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Introduction

Dans les pays en développement et en Afrique Subsaharienne en particulier, les données
les plus fréquentes concernant la prévalence du VIH sont issues de sites sentinelles testant les
femmes en suivi prénatal. Ces données sont a la base de la majorité des estimations de
I’ONUSIDA [1, 2], en faisant I’hypothése que ces femmes enceintes sont représentatives de
I’ensemble des femmes [3]. Ainsi en 2003, 118 pays dans le monde, incluant 39 pays
d’Afrique Sub-saharienne sur les 43 pays de la zone, disposent d’un systéme de surveillance
sentinelle qui s’appuie sur les cliniques prénatales (CPN) [4].

Concernant les estimations au niveau national, plusieurs biais interviennent et en premier
lieu le choix des sites sentinelles retenus et leur représentativité, ainsi que le type de
population qui les consultent [1, 5]. La qualité¢ des données est ainsi trés variable d’un pays a
I’autre [6, 7]. Les comparaisons dans le temps sont sujettes a caution, étant donnée la
variation importante dans un pays du nombre et de la localisation des sites sentinelles retenus.
De nombreuses études ont également mis en évidence que les femmes qui consultaient en
suivi prénatal n’avaient pas le méme profil que les autres[8-13], méme si globalement il a été
montré que les prévalences calculées a partir des données de femmes enceintes reflétent les
tendances de la prévalence réelle [14-16].

Figure 1

Prévalence du VIH selon I'age pour les femmes en population générale et
celles consultant en prénatal a Manicaland Zimbabwe (1998-2000)
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La prévalence des sites sentinelles en cliniques prénatales sous-estime la prévalence de
I’ensemble des femmes a tous les ages, exceptés pour le groupe d’ages le plus jeune ou il y a
surestimation. Cela a été observé en Tanzanie [16, 17], au Malawi [15], en Zambie [10], au
Zimbabwe [12, 13] et en Ouganda [18, 19], ou des données provenant a la fois de sites
sentinelles et d’enquétes en population générale sont disponibles (voir Figure 1). Il s’agit d’un
phénomene bien établi.

Cette sous-estimation s’explique en partie par un différentiel de fécondité chez les femmes
séropositives [20]. Ces derniéres sont moins fertiles [21], ont significativement plus de
fausses couches et d’avortements spontanés [22]. Elles ont également une stérilité
préexistante des suites d’autres IST [23]. Des facteurs comportementaux existent également
mais leur effet est a priori faible. Ainsi, il a ét¢é montré que dans la région de Rakai en
Ouganda, les femmes séropositives ont des rapports sexuels moins fréquents [19]. A
Kinshasa, Zaire, elles utiliseraient plus fréquemment un moyen contraceptif [24]. Une femme
séropositive a plus souvent un partenaire séropositif, d’ou moins de rapports sexuels du fait de
la maladie du partenaire, et un risque de veuvage plus élevé [20]. D’autre part, le VIH
entraine une baisse de la production de spermatozoides chez les hommes [25, 26]. Bien que le
statut sérologique soit rarement connu, une suspicion de séropositivité pourrait parfois
entrainer une rupture du couple [27] et défavoriser le remariage des veuves et des divorcées
[28].

Figure 2
Ratio prévalence en clinique prénatal (CPN) sur
prévalence en population féminine générale (PFG) selon I'age
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La sous-fécondité des femmes séropositives augmente avec 1’age des femmes. Seules les
plus jeunes (15-19 ans) ont une fécondité plus élevée que les femmes séronégatives du méme
age [18, 19, 29]. Ceci s’explique par un effet de sélection : les femmes de moins de vingt ans
qui sont enceintes ont commencé leur vie sexuelle plus tot et ont donc été plus soumises au
risque d’étre contaminées par le VIH.
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Sur I’ensemble des sites que nous avons étudiés ici, nous avons retrouvé cette tendance
d’une sous-estimation, augmentant avec 1’dge, de la prévalence chez les femmes en suivi
prénatale par rapport a celle observée en population générale (exception faite le plus souvent
des 15-19 ans, voir des 20-24 ans, ou il y a surestimation, voir Figure 2).

L’objectif de ce travail consiste a présenter une méthode d’ajustement décrite depuis
quelques années et ’appliquer sur une dizaine de sites en ayant recours a d’autres séries de
coefficients que ceux précédemment utilisés. Il ne s’agit pour le moment que d’un travail
préliminaire.

Méthode

Une méthode de correction des données de prévalence issues des sites sentinelles en CPN
afin d’estimer la prévalence en population générale en tenant compte de cette moindre
fécondit¢ des femmes VIH+ a été proposée et appliquée au district de Gulu au Nord de
1’Ouganda [30]. Fabiani ef al. ont procédé en 2003 a une évaluation de cette méthode sur huit
séries de données portant sur six sites dans trois pays (Ouganda, Tanzanie et Zambie) ou I’on
dispose a la fois de données de prévalence en population générale et des données issues des
centres locaux de suivi prénatal [31].

Si I’on suppose que 1’ensemble des femmes enceintes consultent en suivi prénatal, ou bien
que le taux de consultation ne varie pas selon le statut sérologique a VIH, alors la prévalence
Pcyp observées a un age donné en clinique prénatale est égale au nombre de femmes
séropositives enceintes sur le nombre total de femmes enceintes. Le nombre de femmes
enceintes séropositives correspond au nombre de femmes séropositives (soit N-Pprg ou I est le
nombre total de femmes du groupe d’age dans la zone et Pprg la prévalence observée dans ce
groupe d’age en population féminine générale) multipli¢é par ENCyyy+ la proportion de
femmes VIH+ enceintes sur la période. De méme, le nombre de femmes VIH- enceintes vaut
N-(1-Pprg)-ENCyy.. On obtient alors I’Equation 1 qui, une fois résolue, donne I’Equation 2.
La correction étant réalisée pour chaque classe d’age, un dernier ajustement est nécessaire
selon les Fppg, ¢’est-a-dire la proportion de la classe d’age en population féminine générale
(Equation 3) [3, 30].

Equation 1
N-P PFG -EN CV1H+

P, =
o NPy ENCyypy +N- (1 ~ Prrg ) ENCyyy
Equation 2
P = Prey
" ENCyy, ENCyy,

Py + P,
ENC,,, PeN NC,,,_ PCN
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Equation 3

P
P — F % PCN
ror classezd 'ﬁgf " EN CV]H + _ EN C'VII-[ +

P, .- +P
ENC,,,_ " EnC,, "

Pour appliquer cette méthode, il est nécessaire de disposer d’une estimation du paramétre
ENCy+/ENCyyy. pour chaque classe d’age. Ce paramétre correspond a un indicateur nommé
Odds Relatif de I’Infection (ORI ou Relative Odds of Infection ROI en anglais, voir Equation
4).

Equation 4

femmes enceintes VIH +
B femmes enceintes VIH -

" ensemble des femmes VIH +
ensemble des femmes VIH -

femmes enceintes VIH +
ensemble des femmes VIH +

femmes enceintes VIH -
ensemble des femmes VIH -

ORI =

Il a été montré que le ORI était approximativement équivalent au RRF (Ratio du Risque de
Fécondité ou FRR Fertility Risk ratio, voir Equation 5) dans la mesure ou les différences de
mesure de la grossesse entre femmes VIH+ et VIH- étaient insignifiants[20, 32].

Equation 5
naissances de femmes VIH +
ensemble des femmes VIH +

naissances de femmes VIH -
ensemble des femmes VIH -

RRF =

Cependant, en raison d’un nombre plus élevé de mortalité intra-utérine tardive chez les
femmes VIH+, le RRF est a priori légerement plus faible que le ORI[32]. Ainsi, avec les
RRF, on surestimerait la sous-fécondité des femmes VIH+ et donc, la correction apportée aux
données issues des CPN serait trop ¢élevée.

Fabiani et al. [30, 31] ont eu recours a des valeurs standards de type RRF calculées a partir
d’une étude de Carpenter et al. [18] portant sur le district de Masaka, Ouganda sur la période
1989-1996.

Données

Pour mesurer I’efficacité¢ de cette méthode d’ajustement, nous I’avons appliquée a quinze
séries de mesures portant sur dix sites répartis dans sept pays. Pour chacun de ces sites, nous
disposons a la fois de la prévalence observée en CPN par groupe d’age et de la prévalence par
age pour I’ensemble des femmes de la méme zone. Il s’agit de grosses enquétes congues pour
que ce type de données soit comparables car portant sur les mémes populations. Sur
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I’ensemble de ces sites, le taux de fréquentation des CPN pendant la grossesse est ¢éleveé,
réduisant ainsi les biais qui seraient dus a une fréquentation différentielle selon le statut
sérologique VIH.

Outre les coefficients utilisés par Fabiani et al. [30, 31] (nommés coefficients A), nous
avons calculés d’autres séries de coefficients (voir Tableau 1). Tout d’abord, en reprenant les
données de Carpenter et al. [18], il apparait que les coefficients A ont été calculés a partir
d’un tableau donnant la prévalence par age des femmes ayant eu une grossesse pendant la
période d’observation et de celles n’en ayant pas eu. Cependant, il semble que les naissances
comptabilisées dans ce tableau ne soient que celles enregistrées localement. Or, comme il y a
des migrations dans la zone d’étude et comme ces migrations sont plus importantes parmi les
femmes VIH+ (la migration étant un facteur de risque de contamination par I’infection a
VIH), les RRF calculés sont a priori sous-estimés, les naissances non comptabilisées étant
plus importantes pour les femmes VIH+. Il nous alors semblé intéressant de rapporter les
naissances observées non pas au nombre de femmes mais au nombre de femmes années, pour
tenir compte ainsi des migrations. Nous obtenons alors la série des coefficients B.

Tableau 1

Série A B c D (B+C)/2
Type RRF RRF ORI RRF
15-19 1,350 1,535 0,750 1,372 1,142
20-24 0,629 0,737 0,480 0,541 0,609
25-29 0,621 0,718 0,810 0,524 0,764
30-34 0,355 0,426 0,680 0,324 0,553
35-39 0,569 0,691 0,680 0,294 0,685
Zone Rural, Masaka, Uganda, Rural, Masaka, Uganda, Rural, Rakai, Uganda, Rural, Kisesa, Tanzanie,

1990-96 1990-96 1989-1992 1994-1997
Source Carpenter et al. 1997 [18]  Carpenter ef al. 1997 [18]  Gray et al. 1998 [19] Hunter et al. 2003 [33]

Une étude de Gray et al. [19] portant sur Rakai, Ouganda (1989-1992) fournit les taux de
femmes enceintes par age et statut sérologique VIH. Nous avons donc pu calculer des
coefficients de type ORI (série C). Cepndant, cette étude ne porte que sur les femmes
sexuellement actives. Ainsi, aux jeunes ages, la part des femmes n’ayant pas entamée leur vie
sexuelle étant non négligeable, les coefficients sont sous-estimés. Aux ages plus élevés, ce
biais devient négligeable (la quasi totalit¢ des femmes ayant déja eu des rapports sexuels) et
les coefficients s’aveérent étre plus justes car de type ORI (contrairement aux autres
coeffcients qui sont de type RRF).

Enfin, nous avons eu recours a une dernicre ¢tude de Hunter ef al. [33] sur la période 1994-
1997 a Kisesa, Tanzanie pour calculer la série D. Cette étude a la particularité de comparer la
fécondité des femmes non infectées aux deux passages de I’enquéte (1994-95 et 1996-97) aux
femmes infectées ou au statut inconnu a la premiére et infectées a la seconde. Ne sont donc
pas prises en compte les femmes pour lesquelles on a observé une séroconversion entre les
deux passages. De plus, parmi les femmes VIH- au premier passage et non testées au second,
il est probable qu’il y ait une surreprésentation des femmes ayant pris des risques pendant la
période entre les deux passages. Or, il a été montré, y compris dans cette étude, que la sous-
fécondité des femmes VIH+ augmentait avec la durée de I’infection. Ainsi, les coefficients
calculés sont sous-estimés puisqu’on ne prend en compte que des femmes contaminées depuis
plusieurs années.
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A partir des travaux de Gray et al. [19], nous ne pouvons calculer de coefficients au-dela
de 40 ans. D’autre part, sur les quinze séries de mesure utilisées, nous ne disposons pas
toujours des données de prévalence au-dela de 40 ans. Nous avons donc fait le choix de
limiter ce travail aux 15-39 ans.

Résultats

Si I’on regarde I’ensemble des résultats, il s’avere que 1’ordre des prévalences estimées est
trés souvent le méme. Ainsi, une prévalence estimée avec les coefficients D sera toujours plus
¢levée qu’une prévalence estimée avec les B. Si le choix des coefficients prime sur les
différences de structure par age, c’est que I’ensemble des sites possede des structures par age,
que ce soit en PFG ou en CPN, de grandeur relativement équivalente. Il en résulte que le
principal facteur qui détermine quel ajustement sera le plus précis est 1’écart initial entre la
prévalence observée en CPN ajustée selon la structure par age de la PFG et la prévalence
réelle en population féminine générale.

Figure 3
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Sur la Figure 3, pour les trois premieres séries de données, cet écart est trés important. Ce
sont donc les coefficients D qui s’averent étre les plus efficaces. Pour les quatre derniéres, cet
¢écart est trés faible et un simple ajustement par age s’avere alors étre plus efficace que les
ajustements a partir des coefficients de sous-fécondité.

Pour I’ensemble des autres séries, nous observons d’une part que le meilleur ajustement est
obtenu avec la série des coefficients B ou C (et dans deux cas la série A), et que les
ajustements obtenus avec A, B et C sont systématiquement meilleurs que la prévalence
observée en CPN brute ou ajustée par age. Enfin, le plus souvent un simple ajustement par
age est encore moins efficace que la prévalence brute observée en CPN.
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Tableau 2

Prévalences observées et estimées, erreurs relatives et moyenne des valeurs absolues des erreurs relatives de chaque méthode

Prévalence Erreur Relative (ER) Effectifs

Site PFG CPN CPNa. A B c D (B+«C)2 CPN CPNa. A B [ D (B+«C)2 PFG  CPN
ﬁlir]ah Mposhi, Zambie, 1998 16,2 83 7.8 10,5 9,1 11,0 12,5 96 48,7 -52,0 351 437 32,0 23,0 -406 425 300
Urbain, Yaound¢, Cameroun, 8,6 5.6 52 7,7 6,6 7.8 92 70 346 396 -102 224 93 73 -18.8 829 1525
1997-98 [8]
Urbain, Fort Portal, Ouganda, 769 19,2 174 250 225 239 269 226 287  -352 1 <162 -11,0 0,1 -158 470 458
1995 [34]
Rural, Karonga, Malawi, 17,5 10,4 114 19,6 17,1 16,3 24.4 163  -403  -34,9 12,4 2,1 6,7 39,7 6,4 287 2908
1998-01 [15]
Rural, Mwanza, Tanzanie, 4.8 3,7 3.4 55 4,7 53 6,4 48 229 292 138 20 10,1 324 02 5089 2153
1991-93 [17]
ﬁl(l)rai,ll]\/lposhi’ Zambie, 1994 174 126 124 170 150 177 19,8 158 -27,7 -284 2,0 -13,8 20 13,7 9,2 426 422
Urbain, Kagera, Tanzanie, 304 230 229 326 293 308 363 294 242 245 72 3.6 13 195 3.4 203 1238
1987-90 [16]
ggrb[%l]n Ndola, Zambie, 1997- 367 274 280 385 350 37,0 4373 355 252 238 5,0 4.6 08 18,1 33 730 1002
Rural, Manicaland, 254 214 198 27,6 248 270 314 253  -158 22,1 8,6 2,6 63 23,6 0,6 4452 1162
Zimbabwe, 1998-2000 [13]
Urbain, Chelston, Zambie, 299 261 235 30,6 276 31,6 343 289  -12,6 214 2.3 77 5.8 14,7 34 1211 532
1996 [11]
Urbain, Chelston, Zambie, 299 246 237 30,6 274 32,1 343 290 -17.6  -20.8 22 82 75 14,8 3,1 1211 443
1994 [10, 11]
Urbain, Kagera, Tanzanie, 19,5 17,5 169 243 216 235 276 219 -102 -13,6 242 10,5 20,5 41,1 12,2 346 2699
1993 [16]
Urbain, Chelston, Zambie, 285 259 256 346 314 343 389 322 90 -100 21,7 103 206 367 13,2 1206 776
1998-99 [11]
Urbain, Kisumu, Kenya, 33,1 30,7 303 399 364 395 444 373 72 85 205 98 19,1 34,1 12,5 739 1447
1997-98 [8]
Urbain, Kagera, Tanzanie, 140 130 13,6 207 183 189 239 18,1 6,7 29 484 314 352 713 296 697 2793
1996 [16]
Moyenne des valeurs
absolues des ER 22,1%  245% 147% 12,6% 12,6% 26,0% 11,5%

PFG : Population Féminine Générale — CPN : femmes consultant en Clinique Prénatale — CPN aj. : prévalence observée en CPN ajustée par la structure par age en PFG
A, B, C et D : prévalence en population générale estimée a partir des coefficients A, B, C ou D.
ER : Erreur relative = (prévalence estimée — prévalence PFG) / prévalence PFG.
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On retrouve ces résultats lorsque 1’on regarde la moyenne sur les quinze séries de la valeur
absolue de I’erreur relative. En moyenne, 1’ajustement par age s’avére moins efficace que la
prévalence brute. Les coefficients B et C sont les meilleurs avec une erreur moyenne de
12,6%, suivi de pres par les coefficients A. Nous avons par ailleurs testé une série de
coefficients obtenus en prenant pour chaque classe d’dge la moyenne arithmétique des
coefficients B et C. Cette série notée (B+C)/2 s’avere étre en moyenne encore plus efficace
que B et C. Les coefficients D, par contre, s’avérent en moyenne encore moins efficace qu’un
ajustement par age. Nous avons vu précédemment que ces coefficients surestimaient la sous-
fécondité des femmes VIH+, ce qui induit qu’en les utilisant on surestime de manicre
importante la prévalence en population générale.

Comme I’indique la figure 3, il semblerait que le niveau de I’épidémie de VIH ne joue pas
sur I’efficacité de telle ou telle série de coefficients d’ajustement.

On retiendra que la méthode d’ajustement par les coefficients A, B, C ou (B+C)/2 permet
d’obtenir une prévalence en population féminine générale estimée plus proche du réel pour
onze séries de prévalence sur quinze.

Discussion

Parmi les quatre séries pour lesquelles la méthode s’avere inefficace, deux sites (Chelston,
Zambie 1998-99 et Kisumu Kenya 1997-98) ont des niveaux d’utilisation de méthodes
contraceptives non négligeables. Or, la contraception constitue un biais important. Il a déja été
montré que les méthodes d’ajustement étaient moins efficaces dans les zones ou les pratiques
contraceptives étaient courantes [13, 31, 35]. Les interférences de la contraception sur les
données CPN sont mal connues. Si par endroit il a été observé que les femmes VIH+
utilisaient plus souvent une méthode contraceptive [24], le type de contraception utilisé¢ peut
¢galement intervenir. Un usage important du préservatif aura un effet a la fois de protection
contre le VIH et de contraception, a condition qu’il soit utilis¢ notamment par les femmes
VIH-. 1l est donc primordial d’étudier et de clarifier la part de la contraception sur la sous-
fécondité des femmes VIH+ et sur les différentiels de fréquentation des CPN.

Les deux autres séries de données portent sur Kagera, Tanzanie. Or, dans cette étude, nous
disposons d’informations pour des classes d’ages de dix ans (15-24, 25-29 ans) et non de cinq
ans. Pour faire la comparaison, nous avons donc du répartir les femmes de manicre égale entre
les 15-19 ans et les 20-24 ans, et leur appliquer la méme prévalence. Or, il s’avére que les
coefficients correctifs sont trés différents entre les 15-19 et les 20-24. L’importance de ces
deux classes d’ages dans la population générale est également déterminante.

Cela pose un probléme général de comparaison. Les données dont nous disposons ne sont
pas toutes de méme nature. Il est alors nécessaire de procéder a des corrections ou a des
aménagements afin de rendre les comparaisons possibles. Cependant, cela augmente encore la
marge d’imprécision des résultats.

Les résultats des estimations ont ét¢ comparés a la prévalence observée en population
générale mesurée par enquéte. Cependant, cette prévalence est également sujette a des biais et
en particulier a la variation importante du taux de non réponse par age [18]. Or, les personnes
refusant de se faire tester seraient plus souvent séropositives que les autres [8, 36]. Ces
variations différentielles des taux de réponses induisent des biais a la fois pour établir les
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coefficients correcteurs et pour déterminer les prévalences a estimer. Il est trés difficile de
pour voir déterminer dans nos résultats la part de la sous-fécondité des femmes VIH+ et celle
des biais.

Néanmoins, il apparait que cette méthode d’ajustement, consistant a corriger la prévalence
de chaque groupe d’age en tenant compte de la fécondité différentielle des femmes VIH+, est
efficace, a condition de disposer de données par age au minimum quinquennal, de se situer
dans une zone ou 1’épidémie est généralisée et ou la contraception est faible. Le probléme
majeur reste le choix des coefficients d’ajustement. Il serait nécessaire d’affiner ceux-ci a
partir de données plus importantes et issues d’un plus grand nombre de sites. De méme, il
faudrait pouvoir tester cette méthode sur d’autres zones d’Afrique pour voir si elle y est
¢galement efficace.

Il reste que cette méthode offre une piste pour I’organisation du suivi épidémiologique
dans les pays a épidémie généralisée. En effet, dans la majorité des pays des enquétes
nationales de séroprévalence commencent a se mettre en place. Celles-ci pourraient
éventuellement permettre de calculer des coefficients d’ajustement propres au pays, afin
d’appliquer ces coefficients sur les données prénatales entre deux enquétes nationales. Cela
présuppose néanmoins que les données en CPN soient de bonne qualité et que les sites
sentinelles choisis soient bien représentatifs du pays. Une piste de recherche consisterait donc
a valider cette méthode a un niveau national, en effectuant des comparaisons entre les données
sentinelles d’une année donnée et les données nationales en population générale de la méme
année. Il serait alors possible de mettre en place un suivi sentinelle plus efficace a moindre
colt.
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