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1. INTRODUCTION

C'est un fait bien établi que le SIDA 5'accompagne de troubles neurologiques et
psychiatriques : 70 % des personnes décédées de SIDA manifestent une atteinte mentale et
neurclogique importante et on signale & 1'autopsie des lésions anatomopatheologiques du
gystéme merveux ceniral et du systéme nerveux pdriphérique chez 90 ¥ des cas de '
SIDA (20,46).

Des rapports récents évoquent aussl une apparition précoce des troubles
neuropsychiatriques au cours de l'évolution de 1’'infection & VIH-1, peut-&tre méme en
1'absence de symptémes généraun (groupes II et III de la classificatlon des Centers for
Digease Control (CDC) - volr annexe 3).

I1 en est résulté une certaine inquiétude au sujet des dangers que pourraient faire
courir & la santé publique les sujets infectés par le VIH porteurs d'anomalies
neurologiques, cognitives ou comportementales et par ailleurs asymptomatiques, Les
précccupations portent plus particuliérement sur les professions ou les situations
susceptibles de mettre en danger la sécurité publique (citons par exemple 1'aviatiem ecivile,
la conduite des réacteurs nucléaires ou des grosses machines Industrielles).

En vue d'examiner les donmées dont on dispose et de mettre suw point une conduite &
tenir appropriée & la complexité des phénoménes, une consultation s'est tenue 4 Gengve du
14 au 17 mars 1988, organisée par le Programme mondial de Lutte contre le SIDA (GFA) et la
Divisgien de la Sante mentale (MNH) de 1'OMS. Las experts participant 4 la consultation
étaient au nombre de 48, venaient de 17 pays, et représentaient un nombre important de
disciplines : neurologie, psychiatrie, psychologle, neurobiologie, épidémiclogie, assistance
sociale, médecine du travail, éthique, recherche clinique et politique ganitaire.

La réunion, présidée par le Dr A. Adams (Australie) a été divisée en deux parties. Les
deux premiers jours ont été consacrés & revoir et 4 confirmer les observations existantes
sur les conséquences neuropsychlatriques de l'infection & VIH, en insistant tout
particuliérement sur les sujets porteurs d'une infection A4 VIH-1 ¢lassés dans les groupes II
et IIT des CDC,

Les questions sulvantes ont été examinées

* Cuelles sont les affections neuropsychiatriques assocides aux infections & VIH-1 des
groupes II et TIT 7

* Que sait-on de 1l'incidence, de la prévalence, de 1'évolution et de 1/impact fonctionnel
de ces manifestations neuropsychiatriques chez les sujets contaminés appartenant & ces
groupes 7

* Que representent l'incidence et la prévalenece de ces affections parmi les infections &
VIH-1 des groupes 1I et III, comparées A l'incldence et & la prévalence des affections
neurepsychiatriques hors VIH-1 dans la population générale ?

La seconde partie de la réunion a permis, griace aux informations recueillies,
d’identifier et d'examiner les répercussions sur la condulte & tenir.

Dans la premiére partie de la consultation, le groupe de travail qui examinait les
données neurclogiques était présidé par le Dr B. Osuntokun (Nigéria) assisté des '
Docteurs J. Berger (EUA) et J. McArthur (EUA) comme rapporteurs. Le groupe de travail chargé
de passer en revue les observations psychlatriques/psychologiques était présidé par le.

Dr L. Eisenberg (EUA) ave¢ pour rapporteurs les Docteurs A, Jablensky (Bulgarie) et

D. Miller (Royaume-Tmi). Pendant la seconde partie de la consultatiom, trois groupes de
travail ent &té mis en place : Incidences sur la conduite & tenir, présidé par le |
Pr L. Eisemberg (EUA);, Incidences sur la recherche, prészldé par le Dr R. Levy (EUA); et
Incidences sur les soins de santé, présidé par le Dr P. Mason (Royaume-Uni).
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2. CONCIUSIONS ET RECOMMANDATIONS

On admet que surviennent, chez les personnes attelntes de SIDA-maladie ou de para-3IDA,
des troubles cliniques importants de type neuropsychilatrique. Dans nombre de cas, ces
affections ont été rapportées & la présence du VIH-1 dans le systéme nerveux central et le
systéme nerveux périphérique. Il en est résulté une certaine inquiétude suscitée par la
gquestion de savoir si les sujets infectés par le VIH-1, par ailleurs en bomne santé,
pourralent souffrir de déficiences neuropsychiatriques fonetionnelles.

Les participants & la consultation sont parvenus aux conclusions suivantes

"Rien n'indique, & 1’'heure actuelle, une augmentation des anomalies neuropsychlatriques
cliniquement significatives chez les séropesitifs pour le VIH-1 appartenant aux
groupes Il et III définis par les CDC (c'est-A-dire asymptomatliques par ailleurs),
comparés aux témoins VIH-1 séronégatifs.

Le dépistage sérologlique du VIH-1 dans le but de déceler ¢es insuffizances
fonctionnelles chez les sujets asymptomatiques ne se justifie pas.”

Le résultat le plus important de ces délibérations est qu’il est possible de garantir
aux pouveairs publics, aux employeurs et au public, que, d’aprés les arguments sclentifigues
existants, le risque d'ingsuffisance fonctionmnelle neuropsychiatrique n'est pas plusg grand
chez les personnes contaminées par le VIH-1 par ailleurs en bonne santé gque chez les
personnes indemnes; d'od 1lfinutilité du dépistage du VIH-1 comme marqueur de ces pexrtes
fonctionnelles chez des persennes d'autre part en bonne santé.

Ces recommandations applicables & la condulte a tenir seront réexaminées A mesure gue
des dormndes sclentifiques nouvelles seront dispenibles.

Les recommandations sont les suivantes :

1. L'OMS encouragera les investigations pour développer les comnmaissances concernant
1'histoire naturelle, la pathogénie, les facteurs promostiques et les éventuels
marqueurs des troubles neuropsychiatriques en rapport avee le VIH-1, notamtent les
démences et les autres anomalies neurccomportementales,

2. L'OMS encouragera la mise au point et la codification d'une méthodolopie de
recherche, en particuller :

a) L'OMS encouragera la mise au point ou la création d’une batterie de tests
neuropsychologiques normalisés non spécifiques pour évaluer les anomalies
neuropsychiatriques associées au VIH-1, y compris les outils ou les méthodes douds
d‘une valeur prédictive des pertes d'aptitude fonctiomnelle ¢u professionnelle.

b)Y L‘OMS encouragera la misze au point d’une méthede de mesure de la fonction
neuropsychologique maniable et indépendante des caractéristiques culturelles qul
permettra de recuelllir des données sur 1l’ampleur des amemalies neuro-
psychiatriques dues au VIH-1 dans le monde.

3. L'OMS examinera en priorité un rapport faisant état en Afrique de la zurvenue
apparente de troubles psychotiques aipgus qui seraient la premiére manifestation de
l'infection & VIH-1 et qui s'accompagnent d'un décés rapide sans para-SIDA ni SIDA.

4., L'OMS développera l'information des persormels de santé sur deux peints
particuliers : la grande variété des affections neuropsychiatriques assoclées en
particulier aux atades terminaux de 1'infection & VIM-1; la probabilité identique,
d'aprés les observations dont on dispose, de déficlences fonctionnelles chez les sujets
infectés par le VIH-1 en bonne santé et chez les sujets non Infectés,
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5. L'OMS continuera & jouer un réle actif dans les échanges d’informations, plus

particuliérement en ce gqui concerne les répercussions des données nouvelles sur les
orientations indiquées danz le présent rapport.

3. LES OBSERVATIONS

31 Introduction

On a estimé que les affections et les troubles neuropsychiatriques assoclés a
1'infection 4 VIH-1 étaient les suivants

- démence due au VIH-1
- sutres anemalies neurocomportementales
- méuningire aszociée gu VIH-1
- myélopathie vacuolaire
- neuropathie périphérique démyélinisante
- multinévrite
- neuropathie & prédominance sensorielle
- myopathie associde gu VIH-1
- infections opportunistes et néoplasmes
- leuco-encéphalopathie progressive multifocale
- toxoplasmose cérébrale
- méningite & cryptocoques
- lymphome primitif du systéme nerveux
- épisode dépressif sévére (dépression majeure)
- autres troubles de 1'humeur
- troubles schizophrénifermes et paranoides
- délire
- autres troubles mentaux, présumés organiques, chez les sujets appartenant aux
groupes II et TII
- problémes &'adaptation
- troubles de 1'adaptation.

3.2 Démence due au VIH-1

Les sujets atteints de démence du VIH-1 (connue également sous le non de "complexe
démentiel du 5IDA", "encéphalopathie du VIH" ou "encéphalite subaigud") présentent un
tableau typique avec défiecit mnésique, ralentisgement, défaut de concentration, difficultés
de rézolution des problémes ef de lecture. On peut observer une apathie, une diminution de
la spontanéité et un repliement soclal. Chez un petit pourcentage de sujets touchés,
l'affection peut au départ se présenter atyplquement comme un trouble de 1'humeur, une
psychogse ou des erlses comitiales.

L'examen de 1'état mental au 1lit du malade met en évidence de l'inattention, un.
ralentissement psychomoteur, une perte de mémoirxe et des troubles du raisonnement. L’examen
physique révéle souvent entre autres un tremblement, l’impossibllité d'exécuter des
mouvements rapides répétés, un déséquilibre, une ataxie, une hypertonie, une hyperréflexie
généralisée, et un trouble de 1l'oculo-motricité, des mouvements de poursuite oculalra et des
saccades.

Un grand nombre de tests neurepsycholeogiques classiques révélent des anomalies
multiples, esgsentiellement les tests qul mesurent une aptitude dans un temps limité, . la
résolution d¢'un probléme, le repérage visuel ("visual scanning”), l'intégration motrice,
perceptive et visuelle, 1'apprentissage et 1l'activité mnésique ainsi que les groupes de
tests alternés. ;

Un trouble neurodéveloppemental associé au VIH-1 peut également apparaitre chez |
L'enfant; Il se caractérise par un retard de développement, une hypertonie, une ‘
microcéphalie et une calelfication des noyaux gris-centraux. Contralrement & ce qu’on
observe chez 1'adulte, l'atteinte neurologique de 1'enfant apparait le plus souvent en
Lrabgence d'infections opportunistes et de néoplasmes.
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Chez le séropositif pour le VIH-1 ou chez le patient atteint de SIDA elinique, les
symptémea caractéristiques mentionnés précédemment sont trés évocateurs d'un diagnostic de
démence du VIH-1. Il faut noter toutefeols que la pléiade de symptémes qui caractérisent
cette démence n'est pas spéelfique. On exclura les autres étiologies possibles, et avant de
poser le diagnostic de démence du VIH-1, la sérologie doit confirmer la présence du virus.
les examens de laboratoire et la radiographie permettent d’'exclure d'autres entités
diagnostiques qui pourralent &tre 2 l'origine d’'une démence chez les sujets contaminés par
le VIH-1. L’imagerie par résonance magnédtique nucléaire (IRMN) en cas de démence du VIH-1
révéle gouvent, quolque pas toul]ours, une atrophie cérébrale et des lézions de la substance
blanche. L’examen du liquide céphalorachidien (LCR) peut mettre en évidence une
protéinorachie augmentée et une pléocytose A mononucléaires; on peut de plus mettre en
évidence une synthése intrathécale 4'IgG anti-VIH-1 spéeclfique et isoler le virus du LCR.
Toutes ces anomalies du LCR peuvent néanmoins se rencontrer chez des sujets infectés,
neurclogiquement et neuropsychologiquement normaux.

On ne dispose 4 1'heure actuelle d'aucune donnée sur 1'ineidence de cette affectiom.
b*aprés un certain nombre d'études, la prévalence instantanée de la démence du VIH-1 serait
comprise entre 8 et 16 X (8,2 % dans 1'étude de 1'UCSF (Universzity of California, San
Francisco} signalée par Levy et al.; 10 ¥ dans 1'étude sur la United States Air Foree
présentéda par Marshall et al.; 11 % dans 1l'étude réalisée 4 New York rapportée par Snider et
al .; 16 % parmi les patients examinés par MeArthur) (31, 35, 55, 37). Toutefols, dans unec
sérle de cas adressés a4 des neurologistes et autopsiés, le chiffre atteignalt 66 %
(Memorial-Sloan Kettering, notiflé par Price et al.) (46), Un certain nombre de facteurs
peuvent expliguer ces écarts de prévalence : le choix de 1'échantillon, le systéme de
recours, les différences entre groupes & risque, les particularités géographiques et les
variantes dans les critéres diagnostiques et les techniques d'investigation employés.

Parfois, la démence du VIH-1 est le signe d'appel de 1l'infection et débouche dome zur
un diagnostic de S5IDA. D'aprés les observations, 0 & 3,3 % des SIDA peuvent présenter une
démence du VIH-1 ; 16 cas sur 1286 & 1'UCSF; 10 caz sur 300 A Sydney (Australie; Cooper,
communication personnelle); aucun parmi une série de 30 cas de S5IDA observéds au Japon
(Tabira, communication personnelle}.

On ne connmait pas les facteurs de risque de la survenue d'une démence chez lez sujets
infectés par le VIH-1. La question se pose de savoir =i la démence se manifeste ou évolue
différemment selon le groupe & riszgue pour 1'infeetion 4 VIH-1; elle est en cours d'érude.
On ne peut affirmer que les sujets porteurs d'une infection & VIH-1 des groupes II et III et
qui présentent les anomalies moins bien définfes indiquées au paragraphe 3.3 sont exposés 3
un risque accru de survenue. En régle générale, mals avec des exceptions, la démence du
ViH-1 évolue rapidement vers une détérioration grave et la mort. On a trop peu de données
pour pouvoir préciser 1'évolution et 1l'issue de cette démence en 1l'absence 4'infections
cpportunistas et de tumeurs,

Les obsarvations manquent pour pouvoir confirmer 1'efficacité des antiviraux dans le
traitemant de cette affection. Leg interventions psychosociales auprés des patlents et de
leurs soignants pour essayer de maintenir la qualicé de vie, attémuer la vitesse de
détérieration et réduire 1'impacr des troubles comportementaux représentent & }'heure
actuelle la meilleure et la seule prise en charge possible.

3.3  Autres anomalies neurocompeortementales

les anomalies neurocomportementales (autres que la démence) ne sont pas spécifiques et
ne peuvent étre lmputées 4 1'infection & VIH-1 que sl aprés évaluation soignée 1l est
impossible de les rapporter &4 un trouble ou & une étiologie particuliers.

les désordres neurologiques, cognitifs ou comportementaux peuvent se présenter
isolément ou en assoclation: ils recouvrent les difficultés de concentration, les troubles
de la mémoire, de la parole ou du langage, des céphalées persistantes, une incoordination,
upe asthénie, une diplopie, le vertipe, l'apathie et 1l'anxlété ou la dépression.




WHO/GPA/DIR/BE .1
Page 5

Parmi les anomalies décelsbles par des tests neuropsychologiques, on peut notetr le
ralentissement moteur, le défaut de concentration, une perte des facultés de traiteméit et
de séquengage raplde, d'abstraction, d’spprentissage, de rétention mnémonique, de
performance perceptivo-motrice complexe ou d'expression verbale, Ces anomalies sont en
général bénlgnes, insuffisantes pour permettre de poser un diagnostic de démence suivant les
critéres elinigues de la Clasgification internationale des Maladies (CIM-10), et d'aprés le
patient ne génent gue rarement dans l’exercice de sa profession en 1’absence dfautres
maladies aszocides au SIDA, ‘

Les anomalies sont décelées i 1'interrogatoire, 4 1'examen physique, par les épreuves
neuropsychelogiques et 1'évaluation au laboratoire, en insistant plus particuliérement sur
les examens neuropsyechologiques. Lez asomslies ainsi mises en évidence sont non spécifiques
@t il n'est pas certain qu’'elles soilent pathognomoniques de 1‘infection & VIH-1. Four
prouver leur présence, 11 faut exclure les troubles fonetlommels, réaction d’adapcation et
dépression par exemple, et les dysfonetlommements cérébraux organiques (dus par exemple a
une toxicomanie, A& un trouble métaboligue ouw & un traumatisme crianien), B

La fréquence notifiée des anomalies, mesurée 4 l'aide des épreuves neuropsychologiques,
est de 9 4 18 % chez les témoins VIH-1 séronégatifs; de 20 % (Price et al.) & 54 % (Grant et
al.) chez les para-STIDA et de 35 % (Memorial-Sloan Kettering, rapporté par Price et al.) 2
87 % (San Diego, décrit par Grant et al.) chez les SIDA. L'incidence chez las séropositife
(groupes II et III des CDC) n'est pas connue mais le sexa prochainement, des dtudes
prospectives étant en cours.

Les snomalies mesurées par les tests neuropsychologiques sont-elles plus frégquentes
chez les sujets en borne santé infectés par le VIH-1 (groupes II et III des CDC) ? Pour
l'instant, les auteurs ne sont pas tous d'accord sur la répomse. La prévalence instantanée
des anemalles est mal comnue et varie avec les critéres de diagnestic, les batteries, -
d’épreuves neuropsychelegiques, le choix de l'échantillon ef la proportion selon les études
de facteurs de distorsion qui, négligés, faussent les résultats.

Une etude réalisée 3 Baltimore, Los Angeles, Chicago et Pittsburgh pertait sur
650 homosexuels/bisexuels VIH-1 séropositifs (groupes IT et III des CRC), =si on compare les
séropositifs aux témoins non infectés, la prévalence des symptémes neurclogiques et les
résultats des épreuves neuropsychologiques sont analogues (10 % dans chague groupe) (données
non publiées tirées de 1'étude collective multicentrique en cours sur le SIDA, présentée par
McArthur et al.). e

Une etude conduite chez 85 homosexuels/bizexuels (groupeg II et IIY des CDG) & -
San Francisce révéle que la fréquence des anomalies neurologiques et des anomalies des
épreuves neurcpsychologiques est la méme dans le groupe des séropositifs (15 %) et dans
celul des témoins (18 %) (étude de cohorte em cours, CDC/San Francisco; résultats non
publiés rapportés par Janssen et al.).

Une troisiéme étude portant sur 83 sujets masculins en bonne santé VIH-1 séropositife
(classes I et II du Walter Reed Institute) de lfarmée de 1'air des Etats-Unis d’Amérique
(35, sous presse) montre que la différence de fréquence des anomalies neurclogiques et des
déficits neuropsychologiques chez les séropositifs (8 %) et les témoing séronégatifs (0 %)
n'est pas significative, .

Toutefols, une étude portant sur 16 séropositifs (groupes IT et III des CDC) & San
Diego (18) a mis en évidence une augmentation de fréquence des ancmalies des &preuves
neuropsychologiques : 44 % chez les séropositifs contre 9 % chez les témoins séronégafifs,
Les données non publiées d'une étude longitudinale en cours rdalisée par ce groupe révile
que, sur 30 séropositify pour le VIH-1 examinés jusqu’ici, un tiers environ souffre d'une
atteinte neuropsychiatrique contre 10 % des témoins VIH-1 négatifs (données rapportées par
Grant). P

Les données des trois premiéres études évoauées c¢i-dessus portent sur plus de
800 hommes et montrent qu'il n'y a pas d'augmentation des anomalies neurclogiques et
neuropsychologiques chez des sujets infectés par le VIH-1, mais en bonne santé, comparés aux
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témoins VIR-1 négatifs. Les données de la quatridme étude reposent sur une petite série mais
suggérent néanmoins la possibilité d’un développement des ancmalles neureopsychologiques chez
ces persomnes. Les observations dont on dispose donnent & penser que la fréquence des
anomalies n'est pas plus élevée cher les sujets des groupes II et IIT des CDC; au demeurant,
l'existence de résultats contradictoires signifie qu'il est pour 1’instant impossible
d'atteindre une conclusion définitive.

Il n'y a pas, en cas d'infection par le VIH-1, de faeteurs de risque ni d'éléments
pronoatiques connus pour les anomalies neurocomportementales. On ignore également tout de
leur histolre naturelle, de leur durée et de leur réversibilicé, de leur persistamce ou de
leur évolution. Ces anomalies permettent-elles de prévoeir une détérioration mentale ou
neurologique ultérieure ? La question est sans réponse.

On peut proposer une thérapeutique spécifique sous forme d'un traitement d'appeoint et
de consultations auprés d'un spécialiste en santé mentale si besein est, Les facteurs
psychogénes sont parfois respomsables d’une partie des ancmalies cognitives bénignes
observées et en tant gque tels reldvent des interventions psycheloglques. Il convient de
noter que, selon plusieurs participants & la consultation, les psychotropes comme les
antidépresseurs risquent d’entrainer des effets secondaires plus fréquents et plus graves
chez les sujets contaminés que chez les autres,

3.4 Méningite associée au VIH-1

La méningite aigué 4 liquide clair survenant peu aprés la contamination semble é&tre la
réponse primitive du systéme nerveux & 1'infection par le VIH-1. La symptomatologle
évocatrice d'une Inflammarion méningée aigué comporte : céphalées, douleurs
rétro-orbitaires, méningleme, fidvre, photophoble, neurcpathles criniennes et rarement
encéphalopathie transitoire (mais pas de démence évolutive). Typilquement, les symptomes
algus régressent spontanément, n’exigent aucun traitement particulier et se résolvent en 1 &
4 zemaines.

On a identifié une variante plus fruste de la méningite assoclée au VIH-1
s'accompagnant seulement de céphalées et d’une pauci-pléocytese persistante du LCR. Ce type
de méningite ne peut &tre rattaché 4 L'infection & VIH-1 gqu'aprés élimination des autres
dtiologies possibles.

la maladie se définit par la symptomatologie indiquée plus haut et la présence d'une
pléocytose & mononucléaires, supérieure & cing leucocytes par millimétre cube de LCR.

L'incidence des méningites cliniquement apparentes semble faible mals il n'y a pas eu
d'études systématiques. La méningite symptomatique peut survenir dans le cadre d'une
infection aigué par le VIH-1 (groupe 1 des CDC) ou chez les personnes classées dans les
groupes IT et II1., Dans ces deux derniers groupes, l’incidence de l'atteinte muette du
systéme nerveux central (qui se manifeste par la pléoccytose lymphoeytalre du LCR, la
synthése intrathécale d'anticorps anti-VIH-1 spécifiques et/ou la présence du virus) peut
dépagger 50 %. La portée de caes résultats est mal définie.

La méningite aigué A liquide clair évolue en général spontanément. De méme, les
anomaliesn muattes du LCR peuvent se normaliser au fur et 4 mesure que le parient atteint leg
stades ultérieurs de la maladie (soit le groupe IV des CDC). On se demande sans pouveir rien
affirmer si la méningite symptomatique aigué ou les anomalies silencieuses du LCR sont
assoclées 4 l'apparition ultérieure d'une démence progressive,

3.5 Myélopathle vacuolaixe

La myélopathie vacuclaire semble &tre une affection en rapport avec l'infectionm a
VIH-1. Les manifestations cliniques de la maladie comportent typlquement une paraparésie
spastique progressive lente, une ataxie sensorielle, un trouble de la maitrise des
sphincters et une diminution de la sensibilité distale sans possibilité de détermination du
niveau sensoriel, La myélopathie peut étre discréte ou masquée par d'autres troubles
neurologiques (myélopathie concomitante et neuropathie périphérigue par exzemple). 5i la
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myelopathie est en général associée 4 la démence du VIH-1, les lésions anatomopathologiques
observées sont distinctes, évoquant la mise en oceuvre de mécanismes pathogénes différents
dans les deux processus, Il n'a pas été démontré que les altérations vacuclaires sont la
conzéquence directe de 1'infection de la moelle épiniére par le VIH-1.

La myélographie et L'image BMN de la moelle sont en général normales. L'examen du LCR
revele des anomalies non spécifiques parmi lesquelles pléocytose mononucléaire,
protéinorachie augmentée et présence du VIH-1,

La fréquence de la myélopathie vacuclaire dépasse 20 ¥ parml les cas de SIDA autopsiés
dans les Etars de New York et du New Jersey (44). Toutefois, la prévalence plus faiblé
cbservée dans les séries cliniques et les séries autopsiées d'autres centres peut ré5u1ter
du choix des ¢as et de la technique d’autopsie.

Seuls des rapports non confirmés font état de myélopathie vacunlaire chez des sujets
par ailleurs asymptomatiques (groupes II et IIIL des CDC), d'oll probablement une incidence
assez faible dans ees groupes; il faudra toutefols réaliser des édrudes prespectives pour
examiner cette question, L'évelution et l'issue dans les groupes IT et III des ODC sont
Inconnues; on ignore en particuller si 1'évelution de la myélopathie vacuolaire est
différente dans les premiers stades de 1'infection a VIH-1 et dans les stades ultérieurs.
Aucun facteur de risque faverisant l'apparition de cette affection aprés infection par le
VIH-1 n’'a été identifié, L'aetion de la zidovudine (anclenne dénomination : A2T) ou des
autyres antiviraux dans le traitement de la myélopathie vacuolaire est inconnue.

3.6  Neuropathie périphérique démyélinisante

La neuropathie périphérique démyélinisante associée & 1'infection & VIH se présente de
fagon caractéristique soit comme une neuropathie motrice démyélinizante aigué (type syndrome
de Guillain-Barré), solt comme un syndrome chronique accompagné essentiellement d’un déficit
moteur (10). Cette affection peut &tre d'origine lmmunitaire et étre la manifeststion d’un
déréglement immunitaire plutét que le résultat direct de lésions nerveuses causées par le
VIH-1. D’autres virus, comme les herpétoviridés par exemple, peuvent épalement 1nterven1r
dans la pathogénie de la maladie.

Le diagnestic sera posé sur les éléments suivants :
a) Séropositivité pour le VIH-1,

b)  Manifestarjens cliniques : hyporéflexie ou aréflexie, déficit moteur et perte de
la sensibilité aux wvibrations.

¢)  Anomalies électrophysiclogiques, notamment bloc de conduction et ralentlssement
notable des vitesses de conduction nerveuse.

d)  Anomalies du LCR, notamment une pléocytose importante qui permet souvent da
distinguer les neuropathies démyélinisantes dues & 1'infection & VIH-1 des fnrme&
indépendantes du virus.

e) Biopsie nerveuse révélant les lésiong typiques de la neuropathie démyélinisante
inflammatoire, 1’'infiltration par las wonemucléaires/macrophages et la démyélinisation
internodale,

Les neurcopathies démyélinisantes associées & 1'infection a4 VIH-1 sont semblables par
leurs caractéristiques cliniques et électrophysiclogiques aux autres neuropathies ‘
démyélinisantes gurvenant en 1’absence du virus.

La plupart des cas apparaissent aux premiers stades de 1'infection (groupes II é@ III
des CDC) (11) et 1'affection est peut étre bien la premiire manifestation de 1’'infection &
VIH-1 (3). Elle est, quei qu’il en soit, peu fréguente.
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Les facteurs de risgue pour 1'apparition des neuropathies démyélinisantes aprés une
infection 4 VIH-1 gsont inconnugs et 1'on n'est pas certain que le syndrome apparaisse dans
tous les groupes A rizque pour la contamination.

La plupart des neuropathies démyélinisantes guérissent spontanément. On a utilisé des
traicements par les stéroides associdés ou non 4 la plasmaphérése, mais leur efficacité n'a
pas été examinée dans des études contrélées.

3.7 Multinévrite

les auteurs ne sont pas d'accord sur 1'étendue des manifestations de la multinévrite
chez les sujets infectés par le VIH-1. Plusieurs rapports font néanmoins état de
multineuropathies, certaines accompagnées de neuropathie c¢rénlenne, d'autres de signes
centraux, Plusieurs patients ont fait une neuropathie périphérique plus étendue avec un
tableau de neuropathle démyélinisante inflammatoire chronique. Lfétioleogie de la
miltinévrite chez le porteur d'une infection & VIH-1 est inconmue et pourrait deveir quelque
chose 4 une infection concomitante (au virus de 1'hépatite B, par exemple).

Le diagnostic de la multinévrite chez un sujet contaminé par le VIH-1 ne peut étre
établi qu’en présence des caractéristiques eliniques de la mononeuropathie et de lésions
anatomopathologiques observables dans les biopsies nerveuses (lésicons vasculalres et
dégénérescence centrofasciculaire).

L'incidence de la maladie dans 1'infection a VIH-1 est rare quel que solt le groupe
dans la classificatien des CDC. Cextains patients ont une évolutien vers une neuropathie
généralisée, mais le nombre de cas étudiés jusqu'iei est trop faible pour que l'on se
permette d’énoncer des régles générales sur l'éveolution de la maladie. Aucun traitement ne
g'est révélé valable contre la multinédvrite,

3.8  Neuropathie & prédominance senscorielle

Ce type de neuropathie chez les sujets infectés par le VIH-1 comperte normalement des
paresthésles et des dysesthésies des extrémités, touchant essentiellement et symétriquement
1'extrémité antérieure de la plante du piled et les orteils. Le déficit moteur est en général
minime; le réflexe achllléen est néanmeoins diminué et les zeuils de sensibilité aux
vibrations élevés. Chez certains patients, 1'autoepsie révale une dégénérescence élective du
faisceau gréle de la moelle épinidre et, pour c¢ertains auteurs, ce syndrome correspondralt &
1'infection et aux lésions par le VIH-1 du ganglion de la racine dersale. D'autres facteurs,
y compris toxiques et nutritionnels, pourraient aveir de 1l’'lmportance,

Le diagnostic de ces affectioms comporte des explorations électrephysielegiques qui
révélent une neurcpathie touchant les fibres sensorielles et motrices, caractéxristique d'une
dégénérescence axcnale. L'anatomopathologie des biopsies de nerf met en évidence une perte
axonale et des altérations inflammatoires bénlgnes.

Environ 20 % des cas de SIDA et un pourcentage lépdrement inférieur des para-SIDA font
une neuropathie de ce type. Les neuropathies périphériques symétrigques et distales
pourraient étre fréquentes dans la population générale, en particulier chez les personnes
dgées, et la neuropathie & prédominance sensorielle ne seralt peut-&rre pas assez
caractéristique pour qu’'on la considére comme pathognomonique de 1'infaction a4 VIH-1. Cette
forme ne s'observe qu'exceptionnellement chez les sujets Infectés mais en bonne santé
(groupes II et III des CDC).

Le seul tralrement connu est symptomatique. Certains patienits répondent aux
antidépresseurs trieyeliques et 2 la capsaicine en administratiom tepique, méme si
lfutilisation de ces produits n'a pas été systématiquement étudiée. L'utilité de la
zidovudine {ancienne dénomination : AZT) dans le traitement de ces neuropathies est
inconnue.
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3.9 Myopathie assgoecide au VIH-1

La myopathie associée au VIH-1 se caractéyise par un défiecit musculaire subaigu,
essentiellement proximal, accompagné de myalgies, d'une farigue Incoercible et d'une
augmentation de la créatine kinase sérique. L'électromyogramme ezt comparable & celui qu’on
observe dans les polymyosites. Les biopsies de muscle peuvent révéler une dégénérescence et
une régénérescence des myofibrilles, une inflammation périvasculaire et interstitielle, Un
épisode myopathique & résolution spontanée peut aussi s'observer au moment de la
séroconversion vis-a-vis du VIH-1. Le diagnestic est posé chez un séropositif, en s'appuyant
sur le tableau clinique, 1'augmentation des enzymes musculaires, 1'électromyogramme et les
biopsies de muscle, ‘

L'incidence de 1'atteinte chez les sujets infectés par le VIH-1 n'est pas conmue mais
le syndrome clinique est rare. La myopathie de 1'infection 4 VIH-1 pourrait étre le signe
d'appel de 1l'infection (12), mais sa fréquence sous cette forme est inconnue.

Aucun facteur de risque n’est connu pour la survenue de la myopathle apras une‘;
infection & VIH-1, non plus que son évolution et son issue. Aucune forme de traitement ne
s'est révélde efficace. Certains investigateurs s'appuyant szur des observations non k
confirmées ont proposé un traitement immunodépressenr.

3.10 Infections opportunistes et néoplasmes

Un certain nombre d’infections opportunistes et de ndoplasmes peuvent toucher le
patient infecté par le VIH-1 et immunodéprimé. Par définition, la présence de ces affections
conduit 4 un diagnostic de SIDA. Afinsi, tandis qu’elles peuvent constituer la maladie
primitive chez les patients des groupes II et III des CDC, une fois ces maladies installées,
on a affaire au SIDA (groupe IV).

Parmi les plus importantes de ces infections opportunistes, on distingue la ‘
leuco-encéphalopathie multifocale progressive, la toxeplasmose cérébrale, la méningite &
cryptocogues, et le lymphome primitif du systéme nerveuw central.

3.10.1 Leuco-encéphalopathie multifoecale progressive (IMP)

C'’est une maladie infectieuse rare du systéme nerveux central (SNC) due au virus papova
John Cunningham. Le patient est atteint de démence, de cécité, de dysphasie, d’'hémiparésie,
d'ataxie, et de déficits en foyers évoluant lentement vers la mort,

Les images radiclogiques caractéristiques montrent des lésions disséminées de la.
substance blanche. La biopsie ou 1'autepsie révilent des foyers de démyélinisation emtouréds
par des cellules gliales anormales portant des incluslons caractéristiques..Cez anomalies
histopatholegiques sont pathognomonlques. L'agent éticlogigue peut étre mis en dvidence &
lraide d4'anticorps monoclonaux ou par la microscopie électronique.

Sur les 1286 cas de SIDA de 1‘'étude de 1'UCSF, 8 (soit 0,6 %) avaient une IMP, et,
d’aprés des rapports préliminalres de 1'Université de Miami, la LMP surviendrait chez une
proportion atteignant 2,8 ¥ des SIDA.

La LMP pourrait étre la premiére manifestation clinique de 1'infection & VIH-1 chez un
petit nombre de malades du SIDA. C'est le cas notamment de trois patients de 1'UCSF (0,2 %
de tous les SIDA); les données de 1'Unilversité de Miami domment 4 penser que la IMP était la
manifestation clinique initiale du SIDA chez une méme proportion de leurs patients, D'aprés
les CDC, la IMP serait la manifestation initiale du SIDA chez 0,8 % de 1’ensemble des SIDA.

Il n'existe pas de facteurs connus augmentant le risque d’apparition de la IMP éﬁrés
contamination par le VIH-1, et pas non plus de thérapie efficace conmie, Le pronostic est
grave et la survie moyenne aprés le début des symptémes est inférieure 3 deux mols.
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3.10.2 Toxoplasmose cérébrale

La toxoplasmose cérébrale chez le malade du SIDA résulte de la réactivation d'une
infection cérébrale latente par Toxoplasma gondii, parasite intracellulaire oppertuniste.

Le diagnostic de certitude repose sur la biopsie. L'identification des toxoplasmes peut
se falre sur empreinte, aprés réaction péroxydase-antipéroxydase, ouw encore par observation
directe au microscope optigue ou électronique. A la radiographie on observe souvent des
lésions bilatérales multiples en anneaux prenant le contraste, mais elles somt difficiles &
distinguer des images données par les autres affections du SNC lides au 3IDA; d'ol
1'impossibilité de poser un diagnostic spécifique par la radiologie. Les manlfestations
eliniques sont elles aussi non spécifiques. Certains auteurs considérent qu'une réponse
positive au traitement empirique par la pyriméthamine et la sulfadiazine permet de porter le
diagnostic de toXxoplasmose.

En octobre 1987, 838 cas de toxoplasmose cérébrale avajent été notifids aux CDC. De 2 %
ad 13 % des SIDA font une toxoplasmose cérébrale, suivant le groupe & risque aagueal
appartient le patient et sa lecalisation géographique. Le résultat des autopsies indique
gqu'elle pourrait survenir chez un tlers des patients.

La toxoplasmose cérébrale est la premiire manifestation clinigue du SIDA chez une
proportieon lmportante de malades. Globalement, cependant, le pourcentage de patients
atteints de SIDA qui présentent au début une toxoplasmose cérébrale est peu élevé. Alnsi,
alors que la toxoplasmose cérébrale est la manifestatien initiale du 3IDA chez 44 % des
patients de 1'UCSF atteints de toxoplasmose cérébrale, seuls 1,8 ¥ de 1'ensemble des cas de
SIDA de 1'UCSF ont fait une toxoplasmose cérébrale. Pour les CDC la toxoplasmose cérébrale
gerait la premiére manifestation chez 5,4 4 des cas de 3IDA.

L'analyse des facteurs de risque pour la toxoplasmose n's été réalisée chez les
patients atteints de SIDA qu’aux Etats-Unis d'Amérique. Dans ce pays, les maladeg venant
d*Haiti ou de Floride sont exposés A un risque accru pour cette infection cppertunistae. Les
facteurs de risque sont indépendants les uns des autres. La maladie semblant étre la
conséquence de la recrudescence d'une infection latente, la géopathologie pourraitr rendre
compte des taux antérieurs d’infectlon par le gexrme, liés eux & 1'endémicité locale de la
toxoplasmose,

I1 arrive gue le traltement par la pyriméthamine et la sulfadiazine débouche sur une
régression complate des symptdmes et parvienne 4 maitriser 1’affection. En cas d'intolérance
aux sulfamides, on peut, malgré une efficacité non démontrée, employer la clindamycine en
deuxiéume intention. Le traitement & vie¢ est nécessaire chez la plupart des patients. Des cas
de survie 4 18 mols ont é&té notifiés.

3.10.3 Méningite &4 cryptocogues

La méninglte consécutive & 1‘infection par un champignon commun du sol, Cryptococcus
neoformans, est une entité clinique bien compue. Les symptémes méningitiques, y compris
céphalées, rafdeur de la nuque, fiévre et photophoble, sont particulisrement fréquents.
D'autyes symptémes ont &été décrits au paragraphe 3.4 (31). Le diagnostle repose sur 1'examen
du LCR : mize en culture, titrage des antigines cryptococcosiques, mise ¢n évidence des
cryptocoques par l’'encre de chine,

En octobre 1987, 2473 cas de méningite 4 cryptocogues assoeids au SIDA avalent écé
notifiés aux CDC; la prévalence parml les SIDA de la série de L'UCSF était de 5,3 %. 81
cette maladie est la premiére manifestation clinique chez de nombreux cas de SIDA qui font
une méningite 4 cryptocoques, la proportion de patients atteints de SIDA qui font au début
une méningite & cryptocoques est faible. Ainsi, la méningite est la manifestation initiale
du SIDA chez 34 ¥ de l'ensemble des méningites A eryptocogues chez les SIDA de 1'UCSF,
représentant 1,8 % de l'ensemble des cas de 3IDA. Les données recueillies par les CDC
permettent d‘estimer que 6,1 ¥ de= cas de SIDA font une méningite cryptococcosique comme
premiére maladie définizsant le SIDA.
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Aux Etats-Unls d'Amérique, ec’est dans les Etats de New York et du New Jersey qué la
prévalence des méningltes & cryptocoques notifiées est maximale., L/observation semble
pouvolr étre atrribuée & la plus forte proportion dans ces régions de drogués par voie
intraveineuse et de Noirs dans la population acteinte du SIDA; ces deux facteurs paraissent
indépendants 1l'un de 1'autre et ils sont chacun asgociés 4 presque un doublement du risque
relatif,

L'antibiothéraplie par 1'amphotéricine B, en association ou non avec la 5- flucytosine,
dorme parfois d'excellents résultats avec régression des symptémes cliniques et maitrise de
la maladie. Les difficultés thérapeutiques majeures sent la toxicité de ces substances et la
récurrence de la maladie. L'administration de dérivés du kétoconazole comme traltement
d'entretien est en tours d'étude. Un trajitement immunodépresseur a vie s'avére parfois
nécessaire chez la plupart des patients,

3.10.4 Lymphome primitif du SHC

Les lymphomes maling primitifs de 1'encéphale sont rares mais représentent des tumeurs
bien caractérisées avee prolifération de lymphocytes atypiques, & distribution ‘
périvasculaire ovdinalrement. La radiographie peut révéler des lésions en forme de masses
prenant le contraste; on a cependant identifié des lymphomes du SNC ne prenant pas le
contraste. Les lésions sont plus souvent unifocales que multifocales. L'image radiologique
est semblable A celle des autres manifesrations focales du SIDA. Le diagnostic de certitude
est poséd sur biopsie cérébrale. La réponse & la radiothérapie permet d'évoquer le diagnostic
mais n'apporte pas de certitude (on peut par exemple obtenir la méme réponse avec des cas
rares de sarcome de Kaposi métastatique ou avec d'autres tumeurs).

Dans l'étude de 1'UCSF, 25 patients sur 1286 étaient porteurs d'un lymphome du SHC
(seit 1,9 %), Dans cette étude, le lymphome est la premidre maladie définissant le 5IDA chez
48 % des porteurs de lymphome, soit 0,9 % de 1'ensemble das SIDA. D’'aprés les CDhC, 1.5 % des
patients atteints de SIDA aux Etats-Unis d'Amérique commenceraient le SIDA par un Tymphome
du SNC. Les études épidémiologiques n'ont pas mis en évidence de facteurs de risque pour
l'apparition du lymphome du 5NC,

Les premiéres études donnaient & penser que l'infection était incurable et évolﬁhit
rapidement. Tl semble cependant d’'aprés une étude récente que les tumeurs des patients par
ailleurs en bonne santé seraient sengibles & une radiothéraple énergique et précoce, ce qui
permattrair d’'allonger la durée de vie ef d’améliorer =a qualitd., Sans ce traitement, la
survie moyerme est d'a peu prés deux moils.

3.11 Episode dépressif sévére/dépression majeure

La dépression (épisode dépressif sévére (CIM-10) ou dépression majeure (DSM-ITIR)) est
un trouble mental fréquent dans la plupart des populatiens et peut &tre considérée copme une
entité clinique parfaitement eernée pour laquelle des critiéres de diagnostic elairs,
Internationalement utilissbles, ont été définis (27). Il est possible de porter um
diagnostic fiable en s’appuyant sur les donndes clinlques ¢t en tenant compte de 1 état
mental présent, des antécédents de dépression et des antécédents familiaux. Dans la
population générale, 1'incldence annuelle est voisine de 5 pour 1000 (S51). La prévalence est
par contre beaucoup plus ¢levée et sur six mois peut atteindre 5 % de la population adulte
d’aprés les données de 1'étude "Epidemiologic Catchment Areas (ECA)™ réalisée aux Etats-Unis
(48). Le risqua, considéré sur la durée de vie et calculé dans une étude prospective
réalisée en Subdde (21), était d'environ 40 % pour la femme et 20 % pour l'homme; dans la
plupart des populations, le rapport hommes/femmes est de 1:2 ou de 1:3. ‘

La dépression peut survenir n'’importe quand au cours de l'évolution de 1'infection a
VIH-1, mais, d'aprés les rapports eliniques, on observe un regroupement des cas : a) aprés
découverte de la séroposicivicé pour le VIH-1 (en réaction 4 la prise de conzeilence du
danger gqui pése sur la santé, 3 la perte de l'estime de soi et 4 la culpabilicé; veir
paragraphe 3.16)); b) au début de la démence du VIH-1, 4 un moment ol les troubles d=
1'humeur peuvent précéder le début des anomalies cognitives.
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Les états dépressifs apparalssent chez les sujets des groupes II et IIT des CDC mais
1'on mangue de domnées sur leur incidence et leur prévalence, La fréquence notifide {43, 13)
chez des séropositifs pour le VIH-1 adressés 4 une consultation de psychlatrie érait de 13 &
17 4. Les séries de séropositifs porteurs de troubles mentaux sont maintenant beaucoup plug
importantes et leur analyse devrait permettre d'estimer la prévalence de la dépression
majeure chez les séropositifs.

On remarquera cependant gue, méme si 1’'incidence de la dépression dans les groupes
IT et TII des CDC est plus élevée que dans la population générale, on aura du mal 4 mettre
cette différence en évidence, dans la mesure ot la fréquence de base de survenue des
troubles dépressifs est &levée. L/imputation des troubles de 1'humeur au VIH-1 se heurte 2
une autre difficulté : les groupes 2 risque pour 1'infection pourraient étre composés de
sujete peut-&tre plus prédisposés & la dépression gue les membres de la population générale.
De plug, le diagnosric différentiel de la dépression chez un séropositif est difficile car
sas symptémes peuvent reproduire un tableau de para-S5IDA (perte de poids, troubles du
somueil , perte de la libido) ou de démence (ralentisszement des processug mentaux, diminmarion
de la concentration, troubles mnésiques subjectifs). On tentera toutefois d’érablir la
diegtinction en ralson de son retentissement sur le pronestic, le traltement et la prise en
charge .,

On ignore 4 peu prés tout pour l'instant de 1’évolution et de 1'issue de la dépression
dang les groupes IT et III. D'apréds les observations dont on dispose, le début est en
général progressif; un début brutal résultant d'une dépressiom non décelée est peu probable.
Le risque de dépression du séropositif peut étre augmenté par les facteurs psychosoclaux
(absence de soutien social). On ne connait pas la fréquence du sulcide et des tentatives de
suicide associés & la dépression, mais les séropesitifs pour le VIH-1 répondent bien aux
critéres du risque suicidaire élevé (53). Un rapport de Marzuk et al. (36) publié récemment
domne & penser gue le risque suicidaire est augmenté chez lesg patients du groupe IV,

En 1'absence d’autres symptémes rien n’indique que la dépression doive étre traitée
autrement que la dépression des séronégatifs. A noter qu’en cas de syndrome cérébral
organique, quelle qu‘en soit la cause, le patient est prédisposé su délire provogqué par les
antidépresseurs tricycliques : il est parfois nécessaire de démarrer le traitement avec une
doze plus faible et de 1’augmenter plus progressivement que chez les autres patients. Si les
antidépresseurs tricycliques & dose thérapeutique ne sont pas tolérés, on envisagera
d'administrer sous surveillance d'autres antidépresseurs.

Tout ce qui vient d’étre dit sur le diagnostie, le traitement et la prise en charge
concerne plus particuliérement le généraliste et les médecins des services des urgences car
seule une minorité des dépressifs également séropositifs pour le VIH-1 risque de voir
d'sbord un psychiatre,

3.12 Autres troubles de l"humeur

On a dit que des accdés maniaques survenalent chez les séropositifs, mais 1'on ignore
5'il existe un lien étiolegique avec 1'infection du syst2me nerveux par le VIH-1 ou s'il
s'aglt de 1'expression d'une affection maniaco-dépressive bipolaire chez un sujet qui =e
trouve étre séropozitif,

3.13 Troubles schizephréniformes et paranoides

Plusieurs observations (28, 34, 57) font état d'affections psychoriquez aigués avec
hallucinations, délire parancide ou délire des grandeurs et troubles de la pensée chez des
sujets qui pourraient étre rangés dans les groupes II et III des CDC. Il aest impossible,
d'aprés ces rapports, d'imputer 1'étiologie de ces affections &4 1'infection & VIH-1 et des
racherches complémentaires sont nécessaires pour déterminer si les psychoses
schlzophrénifermes ou parancides seralent une manifestation neurocomportememtale de
1'infection.
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3.14 Délire

Le délire est une entité bien définie; les directives pour le diagnestic et les
critéres de recherche domnés dans la CIM-10 permettent de 1’'identifier coftvenablement. Le
délire peut apparaitre au cours de diverses maladies somatiques, de maladies infectieuses et
parasitaires, d'intoxications et comme complication d'un traumatisme crdnien. Il est
particuliérement fréquent chez la personne agée et survient en général dans le cadre d'une
maladie cérébrovasculaire ou d'une démence. Cfest dans les pays en développement que
1'incidence du délire est la plus forte, en raison de la fréquence élevée des maladies
infectieuses et parasitaires, '

Dans 1'infection & VIH-1, on a décrit des cas isolés de délire bref, associés a la
méningite A liquide e¢lair qui peut apparaitre au moment de la séroconversion (38). Les cas
de délire sont probablement assez rares dans les groupes IT et ITT du début. Le délire est
apparemment beaucoup plus fréquent dans la démence due auw VIH-1 ot il se surajoute aux
défleits cognitifs et peut aggraver le tableau clinique (47). L'estimation de 1’incidence
n’a toutefois pas été faire, ‘

L'évolution des épisedes délirants qu’on observe parfois 4 la séroconversion est
beénigne (retour complet & la normale en quelques heures ou en quelques jours). Il n'y a
cependant pas de retour au fonctionnement prémerxbide lorsque le délire apparait dans le
contexte d'une démence du VIH-1. On ignore si la survenue d'un délire risque d’aggraver
l'évelution globale de cette démence, mais c'est une éventualité qu’il ne faut pas exclure,
Le délire deoit done &tre considéré comme une complication grave au cours d’une démence du
VIH-1. On essaiera le plus possible d'empécher sa survenue en donnant des soins Eénéraux de
qualité sux séropositifs atteints de démence précoce; les manifestations seront traitées
comme i1 se doit.

3,15 Autres troubles mentaux

Un certain nombre d'observations ont fait état d'affections aigués 3 symptomatologie
mixte chez des personnes infectées par le VIH-1 (assoclant délire et hallucinations,
troubles émotionnels et amputation du sensorium). Une classification précise de ces maladies
est impossible, mais 1'étlologie primitive gsemble étre organique et probablement associée au
VIH-1. Il faudra posséder davantage de données épidémioclogiques avant de pouvoir évaluer
1'incidence, ‘

Une observation qui pourrxailt &tre importante, netifiée en Tanzanie (50), concerne la
survenue apparente de troubles psychotiques aigus chez des sujets VIH-1 séropositifs, Il
semble que ces anomalles alent été les premidres manifestations de 1'infection; elles ont
abouti & une détérioration rapide et 4 la mort em quelques semaines ou en quelques mpis,
sans qu’apparaisse un SIDA ou un para-SIDA. Le tableau clinique n’est pas celui de la’
démence mais celul d'une psychose hallucinateire aigué avec agitation manifeste. La nature
de cesc affections demande 4 &tre connue : aucune autopsie n’a jusqu'ici étéd réalisée.

3.16 Problémes d'adaptation

Les problémes d'adaptation gont trés fréquents dans la période qui suit un dlagnestic
d'infection & VIH-1; ils survienment en réaction & ce que le sujet vient d'apprendre et sont
l'expression du désespoir, du chagrin, de la culpabilité, de l'anxiété, de la révolte, de la
dépression et de l'hypecondrie. Par leur type, leur gravité et leur durée, ces réactions
sont semblables & celles qu'on observe, en fometlon du milieu eulturel, lors des
circonstances ou des maladies marquantes de la vie. Elles ne conduisent habituellement pas &
une détérioration fonetiermelle chronique. Certains facteurs ont beaucoup d’influence sur la
gravité et la durée de ces réactions; on peut c¢iter les stigmates percus de la maladie et
1’ importance du seutlen social. ‘

Jusqu'a 90 I des diagnosties réecents d’'infection & VIH peuvent présenter des problémes
d'adaptation; on les obgerve donc chez les sujets appartenant aux groupes II et IIT das CDC.
Les répercussions des difficultés d'adaptatiom pewvent étre diminuées =i 1l7on offre une aide
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antieipée en conseillant le patient avant le test et én le préparant. Ces réactions sont
extrémement fréquentes apréz le diagnostic et peuvent réapparaitre ou apparaltre pour 1a
premidre fois aux changements dfétat clinique.

Dans les groupes II et IIT, les réactlions d’adaptatien peuvent se maintenir plusieurs
semalnes, voire plus, si le soutien, le conseil ou la prise en charge sont insuffisants.
Certalnes circonstances les aggravent : un soutien secial précaire, un soutien familial
déficlent ou inexlstant, des moyens flnanciers ou une situation professlonnelle qui ne
laissent pas assez de liberté, les antécédents de troubles de la personnalité et/ou
d'aleoolodépendance et de pharmacodépendance. Les réactions d’adaptation chez les membres de
1a famille et les étres chers sont aussi trés fréquentes et exacerbent ou prolongent
probablement celles de la personns contaminée.

Le consell est le traitement de choix, en liaison le cas échéant avec un psychologue ou
un psychlatre. Les services de conszeil ne devront pas négliger les gquestions qui teuchent &
1’entourage du malade, notamment & ges relations avec les autres et A =a vie soclale et
professionnelle.

3.17 Troubles de 1l'adaptation

Nombreux sont les rapports qul ne font pas de distinetion entre las réactiens
d’'adaptation et les troubles de 1'adaptation,

Les troubles de 1'adaptation sont une réaction merbide (par sa durée et/ou son
intensité) qui suit 1‘identification ou le diagnostie de 1'infection & VIH-1 et revétent le
caractére d’un stress ou d'une détérioration fonctionmelle chronique.

On ne connait pas l'incidence et la prévalence dez troubles de 1'adaptation chez les
sujets des groupes II et IIL. Il se peut qu’ils soient plus fréquents en cas d‘histeire
psychiatrique (57, 52). Ils peuvent durer des moiz. Souvent, ils sont améliorés par la
psychothérapie ou la médication, & condition que les contraintes particuligres de la
posologie solent respectées et les effets secondaires tolérés (voir 3.11). Les facteurs de
risque pour 1'apparition des troubles de 1'adaptation sent les mémes que pour les réactions
d'sdaptation, y compris les perturbations mentales antécédentes. Le traltement est lul aussi
habituellement le méme; une dégradation considérable de 1'état clinique peut cependant
exiger une hospitalisation.

3,18 Bésumé des obgervations

Les affections et les troubles neuropsychiatriques associés plus ou moins nettement )
1tinfection 4 VIH-1 sont trds nombreux. Dansz le SIDA et qualguefois dans le para-SIDA,
toutes las régions du systéme nerveux peuvent &tre touchées par une lésion ou un
dysfonctionnement provoqués par le VIH-1, les infections cpportunlstes ou ume méninglte.
Quoi qu'il en soit, =i 1l’'on considére les donneées geientifiques et médicales actuellement
disponibles, avcun argument n'est en faveur d‘une augmentation des anomalies
neurepsychologiques cliniquement significatives au sein des groupes IT et III (selon la
définition des CDC) de séropesitifs pour le VIH, comparés aux témoins séronégatifs.

4. INCIDENCE SUR LA CONDUITE A TENIR

4,1 Dépistage gérologique du VIH-1

Dans la mesure ot rien n'indique que la probabilité d’atteinte fonctionnelle est plus
élevée chez les sujets contaminés par le VIH-1 et par ailleurs en bomme santé (groupes
IT et 11T des CDC) que chez les sujets indemnes de contamination, 1'intérét de la sécurité
publique ne justifie pas pour 1'instant le dépistage sérologique dans le but de déceler chez
les sujers asymptomatiques une telle perte fonctiommelle.
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I1 est impératif que cette orientation soit en permanence réexaminée & la lumiére des
études en cours ou prévues,

On reconnair que le grand public se préoccupe beaucoup de toutes les questions de 5IDA
et de VIH et qu'il pourrait étre influencé inopportunément par des rapports non cenfirmés ou
porrant sur des cas 1s0lés. Citons un exemple : si aprés un acecident d’autcbus, de train, ou
d'avion, le chauffeur, ou le pilote, etc., se révéle &tre un séropositif asymptomatique, on
pourrait en tirer la conclusion — inexacte étant denné le poids des observatiens existantes
- que 1l'infection & VIH a entrainé une anomalie neurologique, cognitive ou comportementale &
l'origine de 1’accident.

I1 faut souligner gue les observarions isolées ou non confirmées ne peuvent pas at ne
doivent jamais remplacer 1l'analyse métriculeuse de 1l'ensemble des observations disponibles,

qul sert 4 mettre epn évidence un lien étiologique et & formuler les conduites & tenir.

4.2 Professiong impliquant la séeurité publique

Lz protection du public par la prévention dez sccidents est un objectif important. En
examinant les donmées connues, on est arrivé i la conclusion que les sujets asymptomatiques
infectés par le VIH-1 ne semblent pas poser de problémes partieuliers dans les professions
ok la séeurité est en jeu. L'application des normes d'exécution et des normes fonctionnelles
actuellement recommandées, seit dans certaines branches d'activité (pilotes de ligne,
conducteurs de grues, ete.), solt pour évaluer 1l'aptitude individuelle & 1fexdcution des
tdches quotidiennes (conduite autemobile), est ls méthode qui permet le mieux de déceler un
dysfonctionnement important, quelle qu’en soit la cause. Nombreux et variés sont les
géveénements susceptibles de perturber 1'accomplissement d'une tdche, citons le stress,, la
fatigue, le bouleversement des rythmes circadiens, le vieillissement, les compor tements
toxicomaniagues et les troubles psychiatriques (annexe 2).

Par suite, si 1'on se place du peint de vue de la sécurité publique, la question
cruclale n'est pas de déterminer la cause de 1l'incapacité i remplir um emploi, mals de
pouveir déceler une atteinte, quelle que soit sa cause. On voit denc combien il ilmporte de
réexaminer la validité des tests d'aptitude utilisés dans diverses situations impliquant la
sécurité publique. Il est nécessaire de toujours associer des psychiatres, des neurologues,
des cliniciens, des épidémiologistes, des neuropsychologistes, des psychologues industriels,
le personnel de la médecine du travail et les experts de séeuritd, pour fajire en sorte que
les méthodes de dépistage des atteintes fonetiommnelles du systéme nerveux central soient
sensibles et validées. A cet égard, il est indispensable de déterminer avee précision le
rapport entre les épreuves de la fonction neurepsychologique et 1’aptitude (fonctionnelle)
réelle du sujet 4 accowplir sa tiche professiomnelle.

Si on devalt utiliser des épreuves neuropsychologiques pour fixer les critéres
d’évaluation fonctionnelle/professiomnelle des sujets porteurs d'une infection & VIH-1
appartenant aux groupes II et III, il faudrait pouveir mettre en évidence ‘

a) une associatien nette, évaluée avec fiabilité, entre les anomalies ‘
neureopsychologiques et la séropositivité pour le VIH-1, en comparant des séropositifs
et des séronégatifs convenablement sélectionnés;

b) une association nette, évaluée avee fimbilité, entre les ancmalies
neurepsychologiques xévélées par les épreuves et 1'aptitude fonctiommelle directement
liée gux téches professionnelles, .

4.3 Consdquences sociales du dépistage

Compte tenu des observations évaludes au cours de cette consultation, 1'interdiction
d'exexcer un emploi ou de se livrer librement aux activités quotidiennes pour lez personnes
en bonne santé, au seul motif de leur séropositivité pour le VIH-1, serait une violation des
droits de l'homme et aurait des comséquences innombrables et malheursuses. ‘
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I1 faut aussi attirer 1l'attention sur la complexité et sur les conséquences sociales
éventuelles du dépistage, qul se situent hors du cadre de la sécurité publique. le lecteur
intéressé par toutes les questions relatives au dépistage &t 4 ses conséquences consultera
le "Rapport de la réunion de 1'OMS sur les critéres relatifs aux programmes de dépletage du
VIH, CGendve 20-21 mai 1987 (WHO/SPA/GLO/87.2)".

Les partlcipants 2 la consultation ont reconnu que le dépistage du VIH-1 parmi le
persernel demandeur d’emploi ou le personnel déja recruté pourrait etwe institué par
1'employeur pour d’autres raisons que la sécurité publique, sans rapport avec la fonctien
neuropsychologique. Par exemple, une entreprise pourrait envisager d'intxeduire le déplstage
du VIH-1, uniquement pour domner d’elle 1'image d'une société soucieuse de la sécurité
publique. Dans d'autres cas, moyennant un développement comnsidérable de la formation et un
ériorme investiszsement financier, le dépistage pourrait servir 3 exclure les employés qui, en
cas de contamination par le VIH-1, risquent davantage d'avoir une espérance de vie limitée.

En résumé, s’'il est bon d'encourager l'élaboration d'épreuves fonctionnelles toujours
plus fines pour déeeler une atteinte neuropsychiatrique précoce dans les diverses catégories
professlonnelles, l'adjonction du dépistage sérologlque du VIH-1 & ces épreuves en invoquant
la sécurité publique ne se justifie nullement & 1'heure actuelle.

5. YNCIDENCE SUR LA RECHERCHE

5.1 Introduction

On envisagera, dang cette partie, les conséquences pour la recherche de la collecte et
de 1'examen des données exlstantes ainsi gque 1'impact sur la définition des orilentations.
Les questions de méthodologie dans les études déja réalisées et les propositions applicables
4 la conmception, a4 1'exécution et & l'interprétation des études futures ou en cours sont
envisagées., Vu que la démence du VIH-1 et les anomalies neurccomportementales paraissent
étre les problimes les plus importants chez les sujets des groupes II et III, les besoins en
recherche ont &té discutés séparément, On notera toutefois que d’autres troubles
neuropsychiatriques associés au VIH-1 appellent des recherches identiques. Enfin, les édtudes
étant conduites en tenant compte des aspects neuropsychiatriques de 1'infection a VIH-2, les
mémes méthodologies mont applicables.

5.2 Méthodologie

5.2.1 Rapport entre épreuve et aptitude fonetionnelle

La recherche actuelle est compliquée par un probléme crucisl de méthodologle. Une
anomalie observée lors d'une épreuve neurcopsychologique est-elle en rappert avec une
aptitude individuelle ou générale & accomplir une tiche professiennelle ou les activitéz de
la vie de tous les jours 7 Il se peut de plus qu'une anomalle mineure dang 1'exécution d'unc
épreuve ne soit pas prédictive de 1’'incapacité i exécuter un travail déterminé. La
pathologie du systéme nerveux occasiomnée par 1’infection & VIH-1 est polymorphe, avec pour
corollaire des effets neuropsychologiques trés wvariés et inconstants. Les épreuves et les
batteries de tests limitées ou trés spéclalisées pourraient manguer de sensibilicé; il est
donc nécessaire d'examiner un grand nombre de fonetions. L'évaluation des sujets contaminés
par le VIH-1 demande que 1'om tente de caractérlser ou de créer une batterie d'épreuves
neuropsychologiques normalisées. Pour bien faire, cette batterle devrait s'appuyer sur les
outils ou les méthodes gqui se sent révélés intéressants dans la prévision des aptitudes
fonctionnelles.

5.2.2 Diffieultés d'analyse et de comparaison des érudes existantes

Les études disponibles sont de conception trés wvariable et les tests neuro-
psychologiques utilisés jusqu’iei pour évaluer les sujets infeetéds par le VIH-) trés divers,
On a employé des définitions différentes pour caractériser les anomalles, et adopté des
critéres différents pour les mettre en évidence, Dans certaines études, on a établi une
valeur moyenne pour la population & partir des tests neuropsychologiques, alors que dans
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d’autres on & dérerminé la proportion de sujets qui ont exécuté anormalement ces épreuves
per rapport 2 l'ensemble du groupe. Dans la plupart des études, le test est unique et 'dommne
une image instantanée, sans déboucher sur une évaluation longitudinale. Dans certains
travaux, toug Les patients porteurs d'infection 4 VIH-1 ont été regroupés, ssns tenir compte
de leur état clinique (infection asymptomatique, para-3IDA, SIDA); le cheix d'un tel
protocole ne comvient pas et s'oppose méme & la résolution des questions posées.

Le choix des témoins est parfois aussi un prebléme. Le stress consécutif a
1'établissement du diagnostic d’infection 2 VIH-1 et aux modes de vie de nombreux sujets
contaminés rend disecutable 1'utilisation des données normatives établies & partir de la
population générale, ou méme des sujets won contaminds (sujets indemnes du stress produit
par la connaissance de 1'infection}.

La tallle et 1'homogénéité des populations étudiées jusqu'a présent ne permetteﬂt pas
de générallser quant & la présence d'snomalies neuropsychologiques ¢hez les sujets des
groupes II et III des CDC. Par aillsurs, le visque d'erreur da & la coexiastence éventuelle
d‘une meladie neurelogique ou psychiatrigue n'a pas été écarteé dans certaines de ces études.
On ignore en outre si la gravité d'une patholeogie cérébrale lide au VIH-1 correspond 4
l'importance du déficit cognitif, Quelques-unes seulement des études disponibles envisagent
l'état neurclogique concomitant du patient. On ajoutera powr finix que 1'évaluation de
1'état mental et le dépistage des anomalies psychiatriques repesent principalement pour
1’heure sur une culture occidentale. ‘

La normalisation de la méthodologie est donc de la premiére importance. Plus
particulidrement, il est urgent de mettre au point une métheds de wesure de la fonctiom
neuropsychologique qui soilt meniable (4 savoir utilisable par les agents de santé suf le
terrain) et sans spécificité culturelle, Un tel outil permettralt peut-étre de se prﬁéurer
des données sur la nature et 1’ampleur danz le monde des anomalies neuropsychlatrlques dues
au VIH-1.

5.3 Conception des études

5.3.1 Populations étudjdes

Il importe que les populatioms étudides soient représentatives de tous les groupes
exposés a un risque en raison de leur comportement, de toutes les zones geographlques et des
différents milieux socio-économiques et culturels.

11 est essentiel que les patients porteurs d'une affection psychiatrique ou
neurclogique concomitante soient étudiés séparément., Il ne faut pas menquer de noter
également que les traltements par les antiviraux vont se développer. Il faudrait alors que
les futures études tiemnent compte des effets de ces médicaments ainsl que de leurs ‘
complications, et les considérent comme des varisbles qu'il ne faut pas négliger, sous peine
de fausser les résulrats ("eonfounding wvariables"). -

5.3.2 Groupes témoins

Le cheix de groupes témoins appropriés est ecapital. Ce gque l'en peut recommander, c¢'est
que le patient soit son propre témoin au cours du temps (veir 5.3.4). Les groupes témolns
suivants pourralent &tre inclus dans les futures études

a) séronégatifs exposés aux mémes facteurs de risque;

b) séronégatifs ayant depuis peu connaissance d'un disgnestie de maladie qui éngage
le pronostic vital; ‘

c) séronégatifs n’appartenant pas au groupe i risque comportemental habituel, mails
bien appariés sur les caractéristiques socleo-démographiques, le miveau et le type
d'instruction;
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d) sufets appariés sur l'alcoolisme, les toxicomanies et le niveau d’instruction;
e) séronégatifs dont 1'immunodépression reléve d'autres étiologies.

5.3.3 Les tests neurospychologiques

Il importera dans les prochaines études de ehol#ir convenablement lez instruments de
mesure neuropsychelogiques, y compris la méthode et la fréquence d'utilisation, et de
solgner 1'interprétation. Les batteries de tests auront pour réle de mettre en évidence un
lien avec 1'état clinique et fonctionmel. Il est nécessaire d'évaluer les tests existants at
de mettre au polnt une batrerie "de base" en vue des études futures,

On pourrait fort bien employer une telle batterie avec tous les groupes a risque
comportementaux ainsi que dans diverses régions géographiques et culturelles, en associant
des épreuves A visée particulidre pour évaluer des populations bien précises. Les tests
seront cheisis en fonction de 1'hypothése en questiom; on pourrait utiliser des tests trés
genslibles pour déceler des anomalies trés fines et des tests hautement spécifiques pour
caractériger la nature exacte de l’altération cognitive.

I1 faut également trouver un compromis quant & l'évaluation quantitative des moyennes
obtenues chez un groupe ou des variations individuelles par rappert 4 la norme de la
population témoin; la codification des eritéres de définition de 1'anormalité s'impese pour
chacun des tests,

Les tests neuropsychologiques ne seront pas pratiqués isolément, indépendamment
d'investigations minutieuszement prévues dans les domaines suivants - psychiatrie,
neuroclogie, laboratoire et radiologie. Il est nécessaire de réaliser systématiquement des
études longitudinales s‘appuyant sur les méthodes d'évaluation psychiarrigque largement
utilisées et parfaltement validées pour déterminer l'incidence, la prévalence et la nature
de 1’'affection psychiatrique qui touche les sujets contaminés par le VIH-1.

On recherchera chez les sujets des groupes I et IIT des CDC la présence éventuella des
anomalies qui ont 4té observées dans la démence du VIH-1. 11 convient de noter parmi

certaineg de ces investigations :

a) 1'évaluation soigneuse de la motricité oculaire par un test de poursuite sculaire
at 1'électronystagmographie;

b) l'étude de la stabilité et de 1'équilibre:

c¢) 1'étude des seuils de perception semsorielle,

On essaiera de rappreocher des anomalies cognitives si elles existent, les anomalies des
images RMN du cerveau, les anomalies des paramétres du LCR, les anomalies immunologiques et
les faeteurs nutritiennels. On explorera en ocutre systématiquement 1'influence psychosociale

de la famille et des soignants sur 1'apparition et 1'évelution des anomalies cognitives,

5.3.4 Mesures longitudinales

I1 est impdratif de concevolr les études Futures de fagon A pratiquer des mesures
longitudinales. On a évoqué 1'intervention éventuelle d'un effet d'apprentissage sur la
performance, mals un tel effet ne doit pas empécher de réitérer les épreuves. De fait, on
peut ne pas observer d’'amélioration en recommencant l‘examen lorsque le patlent est atteint
de dysfonctionnement cognitif et 1'absence de cet effat d’'apprentissage peut étre
sipnificatif, L'intervalle qui sépare deux mesures a de 1'importance et a besoin d'étre
eXpressément fixé. Des lntervalles courts rendent peut-étre la méthode plus sensible 4 une
évolution discréte de 1a maladie,

51 pendant 1'érude la maladie générale preogresse, les sujets ne seront plus classés
dans les groupes II et III et, par suite, les données pourraient ne plus &tre comparables a
celles des patients toujours dans ces groupes. L'analyse des dounées tiendra compte de la
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progression de la maladie, qui ne devra cependant pas étre un motif pour mettre fin &
l'étude, vu que ces patients pourraient fournir une masse considérable d'informations.

3.3.5 Analyse des données

Diverses questions relatives & l'analyse des données ont déja été envisapgées, 5i, a
1’examen neuropsychologique, on décéle des anemalies, il devient alors essentiel de définir
et de quantifier les critéres gqul permettront de rellex ces anomalies aux états eliniques et
fonctionnels correspondants &t aux connaissances théoriques. Tl est clair que plus le Ttest
neuropsychologique est sensible, plus 1l peut &tre difficile de trouver 2 ce test des' '
eritéres externes correspondants. Avant d'évaluer les conséquences des anomalies observées a
1'examen neuropsychologique, il est nécessaire d’'identifier et de quantifier les
carvactéristiques de l'aptitude & exécuter une tiche professionnelle, susceptibles d'etre
reproduites par cet examen.

5.3.6 Notification des données

L'étude des aspects neuropsychiatriques de 1'infection & VIH-1 a une importance -
capitale pour l'intérét général. Il importe donc d’'éviter une diffusion prématurée des
domnées, par les médias ou d'autres méthodes, avant qu’elles n'aient été rigoureusement
examinées par deg pairs, La notification des données doit se soumettre aux normes acceptées
de 1'examen par des pairs; les données seront publiées dans des journaux scientifiques
reconnus . Lorsqu’il z'aglt d'études collectives internationales, il importe que les
investigateurs se mettent d'accord avant de commencer l'étude sur la maniére de publier.

La confidentialité est une question vitale lorsque les études portent sur des sujets
contaminés par le VIH-1. Le recueil et 1'analyse de toutes les données doivent se dérouler
de fagon &4 garantir le secret pour les participants & l'étude. La confidentialiteé est «de la
plus haute importance non seulement pour les personnes mals encore pour que le recrutement
soit satisfaisant et que les sujets n'interrompent pas leur participation & 1lfétude,

5.4 Travaux de recherche sur la démence du VIH-1

Les points les plus importants concernant la démence due au VIH-1 gui devromt étre
éelaireis sont entre autres son histoire naturelle, sa pathogénie, l'existence de facteurs
prédictifs et de marqueurs éventuels de maladie,

I1 faut par des études déterminer 1'incidence ¢t la prévalence de la démence du VIH-1
dans tous les groupes 4 risque touchés et pour des lieux géographiques wvariés. Des értudes
sont nécessaires pour préciser & quel stade de 1'infection & VIH-1 la demence peut surveniy
et pour établir un rapport entre la démence et d'autres facteurs coexistants, état
immunitaire, anomalies du LCR et dépression par exemple. Ces études contribueront a apporter
un é&lément de réponse a4 la question de saveir si la démence apparait de nove ou
secondairement & d4'autres troubles cognitifs béninz (modéle continu/discontinu de
dysfonctiommement cognifif lié =su VIH-1}.

On cormait mal la pathogénie de la démence & VIH-1. Pour la plupart des investigateurs,
1'infection cérébrale joue un rdéle importent. On ilgnore les mécanismes précis par lesquels
1’ infection entraine le syndrome clinique de la démence; divers processus pourraient é&tre
mis en cause, dont une action cytotoxique directe, un dysfonctiomnement neuromal, une
altération des facteurs trophiques ou des neurotransmetteurs du SNC, des phénoménes
immunitaires.

5i 1'on connait bien la pathogénie de la démence & VIH-1, on pourra prévoir gquelles
sont les populations exposées & un risque accru, l'histoire naturelle de la maladie at
ltefficacité des protocoles thérapeutiques. Des problémes particuliers sont dus i ce que le
virus infecte le cerveau ; la pénétration des antiviraux jusqu'au siége de 1'infection est
un probléme impeortant qui devra étre résolu lors de la mise au point de médicaments
anti-VIH-1.
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Divers azpects de cette maladie demandent & étre mieux définis : épldémioleogique
{eulturel, génétique, géographique), social, biologique, psaychilatrique, neurclogique,
neuropsychologique et démographique. Ils pourralent aveir une valeur prédictive tant en ce
qui concerne la survenue de la maladle gue sa gravité et la vitesse de son éveolution.

Etant donné que le diagnostic de la démence du VIH-1 demande l'application de critéres
d'exclusion, on doit absolument es=zayer de repérer des marqueurs. Parml les marqueurs
potentials, on pourrait citer les facteurs immunologiques présents dans le LCR, les taux de
neurotrangmetteurs, les marqueurs viraux spécifiques, des informations apportées par
1'imagerie ou encore divers facteurs actuellement inconnus,

La valeur des différents types de soutien psychologlque dans la prise en charge de
cetre affection doit étre évalude, Tl ze peut que le type et le degré de soutien
psychologique nécessalres ne solent pas les mémes dans la démence du VIH-1 que dans d4fautres
maladies psychlatriques, Il est nécessaire d'étudier 1'utilité du traitement des troubles
paychiatriques concomitants, et ses risques potentiels, par les antidépresseuxs, les
neuroleptiques ou dfautres agents pharmacologiques. I1 faut évaluer en particulier 1'action
de ces agents sur dez symptémes qui relévent de la démence du VIH-1. L'Intérxét des
anti-VIH-) dang le traitement de cette démence n'a pas &été bien étudié. Ces antiviraux
devront falre l'objet d'études solgneusement contrdlées. les modéles animaux emt un rdle
plus important 4 jouer.

5.5% Travaux de recherche sur les anomalies neurocomportementales autres que la démence

Les gquestions soulevées dans le cadre de 1'infection 4 VIH-1 par les anomalies
neurocomportementales plus bénilgnes sont les mémes que pour la démence du VIH-1. Un probléme
exuclal se pose @ ces snomalies neurccomportementales représentent-elles des troubles
distinets ou sont-elles les symptémes préceces d'une affection qui évelue vers la démence du
VIH-1 ? Des études rigoureuses sur l'histoire naturelle et la pathogénle apporteront un
élément de réponse, La mise au point d'une échelle d'appréciation des anomalies
neurocomportementales facilirerait peut-étre la réalisation d'études plus complétes et plus
spéeifiques.

En outre, on ne zalt pags encore ci cec anomalies sont permanentes ou révergibles. On
étudiera les interventions thérapeutiques potentiellement bénéfiques.

6. INCIDENCE SUR LES SQINS DE SANTE

6.1 Soins/prise en charge

L'incidence du SIDA augmentant régulidrement, le systéme de scins de santé aura dans de
nombreux pays & faire face 4 un volume énorme de maladies neuropsychiatriques. Aux
Etats-Unis d'Amérique, on dénombrait, en 1986, envirenm 8000 SIDA porteurs de symptiOmes
neurologiques; on en prévoit 54 000 en 1991. On sfattend alors A4 ce que le nombre de ces
malades alt atteint presque la moitié du nombre des épileptiques et dépassé de loin le
nombre des parkinsoniens. Dans la mesure ol ces chiffres ne s'appliquent qu'au SIDA patent
et aux dysfonctionnements neurologiques, ils sous-estiment 1'impact de l’infection 4 VIH-1
sur les serviees de neurologie,

11 est difficile de vérifier et de prévoir le retentissement du SIDA sur les soins de
gsanté mentale, La plupart des patients, sinon tous, rencontrent de graves problémes
d'adaptation & une maladie qui risque d’étre mortelle et une assistance psychelogique ou
psychiatrique est souvent nécessaire, En outre, une large proportion dex caz de SIDA
présentent des troubles psychiatriques graves et/ou peuvent faire une démence; 1] faur alors
souvent recourir & une évaluation et & des soins psychiatriques.

Pour finir, le nombre important de sujets infectés par le VIH-1 mais dépourvus de
signes de maladie zénérale crée un probléme spécifique.
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G'est en temant compte de toutes ces données que la consultatien a examiné les
questions de prise en charge des séropositifs pour le VIH-1 atteints de troubles
neuropsychiatriques. Les participants ont reconnu que ces affections sont des phénoménes
médicaux et socisux dont las caractéristiques sont les suivantes !

a) la crainte du SIDA et le profond retentlissement personmnel aprés la découverte de
l'infection;

b) 1’impact psychologique de 1'interprétation par un sujet infecté des échecs
cognitifs gquotidiens, lorsqu'il est informé de la pessibilité de survenue & lomg terme
d'une démence; :

¢) les précccupations et les soucis de l'entourage (famille, amis intimes, collagues,
ete.) pour un sujet ayant des difficultés neurccompoxtementales apparentes;

4) la plus ou meins grande tolérance de la celleetlvité — trés variable sulvant que
le SIDA est une expérience nouvelle ou non et les jugements culturels sur les modes de
transmwission du virus — rend encore plus nécessaires la compassion et la
compréhension vis-4-vis des gujets contamineés.

6.2 Accés aux solns

11 est absolument nécessaire de faire en sorte qu'un soutien approprié et des services
de traitement existent et soient accessibles, nen seulement pour le sujet atteint de maladie
elinique, mais aussi pour les porteurs asymptomatiques dés qu’ils sont au courant de leur
infection, Non seulement il importe que les positifs alent accés aux seins, mals Il faut
encore que 1'ensemble des persemnels de santé soient bilen renseipnés sur la varlété pessible
das troubles neurcpsychiatriques susceptibles d'étre présents ou de se développer. Ainsi le
parsonnel pourra réagir en adoptant une attitude appropriée, en faisant preuve de
compréhension, en administrant le bon traitement; il pourta asussl ldentifier les troubles
deés le début et, le cas échéant, évacuer le patient.

Le sujet infecté par le VIH-1 peut s'adresser aux services de soins, soit spontanement,
soit poussé par son entourage, gul a pu remarquer des medifications de son comportement.
Lorsque le patient vient de lui-méme, ¢'est soit qu’il a déja des symptémes, soit qu’il est
asymptomatique mais inquiet sur son état de ganté., Il faut que les services de santé
puissent accéder & la demande des persomnes qul font des réactions aigués d4'adaptation et de
stress aprés avelr appris qu'ils étaient séropositifs. Les services auront besoin de
spécialistes entrainés, psychiatres, neurcoleogues, psychologues, conseillers et travailleurs
soclaux,

On voit déja d'aprés ce qui se passe dans certains pays qu'il sera impossible de
traiter les aspects neuropsychiatriques de 1’'épidémie de VIH-1 en s'appuyant sur les seuls
neurologues, psychologues et psychiatres qui ont manifesté un intérét particulier pour
l'infection et le SIDA, Inévitablement, la plupart, sinon tous, parmi ces spécialistes
geront amends & prendre en charge des sujets contaminés, Il est urgent pax conséquent de
mettre sur pied des programmes de formation s'adressant aux catégories ¢lés dragents de
santé .

Le poids de 1'épidémie de SIDA sur les services hospitaliers est déji un grave sujet de
préoccupation, 5'y ajoute maintenant la charge que constitusnt les soins & un nombre
croissant de sidatiques atteints de démence. 5i les chimiothérapies débouchent sur une
prolengation de la vie sans avelr d’effet sur 1'incidence de la démence, les établissements
hospitaliers et de prise en charge des malades terminaux pourraient devolr traiter beaucoup
de patients atteints de démence du VIH-1. La question de savoir dans quelle mesure ces
patients peuvent étre soignés & domicile est discutable et peut-étre faudra-t-i1 préveoir des
hospitalisations de longue durée.
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I1 est possible que les services existants alent besoin d’étre réévalués en tenant
compte de la pluridisciplinarité des équipes et de la dotation en matériels de diagnestic
gpécialisés pour déceler et prendre en charge les affections neuropsychiatriques llées au
VIH-1.

En collaboxstion avec les services de soutien destinés aux patients et & leurs
familles, il est crucial de renforcer les services de la collectivité, les services de
conzells, les organismes bénévoles et les groupes d'auto-assistance.

Tl est souhaitable que le rapport de la consultation soit largement distribué aux
personnels de santé pour faire en sorte que les personnes contaminées par le VIH-1 regoivent
des aviz éclairés.

En résumé de cette consultation, la conduite 3 tenlr en matidre de soins et de prise en
charge des infections a VIH-1 comporte deux points particulidrement importants.

1. Les observations suivantes seront portées & la connaissance des persomnels du corps da
santé : les affections neurepsychiatriques zssocides a 1’'infection sont trés variées;
d’aprés les arguments dont on dispose, 1'atteinte fonetionmelle n'est pas beaucoup plus
augmentée que chez les sulets indemnes d'infection, sf le patient n'‘est pas atteint (et
Jusqu'a ce qu'll seit atteint) par un para-S5IDA ou un SIBA cliniques.

2. Les zexvices de santé devront se trouver préts 4 supporter un fardeau de maladies
neuropsychilatriques, graves pour l’essentiel, chez les SIDA et les para-SIDA; il est
souhaitable que la planification soit mise en place dés maintenant.
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ROLE DES ATTEINTES NEUROPSYCHTATRIQUES DANS LA SURVENUE DES ACCIDENTS

Les accidents et les situations dangereuses entrainant des pertes en vies humaines ou
mettant en danger des groupes et des Individus sent fréquents dans le monde. Dans les
milieux des affaires =mociales et politiques, la prévention par des mesures d'ordre
technique, législatif et de santé publique est upe priorité, L'estimation du mombre aritivel
mondial d'accidents de la circulation dennera une idée de l'ampleur du probléme : il dépasse
gept millions (dont au moins 250 000 décds), et plus de 50 % de ces accidents touchent des
personnes de moine de 35 ans (3).

Les méthodes de 1l'épidémislegie ont été appliquées & 1'étude des accidents et il ressort
en conclusion gque, dans la majorité des cas, les causes sont multiples. Pour estimer
valablement la probabilité d'une contribution significative d'un facteur isolé — atteinte
cognitive-neurslogique par exemple, due & 1'infection & VIH-1 — dang la probabilitcé ‘
globale de survenmue d'un accident de type domné, 11 seralt nécessaire de replacer les
connaissances eliniques et épidémiologiques concernant ce facteur dans le cadre plus large
d'une causzlité mulriple,

Les facteurs comportamentaux les plus scouvent impliqués dans la cause d'un acgldent
=~ accident aérien, accident de la route, accident du travail (accidents susceptibles de
toucher un grand nombre de personnes) — sont les suivants : l'erreur humaine (due 2
lropérateur), les conduites d'alcoolisation et l'usage de psychotropes, le stress di aux
dvénenments marquants de la vie et les troubles mentaux. Chacun d'eux sera briévement
examine.

1. Erreur humaine, La tendance aux erreurs de perceptlon et de jugement, aux

variations temporaires dfattention et au manque de ceoerdination meoetrlce est une
caractéristique "normale" de la constitution neurccomportementale de l'homme. 5i les
*défaillances mentales” gont sans conséquence dans la plupart des cas, le risque dont elles
sont porteuses peut augmenter de fagon impressionnante dans nembre de situarlons od il y a
interaction homme-machine, celles notamment qui exigent, dans des états de surcharge
cognitive, des prises de décision rapides. Il se peut que la dissociation entre le temps de
réaction (qui peut se situer dans des limites nermales) et le temps dit de cognitien,
nécessaire au traitement du stimulus dans ces conditions, ait une importance fondamentale
lorsque la profession requiert des aptitudes supérieures, chez les pilotes d'avion par
exemple, Les accidents de transport aérien quil peuvent s’expliquer principalement par une
ergeur humaine comptent pour au moins 25 % (22). L'erreur est rendue responsable d'environ
65 % des acclidents de la c¢ireculation dans une prosse agglomératien (4). Il faut ramarquer
que la probabilité de survenue d'une erreur humaine augmente brutalement sous l'action,
synergique de la fatigue et de la désynchronisation des rythmes circadiens (travail poaté ou
décalage horaire) (33).

2, Alcoolication. Méme & petite dese, l'alcool a un effet considérable sur le temps de
réaction, sur la perception, sur le trafitement de 1'information, sur la coordination motrice
et le jugement. En dépit de la variabilité individuelle et de la tolédrance, 1l’'alcoel est un
facteur de risque considérable pour la surverue des aecidents de voiture, d'avion et du
travail. La probabilité de mourir dans un accident de véhicule 4 moteur est 4,5 fols plus
élevée chez 1'alcoclodépendant que chez un sujet apparié mais non alcoolique (6l) et on a
constaté gque la diminution de l'aptitude 4 la conduite en ralson d'une intoxication est la
cause principale de 67 % des accidents oft 1'alcool est miz en cause (1, 30).

L'aleool est un gros facteur de risque d'accidents d'avien. Une étude toxicoleogique
réalicde aux Etars-Unis d'Amérique sur 1345 pilotes tués dans des aceidents de 1968 a4 1974 a
montré une aleoolémie importante chez 19,5 % d’entre eux (41); une étude antérieure réalisée
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au Royaume-Unl a démontré (anatomie pathologique hépatique, post mortem) que 4.5 % de
l'enzamble des équipages décédés dans un accident entre 1955 et 1979 étaient aleooliques
(22).

3. Psychotropes. 31 1'on considére que dans les pays développés la conscmmation
moyentie de paychotropes est de l'ordre de 50 & 100 doses quotidiennes standard pour

1000 habitants, on peut comprendre que la consommation de psychotropes soit parmi les
principaux facteurs de risque d'accidents. L'importance du risque a été examinée dans une
étude contrdlée sur les victimes d'accidents de la circulation; il a été montré que le
risque relatif d’'accident mortel en cas d’'usage de tranquillisants mineurs est de 4,9 (54).
Les benzodiazépines, un certain nombre de préparations en vente libre contenant des
antihistaminiques, les béta-bloquants et un large éventail de drogues illicites sont
susceptibles de diminuer les aptitudes, et leur action est synergisée par 1’alcool.

4. Stress, Tes événements marquants de la vie, y compris le deuil ou d'autres pertes,
les modifications de statut soclal ou professionnel et les événements qui forcent les
capacités d'adaptation de 1’'individu pourralent augmenter la tendance & 1l'erreur. On trouve
un rizque augmenté d'accidents de la route mortels aprés des événements marquants récents.

3. Troubles mentaux. L'épidémiclogie montre que la dépression et les manifestations
anxieuses sont trés fréquentes dans la population générale. Cing pour cent par an de la
population adulte feralent des épisodes de dépression et d’anxiété, et le risque & 1'échelle
de la vie serait de l'ordre de 20 % chezr 1'homme et supérieur & 40 % chez la femme (21}. La
dépression z'accompagne d'un ralentissement des processus mentaux et de l’activité motrice
et risque 4'entrainer une incapacité grave lorsqu’un appareil exige du manipulateur des
aptitudes excellentes. Le risque d’'accident est également augmenté en cas de troubles de la
persormalité et d’antécédents de psychothérapie pour alecoolisme,

Carte courte revue met en lumiére 1l'existence d'affections nombreuses ayant les
caractéres sulvanta : a) une fréquence nettement plus grande que 1’infection asymptomatique
4 VIH-1; b) une capacité démontrée & diminuer les performances.

Erant demné les conclusions de la consultation, la recherche des anticorps anti-VIH-1
chez le personnel ne semble pac &tre une méthode efficace de diminutien du risque
d'eccident. Ce dépistage doit aussi &tre envisagé zous 1'angle de ses conséquences
péjoratives possibles (stress psychosocial ou Instauration d'un sentiment i1lluszoire de
meilleure sécurlté pouvant déboucher sur une diminution de la vigilance quant A4 d'autres
facteurs de risque), qui ont beaucoup de chances de l’emporter largement sur des avantages
minimes. Tl existe une autre fagon de procéder, qul pourralt reposer sur une base
scientifique solide, et qui consisterait A mettre en place des programmes visant 4 amélierer
la sécurité en pratiquant des examens systématiques, réguliers et ciblés du persommel,
examens qul devraient inclure des investigations neuropsychologlques et une évaluation du
comportement.
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CLASSIFICATION RESUMEE DES CDC APPLIQUEES A L'INFECTION A VIH

GROUPE I Infectlion aigué

GROUPE II1  Infection asymptomatiquel

GROUPE III Adénopathie chronique généralisée’
GROUPE IV  Autres affectlions

Sous-groupe A Mzaladie généralisée
Sous-groupe B Maladie neurologique
Sous-groupe C Maladies infectieuses secondaires
Catégorie CG-1 Maladies infectieuses secondaires de la liste donnée
par les CDC Eour la définition du SIDA aux fins de
surveillance
Catégorie C-2 ‘Autres maladles infectieuses secondaires
mentionnées®
Sous-groupe D Cancers secondaires
Sousg-groupe E Autres affections

1 Des sous-groupes de patients dans les groupes II et III peuvent &tyxe établis aprés
évaluation au laberatoire,

Z Inclut tous les patients dont le tableau clinlque correspond &4 la définition du
syndrome ¢'immunodéficience aecquise que les “Centers for Disease Control” utilisent aux fins
de notification nationale.

Origine : Centers for Disease Control. Revision o¢f the CDC surveillance case definition
for acquired immuncdeficiency syndrome, Morbidity and Mortality Weekly Report,
1987, 36 (suppl. 15).
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