
représentent la 2ème cause d'hospitalisation
des patients de la cohorte juste après les causes
infectieuses: elles sont plus fréquentes chez les
injecteurs actifs, surtout les poly-
consommateurs avec une histoire plus
ancienne de toxicomanie [2]. La dépression
risque de poser à l'avenir un problème
important pour les UVI séropositifs, nous avons
récemment recherché dans la cohorte MANIF
les facteurs influençant la progression clinique
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Les évènements cliniques

L'étude des données cliniques, des
hospitalisations et des décès issus de MANIF

2000 a montré que les morbidités graves et la
mortalité des sujets de cette cohorte sont plus
liées aux problèmes de toxicomanie qu'à
l'infection par le VIH. Parmi les sujets de la
cohorte, près de 98% sont co-infectés par le
virus de l'hépatite C. En 2000, 21 décès ont été
constatés ce qui
représente une
mortalité 10 fois
supérieure à celle de
la population
générale Française.
Cependant, seulement
4 décès sont
attribuables au VIH,
les causes les plus
fréquentes de décès
étant les maladies du
foie et les suicides [1]
(figure 1). Les
hospitalisations pour
syndrome dépressif

FIGURE 1 : EVOLUTION DES PRINCIPAUX MOTIFS D’HOSPITALISATION DE L’INCLUSION À 24 MOIS. MANIF 2000, 1995-1999



VIH définis par le passage au stade sida ou à
baisser le taux de CD4 en dessous de 200. Les
résultats montrent que la dépression après
mise sous traitement est péjorative pour
l'évolution immunologique ultérieure même
en contrôlant pour des facteurs déjà connus
comme le manque de réponse thérapeutique
précoce et pour l'observance au traitement
[3].De façon générale, les données soulignent
le recul de la symptomatologie VIH chez les UVI
séropositifs mais la persistance de co-
morbidités psychiatriques et des hépatites.

L'accès au traitement et l'observance des
patients UDVI

Accès au traitement retardé

43% des patients étaient traités au moment
de l'inclusion : à état immunitaire

comparable, les
patients abstinents
avaient 3 fois plus de
chance de recevoir un
t r a i t e m e n t
antirétroviral que les
patients toujours
dépendants des
opiacés , actifs ou
substitués [4]. En
particulier, le recueil
au sein de la cohorte
de l'avis du clinicien a
pu montré que celui-
ci considérait
d'avantage les
patients substitués
comme étant non-
observants [5].
Aujourd'hui la
majorité des patients
de la cohorte sont
traités avec des
antirétroviraux, mais
seulement 45% ont
subi une biopsie hépatique pour la co-infection
par le VHC (97% sont co-infectés). Après
ajustement sur l'état immunitaire et
hépatique, nous avons pu montrer que certains
facteurs socio-comportementaux favorisent
l'accès à la biopsie hépatique, comme avoir un
soutien de l'entourage, ne plus être dépendant
aux opiacés et le sexe masculin [6]. Une étude
qualitative des femmes co-infectées de la
cohorte a suggéré que les femmes étaient plus
inquiètes par rapport à l'infection à VIH à celle
par le virus de l'hépatite C [7].

Observance au traitement antirétroviral

La proportion de patients initialement
observants après la mise sous multithérapie

était de 65% soit le niveau habituellement
retrouvé dans les études sur d'autres groupes

de patients. Les patients présentant les plus
faibles niveaux d'observance ne voient pas
d'amélioration de leur état immunitaire [8]. La
non-observance apparaît associée au jeune
âge, à la consommation d'alcool, à la
fréquence d'évènements de vie négatifs et à
l'usage actif de drogues durant les 6 derniers
mois. Cependant, les patients substitués par
buprénorphine atteignent des niveaux
d'observance supérieurs (78%)
comparativement aux patients abstinents
(65%) [9]. (Tableau 1). Sachant que
l'observance se modifie dans le temps, les
facteurs associés à une rupture d'observance
au cours du suivi ont été étudiés. La rupture
d'observance est significativement associée à la
déclaration des patients d'une consommation
régulière d'alcool, d'utilisation de cocaïne, ou
de substances psycho-actives. Les sujets qui

continuent ou qui reprennent les pratiques
d'injection ont significativement plus de risque
de présenter un comportement de rupture
d'observance [10]. Chez les patients abstinents,
la précarité sociale joue un rôle important pour
expliquer la non-observance au long cours [11].
Ces résultats suggèrent que la prise en charge
des UDVI séropositifs nécessite une prise en
charge globale de la toxicomanie, soulignent
que le mode de transmission par usage de
drogue n'est pas prédictif d'une moins bonne
observance et qu'un traitement de substitution
bien conduit sans injection permet
d'augmenter l'observance aux multithérapies.

2

Nombre Patients
de Concernés Analyse univariée Analyse multivarié

vistes
OR 95%Ic p- OR Aj 95%Ic

Sexe féminin
125 52 1,59 [0.94-2.72] 0,084
Niveau d’éducation > BAC
90 37 1,23 [0.71-2.14] 0,456
Avoir un emploi
143 74 0,77 [0.50-1.20] 0,240
Avoir un partenaire principal1

141 83 1,13 [0.74-1.74] 0,567
Avoir plus de 2 partenaires occasionnels
45 33 0,50 [0.27-0.93] 0,027 0,51 [0.27-0.95]
Avoir au moins un rapport sexuel par semaine 1

315 130 1,29 [0.96-1.72] 0,087 1,31 [0.98-1.76]
Dépression probable1, 2

252 129 1,73 [1.19-2.51] 0,012
Au moins 3 effets indésirables ressentis 1

273 140 1,76 [1.21-2.56] 0,003 1,74 [1.19-2.55]
Charge virale indétectable
170 102 0,91 [0.63-1.33] 0,639
Dépendance aux opiacés1

Abstinents
272 81 1 1
Non injecteurs substitués
123 67 1,41 [0.88-2.26] 0,05 1,44 [0.89-2.33]
Injecteurs
69 44 1,98 [1.12-3.53] 1,84 [1.02-3.31]

TABLEAU 1. FACTEURS ASSOCIÉS AVEC UN COMPORTEMENT SEXUEL À RISQUE AVEC DES PARTENAIRES OCCASIONNELS

AU COURS DES SIC DERNIERS MOIS - MODÈLE GEE - 192 PATIENTS, 464 VISITES - ETUDE MANIF 2000.

1 Au cours des 6 derniers mois
2 Patients avec dépression probable (scores > 17 dans la version Française du CES-D)



Les pratiques à risque

Les pratiques d'injection 

La cohorte MANIF a été mise en place au moment
de l'introduction massive des traitements de

substitution en France. Les premières analyses ont
montré que les traitements de substitution avaient
modifié les habitudes d'addiction dans l'échantillon
des patients étudiés, sans toutefois supprimer les
pratiques d'injection, la persistance des
comportements d'injection pouvant cependant
correspondre à une période d'apprentissage du
traitement substitutif. La substitution permet par
ailleurs de réduire les comportements d'échange de
seringues surtout chez les toxicomanes les plus âgés
[12]. La cohorte a pu montrer que le traitement de
substitution est sans incidence sur le niveau de charge
virale [13]. Au long cours, un fort taux d'interruption
du traitement de substitution (40%) a été constaté
parmi les patients substitués dès l'inclusion [14]. Par
ailleurs, un déclin des comportements d'addiction a
été observé mais un maintien du mésusage de la
buprénorphine en injection. Les facteurs associés au
mésusage de la buprénorphine parmi les patients
stabilisés sous cette substance en traitement de
substitution comprennent la dépression, l'usage de
cocaïne et une consommation d'alcool élevée. Par
ailleurs, une forte proportion de patients sous
substitution déclare consommer des psychotropes.
D'une manière générale, que les patients soient
substitués ou non, une baisse sensible des

comportements d'injection apparaît avec le temps
mais le risque d'injection reste plus important chez les
patients les plus éduqués, ceux qui sont dans un
réseau d'injecteurs et ceux qui ne sont pas encore
traités par multithérapies [15].

Les pratiques à risque sexuel.

Plusieurs équipes de recherche se posent la
question si l'arrivée des multithérapies a comme

effet en améliorant l'état clinique des patients
d'augmenter les pratiques à risque sexuelles (non-
utilisation du préservatif). Les résultats de la cohorte
MANIF ne permettent pas de soutenir cette
hypothèse. Au contraire, la prescription de
multithérapies est associée à une diminution de la
prise de risques sexuels [16]. La prise de risque pour les
patients traités avec des partenaires occasionnels
semble en revanche plus importante pour ceux qui
tolèrent mal leur traitement et ceux qui continuent
l'injection [17] (tableau 2).
L'association entre les comportements à risque
déclarés et le statut sérologique du partenaire
principal diffère selon que le patient est un homme
ou une femme. Si l'utilisation du préservatif est
toujours plus fréquente avec un partenaire
séronégatif, les femmes ayant un partenaire
séropositif déclarent beaucoup moins souvent utiliser
un préservatif que les hommes. Chez les femmes,
l'utilisation du préservatif semble plus souvent
destinée à protéger leur partenaire séronégatif qu'à
se protéger elles-mêmes [18].
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Total Non- Observants OR univarié OR multivarié
observants {2} (IC95%){1} vs.{2} (IC95%)

{1}
N=164 N=57 N=107

N    (%) N    (%)
Sexe
Masculin 112 38 (33,9) 74 (66,1) 1,00
Féminin 52 19 (36,5) 33 (63,5) 1,12 (0,53 - 2,35) 
Age moyen (DS) * 33,2 (4,1) 34,8 (4,8) 0,92 (0,85 - 1,00) 0,91 (0,83 - 0,98)
Niveau d’éducation

Baccalauréat 25 6 (24,0) 19 (76,0) 1,00
< Baccalauréat 139 51 (36,7) 88 (63,3) 1,84 (0,65 -5,97)
Emploi
Non 112 38 (33,9) 74 (66,1) 1,00
Oui 52 19 (36,5) 33 (63,5) 1,12 (0,53 - 2,35)
Dépendance aux opiacés
Sous substitution 32 7 (21,9) 25 (78,1) 1,00 1,00
Abstinents 113 39 (34,5) 74 (65,5) 1,88 (0,69 - 5,28) 2,32 (0,83 -6,48)
Usage actif sans 
substitution 19 11 (57,9) 8 (42,1) 4,91 (1,22-20,76) 5,09 (1,29- 20,13)
Consommation d’alcool *
Nombre moyen
de verres/mois (DS) 55,5 (62,3) 32,5 (49,9) 1,20 (1,04 -1,38) 1,20 (1,04 -1,41)
Nombre moyen
d’évènements de vie 2,5 (2,8) 1,4 (2,1) 1,20 (1,05 -1,38) 1,26 (1,08 - 1,46)
négatifs dans les
6 derniers mois (DS) *
Soutien important de l’entourage
oui 66 22 (33,3) 44 (66,7) 1,00
non 98 35 (35,7) 63 (64,3) 1,11 (0,55 -  2,26)
Stade clinique
A 71 26 (36,6) 45 (63,4) 1,00
B 86 29 (33,7) 57 (66,3) 0,88 (0,43 – 1,79)
C 7 2 (28,6) 5 (7,4) 0,69 (0,06 –4,63)
Nombre de comprimés / semaine
≤ 80 81 31 (38,3) 50 (61,7) 1,00
> 80 83 26 (31,3) 57 (68,7) 0,74 (0,37 -1,47)
Naïf de traitement avant la mise sous multithérapie
Oui 34 11 (32,4) 23 (67,6) 1,00
Non 130 46 (35,4) 84 (64,6) 1,15 (0,48 -2,77)

≤

TABLEAU 2. CARACTÉRISTIQUES MÉDICALES ET PSYCHOSOCIALES DES PATIENTS DE MANIF 2000 SELON L'OBSERVANCE INITIALE AUX

MULTITHÉRAPIES (N=164)

* pour ces variables continues, les ORs sont exprimés par unité de mesure (age : 1 an ; consommation d'alcool : verres /mois ;
évènements de vie : un évènement).



CONCLUSION ET PERSPECTIVE

Bien que l'incidence du VIH dans le groupe des
UDVI soit en net recul, la prise en charge des UDVI
vivant avec le VIH reste complexe. Il est nécessaire
non seulement de prendre en charge l'infection à
VIH mais d'appréhender l'ensemble des
problématiques de ces patients comme les
hépatites, la dépendance aux opiacés ou les
troubles psychiatriques en particulier la dépression.
La vulnérabilité psychologique et sociale restent
des facteurs importants d'aggravation de l'état de
santé pour ces patients.

REPÈRES MÉTHODOLOGIQUES

Entre octobre 1995 et mai 1997, la cohorte
MANIF2000 a inclus 467 sujets infectés par le VIH
infectés par usage de drogue intraveineuse dans les
centres hospitaliers de Marseille, Avignon, Nice et
quelques centres de la petite couronne de la région
parisienne. Les sujets devaient avoir un taux de
CD4  300 CD4/mm3 à l'inclusion et ne pas
présenter d'infections opportunistes. Les patients
ont été suivis tous les 6 mois ; un questionnaire
médical, un auto-questionnaire rempli par le
patient ainsi qu'un questionnaire administré en
face à face par une infirmière ont été recueillis à
chaque visite. La validité des questionnaires a été
démontrée, notamment en ce qui concerne la
relation entre dosages d'opiacés et la déclaration
des patients [19] ainsi que dosage d'antirétroviraux
et observance déclarée [20]. 
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