, sauf si la personne déclarait se
savoir déja séropositive. Le résultat était remis en 20 minutes.
Enfin, un échantillon de sang était prélevé sur papier buvard
(dry blood spot ou DBS), quel que soit le statut sérologique
déclaré. 11 était possible de ne consentir qu’a certains
prélévements. Ainsi, certain-e-s participant-e-s ont pu accepter
de fournir un échantillon sanguin sur DBS tout en refusant le
test rapide de dépistage du VIH. Les personnes refusant de se
faire dépister a domicile avaient également la possibilité de se
rendre dans I'une des 22 cliniques de ’essai pour la réalisation
d’un test rapide. En cas d’absence d’un ou plusieurs membres
du ménage, des visites additionnelles étaient programmeées, y
compris en soirée ou le samedi, pour maximiser la
participation.

Les personnes ayant déclaré se savoir séropositives ou ayant
eu un résultat positif au test rapide étaient référées vers 'une
des 22 cliniques de l'essai, une par cluster, toutes situées a
moins de 45 minutes de marche a pied.

A partir de mai 2013, un suivi additionnel a été mis en place
pour les personnes référées vers une clinique, mais ne s’étant
toujours pas présentées en clinique au moins trois mois apres
le référencement. Une équipe dédiée tentait alors de les
recontacter par téléphone et/ou a domicile.

L’essai disposait de 22 cliniques dédiées, mobiles a localisation
fixe, avec une équipe médicale composée d’une infirmiére et
d’un conseiller communautaire. Le bilan clinique, incluant une
prise de sang pour mesure de la charge virale et une
quantification point-of-care des CD4, et la prescription des
antirétroviraux étaient réalisés par des infirmiéres ayant recu
une formation spécifique, selon les procédures nationales de
délégation des taches. Les infirmiéres étaient supervisées par
les médecins de l'essai qui assuraient également le suivi des
cas cliniques complexes.

Dans les cliniques de I'essai du bras contrdle, les patient-e-s se
voyaient proposer un traitement antirétroviral selon les
recommandations nationales en vigueur, soit a moins de
350 CD4 / mm? au début de I’essai, puis a <500 CD4 / mm? a
partir de janvier 2015. Dans le bras intervention, tous les



patient-e-s VIH+ suivi-e-s dans une des cliniques de [’essai
pouvaient commencer un traitement antirétroviral
immédiatement, quel que soit leur statut immunologique ou
clinique. En cas d’initiation d’un traitement antirétroviral, des
sessions d’éducation thérapeutique étaient dispensées par le
conseiller communautaire de chaque clinique.

Les patient-e-s sous traitement antirétroviral étaient suivi-e-s
mensuellement et les autres tous les six mois.

La zone de I'essai était également desservie par trois cliniques
gouvernementales (voir Figure 16) qui proposaient le dépistage
du VIH et le traitement antirétroviral seulement selon les
recommandations nationales en vigueur (Houlihan et al. 2011).
Les participant-e-s séropositifs-ives des deux groupes
pouvaient choisir de recevoir leurs soins VIH dans les
cliniques gouvernementales locales ou d’étre transférés vers
des cliniques de I'essai.

3.4 Données collectées

L’essai ANRS 12249 TasP se compose d’une cohorte
populationnelle ouverte de ’ensemble de la population adulte
résidente de la zone de 'essai et d’une cohorte clinique des
patient-e-s VIH+ suivi-e-s dans 'une des 22 cliniques dédiées
de I'essai. A cela s’ajoute des données qualitatives collectées
dans la communauté, un volet économique, une enquéte
aupres des professionnels de santé exercant dans les cliniques
de I’essai ou les cliniques locales du ministere de la Santé ainsi
que des données sur les patient-e-:s VIH+ suivi-e:s dans les
cliniques locales du ministére de la Santé (Figure 17).

Les émigrations de la zone de Iessai et les sorties définitives
(déces et dans de plus rares cas perte de la capacité a consentir
de participer a I’étude) étaient documentées en faisant appel
au chef de ménage. Ce dernier était également invité a remplir
un questionnaire portant notamment sur les biens et
possessions du ménage.

Chaque membre du ménage éligible était ensuite contacté
individuellement, a chaque vague d’enquéte, pour la
complétion d’un questionnaire portant sur ses caractéristiques
sociodémographiques, ses relations de couple, ses
comportements sexuels, son historique de dépistage du VIH,
ses attitudes et perceptions a propos du VIH, des traitements et
du stigma, ses dépenses de santé, ses autres comportements de
santé (fécondité, alcool, circoncision masculine) et sa qualité
de vie.
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Pour le détail des différents volets de
sciences sociales, voir :

BMC
Public Health

Orne-Gliemann Joanna, Joseph Larmarange
(co-premier auteur), Sylvie Boyer, Collins
Iwuji, Nuala McGrath, Till Barnighausen,
Thembelile Zuma, et al. 2015. « Addressing
Social Issues in a Universal HIV Test and
Treat Intervention Trial (ANRS 12249 TasP) in
South Africa: Methods for Appraisal ». BMC
Public Health 15 (1): 209.

) doi.org/10.1186/512889-015-1344-y &
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Figure 17. Données collectées dans I'essai ANRS 12249 TasP
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La cohorte clinique TasP correspond aux personnes
séropositives ayant décidé de recevoir leurs soins VIH dans le
cadre des cliniques de l'essai. La collecte des données
médicales incluait les dates de visites, les dates de rendez-vous,
les bilans cliniques, les résultats de laboratoire (en particulier
taux de CD4 et charge virale) et les prescriptions
d’antirétroviraux. Un volet social a également été prévu, par
questionnaires administrés tous les six mois par un enquéteur
indépendant de I’équipe médicale. Le questionnaire portait sur
les connaissances et perceptions du traitement antirétroviral,
ladhérence au traitement, la vie de coupe et sexuelle, les
attitudes et violences de genre, le support social, la santé
mentale, la stigmatisation et les discriminations, la qualité de
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vie, la situation économique, les dépenses de santé et la
satisfaction par rapport aux soins.
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Avec l'autorisation du comité d’éthique, il a été possible de lier
les données de l'essai avec les données VIH des cliniques
gouvernementales du sous-district de Hlabisa, dont les bases de
données étaient également gérées par I’Africa Centre. Plus
spécifiquement, il s’agissait (i) des charges virales et des CD4
réalisés par le National Health Laboratory Service (NHLS)
réalisés sur de patient-e-s VIH, sous traitement antirétroviral
ou non, suivis dans les cliniques gouvernementales locales et
(ii) de I'Africa Centre clinical database (ACCDB) comportant
les visites cliniques et les prescriptions antirétrovirales des
patients sous traitement dans les cliniques du sous-district
depuis 2004.

Le wvolet qualitatif de I'essai comportait quatre focus groups,
chacun répété quatre fois sur les 18 premiers mois de I’essai et
20 entretiens individuels, dont 10 ont été répétés trois fois. Les
entretiens individuels ont abordé l'accés aux soins dans la
communauté, la perception des cliniques de I'essai, le support
social, le dévoilement du statut VIH et la compréhension de la
démarche UTT. Les focus groups portaient sur les services de
santé dans la communauté, les expériences et perceptions
individuelles et collectives de 'approche UTT, les cultures
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Figure 18
Calendrier des vagues d’enquéte a domicile
de I'essai ANRS 12249 TasP

Les zones en surbrillance indiquent le temps
nécessaire a la réalisation du recensement
initial de la population de chaque cluster lors
de sa premiére vague.
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locales autour du dépistage répété du VIH et du partage du
statut sérologique et les leviers et barrieres au dépistage du
VIH et a I'initiation d’un traitement antirétroviral.

Le dispositif de recherche était complété par un wvolet
économique qui a collecté les colts associés au dépistage du
VIH a domicile et a la prise en charge des PvVIH. Une enquéte
des temps et mouvements a également été menée aupres des
enquéteurs de 'essai afin de distinguer les temps consacrés au
conseil et au dépistage du VIH de ceux liés a la collecte des
données de recherche.

Enfin, une étude mixte (questionnaires quantitatifs et
entretiens qualitatifs) a été menée aupres des professionnels de
santé (infirmiéres et conseillers communautaires) en charge de
la prise en charge du VIH dans les cliniques de I’essai et les
cliniques locales du ministere de la Santé.
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3.5 Un effet mitigé en amont de la clinique EEE LANCET

. Iwuji Collins C, Joanna Orne-Gliemann,
Au total, entre mars 2012 et juin 2016, 28 419 personnes ont Joseph Larmarange, Eric Balestre, Rodolphe

été enregistrées dans la cohorte populationnelle de l'essai Thiebaut, Frank Tanser, Nonhlanhla Okesola,

TasP, dont deux tiers de femmes pour un tiers d’hommes Thembisa Makowa, Jaco Dreyer, Kobus
Herbst, Nuala McGrath, Till Barnighausen,

(Tableau 4). La population est peu éduquée, moins d’un quart Sylvie Boyer, Tulio De Oliveira, Claire
ayant complété le niveau secondaire ou atteint le niveau Rekacewicz, Brigitte Bazin, Marie-Louise

supérieur. En lien avec le jeune Age de la population, plus Newell, Deenan Pillay et Frangois Dabis
(2018) « Universal test and treat and the HIV
epidemic in rural South Africa: a phase 4,
concerne les deux tiers des personnes incluses. Le niveau open-label, community cluster randomised
d’emploi dans la zone d’étude est faible, moins d’une personne trial», Theéaﬂcef HIV, 5 (3) (mars 1),
p.e116-e125.

ol 10.1016/82352-3018(17)30205—9a

d’une personne sur quatre ayant moins de 30 ans, le célibat

sur dix étant employée.

Bras Bras Tableau 4
Intervention Contréle Total Caractéristiques a l'inclusion de la
(n=13 381) (n=15038) (n=28 419) population incluse, essai ANRS 12249 TasP
Sexe (%

(%) L'age a été calculé a la date d'inclusion dans
Femme 8 446 (63,1) 9399(62,5) 17 845(62,8) la cohorte populationnelle. Si le jour ou le
e 4935 (36,9) 5630(37,5) 10574 (37,2) m0|s’de naissance était inconnu (mais
— I'année de naissance documentée), la date de
Age a l'inclusion (%) naissance a été imputée aléatoirement. Les
16-29 ans 5715 (42[7) 6366 (42,3) 12 081 (42'5) autres caractéristiques sociodémo-

graphiques sont déterminées a partir de la

30-59 ans 4207 (31,4) 4714 (31,3) 8921 (31,4) premiére donnée disponible dans un
60 ans ou plus 1596 (11,9) 1766(11,7)  3362(11,8) questionnaire individuel.

i ) ) Source : (Iwuji et al. 2018b Table 1)
Année de naissance inconnue 1863 (13,9) 2192 (14,6) 4055 (14,3)
Age médian a 'inclusion 30,2 303 30,2
(intervalle interquartile) (21,5-49,5) (21,3-49,2) (21,4-49,4)
Niveau d'éducation (%)
Primaire ou moins 4517 (33,8) 4988 (33,2) 9505 (33,4)
Secondaire incomplet 4323(32,3) 5232 (34,8) 9555 (33,6)
Secondaire complet ou supérieur 3245 (24,3) 3341(222) 6 586 (23,2)
Non documenté 1296 (9,7) 1477 (9,8) 2773 (9,8)
Statut matrimonial (%)
Célibataire 8730 (65,2) 9884 (657) 18614 (655)
Fiancé-e 530 (4,0) 787 (5,2) 1317 (4,6)
Marié-e 2166 (16,2) 2122 (14,1) 4288 (15,1)
Divorcé-e / Séparé-e / Veuf-ve 667 (5,0) 772 (5,1) 1439 (5,1)
Non documenté 1288 (9,6) 1473 (9,8) 2761(9,7)
Statut professionnel (%)
Employé-e 1192 (8,9) 1364 (9,1) 2556 (9,0)
Etudiant-e 2564 (19,2) 2916(19,4) 5480 (19,3)
A la recherche d’un emploi 2886 (21,6) 3096 (20,6) 5982 (21,0)
Autre inactif-ve 5413 (40,5) 6146 (40,9) 11559 (40,7)
Non documenté 1326 (9,9) 1516 (10,1) 2842 (10,0)
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Figure 19. Principaux indicateurs de résultats de I'essai ANRS 12249 TasP (2012-2016)

Bras Intervention (11 clusters)

13 381 individus éligibles
inclus dans la cohorte populationnelle
[8 446 femmes - 4 935 hommes]

v

12 543 (93,7%) contactés au moins 1 fois
[8 126 femmes - 4 403 hommes]

dont

12105 (96,5%) [7 896 - 4 209]
ayant complété au moins 1 questionnaire

12 079 (96,3%) [7 885 - 4 194]
ayant fourni au moins 1 DBS

11018 (87,8%) [7 253 - 3 765]
dont le statut VIH a été identifié au moins 1 fois

v

3 495 (27,8%) identifiés VIH+
et référés vers une clinique TasP
[2 612 femmes - 883 hommes]

dont

511 (14,6%) [338 - 173]
nouvellement diagnostiqués

1457 (41,7%) [1 124 - 333]
déja suivis dans une clinique gouvernementale

v

1367 (39,1%) vus au moins 1 fois en clinique TasP
[992 femmes - 375 hommes]

dont
704 (51,5%) [506 - 198] naifs de traitement

494 (36,1%) [333 - 161]
qui n'étaient jamais entré en soins auparavant

873 (63,9%) [659 - 214] ayant transféré
leur suivi VIH depuis une clinique gouvernementale

v

1287 (94,1%) au moins 1 fois sous ARV
[934 femmes - 353 hommes]

dont

635 (90,2%) [457 - 178]
ayant initié les ARV dans une clinique TasP

1200 (93,2%) [887 femmes - 313 hommes]
avec une charge virale contrélée en clinique TasP

Bras Contréle (11 clusters)

15 038 individus éligibles
inclus dans la cohorte populationnelle
[9 399 femmes - 5 639 hommes]

v

14 007 (93,1%) contactés au moins 1 fois
[8 975 femmes - 5 032 hommes]

dont

13581 (97,0%) [8 781 - 4 800]
ayant complété au moins 1 questionnaire

13 564 (96,8%) [8 775 - 4 789]
ayant fourni au moins 1 DBS

12 524 (89,4%) [8 211 - 4 313]
dont le statut VIH a été identifié au moins 1 fois

v

4152 (29,6%) identifiés VIH+
et référés vers une clinique TasP
[3 124 femmes - 1 028 hommes]

dont

576 (13,9%) [386 - 190]
nouvellement diagnostiqués

1807 (43,5%) [1 435 - 372]
déja suivis dans une clinique gouvernementale

v

1652 (39,9%) vus au moins 1 fois en clinique TasP
[1 217 femmes - 435 hommes]

dont
788 (47,7%) [587 - 201] naifs de traitement

553 (33,5%) [376 - 177]
qui n'étaient jamais entré en soins auparavant

1099 (66,5%) [841 - 258] ayant transféré
leur suivi VIH depuis une clinique gouvernementale

v

1369 (82,9%) au moins 1 fois sous ARV
[1 002 femmes - 367 hommes]

dont

525 (66,6%) [386 - 139]
ayant initié les ARV dans une clinique TasP

1272 (92,9%) [936 femmes - 336 hommes]
avec une charge virale controlée en clinique TasP
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Source : adaptée de (Iwuiji et al. 2018b Figure S3). Les écarts avec la publication de 2018 viennent du recours a une version plus récente de la base
de données. Note : ce graphique ne tient pas compte des quelques migrations internes vers un cluster d'un autre bras.

Sur les 28419 personnes enregistrées dans l'essai, 26 550
(93,4 %) ont été contactées au moins une fois a domicile (Figure
19). Parmi ces derniéres, 25 686 (96,7 %) ont complété au moins
un questionnaire individuel et 25 643 (96,6 %) ont consenti a
fournir au moins un échantillon sanguin sur DBS, pour un
total de 78 356 questionnaires individuels (3,1 en moyenne par
personne) et 77 557 prélévements sur DBS (3,0).

Le statut VIH a pu étre établi au moins une fois par un
enquéteur pour 23 542 (88,7 %) personnes dont 7 647 (32,5 %)
se sont avérées étre séropositives au VIH et ont été référées
vers une clinique TasP. Parmi elles, seules 3 019 (39,5 %) se
sont présentées au moins une fois dans une clinique de I’essai.

Dépistage répété a domicile

Sur une vague d’enquéte donnée, le taux de contact était en
moyenne de 77,4 % et le taux d’identification du statut VIH
parmi les personnes contactées de 80,3 %, soit une couverture
moyenne d’identification du statut de 62,2 % parmi ’ensemble
des personnes éligibles.

Cependant, la répétition des campagnes de dépistage a
domicile tous les six mois offre des possibilités additionnelles
d’identifier le statut VIH de personnes qui n’avaient pu étre
précédemment contactées ou qui avaient refusé le test rapide.
Par exemple, sur les 5 337 personnes dont le statut VIH n’a pu
étre identifié au premier contact (refus ou test rapide
indéterminé), 3 949 ont pu étre recontactées une seconde fois
et 1792 ont eu leur statut VIH identifi¢é au second contact
(Figure 20).

Ainsi, a la fin de l'essai, 93,4 % de la population avait été
contactée au moins une fois et parmi les personnes contactées
88,7 % ont eu leur statut VIH identifié au moins une fois par un
enquéteur, soit une couverture globale de Iidentification du
statut VIH de 82,8 %.

Ce taux de couverture peut paraitre élevé. Cependant, il
montre que malgré ’ensemble des moyens mis en ceuvre, une
partie non négligeable est restée non diagnostiquée. Une
analyse multivariée menée sur les données de la premiére
phase de I’essai a montré que le dépistage a domicile avait plus
de difficulté a atteindre les plus jeunes et les plus actifs,
notamment chez les hommes. Par ailleurs, le dépistage a
domicile apparait moins accepté chez celles et ceux les plus

Le référencement se basait sur les résultats
des tests rapides du VIH ou lorsque la
personne affirmait se savoir déja
séropositive, les résultats des tests
sérologiques effectués ultérieurement sur les
DBS n'étant pas connus des enquéteurs.

Le taux d'identification est différent du taux
d'acceptation du dépistage.

Le taux d‘acceptation du dépistage rapide
correspond a la proportion des personnes
ayant accepté un test de dépistage, quel que
soit le résultat (y compris les résultats
indéterminés) parmi celles a qui un test
rapide a été proposé (personnes contactées a
I'exception de celles ayant déclaré se savoir
déja séropositives).

Le taux d'identification du statut VIH
correspond quant a lui a la proportion de
personnes pour lesquelles le statut VIH a pu
étre déterminé a domicile (test rapide VIH
avec résultat négatif ou positif ou avoir
rapporté se savoir déja séropositif) parmi
I'ensemble des personnes contactées.

La phase 1 de I'essai correspond a la période
allant de début 2012 a mi 2014, soit aux trois
premieres vagues d'enquétes pour les 4
clusters ouverts en 2012 et aux deux
premieres vagues pour les 6 clusters ouverts
en 2013.
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éduqué-e:s qui ont également plus facilement accés au
dépistage du VIH en dehors de I'essai (Larmarange et al. 2014).

Figure 20. Contacts et identification du statut VIH dans I'essai ANRS 12249 TasP (2012-2016)
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