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Proposition de Sujet de Stage de Master 2 Biostatistique

Estimation de I’incidence de I’infection par le VIH a partir des données de
surveillance des diagnostics de séropositivité

Contexte

L'incidence de I'infection par le VIH, définie comme le nombre de sujets nouvellement infectés par le VIH au
cours du temps, est le seul indicateur permettant réellement d'appréhender la dynamique de I'épidémie du
VIH/SIDA. Sa connaissance permet de prévoir les conséquences démographiques de I'épidémie et les besoins
futurs de prise en charge, mais également d'évaluer I'efficacité des programmes de prévention. Ces derniéres
années, plusieurs techniques de laboratoire permettant de différencier une infection récente d’une infection
plus ancienne, a partir de la dynamique des marqueurs sérologiques du VIH, ont été développées
(Brookmeyer and Quinn, 1995 ; Janssen et al, 1998 ; Barin et al, 2005). Ces méthodes consistent a estimer
une période fenétre permettant de définir une infection récente. L’incidence est estimée en utilisant la relation
entre la prévalence, I’incidence et la durée de I’infection récente. Dans la méme idée, Karon et al. (2008) ont
proposé une méthodologie permettant d’estimer le nombre de sujets nouvellement infectés au cours d’une
année a partir des données de surveillance des diagnostics d’infection par le VIH. Cette méthode a été utilisée
pour estimer ’incidence du VIH aux USA, et adaptée pour I’estimation de I’incidence en France (Le Vu et
al., 2010). Sommen et al. (2011) ont proposé une méthode alternative basée sur 1’estimation de la distribution
de la date d’infection connaissant la valeur des marqueurs virologiques de I’infection a VIH au moment de la
découverte de séropositivité et la dynamique de ces marqueurs depuis la date d’infection.

Objectifs du stage

L’objectif du stage est d’adapter et d’implémenter une méthode proposée par Alioum et al. (2005) pour
estimer I’incidence de I’infection par le VIH en France a partir des données de surveillance virologique des
diagnostics de séropositivité et de la connaissance de la dynamique des marqueurs depuis I’infection. L’idée
consiste a considérer que les sujets s’infectent selon un processus de Poisson non homogene d’intensité 9(t),
qui représente I’incidence du VIH. L’incidence 9(t) est estimée a partir des informations (date de diagnostic
VIH, valeurs des marqueurs au moment de diagnostic, historique des tests VIH avant inclusion) recueillies sur
I’ensemble des sujets inclus dans le systeme de surveillance a la date T*. Les sujets inclus sont sélectionnés et
le nombre total de sujets inclus a la date T* apporte de 1’information pour 1’estimation de 9(t). Le processus
de sélection et le nombre total de sujets inclus doivent étre pris en compte dans la construction de la
vraisemblance du modele. Une vraisemblance pénalisée est utilisée pour produire une estimation lisse de
I’incidence. L’estimateur du maximum de vraisemblance pénalisée de 9(t) est approché sur une base de M-
splines.

Prérequis
Bonnes connaissances en biostatistique, et notamment des modéles mixtes et des modéles pour données de
survie ; aptitude a la modélisation statistique et a la programmation (en fortran ou en R de préférence).
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