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Nouvelles recherches,
nouveaux espoirs

Dossier réalisé avec le concours de Jean-Francois Delfraissy (e
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Dans ses derniéres statistiques,
I'Onusida estimaita plus de 33 millions
le nombre de personnes infectées par
le VIH atraversle monde. Enlabsence
devaccin, la protection physique, avec
le port du préservatif lors de rapports
sexuels etla circoncision dansles pays de forte endémie, ainsi
que le dépistage restent le meilleur moyen de prévention.
En France, pourtant, 7 000 personnes contractent encore le
virus chaque année, un chiffre qui nécessite un ajustement
des politiques de prévention. Et si lon ne meurt quasiment
plus du sida dans les pays occidentaux, les traitements
antirétroviraux restent lourds et échouent a venir a bout de
l'infection. Une raison suffisante pour chercher encore, et
toujours, a contrecarrer le virus, grice a des études poin-
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La prévention combinée

Bruno Spire,

militant chercheur

Interactions virus-hote

Vivre avec le VIH,

mais vivre...

Eliminer le virus, la traque

tues surles mécanismesles plus
intimes de l'infection, la mise
au point de nouvelles thérapies
etcelle, trésattendue, dun vac-
cin préventif. Des le début de [épidémie, la communauté
scientifique francaise sest illustrée avec la découverte du
virus responsable du sida par Francoise Barré-Sinoussi et
Luc Montagnier, ce qui leur a valu de recevoir le Prix Nobel
de physiologie et de médecine en 2008. Depuis, l'implication
delaFrance ne sestjamais démentie. Notre pays occupe ainsi
une des premiéres positions mondiales en termes de produc-
tion scientifique surle VIH/sida. Aumoment ot fon sappréte
acélébrer,le 1* décembre, la journée mondiale delutte contre
le sida, Science & Santé se devait de faire un état des lieux. m

Emmanuelle Chollet
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L'espoir d'un vaccin

@ Directeur de l'Agence
nationale de recherche sur le
sida et les hépatites virales
(ANRS], directeur de lInstitut
thématique multiorganisme
Microbiologie et maladies
infectieuses de lAlliance
nationale pour les sciences de
la vie et de la santé (Aviesan)
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@ Unité 1018 Inserm/
Université Paris 11, Hopital
Paul-Brousse, Villejuif.

e constat est clair : le
L préservatif a largement

contribué a réduire la
transmission sexuelle du
VIH, mais il ne suffit plus.
Bruno Spire (&) (voir inter-
view p. 26), chercheur a
I'Inserm et président de las-
sociation Aides, en convient.
« Son utilisation reste le socle
de la prévention contre la
transmission sexuelle. Mais
elle a ses limites : un préserva-
tif nest pas un outil magique,
efficace a 100 % ! Il peut étre mal utilisé, glisser, se déchirer. Et
visiblement, il ne convient pas d tout le monde. » Prés de 80 %
des personnes Futiliseraient lors dune relation avec un nou-
veau partenaire, et son abandon dans une relation de couple
intervient souvent aprés un dépistage sérologique.
La communauté homosexuelle, tres tot et trés fortement
frappée par le sida, a rapidement réagi en transformant de
fagon drastique ses comportements. Cependant, depuis
plus de quinze ans, un nombre croissant d hommes décla-
rent des relations non protégées avec des partenaires, stables
ou occasionnels, de statut sérologique inconnu ou différent.
Quiil sagisse dune attitude délibérée (pratique revendiquée
du barebacking), dun oubli ou du désir de partager une

Une journée
contre le sida

Circoncire pour mieux prévenir

Les muqueuses de la face interne du prépuce renferment de
nombreuses cellules dites de Langerhans, qui servent de récepteurs
au virus et lui permettent de migrer dans lorganisme. Lefficacité de la
circoncision a initialement été testée et démontrée par Bertran Auvert (&),
chercheur a llnserm, dans le cadre d'un essai promu par lANRS a Orange
Farm, en Afrique du Sud. « Il sagit la d'un travail parmi les plus originaux
réalisés ces derniéres années par la France », souligne Jean-Francois
Delfraissy. Un succes confirmé par des études internationales, qui a conduit a
recommander la circoncision dans des pays de forte prévalence, notamment
au Botswana et au Kenya. « Cela ne me semble pas utile en France, tempére
France Lert. Linfection de la population générale est assez faible, une part des
migrants est déja circoncise, il semble difficile de pratiquer la circoncision dans
les Antilles et en Guyane, et ce n’est pas un moyen adapté pour les hommes
homosexuels : la circoncision ne peut rien en cas de pénétration anale. »
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La prévention combinée

Le préservatif, principal instrument préventif

de la transmission sexuelle, ne suffit pas a controler
U'épidémie. De nouvelles pistes, additionnelles, sont
explorées, comme l'association du port de cette protection
avec la prise d’antirétroviraux.

expérience plus intime, les rapports sexuels non protégés
expliquent en partie quau sein dune population ot plus
d'un homme sur 7 est atteint, l'incidence de I'infection soit
200 fois plus élevée que dans la population générale hétéro-
sexuelle. Leshommes ayant des relations avec des hommes
ont plus de partenaires que les hétérosexuels, et donc un
risque statistique plus élevé de rencontrer une personne
touchée, et sont souvent déja atteints par une autre infection
sexuellement transmissible, qui favorise la transmission du
VIH. De plus, le rapport anal transmet cinqg  dix fois plus
le virus que le rapport vaginal. Contre I'image moralisante
et fausse dun préservatif totalement efficace sil était mieux
et toujours utilisé, Bruno Spire appelle a une prévention
«combinée » : « Il faut élargir la conception de la prévention,
et promouvoir un arsenal de moyens permettant a chacun de
réduire le risque et de se réapproprier la prévention. »

Un traitement précoce

Sila circoncision (voir encadré) est une démarche efficace
dans dautres contextes épidémiologiques que ceux des
pays occidentaux, la thérapeutique antirétrovirale repré-
sente un moyen de réduction des risques en France. Ainsi,
comme celaa été démontré il y a quinze ans, la transmission
mere-enfant du VIH peut étre évitée. Et aujourd’hui, elle
lest dans plus de 99 % des cas, grace au traitement anti-
rétroviral de la meére, puis de son nouveau-né. En avril
2009, le Conseil national du sida soulignait que les trai-
tements antirétroviraux réduisent nettement le risque de
transmettre le VIH, y compris par voie sexuelle, et notait
l'intérét d’instaurer un traitement précoce. « Les traite-
ments actuels sont mieux tolérés que par le passé, explique
France Lert (&), chercheur a I'Inserm. Un patient peut
étre traité trés tot, dés que son nombre de lymphocytes CD4
passe sous la barre des 500 cellules/mmn’. Le traitement lui
garantit une meilleure santé et réduit la transmissibilité
du virus de fagon treés forte. Toutefois, « il ne permet pas
dabandonner le préservatif, car il nannule pas le risque
de transmission ! »

Une partie importante des contaminations serait le fait de
personnes qui ne connaissent pas leur séropositivité. En
France, on admet que 25 % des séropositifs, ignorent leur
statut. De plus, 20 % des contaminations homosexuelles ont
lieu désla primo-infection, un stade ot la transmissibilité est
particuliérement importante. Le nouveau plan gouverne-
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mental recommande donc de proposer un dépistage régulier
et fréquent aux groupes a risque et un au moins une fois dans
sa vie a la population générale, indépendamment de toute
prise de risque récente. Selon France Lert, « le diagnostic tardif
nourrit lesida et la mortalité par le VIH. Le traitement précoce
est nécessaire au plan individuel et pourrait renverser le cours
de Iépidémie la ot elle est la plus forte. » Il permettrait aussi
denroler les personnes atteintes dans ce quelle nomme une
«prévention positive » : « Ces derniéres, dont beavcoup vivent
des situations difficiles, ont des besoins multiples parmi lesquels
figurela protection de leur partenaire : prise en charge de leurs
troubles sexuels, contraception et projet parental, bien-étre
sexuel... il est indispensable de les aider a y répondre. »

Microbicides : enfin un succes

Comme cest le cas au cours de la grossesse, un traitement
peut-il protéger une personne avant son exposition au
VIH ? Lespoir est permis, puisque le premier succes de
prophylaxie pré-exposition (PreP) a été présenté en 2010,
lors de la 18° conférence internationale sur le sida : [étude
CAPRISA004, réalisée dans une zone dAfrique du Sud de
forte prévalence, a montré lefficacité d'un gel antirétroviral
aapplication vaginale. Pour Jean-Michel Molina (@), chef
du service des maladies tropicales a I'hdpital Saint-Louis, &
Paris, « Ce taux defficacité est encore faible, mais la démons-
tration est faite : un traitement local de pré-exposition permet
de réduire linfection | » Une avancée, alors que plusieurs
gels microbicides, dénués de toute molécule antirétrovirale,
avaient préalablement échoué, ou méme montré une effica-
cité négative en irritant les muqueuses, ce qui augmente le
risque d’infection. Un gel vaginal efficace permettrait aux
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femmes de prendre le controle de leur protection sans
devoir négocier. Des projets américains des Centers for
Disease Control and Prevention, des National Institutes
of Health et de la Fondation Bill Gates étudient I'intérét
préventif dautres molécules antirétrovirales sous forme
de gel vaginal ou anal, ou de comprimés pris quotidien-
nement. « LANRS devrait lancer un essai différent, utilisant
un comprimé antirétroviral a prendre quelques heures avant
lexposition a un risque, annonce Jean-Michel Molina. Il
faudra mesurer lefficacité, les bénéfices secondaites et les
inconvénients de cette stratégie. Et surtout, martéle-t-il,
éviter que les résultats, s'ils sont positifs, winspirent un reld-
chement des stratégies validées de prévention... Si ce champ
de la prévention souvrait, nous pourrions enfin réussir a
contenir la maladie. » m Nicolas Rigaud

Aujourd’hui, 130 000 personnes, environ,
seraient séropositives en France. Selon
Geneviéve Chéne, chercheur 3 llnserm et
professeur de santé publique, « La hausse de la
prévalence que l'on enregistre tient principalement
a lallongement de la durée de vie des patients.
Lincidence, de son cété, est d ailleurs assez stable
au cours des derniéres années, avec 7 000 a
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Une affection chronique, des populations a risque

8 000 nouveaux cas par an. » La répartition de
lUinfection dans la population n’est cependant
pas homogeéne : si la presque totalité des
contaminations a lieu par voie sexuelle, les
hommes ayant des rapports homosexuels (HSH),
alors qu'ils constituent seulement un peu moins
de 2 % de la population (e, représentent plus
du tiers des nouvelles contaminations.
Néanmoins, l'infection est détectée plus
précocement chez ces HSH. Un peu moins

d'un tiers des personnes découvrant leur
séropositivité est issu d’Afrique subsaharienne,
en majorité des femmes. Aucune région francaise
n'est épargnée par 'épidémie, mais les taux de
séropositivité les plus élevés sont enregistrés en
Guyane, en Guadeloupe, en Martinique et

en lle-de-France. « Une politique de réduction

des risques peut imposer que tous les dons de sang
soient testés, elle peut maitriser la transmission
mere-enfant et organiser les échanges

de seringues, mais la réduction du risque de
transmission par voie sexuelle est beaucoup plus
complexe, constate l'épidémiologiste, au moindre
reldchement, lincidence du VIH repart ! »

“ LEDEPISTAGE : C'EST VOLONTAIRE, C'EST GRATUIT ET C'EST ANONYME

RO AOS U

Campagne
de prévention
au Sénégal

Prévention et réduction des
risques dans les groupes a
haut risque vis-a-vis du VIH et
des IST, F.Lert et G.Pialoux,
Rapport Mission RDRs
remis au Directeur général
de la Santé.

B Prise en charge médicale
des personnes infectées par
le VIH, recommandations du
groupe d'experts, sous la
direction du Pr Patrick Yéni,
édition spéciale « AIDS 2010
(Vienne, 18-23 juillet 2010)

B Avis suivi de
recommandations sur
lintérét du traitement comme
outil novateur de la lutte
contre l'épidémie d'infections
a VIH. Conseil national du
sida, 30 avril 2009

Karim QA,et al. Science
2010 ;329 : 1168-74

B Auvert B, et al. PLoS Med
2005 ; 2 : e298.

& Unité 912 Inserm/Université
Aix-Marseille 2.

< Unité 1018 Inserm/
Université Paris 11, Hopital
Paul-Brousse, Villejuif.
Présidente du groupe de
travail Dépistage et prévention
de ITANRS

@ Président de l'action
coordonnée Thérapeutiques
de LTANRS

@ Selon lenquéte Contexte de
la sexualité en France, menée
en 2007 sous la direction de
Nathalie Bajos (Inserm) et
Michel Bozon (Ined), 1,6 % des
hommes déclaraient avoir eu
des relations homosexuelles
au cours de l'année précédant
le sondage.

v Ej Plan sida
http://www.sante.gouv.fr/
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Bruno “.Spire,

militant chercheur

La recherche sur le VIH/sida peut aussi s’accompagner
d’'un engagement personnel. Un regard sur un militantisme
aupres des malades qui crée des liens tout a fait particuliers

entre la recherche et la clinique.

commence sa carriére de chercheur aupres

de Francoise Barré-Sinoussi, co-décou-
vreuse du virus du sida. Cest ainsi quen 1987,
il rencontre Daniel Defert, président-fondateur
deTassociation Aides. Son engagement donnera
un éclairage plus sociétal a ses recherches. Fin
1998, sa carriere prend un virage vers les sciences
sociales, il rejoint alors 'unité de Jean-Paul
Moatti (#). Ainsi, une connexion naturelle se fait
entre ses projets de recherche et son militantisme.
1l est président dAides depuis 3 ans, et membre
actif de plusieurs commissions de TANRS dans
le domaine des sciences humaines et sociales.

Trés concerné par le VIH, Bruno Spire

Science & Santé : Comment défini-
riez-vous les relations entre les asso-
ciations de malades et de personnes
concernées, et les chercheurs ?

Bruno Spire :Ilya peu encore, en dehors du
domaine du sida, beaucoup d’associations de
malades impliquées dans la recherche étaient
dirigées par des médecins ou des chercheurs,
qui avaient comme défaut principal de travail-
ler pour les maladies et non avec les malades.
Mais nous avons évolué. Avec TANRS, nous
avons réalisé que nous avions dépassé ce cap et,

LANRS,
une agence ad hoc

L'Agence nationale de recherches sur le sida
et les hépatites virales, créée en 1992, est un
groupement d'intérét public soutenue par les

Aides France
en chiffres

=» 450 salariés
= 900 volontaires
-»150 000 donateurs

© OLIVIER FREGAVILLE-ARCAS

“Je veux rapprocher
le monde des associations
et celui de la recherche ,,

quaujourd hui, nous mettions de plus en plus
souvent en route des projets de recherche « com-
munautaires », cest-a-dire construits par des cher-
cheurs « classiques » et des chercheurs engagés
dans une association de malades. En tant que

ministeres de la Recherche et de [Enseignement
supérieur, de la Santé, et des Affaires Etrangéres,
et les principaux organismes de recherche publics
concernés par la thématique : Inserm, CNRS,
Institut Pasteur et IRD. Elle s'appuie également
sur un réseau de cliniciens appartenant au

o . Les 25 ans
secteur hospitalier pour la conduite de ses d' Aides
essais thérapeutiques. LANRS est présente dans exltraii

lensemble des champs scientifiques : recherches
biologique fondamentale, vaccinale, clinique

et épidémiologique, essais thérapeutiques,
recherches en santé publique, en sciences

de lhomme et de la société. Lagence anime et
soutient des programmes de recherche dans

les pays en développement.

\/6 www.anrs.fr
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de la fresque
réalisée par
Vincent Malléa

@ Unité 938 Inserm/
Université Pierre-
et-Marie-Curie,
Paris. Présidente
du groupe de travail
Vieilissement de
IANRS
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personne concernée,
membre d’'une asso-
ciation et chercheur,
je veux rapprocher le
monde associatif de la
recherche et insuffler
un esprit scientifique
aupreés des militants.

S&S : Qu'en est-il

de la politique de

prévention actuelle ?
B. S. : Clairement, aujourd’hui, nous devons
améliorer la politique de prévention. Les traite-
ments fonctionnent bien et on vit mieux avec le
VIH. Mais force est de constater que [épidémie
continue de progresser. La prévention ne doit
pas étre seulement géné-
raliste. 11 faut favoriser la
prévention ciblée vers les
populations a risques que
sont les homosexuels et les migrants. Le sida ne
concerne pas tout le monde de la méme facon.
On doit aller vers une prévention de proximité.
Distribuer des brochures ou des préservatifs, cest
bien, mais cestloin détre suffisant. Il faut rencon-
trerles personnes «a risque ». Ne pas centrer uni-
quement les campagnes sur « Mettez des capotes,
sinon vous étes des imbéciles ». Le préservatif, cest

:
N

“ Connaitre son statut
est le plus important ,,

- @
Test de dépistage
rapide du VIH

bien, mais nous devons
o aussi nous intéresser a
£ ceux qui nen mettent
% pas. Notre objectif doit
‘ 8 étre de stopper lépidé-
© mie. A Theure actuelle,
le plus important est de connaitre son statut,
recourir le plus souvent a un test. Les personnes
qui connaissent leur séropositivité modifient
leur comportement. Quand elles sont traitées,
le risque de transmission est dix fois moindre.
Actuellement, avec TANRS, nous sommes sur
le projet de recherche
DRAG (¢, qui a pour
objectif de montrer que
le test rapide peut étre
réalisé par des associatifs, touchant ainsi plus
facilement des personnes a risques qui, autre-
ment, mauraient pas fait cette démarche. »

S&S: Le regard de la population sur le
VIH/ sida a-t-il changé ?

B. S. : Non, la représentation des personnes
touchées par le VIH est toujours extrémement

~

péjorative. Actuellement, les principales diffi-
cultés pour les séropositifs sont dordre socié-
tal, et parfois méme social. Elles ne sont plus
médicales. Il est toujours aussi difficile de
révéler son statut, de peur détre discriminé
ou rejeté. Le sida reste une maladie honteuse,
etle plus inquiétant est le regard des jeunes sur
les malades. Lorsque les campagnes de sensi-
bilisation sadressent a la population générale,
il est préférable de travailler sur une approche
plus positive des personnes séropositives, celles
qui ont une sexualité différente. Apprendre &
accepter lautre et sa différence constituerait un
grand pas en avant. |
Propos recueillis par
Olivier Frégaville-Arcas

Lutter contre la différence

EST-CE QU'ON SERAIT DANS LE XV DE FRANCE

S| ON ETAIT SEROPOSITIF ?

« Au-dela de 50 ans, les personnes
séropositives sont considérées comme
agées. » Par cette formule lapidaire,
Jacqueline Capeau (@), chercheur

a Ulnserm, tire le signal d’alarme :
méme sous traitement, les patients
infectés par le VIH « vieillissent »

10 a 15 ans plus tot que la population
générale. Ils sont touchés par des
cancers non classant sida (9], et
sont sujets aux troubles osseux
(ostéoporose), cardiovasculaires
(infarctus), neurocognitifs et
métaboliques (insuffisance rénale

et hépatique, diabéte) courants chez
les personnes de plus de 65 ans.

« Seule, aucune de ces complications
précoces ne fait la vieillesse, explique
la chercheuse. Mais elles se cumulent
souvent chez le méme patient :
l'organisme est prématurément usé. »

Avec le VIH, le vieillissement s’accélére

La sollicitation incessante du
systéme immunitaire ['épuise
(immunosénescence] et engendre
une inflammation chronique

bien connue des gériatres,
Uinflammaging. Certaines molécules
antirétrovirales y participent en
causant un dysfonctionnement

des mitochondries et un stress
oxydant (§ ], des phénoménes que l'on
sait impliqués dans le vieillissement
physiologique. « Nous manquons de
données sur le role additionnel joué
par l'environnement, reconnait-elle.
Beaucoup de ces patients fument du
tabac, vivent isolés et ont un régime de
vie qui les fatigue déja. Il leur faut en
tout cas une prise en charge adaptée. »
D’ou le lancement d'une série
d’études dans le cadre des cohortes
de UANRS.

Q DRAG

Dépistage rapide aupres des gays

@ Cancer non classant sida

Aucun lien n’a été fait jusqu’a présent
entre linfection a VIH et la survenue de ces
cancers, généralement plus agressifs que
dans la population générale, d’évolution
moins bonne, apparemment en lien avec
limportance de limmunodéficience.

| Stress oxydant

Déséquilibre entre la production par
lorganisme d’agents oxydants nocifs
(radicaux libres, notamment] et celle
d’agents antioxydants (comme les vitamines
E et C). Le stress oxydant entraine une
inflammation et la survenue de mutations
de UADN.

@ Unité 938 Inserm/Université Pierre-et-Marie-
Curie, Paris. Présidente du groupe de travail
Vieillissement de TANRS
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| Provirus

Collaborations, détournements,

luttes stratégiques : les interactions

entre le VIH et son hote sont bien plus
complexes que ne lindique le schéma classique
de la réplication du rétrovirus.

@ Intégrase

Enzyme qui transporte
le virus dans le noyau et
integre le génome viral
dans celui de la cellule.

Q Cellvir

Société de biotechnologie

Q)
Facteurs
de restriction

Protéines cellulaires
impliquées dans la
défense de l'organisme
contre les virus,
sélectionnées au cours
de l'évolution.

@ |nstitut Cochin, unité 1016
Inserm/Univ. Paris-Descartes
@ Unité Virus et immunité,
Département de virologie,
Institut Pasteur, Paris

@ Unité 941 Inserm/Université
Paris-Diderot. Président de

la commission scientifique
spécialisée 1 Recherche
fondamentale de lANRS

Torrent (&) Pour se propager, il s'intégre au génome
de la cellule hote grce a ses enzymes, mais aussi au
soutien de la cellule elle-méme. » Ainsi, des protéines cellu-
laires collaborent & chaque étape du cycle viral, etle virus sait
aussi détourner a son profit des mécanismes intercellulaires.

L e VIH na que neuf génes, explique Clarisse Berlioz-

Une collaboration serrée

La protéine TNPO3 participe au transport du virus dans
le noyau cellulaire ; LEDGF/p75 interagit avec l'intégrase
(9] virale pour déterminer le meilleur site d’intégration
dans TADN ; p-TEFb sassocie 4 la protéine virale Tat pour
augmenter [élongation de la transcription et rendre explo-
sive la transcription virale ; le précurseur viral Gag utilise
la protéine TSG101 etla machinerie cellulaire ESCRT pour
former les nouveaux virus; la protéine TIP47 favorise lasso-
ciation de la glycoprotéine virale Env au précurseur Gag
pour rendre le virion infectieux. Pour Stéphane Emiliani
chercheural'institut Cochin (#), « Ces interactions intracel-
lulaires ouvrent des perspectives thérapeutiques. Nous tentons
de développer avec la biopharma CellVir (] des antirétro-
viraux de nouvelle génération qui ciblent linteraction entre
T'intégrase et LEDGF/p75. »

Embarqué dans des lymphocytes mobiles qui échangent
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par contact des messagers chimiques (les cytokines), le
virus parvient aussi 8 manipuler ces réseaux de commu-
nication. La protéine virale Nef modifie la forme, la sen-
sibilité et la mobilité des cellules infectées, qui propagent
alors le virus par simple contact avec une cellule saine.
« Le virus prend le volant de la cellule jusquau transfert
du passager a une autre voiture, résume par cette image
Olivier Schwartz (e). Par ce détournement, il échappe en
partie a la réponse immunitaire innée. »

Le domaine de la lutte
Quatre protéines virales ne sont pas indispensables a la
réplication du virus en laboratoire : Vif, Vpu, Nef et Vpr.
Selon Frangois Clavel (&), « Toutes les quatre répondent,
terme & terme, aux facteurs de restriction (3 ) produits
par les cellules infectées pour combattre le virus. » Vif,
par exemple, empéche la protéine cellulaire Apobec3
de brouiller TADN viral de mutations illisibles. Quant
a Vpu, elle contrecarre la Tetherine, un facteur cellu-
laire qui agglutine les virions sur la membrane et les
empéche de se détacher. « Dautres facteurs de restriction
peuvent contraindre le virus d des contorsions fortes qui
ralentissent son développement, poursuit le chercheur.
Nous étudions ainsi la protéine cellulaire TRIM5a, qui
défend partiellement I’homme contre le VIH : nous
cherchons dans quelle mesure ce facteur d’héte, qui
appartient a I'immunité innée, pourrait contribuer a
une résistance naturelle a l'infection par le VIH. » m
Nicolas Rigaud
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Vivre avec le VIH,
mais vivre...

C’est la, dans U'un des centres
parisiens de dépistage et de suivi
des malades, que Science & Santé
est allé a la rencontre des médecins
" et de leurs patients qui, au jour

le jour, vivent en cotoyant le VIH.
Des praticiens chaleureux,
pédagogues et pleins d’empathie. Visite guidée avec
Golriz Pahlavan, médecin dans le service de Patrick Yeni.

Golriz
Pahlavan

© REPORTAGE PHOTO FRANGOIS GUENET

Prendre le temps de
parler est essentiel
selon Bao Phung

de Paris. Un mardi aprés-midi ensoleillé... a la

recherche du service des maladies infectieuses et
tropicales. Passé le portail dentrée, il faut suivre une rue
sur la droite, longer la créche, puis tourner a gauche. Un
préfabriqué trone dans la cour. Une double porte, plutot
austére. Cest ici. Un panneau annonce lentrée du Service
des maladies infectieuses et tropicales. Les batiments
sont gris. Difficile de se mettre a la place des personnes
qui attendent, anxieuses, le résultat de leurs examens ou
de leur premiére consultation, et de celles qui viennent
pour leur suivi médical.
Une fois la porte poussée, un peu de chaleur et de lumiére.
Les murs, couverts d'une mosaique aux couleurs cha-
toyantes, souhaitent dans différentes langues la bien-
venue aux arrivants. « Sur lensemble des personnes qui
consultent, remarque Golriz Pahlavan, 60 % sont des »»

| | opital Bichat-Claude-Bernard, 18° arrondissement

SCIENCE
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1 Un accueil comme »» migrants. Nous devons nous adapter d leur culture, les
la tour de Babel rassuret; les mettre le plus a laise possible. Cest un travail de " /i

2et3 longue haleine, difficile, mais heureusement gratifiant. Cet été, : u
Le moment de la trois de mes patientes ont eu des enfants, tous séronégatifs » -

reéflexion clinique Peu de gens dans la salle dattente, certains se cachent par

@ Peurdetrereconnus... « Laplupart profite du fait que Thopital  régles dor est de lui montrer que ce nest plus une fatalité,
dispose dun centre de dépistage anonyme et gratuit ; dautres  quil va vivre, certes avec un virus, mais qu’il va vivre. Il
viennent pour un suivi, aprés un dépistage réalisé en ville. »  seraséropositif, mais niaura pas le sida. Les derniéres études le
Etre séropositif reste pour la plupart dentre eux une tare.  prouvent : les séropositifs qui sont suivis trés réguliérement
« On ne peut pas le nier, insiste-t-elle, (un rendez-vous tous les 3 mois),
cest la,derniére.maladie honteuse de  « Clest la derniére maladie qui prennent quotidi?nnlement leur
notre époque. Si vous avez un cancet, ‘ traitement et sont « indétectables »
les gens autour de vous seront compa- honteuse de notre époque ,, (charge virale nulle) depuis cinq ans
tissants. En revanche, si vous annoncez ont une espérance de vie trés proche
quevous avezlesida, les portes se ferment. Pas de complaisance,  de celle des séronégatifs. Souvent, je montre au patient par
onvousregarde de travers. Et ce regard est bien difficilea gérer. »  un schéma ce qui se passe en lui, comment agit le virus et
La premiére rencontre avec le médecin est essentielle.  comment réagit son corps face a cet envahisseur. Et je lui
« Annoncer ou confirmer a un patient sa séropositivité  explique qu’il faut faire un bilan médical complet pour
est délicat, tient a souligner Golriz Pahlavan. Une demes ~ savoir a quel stade de l'infection il en est. »
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Commence ensuite une nouvelle vie, fina-
lement guére différente de la précédente.
Malgré quelques contraintes, le patient mene
une existence pratiquement normale, le plus
dur étant de saccepter avec la maladie. Afin
daméliorer cette vision du VIH/sida, [asso-
ciation Aides sest installée depuis quelques
mois au cceur du service, en prise directe
avec les malades, les
familles et les méde-
cins. « Malgré une
organisation qui peut
différer dun centre a lautre, une fois
passée lannonce, nous essayons dorienter le patient vers une
assistante sociale ou des membres dassociations, qui lui diront
ce quest la maladie et en quoi consiste le traitement. Cest
parfois compliqué, et cest le médecin qui sen charge, endos-
sant alors plusieurs casquettes. Notre r6le est de convaincre la
personne que le sida est devenu une maladie chronique et que
les nouveaux traitements riont quasiment plus deffets secon-
daires lourds. Les recommandations ont changé : la trithérapie
est administrée le plus tot possible, dés que le patient est prét.
Le traitement est plus facilement accepté, entraine moins de
complications, et aujourd hui nous savons que lorsque le
virus est « indétectable », les sujets sont moins contagieux.
En conclusion, un bénéfice a la fois individuel et collectif. »

-GRAND ANGLE

Prise en charge:
une evolution necessaire

Selon Patrick
Yeni, depuis les
années 2000, le
sida n’est plus
une maladie virale
traitée par le seul
infectiologue. Avec
lallongement de
la survie, d’autres
spécialistes sont
indispensables, face
aux nombreuses
complications

et aux maladies
associées a
linfection par

le VIH, qui
apparaissent au fil
du temps. Il faut
donc mieux former
a cette pathologie.
Par ailleurs, précise
le médecin, « Si
notre proposition de
dépister 'ensemble
de la population

“J'essaie de les mettre en
confiance, établir un rapport
autre que médical ,,

est efficace,

50 000 personnes
sajouteront aux
100 000 déja suivies.
Les séropositifs
seront traités plus
tot qu'auparavant,
et le systeme de
soins devra suivre
et augmenter ses
capacités d‘accueil
et de prise en
charge. »

Dans l'autre aile du batiment se trouve I'h6pital de jour.
Méme sile lieu demeure impersonnel, un climat humain
sen dégage. Chacun peut s’isoler et sauvegarder son
intimité. « Pour le patient comme pour nous, cela permet
de concentrer, en une journée, lensemble des examens
permettant dévaluer le stade de la maladie et [état de
santé de la personne. En partant, le patient a en poche
un premier bilan et un rendez-vous avec le médecin qui
le prendra en charge. » Golriz
Pahlavan discute souvent une di-
zaine de minutes avec ses patients
avant d’aborder leur maladie.
« Jessaie de les mettre en confiance.
Un rapport autre que médical sétablit. Cest important, je
les vois souvent plus régulierement que mes amis ! »
Quitter I'hopital, ne plus étre stigmatisé, cest un peu le
souhait de tout séropositif. « La mise en place de consulta-
tions dites « de ville » dans des centres de santé, sous l'impul-
sion gouvernementale, souligne le praticien, tend de plus
en plus a libérer la maladie de son carcan hospitalier et de
son étiquette. Toutefois, il faut que cela soit fait dans un
cadre spécifique, avec des médecins spécialisés et un acceés
rapide a Phospitalisation, « au cas ot »... Cest cependant
une véritable avancée pour les malades qui, du coup, nont
plus les lettres V.LH. gravées sur le front. »m

Olivier Frégaville-Arcas

4 Expliquer et
rassurer, le credo
de Golriz Pahlavan

5 Peu de gens,
peu de risques
d'étre reconnus

6 Bilguissa Diallo
et Patrick Yeni,
un dialogue entre
soignants
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Contact d'un

(en jaune) avec
un lymphocyte

Q Substrat

Molécule sur laquelle agit

la séropositivité est désormais bien plus une affec-

tion de longue durée qu'un arrét de mort. « Des
molécules efficaces couvrent une grande partie du champ
thérapeutique, souligne Patrick Yeni, chef du Service
des maladies infectieuses a 'hopital Bichat-Claude-
Bernard, a Paris. Les recherches actuelles soulévent donc
moins dattente qu’il y a 10 ans. » Restent pour autant
de réels problémes de toxicité, déchec thérapeutique,
de résistance virale et de lourdeur de traitement. Pour
y répondre, cinqg médicaments sont a Iétude. Actuel-
lement en phase III de recherche, deux inhibiteurs de
l'intégrase pourraient étre utilisés en cas de résistance a
la seule molécule aujourd’hui disponible, avec un plus :
une seule prise par jour suffirait pour l'un deux. Par ail-
leurs, deux inhibiteurs de lenzyme virale transcriptase

Q vec la découverte et I'utilisation des trithérapies,

santé ® N° 1 @ DECEMBRE 2010 - JANVIER 2011

Lefficacité des antirétroviraux progresse, mais aucune des molécules actuellement disponibles ne
permet d’éliminer le virus, ni d’'empécher Uinfection de réapparaitre a Uarrét des traitements. Peut-on
faire disparaitre les réservoirs du virus ? Peut-on rendre les patients résistants a Uinfection ?

inverse sont en phase II et I11. Enfin, face a la résistance
aux analogues compétitifs du substrat (¢ ] de cette méme
enzyme, comme 'AZT, un nouveau médicament est a
létude. Pour le praticien, ce sont des améliorations
importantes, méme s’il regrette que 'industrie pharma-
ceutique porte dorénavant son innovation vers d’autres
pathologies, comme hépatite C.

Les réservoirs de virus :

une armee embusquee

Les médicaments antirétroviraux sont incapables déra-
diquer le VIH. Ils suspendent donc l'infection, peuvent
restaurer I'immunité, mais le virus ressurgit des larrét du
traitement. « Chez les patients traités, explique Monsef
Benkirane (), TADN viral reste intégré dans le génome
de cellules CD4 non activées. Elles sont trés rares : une sur

©N. SOL-FOULON, S. GUADAGNINI, M-C. PREVOST, 0. SCHWARTZ/INSTITUT PASTEUR
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100 000 ou sur un million, et rien ne les distingue ! » Ce
sont principalement des lymphocytes T mémoires, des
cellules endormies, présentes dans tout lorganisme, qui
« se souviennent » des infections afin de répondre plus
rapidement a toute nouvelle agression. Leur durée de vie
est trés grande et, a la moindre activation de ces cellules,
linfection par le VIH repart. Contre leffet du réservoir
viral, deux voies sont explorées. « Lexpression de TADN
du VIH est réprimée par une pluralité de facteurs cellu-
laires, remarque Monsef Benkirane. Notre démarche a
pour objectif d’identifier leur mécanisme commun et de
Tinactiver, afin de réveiller le réservoir et de purger lorga-
nisme, par traitement antirétroviral, des virus nouvellement
fabriqués. » Autre possibilité, laction directe sur la taille
du réservoir. Christine Rouzioux (), chef du laboratoire
de virologie de 'hopital Necker-Enfants malades, a Paris,

7500 s
Associations
/\ d'antirétroviraux
© 6000
S Nouvelles associations
3 d'antirétroviraux
- avec inhibiteur
] 4500 de protéase R
o
Q
T
@ 3000
S Accessibilité AZT
g du dépistage en monothérapie
z
1500 1 Découverte
du VIH
0
1

978 1980 1982 1984 1986 1988 1990 1992 ' 1994 1996 1998 2000 2002 2004 2006 2008

explique : « Quand le traitement antirétroviral est adminis- Année
tré tot dans linfection, voire en primo-infection, le réservoir
diminue. Nous avons ainsi observé chez certains patients un Source: Institut de Veille Sanitaire, septembre 2009
niveau de réservoir trés bas, sans production virale décelable,
alors que le traitement est arrété depuis 7 a 10 ans. Cest une ‘ Depuis les années 1990, on meurt de moins en moins du sida
rémission, non une éradication de l'infection. Quels en sont
les mécanismes ? Nous cherchons a le savoir. » Ces travaux s'inspirent des résultats d’'une équipe de
i I'Hopital de la Charité, a Berlin, parvenue en 2008 a
Revenir au depart éradiquer le VIH, grace a une greffe de moelle osseuse,
Plus radicalement, peut-on transformer les cellulesdun  chez un patient séropositif depuis 10 ans. Atteint d'une
patient pour les rendre résistantes au VIH ? Certaines leucémie aigué, celui-ci avait requ une allogreffe d'un
personnes contrdlent mieux que dautres I'infection. donneur porteur d'une mutation génétique entrainant
Un état de fait dont cherche a s'inspirer la médecine ~ Iabsence de la protéine CCR5, corécepteur duvirusala )
régénératrice. Un laboratoire américain a ainsi publié¢, surface des lymphocytes. « Cest le seul cas déradication % Cellules
en juillet dernier, les premiers résultats d'un essai réussi ~ connu, note Christine Rouzioux, et ce nest pas une solu-  hématopoiétiques
de thérapie génique par autogreffe de moelle osseuse, ~ tion thérapeutique envisageable. » En effet, seul 1 % dela  Cellules a Uorigine
effectuée chez quatre patients séropositifs traités pourun  population caucasienne (] porte cette mutation pour ~ de toutes les lignées
lymphome. Trois génes ont été insérés dans leurs cellules  CCRG5, et si la thérapie génique souléve de nombreuses ~ Sanguines, dont les
hématopoiétiques (¢ ], quiinhibent laction des protéines  interrogations éthiques sur fond d’incertitude scienti- lymphocytes
virales Tat et Rev et invalident la protéine cellulaire CCR5,  fique, l'allogreffe est une opération de dernier recours,
corécepteur du VIH. Ces cellules modifiées, injectéesaux  aux risques et aux complications souvent sérieuses. m ()
patients guéris de leur lymphome aprés une chimiothérapie, Nicolas Rigaud k‘ Population
expriment les trois génes, et aucun effet secondaire na caucasienne
été enregistré. Lefficacité et les risques de ces recherches [ DiGiusto DL, et al. Transl Med 2010 ; 2 : 36ra43 Terme épidémiologique
naissantes font toutefois lobjet d'une évaluation. B Hutter G, et al. N Engl J Med 2009 ; 360 : 692-8 désignant la population
blanche
Autorisation de mise sur le marché
|
Phase préclinique Phase 1 Phase 2 Phase 3 Phase 4
Laboratoire Tolérance Dose optimale Efficacité Pharmacovigilance
>
. .. 10-15 ans
Les essais cliniques
* Préclinique : effet de la molécule sur modéles cellulaires et animaux *Institut de génétique
* Phase | : tolérance et effets secondaires chez des volontaires sains humaine de Montpellier (unité
e Phase Il : dose optimale alliant efficacité et limitation des effets secondaires 1142 du CNRS) |
¢ Phase lll : efficacité par rapport a un placebo ou au traitement de référence d:ﬁ%,:?éf;?gcm 3620
e Phase IV : surveillance a long terme d’effets secondaires rares ou de complications tardives Paris-Descartes. Présidente
de l'action coordonnée
Réservoirs de TANRS.
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Mise au point
de réactifs pour
un vaccin

Q Essai RV 144

Appelé aussi « essai

Thai'», mené par larmée

américaine chez 16 000

volontaires séronégatifs,

en collaboration avec
le gouvernement

thailandais, Sanofi Pasteur

et Uorganisation Global
Solutions for Infectious
Diseases.

Q Prime-Boost

arecherched'un
I_vaccin préventif

contre le VIH
est une histoire de
longue haleine. Le
premier essai de
phase III denver-
gure se solda en
2003 par un échec,
puisque le vaccin
AijdsVax na conféré
aucune protection
aux 5 000 volon-
taires (¢ ). D'autres
ont suivi, le dernier
en date étant lessai
STEP, de lentreprise
Merck, interrompu
en 2007 en raison de
son efficacité nulle,
voire négative. Un
dernier coup fatal,
d’autant quen réac-
tion, les NIH aban-
donnent un projet
de grande ampleur.
Pourtant, fin 2009, les résultats d'un essai clinique mené en
Thailande montrent que la combinaison de deux vaccins
en prime-boost (¢ ] diminue le risque d'infection de 31 %
par rapporta un placebo. Cest enfin la preuve que la mise au
point dun vaccin préventif contre le VIH est possible. Pour
Yves Lévy (@), chercheur al'Inserm et directeur scientifique
du programme Vaccins de ANRS, « Cet essai est unique : il
démontre une protection contre l'infection par le VIH. Mais
chez les personnes infectées, le candidat vaccin nia pas empéché
le développement du virus ou la chute de limmunité. » Para-
doxalement, Aidsvax était I'un des deux vaccins de lessai
thailandais, et cest son association  fautre vaccin, Alvac,
qui lui a conféré une nouvelle efficacité.

Retour des anticorps
En 25 ans, la recherche danticorps contre le VIH sest

« Le sida ? IL ne passera pas par moi : je suis immunisé ! »
Ce slogan a des airs de science-fiction. Et pourtant, aprées
des années de déceptions, des résultats encourageants
semblent prouver qu’un vaccin est possible. Il permettrait
d’enrayer une pandémie qui contamine encore plus

de 300 personnes par heure dans le monde.

isolent chez des patients des anticorps capables de neutra-
liser le VIH, jusqua 91 % des souches virales testées pour
l'un dentre eux. En se fixant sur la glycoprotéine virale
gp120, par laquelle le virus sarrime aux cellules pour les
infecter, ces anticorps lempécheraient d’interagir avec les
récepteurs CD4 présents sur les cellules de I'hote. Cibler
cette protéine virale, qui ne varie presque jamais, pourrait
permettre de saffranchir de la mutabilité du virus.

Toutes les pistes immunitaires

En France, « Le programme vaccinal de TANRS est d
la fois étendu et ambitieux, résume Yves Lévy. Nous
menons de front des recherches cliniques, le développe-
ment de nouveaux vaccins et des travaux fondamentaux. »
Lagence étudie toutes les pistes immunitaires : « Outre
la recherche danticorps, notamment au niveau des mu-
queuses, nos essais cliniques de phase 11 ont des résultats
prometteurs. Ils démontrent de fortes réponses des lym-
phocytes T. » Car devant la difficulté de trouver des
anticorps capables de neutraliser le virus, une solution
pourrait étre daider les lymphocytes T a combattre les
cellules infectées, afin de contenir I'infection en cours.
Des candidats vaccins ont démontré cette capacité : le
candidat historique LIPO-5, constitué de lipopeptides
viraux (], mais aussi, en partenariat avec le consortium
européen Eurovacc, la combinaison d'un vaccin 8 ADN
nu avec un vaccin a virus recombinant, qui tous deux
contiennent les génes de ces protéines virales. Les cellules
dendritiques, enfin, sont une cible nouvelle pour lactivation

L'énigme
des singes verts

Certains singes tolerent linfection par le
virus de limmunodéficience simienne sans
développer de sida. Selon Michaela Miiller-
Trutwin (@), « le singe vert d’Afrique ne réussit
pas mieux que 'homme infecté parle VIH 1a
bloquer linfection, mais il la tolere ! Lactivation
de son immunité innée (notamment l'effet

des interférons a) et celle de ses cellules T
sarrétent rapidement, et c'est ce qui le sauve.

Vaccination par un premier
vaccin (Prime), puis rappel

par un autre vaccin (Boost/
afin d'accroitre la réponse

immunitaire.

C’est paradoxal, mais lactivation immunitaire
chronique est sans doute un facteur déclenchant
du sida, plus que la conséquence de linfection. »

révélée décourageante, notamment en raison de lextréme
variabilité du virus. Elle avait poussé TANRS a privilégier
les études sur la stimulation dune réponse cellulaire. Pour-
tant, en juillet 2010, des chercheurs américains des NIH
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Moins de 500 personnes contaminées
par le VIH en France maintiennent,
sans traitement, une charge virale
indétectable. Certaines sont connues
depuis plus de 25 ans, la médiane
étant de 18 ans d'infection a ce jour.
Olivier Lambotte, du service des
maladies infectieuses de lhdpital
Bicétre, a identifié ces HIV controllers
(HIC) en 2005, avec Jean-Francois
Delfraissy, et mis en place une
cohorte ANRS dans le cadre

d’un consortium de recherche. Il
s'interroge : « Pourquoi ce controle
spontané ? Les virus sont parfaitement
infectieux et, génétiquement, les
lymphocytes des HIC ne montrent

rien de particulier qui puisse bloquer
linfection. En revanche, beaucoup

La piste de Uinfection invisible

HLA-B27, ce qui participe sans
doute au controle du virus. Pour
autant, 95 % des séropositifs ayant

ce typage HLA (§ ) progressent
«normalement » lorsqu'ils

sont infectés. D'un point de vue
immunologique, les lymphocytes
CD8 () de la majorité des HIC tuent
trés vite et trés bien les cellules
infectées. C'est un critére intéressant
pour mesurer l'efficacité d'un vaccin,
nous en discutons avec ANRS. Enfin,
une immunité innée particuliérement
opérationnelle chez les HIV controllers
explique sans doute que la charge
virale reste faible avant méme
lactivation des CD8. A trés long terme,
au lieu d’un vaccin, peut-étre pourrons-
nous faire d’'un patient chroniquement
infecté un HIV controller ? »

de HIC ont un typage HLA-B57 ou

des lymphocytes T : aux
avant-postes de I'immu-
nité, ces cellules savent, de
maniére innée, identifier un
antigene étranger, fabsorber
etle présenter aux cellules T
pour orienter leur réponse.
Yves Lévy confie : « Avec

Structure PInserm et I'Institut Baylor
atomique du de Dallas, aux Etats-Unis,
complex VCRO1/ nous essayons de délivrer
gp du VIH-1 des antigénes du vaccin

directement aux cellules

dendritiques, par le biais danticorps qui peuvent les cibler. »
Des situations naturelles, enfin, inspirent aussi les re-
cherches qui ont comme objectif la mise au point d'un
vaccin. Cestle cas des HIV controllers (voir encadré), mais
aussi des personnes exposées dont I'infection est nulle.
Pour ces « exposés non infectés », les cellules natural killers
(NK) (9 ) de 'immunité innée jouent un réle crucial, en
détruisant efficacement les cellules étrangeres. « Nous
avons démontré en 2003, au Vietnam, qu'une forte activité
des cellules NK rendait un groupe d’individus résistants d
Pinfection par le VIH, raconte Daniel Scott-Algara (e).
Cest une grande avancée, car le VIH sait généralement
inhiber lactivité NK. Avec TANRS, nous cherchons a mettre
au point un vaccin pour la renforcer. » La quéte d'un vaccin
préventif nest pas terminée, loin dela. Sil'incertitude est
totale, le champ complet du systéme immunitaire offre
des pistes encourageantes. m

Nicolas Rigaud

Zhou T, et al. Science 2010 ; 329 : 811-7 - Wu X, et al. Science

2010 ; 329 : 856-61

% http://www.avac.org/ht/a/GetDocumentAction/i/3487

Q

\ Lipopeptides viraux
Fragments synthétiques de
protéines virales associés a
des lipides pour faciliter leur
pénétration dans la cellule.
Ici, il s'agit des protéines
Gag, Pol et Nef.

Q
Cellules NK

Lymphocytes capables de
détruire une cellule étrangére
sans reconnaissance de
l'antigéne ni activation
préalables (immunité innée)

@ HLA

Les protéines HLA

(Human Leukocyte Antigen)
permettent au systeme
immunitaire de distinguer
les cellules de lorganisme
des cellules étrangeéres, afin
de détruire ces derniéres.

Q cD8

Les CD8, ou T cytotoxiques,
détruisent les cellules
étrangeéres quand elles

lui sont présentées par
une cellule présentatrice
d'antigene.

@ Unité 955 Inserm/Université
Paris-Est-Créteil

@ Unité Régulation des
infections rétrovirales dirigée
par Francoise Barré-Sinoussi,
Institut Pasteur, Paris

POUR EN SAVOIR PLUS

SITES D’ INFORMATION

=» http://www.inserm.fr/
A lire sur le site inserm.fr un dossier d'information sur le sida

=> http://www.inpes.sante.fr/
Un espace thématique « sida« sur le site de I'Institut national de
prévention et déducation pour la santé (Inpes).

DES LIVRES

-> L’Epidémie du sida, Mondialisation des risques,
transformations de la santé publique et développement
Peter Piot

2010, Collége de France/Fayard, 60 p.

Trente années de riposte mondiale a [épidémie du sida ont trans-
formé la pratique de la santé publique et influencé les politiques
de développement international.

=» Accés décentralisé au traitement VIH/Sida.
Evaluation de l'expérience camerounaise

Sous la direction de Fred Eboko, Claude Abé,
Christian Laurent

2010, ANRS, collection Sciences sociales et sida, 345 p.
Face a la progression exponentielle du nombre de patients atteints
du sida sous traitement antirétroviral, le Cameroun sest engagé, dés
2002, dans un ambitieux programme de décentralisation de Facces
aux antirétroviraux.
http://www.iag-agi.org/bdf/docs/cameroun.pdf

UN REPORTAGE EN RussIE ET EN UKRAINE

=» Science, 9 juillet 2010, HIV/AIDS in Eastern Europe
Lépidémie de sida en Russie et en Ukraine vue par Jon Cohen
(correspondant de Science) et le photographe Malcolm Linton.
http://www.sciencemag.org/special/aids2010/

DES REVUES

=» Tétu, chaque année le magazine Tétu publie un guide
d’information gratuite sur le VIH.
http://www.tetu.com/tetu-plus/

=» Remaides, revue éditée par AIDES depuis 1990.

DES ASSOCIATIONS
Cette liste nest bien entendu pas exhaustive.

=» Aides

Créée en 1984 et reconnue d’utilité publique en 1990, Aides est la
premiére association frangaise de lutte contre le sida.
http://www.aides.org/

=» Act Up-Paris

Act-Up, fondée a New York en 1987. Cette association de lutte contre
le sidaa essaimé a travers le monde et Act Up-Paris a été créée en 1989.
http://www.actupparis.org/

=> Sidaction

Née en 1994, devant lurgence de la situation. Sidaction, opérateur
de collecte de fonds important, est devenue un acteur central de la
lutte contre le sida, en France et dans les pays en développement.
http://www.sidaction.org/

=» CRIPS
Le CRIPS est un réseau national de compétences pour le traite-
ment de l'information et de la documentation sur le VIH/ sida, les

hépatites, les usages de drogue et les conduites a risques des jeunes.
http://www.lecrips.net/

=» Sida Info Service

Sida Info Service, association nationale de lutte contre le sida,
service national découte téléphonique, créée le 23 octobre 1990.
http://www.sida-info-service.org/
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