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INTRODUCTION

Le virus de limmunodeficience humaine ou VIH est un rétrovirus de la sous famille des
lentivirinae [1]. Ce virus dont il existe 2 types (VIH1 e VIH2) infecte et détruit les
lymphocytes T auxiliaires (T4). Ce qui entraine une lymphopénie et un déficit de limmunité a
médiation cellulaire, favorisant ainsi le développement des infections opportunistes
redoutables et des cancers. Une période asymptomatique moyenne de 10 ans separe la
contamination et les manifestations cliniques de la maladie appelées sida [2]. Au stade de
maladie clinique tous les organes sont infectés par le virus entrainant ainsi de nombreuses
manifestations parmi lesquelles latteinte de la fonction rénale, une complication de plus en
plus fréeguemment rencontrée dans l'infection a VIH. Elle peut étre modérée ou sévere, aigué

et transitoire ou devenir chronique par la suite.

On distingue habituellement deux types datteinte [3-4] :
v Les atteintes rénales spécifiques sont présentes chez 3% des patients. Elles se
manifestent souvent par un syndrome néphrotique et regroupe une grande variété de
Iésions glomérulaires dont la hyalinose segmentaire et focale (HSF) et les

glomérulonéphrites a dépdts dimmunoglobulines et de compléments.

v’ Les atteintes non spécifiques les plus fréquentes se manifestant par une insuffisance
rénale aigué par tubulopathies en rapport avec des multiples facteurs
hémodynamiques, hydro électrolytiques infectieux et iatrogénes. Ce dernier facteur
de prédisposition a la souffrance rénale est devenu prépondérant avec lintroduction de
nouvelles thérapeutiques au cours de linfection VIH et Sida.

Ainsi malgré I'utilisation répandue d'un traitement antirétroviral hautement actif (HAART), la
maladie du VIH reste associée a une augmentation du risque de maladie rénale [5]. Les causes
et les facteurs de risque de maladie rénale dans le cadre de l'infection par le VIH comprennent
I'nypertension, le diabete, I'népatite c et certains médicaments antirétroviraux (ARV) [6]. Les
conséquences de la maladie rénale chez les personnes infectées par le VIH comprennent un

risque accru d'athérosclérose et de mortalité [7-8].

Le tenofovir (TDF) est un traitement de premiere ligne de l'infection par le VIH qui est
actuellement utilise dans environ la moitié de tous les schémas antirétroviraux et dans le cadre

de la prophylaxie post-exposition et pré-exposition (PrEP).
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La question de savoir si l'utilisation de la ténofovir est associée a un risque plus élevé de

maladie rénale est controversée [5].

Avant l'approbation de la FDA, les études antérieures sur le ténofovir présentaient une
nephrotoxicite nulle ou limitée ; cependant ces études excluent les personnes atteintes
d'insuffisance rénale préexistante et les populations généralement inscrites sans autres facteurs
de risque de maladie rénale [10-11]. Un risque plus élevé de toxicité induite par le ténofovir a
été associé a un age plus avance [12], un taux bas de CD4 [13] et d'autres comorbidités [14].
Une étude rétrospective de 1647 patients exposés aux ARV a constaté une baisse plus
prononcée du debit filtration glomérulaire (DFG) chez les patients traités par un schéma
incluant le ténofovir que chez les patients avec les schémas n’incluant pas le ténofovir [15].
L'association VIH et atteinte rénale liée aux traitements ARV a été trés peu étudiée surtout en
Afrique, malgré la fréquence trés élevée du Sida dans le continent ce qui justifie la réalisation

de notre étude.

Nous avons utilise une méthode statistique avancee, des modelés structurels marginaux, pour
expliquer la possibilité que les Co variables dépendantes du temps puissent confondre et

méditer les effets du traitement antirétroviral.
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I. OBJECTIFS

2.1 Objectif principal
Déterminer la fréquence de I’insuffisance rénale (IR) chez les personnes vivant avec le VIH
(PvVIH) recevant le ténofovir (TDF) dans le cadre d’une thérapie antirétrovirale prescrite
dans le service de maladies infectieuses du CHU Ibn Rochd de Casablanca.

2.2 ODbjectifs secondaires
v’ Déterminer la fréquence globale de I'IR chez les PvVIH recevant une thérapie

antirétrovirale a Casablanca.

v Analyser les caractéristiques de la population de PvVIH ayant développé une IR sous
TDF

v" Identifier les facteurs de risque d’IR sous TDF.
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1. GENERALITES

Situation épidémiologique de I’infection a VIH

o Dans le monde
Selon le rapport de ’ONUSIDA de 2017 [1], a fin 2016, 36,7 millions de personnes vivaient
avec le VIH. Le nombre des personnes vivant avec le VIH continue d’augmenter, méme si
cette croissance est devenue plus faible. La prévalence globale dans la population adulte au
niveau mondial est estimée a 0,8 %. Le nombre de nouvelles infections chez 1’adulte est en

Iégere décroissance, estimé a 1,8 million en 2016 contre 2,5 millions en 2001.

En Afrique subsaharienne, le nombre des nouvelles infections a VIH en 2016 est estimé a 1,2

million, en baisse de plus de 41% depuis 1’année 2000.

36-7mi|lion r i gﬂi;c;mion

people living ) )
with HIV globally —Y Americas

3.3 million

South-East Asia

3.5 million

Europe
2.4 million

l + Eastern Mediterranean
' 360 000

= Western Pacific
1.5 million

Figure 1 : Résumé de la situation épidémiologique dans le monde a fin 2016 (D’aprés OMS-
EMR)

Pour faire avancer la riposte au sida, ’ONUSIDA a ¢élaboré une approche d’accélération pour
atteindre un ensemble de cibles assorties de délais d’ici a 2020. Les cibles sont notamment :

» 90% de toutes les personnes vivant avec le VIH connaissent leur statut VIH,
> 90% des personnes qui connaissent leur séropositivité au VIH ont acces au traitement,

> 90% des personnes sous traitement ont une charge virale indétectable.
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Elles comprennent également la réduction des nouvelles infections a VIH de 75% et la

réalisation de zéro discrimination pour un objectif final d’éliminer 1’épidémie du sida d’ici

2030.

o Au Maroc [1,2]

Au Maroc, la prévalence du VIH dans la population générale reste stable et a un niveau faible
0,11% et I’incidence estimée est de 0.01% (soit environ 10 nouveaux cas par jour). Le nombre
cumulé de cas de VIH/sida déclarés de 1986 a fin 2016 était de 12 545. Parmi ces cas, 6774
(54%) étaient au stade asymptomatique ou paucisymptomatique de 1’infection a VIH et 5771
(46%) au stade sida.

Selon les estimations effectuées au moyen du logiciel « Spectrum » de I’ONUSIDA, le
nombre de nouvelles infections survenues en 2016 serait de 1000 personnes et le nombre des
PVVIH a atteint 22 000 en fin 2016 dont 37% ignoraient leur séropositivité. C’est la raison
pour laquelle, le ministére de la Santé a inscrit le dépistage VIH comme une des priorités du

plan stratégique national de lutte contre le sida.

2500
2000
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E 1000
]
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0
1980 1985 1990 1995 2000 2005 2010 2015 2016
Total 88 122 368 944 2124 2079 1776 1226 1166
Homme 38 51 136 347 1307 1381 1185 921 886
Femme 50 71 232 596 818 698 591 305 280

Figure 2 : Evolution des nouvelles infections au Maroc

Le Maroc est le seul pays de la region MENA a avoir amorcé la réduction des nouvelles
infections par le VIH. La propagation du VIH accuse ainsi un recul, avec une réduction de 35
% des nouvelles infections depuis 1’année 2000 et une baisse du nombre de décés liés au sida
de 42 % depuis 2004.
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Figure 3 : Evolution du nombre de déces dus au SIDA au Maroc
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o Historique

L'histoire du SIDA débute en juin 1981[4;5] . lorsque le Centre for Diseuses Control
dAtlanta (USA) est informé de lutilisation de la Pentamidine dans les hépitaux de Los
Angeles pour traiter des formes graves de pneumocystose pulmonaire. La survenue, dautres
formes semblables chez les homosexuels et des toxicomanes ont permis davancer
I'hypothese rétrovirale de cette nouvelle entité caractérisée par laltération de limmunité

cellulaire.

Cest ainsi quen 1983, une équipe de I'Institut Pasteur dirigée par le Professeur Montagnier
isola le virus responsable du SIDA : HIV-1 (virus de limmunodéficience humaine). En 1987

un second virus sera découvert chez les patients dAfrique de I'Ouest : VIH-2.

o Classification :
Le virus de limmunodéficience humaine(VIH) appartient a la famille des rétrovirus et du

genre lentivirus (responsable de maladie a évolution lente) [5].
Structure : Le VIH posséde :

» Une enveloppe.
» Une nucléocapside dense excentrée quelque fois en forme de trapeze ou de
barreau  constituée de protéine interne du virus ou ARN viral dont Ila

réplication nécessite une enzyme dénommeée transcriptase inverse ou reverse. [4,6].

Manifestations cliniques : Primo-infection :

Elle survient 2 a 6 semaines aprés la contamination et se manifeste par un syndrome pseudo
grippal avec fiévre malaise céphalées, diarrhées Lymphadénopathie, arthralgies éruptions
cutanées et parfois un syndrome meéningé. Ces signes durent 1 a 2 semaines et régressent

spontanément.

A ce stade le patient est déja contagieux et peut transmettre la maladie. Le diagnostic positif
de la primo-infection se fait par I'examen biologique.

Infectionasymptomatique avecserologie positive:

Elle dure en moyenne 10 ans et représente l'intervalle entre la primo- infection et l'apparition

de symptomes. 60% des sujets infectés développeront un véritable sida [7;8].

Sidadéclare (phase symptomatique) :
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On distingue 3 groupes de symptémes :

La Lymphadénopathie géneéralisée persistante : apparition dadénopathie progressive et
durable indolore dau moins 1 cm de diamétre de siége ganglionnaire dévolution supérieure a

3mois.

Les manifestations cutanéomuqueuses d’origine virales ou fongiques (zona candidoses,

herpes ...)

Les cancers (sarcomes) et autres infections opportunistes (parasitaire, bactérienne, virale et

mycosique) témoin de limmunodépression.

o Modes de transmission du VIH :
Les liquides contaminants sont essentiellement les secrétions sexuelles ou les secrétions
biologiques contenant du sang, du lait. Ainsi_ on distingue aujourdhui trois principales voies

de transmission : sexuelle sanguine et materno-fcetale [4;9].

o Transmission sexuelle :
Elle constitue le mode de transmission le plus fréquent dans le monde. Elle se fait par contact
direct avec les muqueuses buccale, génitale ou rectale. Chez les homosexuels ou bisexuels

masculins, la voie ano-génitale comporte un risque majeur de contamination.

Transmission par voie sanguine :
Elle concerne 3 groupes de population :
» Les usagers de drogue par voie injectable.
» Les hémophiles et transfusés
Les contaminations professionnelles sont dues a des expositions accidentelles avec du sang de

sujets infectés (blessures ou piqlres avec du matériel médico-chirurgical contaming).

o Transmission verticale :
La transmission du virus de la mére a lenfant peut survenir a différentes étapes de la
grossesse : pendant la grossesse a travers le placenta au cours de l'accouchement ou a travers

le lait maternel [10].

Thése de Médecine : REGANY J. Mohamed CHU Ibn Rochd, Casablanca, Maroc




o Prévention de I'infection VIH :
L'absence de vaccin et de traitement curatif résout la lutte contre le Sida a linformation et
I'éducation de lapopulation et plus récemment au traitement suspensif par les anti-rétroviraux.

La sensibilisation est surtout axée sur les 3 voies de contaminations :

La prévention de la transmission sexuelle, porte sur l'abstinence le port du préservatif et

la diminution du nombre de partenaires sexuels.

La prévention de la transmission du VIH chez les toxicomanes, passe par la mise en place
dun acces facilit¢ au matériel dinjection au préservatif et une offre de traitement de

substitution.

La prévention de la transmission par le sang, passe par le dépistage des donneurs de sang,

l'usage de seringues a usage unique.

La prévention de la transmission meére enfant, est la plus délicate. Elle repose sur:
» La réduction de la charge virale maternelle par prescription danti-rétro viraux chez la
mére.
» Diminution de lexposition en fin de grossesse et pendant l'accouchement par la
pratique dune césarienne programmee.
> Réalisation dune prophylaxie post exposition chez le nourrisson.
» Suppression de lexposition post natale par la pratigue de lallaitement

artificielle.

La prévention de I’exposition accidentelle au virus, constitue une priorité en milieu de soin.
La prise en charge thérapeutique lors des accidents est une urgence médicale qui nécessite
une organisation rigoureuse susceptible de prendre a tout moment la mesure du risque

dexposition et de dispenser si nécessaire les antirétroviraux de fagcon permanente [11].
LES MANIFESTATIONS NEPHROLOGIQUES AUCOURSDU VIH :

Les aspects néphrologiques de la maladie VIH concernent dune part les atteintes rénales
associée a linfection par le VIH et dautre part les atteintes rénales liées a la néphrotoxicité

des médicaments utilisés dans linfection VIH.

Les manifestations néphrologiques du patient séropositif pour le VIH peuvent étre classer en

5 catégories : linsuffisance rénale non spécifique les désordres électrolytiques les
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glomérulonéphrites associees a linfection par le VIH la néphrotoxicité des antiviraux et

linsuffisance rénale chronique [12;13].
L'insuffisancerénaleaigué:

Linsuffisance rénale aigué se rencontre le plus souvent chez le patient infecté par la VIH. Elle
peut étre secondaire a une complication de la maladie : diarrhées vomissement manque

dapport hydrique fievre prolongée ou au traitement de la maladie.

Ces étiologies sont multiples ce sont : linsuffisance rénale fonctionnelle (pré rénale) ,

linsuffisance rénale organique (rénale) et linsuffisance rénale obstructive (post rénale)

L'évolution de linsuffisance rénale aigué est fonction du mécanisme de survenue. Elle céde a
la suppression du facteur déclenchant arrét dun médicament néphrotoxiques correction dune
hypotension ou dune deéshydratation extracellulaire, correction des troubles et

hypercholestérolémies associée
Désordres hydro électrolytiques :

Les troubles hydro électrolytiques peuvent étre ou non associés a une insuffisance rénale
aigué. lls sont probablement sous-estimés car non dépistés. Il peut sagir :

Soit dune hyponatrémie de déplétion de dilution et iatrogene, due plus particulierement a une
diarrhée et au syndrome de perte urinaire en sels lié a une augmentation de la fraction de

filtration urinaire du sodiumet de lacide urique.

Soit d’une acidose métabolique, pertes digestives de bicarbonates acidose tubulaire de type
vV

¢

Soit d’une acidose lactique iatrogene (AZT, ddl d4T 3TC ddC, ..... )
Glomérulopathies
HIVAN

Décrite pour la premiére fois en 1984, la HIVAN reste I’atteinte glomérulaire la plus
classique. Depuis I’avénement de la thérapie antirétrovirale combinée et méme si elle
reste I’'une des pathologies glomérulaires les plus fréequentes, la prévalence de la

HIVAN n’est plus que de I’ordre de 30 a 40%. Elle est la troisiéme cause d’IRC chez
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le patient VIH afro-ameéricain aprés le diabete et I’hypertension artérielle [14]. En
France, les études dont on dispose sont celles effectuées chez les patients dialysés :
0,38 % puis 0,6 % des patients dialysés en France étaient infectés par le VIH,
respectivement, en 1997 et en 2002 [15].

La HIVAN touche presque exclusivement les sujets de race noire [16 ;17]. Le tableau
clinique est caractérisé par des situations cliniques “contradictoires” telles que
I’absence d’cedéme des membres inféricurs malgré la séveérité du syndrome
néphrotique, I’absence d’hypertension artérielle malgré la sévérité de I’insuffisance
rénale, des reins de taille normale voire augmentée a 1’échographie rénale malgre la
sevérité et le stade avancé de I’insuffisance rénale. Par ailleurs, il s’agit le plus
souvent d’une insuffisance rénale progressant rapidement avec des reins spontanément
hyperdenses. Plus rarement, il peut s’agir d’une protéinurie non néphrotique, d’une
HTA associée. Il est classiquement admis qu’il n’existe pas de HIVAN chez les
patients traités par gigathérapie et chez les patients VIH sans sida. En effet, dans
une étude longitudinale sur 12 ans, le risque d’HIVAN s’aveére trés bas chez les
patients sans sida [18].

Le diagnostic de la HIVAN est histologique et se définit par 1’association d’une
forme particuliére de hyalinose segmentaire et focale trés sévere avec rétraction ou
collapsus du flocculus, d’une podocytose avec parfois des pseudo-croissants
cellulaires, une dilatation microkystique des tubules et cedéme et fibrose interstitiels
associés a un infiltrat inflammatoire de lymphocytes T CDS8. L’étude en immuno-

fluorescence est sans spécificité.

On incrimine un rble direct de la réplication du virus au niveau des cellules
épithéliales tubulaires et glomérulaires (podocytes) dans la pathogénie de la
HIVAN [19].

Aucun essai contr6lé randomisé n’a été conduit pour le traitement de la HIVAN. Trois
types de thérapeutiques sont ou ont été utilisés : les corticoides, les inhibiteurs de

I’enzyme de conversion (IEC)et plus naturellement la thérapie anti-VIH.

La corticothérapie semble avoir des effets limités, non formellement démontrés et

contradictoires.
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Certains auteurs concluent a un effet bénéfique, prolongé et sans risque [20].
Lorsqu’elle est utilisée (1 mg/kg/j pendant 1 mois suivi d’une décroissance sur 3 a 6 mois),
la corticothérapie permet la régression du syndrome néphrotique et la stabilisation de
la fonction rénale. D’autres auteurs rapportent une augmentation des infections
opportunistes, des effets indésirables et une rechute immédiate a 1’arrét de la
corticothérapie [21]. En 1’état actuel des connaissances, la corticothérapie n’est pas le
traitement de premiere intention de ’HIVAN.

Les inhibiteurs de 1’enzyme de conversion semblent avoir un effetbénéfique déemontré
sur la progression de I’insuffisance rénale chronique et sur la survie des patients.
Quarante-quatre patients présentant une HIVAN histologiquement prouvée et ayant
une créatinine inférieure & 2 mg/dl ont été répartis en 2 groupes (groupe fosinopril
10 mg/j : 28 patients, et groupe contrdle : 16 patients) et suivis pendant 5 ans (étude
non randomisée). Au terme du suivi, seul 1 des 28 patients du groupe fosinopril est
arrivé en stade d’insuffisance rénale terminale contre tous les patients dans le groupe
contrble (p < 0,0001), 90 % des patients du groupe fosinopril étaient en vie contre
seulement 20 % des patients dans le groupe controle (p < 0,001) [22].

La thérapie anti-VIH devrait a priori avoir un effet bénéfique, mais cela ne pourra
éthiguement étre démontré. Une étude non randomisée a comparé la survie rénale chez
les patients traités (n = 26) a celle chez les patients non traités (n = 10) [23]. Dans ce
dernier groupe, 50 % des patients non traités ont perdu leur fonction rénale a 100
jours contre 400 jours pour les patients traités, ce qui laisse supposer un effet

bénéfique des ARV sur 1’évolutivité de la fonction rénale.

A I’heure actuelle, méme en I’absence d’étude randomisée, il est recommandé de
traiter les patients atteints de HIVAN par la thérapie antirétrovirale quel que soit le
degré d’insuffisance rénale (en adaptant la posologie pour les molécules a élimination
rénale) couplée a un IEC ou a un sartan. En effet, la tension doit étre maitrisée avec
un objectif tensionnel a 125/75 mmHg, et le traitement antihypertenseur fera appel de

préférence aux IEC ou aux sartans.

Autres glomeérulopathies.
LaHIVICK:HIV immune complexkidney disease
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Dans une étude comparant des biopsies rénales provenant de 99 patients VIH
positifs et de 48 patients VIH négatifs entre 2003 et 2004, des auteurs sud-
africains retrouvent une incidence de 27 % pour la HIVAN et de 21 % pour la
HIVICK. Cette derniere est marquée par un tableau de néphropathie glomérulaire
ressemblant a la HIVAN a quelques différences cliniques pres : 1’insuffisance
rénale est moins marquée (créatininémie a 493 pumol versus 770 pmol pour la
HIVAN), I’hypoalbuminémie est moins marquée (29 g versus 21 g pour la
HIVAN) de méme que la protéinurie (4,3 g/24 h versus 11,8 g/24 h pour la
HIVAN). L’évolution de cette pathologie glomérulaire a causé 50 % de déces

chez les patients sud-africains en 14 semaines [24].

Glomérulopathies a dépots de complexes immuns

Il s’agit d’un groupe hétérogéne comprenant : la glomérulonéphrite membrano-
proliférative, a dépOts mésan-giaux d’IgA post-infectieuse, extra-membraneuse,
mésan-gioproliférative, extra-capillaire et pseudo-lupique [25]. Ces différentes
atteintes représentent 25 a 35 % des patients VIH de race blanche, insuffisants
rénaux chroniques [25,26]. L’évolution des glomérulonéphrites prolifératives liées au
VIH est moins sévere, avec notamment une progression moins fréquente vers I’IRC
terminale et un pronostic sous traitement meilleur que celui de la HIVAN. Comme au
cours de la HIVAN, aucune étude randomisée a visée thérapeutique n’a été
effectuée. Cependant, la thérapie antirétrovirale joue un réle majeur dans la prise en
charge de ces néphropathies [25]. L’efficacité de la corticothérapie dans ces formes

semble inconstante.

Néphropathie pseudo-lupique.

Il s’agit d’une atteinte glomérulaire survenant plusieurs mois ou années apres le
diagnostic du VIH caractérisée par un syndrome néphrotique impur et associé a une
hypocomplémentémie fréquente sans anticorps anti-ADN. La ponction biopsie
rénale retrouve une glomérulonéphrite proliférative endocapillaire diffuse avec
parfois une prolifération extra-capillaire associée a des dépots d’IgA, 1gG, IgM, de
C3 et de Clg. Cette atteinte glomérulaire correspond a une forme sévéere répondant
inconstamment aux stéroides et a la thérapie antirétrovirale avec une évolution
parfois rapide (moins de 1 an) vers I’insuffisance rénale terminale, ainsi que 1I’a

rapporté M. Haas [27] pour 10 de ses 14 patients. Au moment du diagnostic, les
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facteurs de risque de la mauvaise évolution rénale étaient le taux de créatinine et de la
protéinurie. De plus, 50 % de ces patients étaient Co infectés par le virus de 1I’hépatite
C. Au cours de cette étude, les patients Co-infectés VIH/VHC avaient une
néphropathie lupique de classe IV alors que les patients mono infectts VIH

développaient plutét une néphropathie lupique de classe IlI.

Autres glomérulopathies.
Elles incluent les Iésions glomérulaires minimes, [I’atteinte amyloide, les
glomérulonéphrites fibrillaires ou immuno-tactoides et les glomérulopathies relatives

aux coinfections par les virus de 1’hépatite B, C ou par Treponema pallidum.

Néphropathies interstitielles aigués.

Avant la thérapie antirétrovirale, les néphropathies interstitielles aigués avaient
pour principales causes les infections opportunistes et les néphropathies immuno-
allergiques. Depuis I’instauration de la thérapie anti-VIH, le spectre étiologique de
I’atteinte interstitielle a changé au profit de I’iatrogénie, d’atteintes lymphomateuses et
d’infiltrats inflammatoires en rapport avec les deux principales entités que sont le
syndrome de restauration immunitaire (Immune Reconstitution Inflammatory Syndrome
[IRIS]) et le syndrome d’infiltration lymphocytaire diffus (Diffuse Infiltrative
Lymphocytosis Syndrome [DILS].

Le syndrome de restauration immunitaire (IRIS).

L’IRIS “infectieux” est définie chez le patient VIH par la détérioration paradoxale
d’une infection opportuniste préexistante, due a la restauration immunitaire
marquée par une augmentation significative des lymphocytes CD4, associée a un
contrble virologique. L’atteinte rénale est une néphropathie interstitielle aigué se
traduisant par une IRA associée a une protéinurie nulle ou faible de type tubulaire et
une leucocyturie aseptique. L’histologie rénale retrouve un infiltrat interstitiel
granulomateux. Cette affection est traitée par les anti-infectieux associés a une

corticothérapie [30 ;31]
Le syndrome d’infiltration lymphocytaire diffus (DILS).

C’est une prolifération des lymphocytes T CD8+ en réponse a certains antigénes du

VIH infiltrant différents organes. Il s’agit le plus souvent de patients infectés par le
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VIH, traités au long cours par thérapie antirétrovirale avec un contrdle virologique
insatisfaisant et une atteinte systémique diffuse réalisant une atteinte rénale chronique
et/ou aigué, correspondant a une néphropathie interstitielle de type Sjogren-like
lymphoplasmocytaire CD8. Le DILS est plus fréquent chez les patients noirs et les
patients porteurs des antigenes HLA DR-1,5,13 et DRw6 [28]. Le traitement de cette
affection nécessite le renforcement du traitement antirétroviral associé a une

corticothérapie [28 ; 29].

Autres néphropathies interstitielles.
D’autres néphropathies interstitielles aigué€s peuvent étre rapportées (sarcoidose,

lymphome ou néphropathie interstitielle aigué induite par les antirétroviraux).

IRIS Sarcoidose DILS Lymphome NIA-ARV
Lymphocytes — — — +++ _
anormaux
Infiltrat éosinophile — — — _ 4+
Granulome + ++ + + +
Infiltration CD4 +++ +++ — + +++
Infiltration CD8 — - +++ + —

Tableau | : caracteristiques cytologiques.

En résume les différentes caractéristiques cytologiques
Zafrany L, Coppo P, Dettwiller S et al. Nephropathy associated with the diffuse infiltrative

lymphocytosis syndrome. Kidney International

Néphropathies vasculaires.

Avant la thérapie antirétrovirale, la microangiopathie thrombotique (MAT)
[syndrome hémolytique urémique, purpura thrombotique, thrombocytopénie]
occupait le devant de la scéne étiologique des atteintes vasculaires. Le diagnostic
est biologique devant 1’association d’une thrombopénie et d’une anémie
hémolytique (haptoglobine effondrée, taux de LDH élevé, bilirubine non conjuguée

élevée et réticulocytose) et mécanique (présence de schizocytes). Différentes
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étiologies étaient évoquées : virales (VIH, CMV) ou toxiques (cocaine,

valaciclovir, interféron) [32-33].

Avec la thérapie antirétrovirale, I’incidence des MAT chez des patients infectés
par le VIH a nettement diminué, laissant la place aux lésions macro-vasculaires
d’athérome, comme dans la population générale. Enoutre, I’intoxication tabagique
plus importante que dans la population générale, expose les patients infectés par le
VIH a un risque cardiovasculaire accru [34-35]. Il est donc prévisible que de tels
patients puissent développer une sténose athéromateuse de ’artére rénale a un age
plus jeune [44]. Ainsi, la survenue d’une hypertension artérielle, notamment mal
controlée, chez un patient VIH doit faire rechercher une sténose de I’artére rénale par

la réalisation d’un doppler des artéres rénales.

Néphrotoxicité medicamenteuse.

Trois points sur cette néphrotoxicité méritent une attention particuliere :

IRA sous ritonavir. Les rares cas d’IRA antérieurement décrits sous ritonavir
administré a la dose de 400 mg x 2/j présentaient un profil d’IRA hémodynamique
d’installation et de récupération rapide en 1’espace d’une semaine. De nos jours, depuis

que le ritonavir est utilis€ comme booster, il n’a pas été rapporté de cas d’IRA.

Cristallurie, néphrolithiase et antirétroviraux.

L’indinavir

Elle est généralement responsable de cristallurie et de néphrolithiase. C’était le cas
lorsque I’indinavir était utilisé a la dose de 800 mg x 3/j. Il était responsable de 20
% des cristalluries, de 4 a 13 % des néphrolithiase et des rares cas d’insuffisance rénale
chronique avec atrophie rénale [34-35]. Depuis son utilisation a une dose moindre, on a
assisté a une réduction importante du risque rénal. Mais c’est un ARV qui n’est plus

utilisé en pratique.

L’atazanavir
Avec un degré et une incidence nettement moindres, [’atazanavir est
actuellement 1’antirétroviral le plus souvent responsable des lithiases et des

cristalluries [35-36]. Les principaux facteurs de risque sont un pH urinaire supérieur
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ouégal a5, une concentration plasmatique de 1’atazanavir élevée et une coinfection par

le virus de I’hépatite C.

Enfin des cas anecdotiques de cristallurie ont été rapportés avec le nelfinavir et
I’Efavirenz [37].

Ténofovir Disoproxil fumarate

Le ténofovir est, a I’heure actuelle, I’antirétroviral qui pose le plus de problémes
néphrologiques. La prévalence de sa néphrotoxicité varie de 0a 0,9 % selon les études et
dans notre étude elle est de 4.01%. Trois études randomisées en double aveugle
rapportent une fréquence identique des effets indésirables rénaux sous ténofovir
versus placebo ou autres antirétroviraux. C’est le cas de 1’étude avec 189 patients
suivis pendant 24 semaines, de 1’étude avec 602 patients suivis pendant 144 semaines

et de 1’étude avec 550 patients suivis pendant 24 semaines [38 ;39].

Des études prospectives ont évalué la fréquence de la toxicité a 0,39 % chez 1 286
patients suivis pendant 48 semaines [37] et a 0,3 % chez 948 patients. C’est au cours
des études rétrospectives que la prévalence la plus élevée est notée. Dans la cohorte de
Chelsea et Westminster, 0,9 % des 1 058 patients traités par ténofovir ont présenté
une créatinine a 120 pmol/l & un moment donné de 1’évolution. L’utilisation du
ténofovir est associée a la survenue de tubulopathie proximale, avec ou sans IRA, et
de diabéte insipide néphrogénique. D’autre part, le ténofovir est une cause
d’hypophosphorémie isolée et, plus encore, d’une dégradation progressive de la

clairance de la créatinine.
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Tableau Il : Néphrotoxicite medicamenteuse et toxique chez le patient VIH [40].

Prerenal Dysfonction NTIA MAT Obstructive
tubulaire
IEC Adéfovir Aciclovir Cocaine Aciclovir
Amphotéricine B | Aminoglycosides Abacavir Cyclosporine Indinavir
Inhibiteurs COX- | Amphotéricine B Atazanavir Interféron Foscarnet
2
Cyclosporine Cidofovir Céphalosporines Valaciclovir Sulfadiazine
Diurétiques Cocaine Cimétidine Sulfonamides
Interféron Foscarnet Ciprofloxacine
AINS Pentamidine Cocaine
Ténofovir Indinavir
AINS, Pénicilline,
Rifampicine,
Ritonavir,
Sulfonamides,
TMP-SMX

Tubulopathies proximale

Le ténofovir est responsable de tubulopathie proximale. Une cinquantaine de cas sont
rapportés dans la littérature pour plus de 300000 patients traités, confirmant ainsi la
prévalence de moins de 1 % de la néphrotoxicité du ténofovir. La tubulopathie
survient en moyenne apres 6 mois de traitement (de 1 a 23 mois). Elle est marquée par
une atteinte partielle ou complete réalisant ainsi un syndrome de Fanconi associant
hypophosphorémie, glycosurie normo glycémique, acidose hypokaliémique et hypo-
uricémie. La normalisation du tableau clinique est obtenue aprés 4 semaines, en
moyenne, d’arrét du traitement (de 1 & 10 semaines) [42]. Associés a une tubulopathie
proximale, quelques rares cas de syndrome polyuro-polydipsique, en rapport avec un
diabéte insipide néphrogénique, ontété rapportés. Lors de lasurvenue de la tubulopathie
proximale, la moitié, voire les trois quarts des patients peuvent développer une IRA
réversible a 1’arrét du traitement. Cependant, les patients peuvent développer une IRA

endehors du contexte de tubulopathie proximale [42].

Le ténofovir a une élimination exclusivement rénale, par filtration glomérulaire et par
sécrétion tubulaire. Le ténofovir plasmatique pénétre dans la cellule tubulaire
proximale par son poéle basolatéral par le biais des transporteurs human Organic Anion
Transporter (HOAT) 1 et 3. Il est ensuite sécrété de la cellule dans la lumiére du

tubule proximal par le biais des transporteurs Multidrug Resistance Protein (MRP) 2 et 4
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(figure 13). Tout mécanisme favorisant 1’accumulation du ténofovir (par exemple, un
défaut génétique ou acquis du fonctionnement de MRP 2 ou 4) dans la cellule
épithéliale peut étre responsable de sa toxicité.

Cellule tubulaire proximale

Molécule

Ténofovi - MRP2 Mo‘lécule
s
ﬁgﬁ

Sécrétiontubulaireactive

Figure 4 : Mode d’élimination du ténofovir,( Pathologies rénales au cours de I’infection par le
VIH) [70].

Hypophosphorémie.

La découverte d’une hypophosphorémie isolée chez un patient sous ténofovir ne doit
pas forcément aboutir au diagnostic d’hypophosphorémie induite par le ténofovir et
conduire a I’arrét du médicament. Dans une étude prospective comparant 4 groupes
de patients, sous thérapie antirétrovirale avec ténofovir (groupe A, 110 patients), sans
ténofovir (groupe B, 88 patients), naifs de traitement antirétroviral (groupe C, 51
patients) et traités par antirétroviraux non combinés et sans ténofovir (groupe D, 19
patients), S.L. Day et al. Ne trouvent pas de surrisque d’hypophosphorémie chez les
patients sous ténofovir : 10 % (groupes C et D) versus 22,7 % (groupe B) versus 30,7
% (groupe A) [43-44]. Ainsi, 10 a 20 % des patients infectés par le VIH, non traités
ou traités sans ténofovir, présentent une hypophosphorémie. Il semble donc
important de faire le bilan de I’hypophosphorémie avant d’incriminer le ténofovir,
méme si au cours de cette étude, plus de patients traités par le ténofovir présentaient
une hypophosphorémie. Les facteurs de risque d’apparition d’une hypophosphorémie
étaient, dans cette étude, 1’utilisation de la thérapie antirétrovirale et sa durée,
I’utilisation du lopinavir, 1’ancienneté de [Dinfection VIH et 1’existence de
médicaments néphrotoxiques [45]. Dans une analyse prospective longitudinale de

29 patients VIH sous ténofovir pendant 6 mois, il n’est noté aucune augmentation du
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pourcentage de patients hypophosphorémiques comparativement a 1’inclusion : 28 %

aprés 6 mois de traitement sous ténofovir versus 30 % a I’inclusion [45].
Tableau 111 : Néphrotoxicité des antirétroviraux [70].

Adaptation posologique des antirétroviraux selon la clairance de la créatinine

Médicament Anomalies rénales
Inhibiteur  nucléotidique  de  la | Type anomalie
transcriptase inverse
Teénofovir IRA, syndrome de Fanconi, diabéte insipide
néphro-génique, dégradation chronique de la
fonction rénale

Abacavir Néphropathie interstitielle aigué (avec IRA) par
réaction d’hypersensibilité, syndrome de Fanconi

Didanosine Syndrome de Fanconi, IRA, acidose lactique,
diabéte insipide

Lamivudine Acidose tubulaire et hypophosphorémie

Stavudine Acidose tubulaire et hypophosphorémie

Inhibiteurs non nucléosidiques de la | Type anomalie
transcriptase inverse

Efavirenz Cristallurie, lithiase rénale

Inhibiteurs de protéases Type anomalie

Atazanavir Néphropathie interstitielle aigué (avec IRA),
cristallurie, lithiase rénale

Indinavir IRA, IRC, cristallurie, lithiase rénale, nécrose
papillaire, hypertension

Lopinavir Hypertension artérielle

Nelfinavir Lithiase rénale

Ritonavir IRA, syndrome pancréato-rénal

Saquinavir IRA, syndrome pancréato-rénal (en association
avec le ritonavir)

Inhibiteur de fusion Type anomalie

Enfuvirtide Glomérulonéphrite membrano-proliférative chez un

patient diabétique

Il est malheureusement encore fréquent de constater qu’un traitement antirétroviral a
été arrété du fait d’une altération de la fonction rénale. Bien au contraire, en
dehors d’un lien de causalité entre I’insuffisance rénale et le traitement
antirétroviral, celui-ci devrait plutét étre recommandé chez de tels patients sous
réserve d’une adaptation posologique. En pratique, la prescription des inhibiteurs non
nucléosidiques et de 1’inhibiteur nucléotidique (ténofovir) de la transcriptase

inverse nécessite une adaptation posologique.
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La posologie des inhibiteurs non nucléosidiques de la transcriptase inverse et des
inhibiteurs des protéases reste identique a celle du sujet a fonction rénale normale
[71].

Tableau 1V : Adaptation posologique des antirétroviraux selon la clairance de la créatinine

Médicament Dose standard (p.o.) | Dose chez le patient IR et/ou en
hémodialyse
Inhibiteurs nucléotidiques de | 300 mg/j CICr (ml/mn)
la  transcriptase  inverse i
(Ténofovir) =50 300 mg/j
30-49 300 mg toutes les
48 h
10-29 300 mg x 3/sem.
HD** 300 mg par
semaine

Pour les autres ARV voir avec [71]. HD= hémodialysé

TAF (ténofovir alafénamide fumarate)

TAF est a I'étude comme alternative au TDF (ténofovir Disoproxil fumarate) c'est-a-dire la
formulation originale du ténofovir. Lors de deux essais cliniques a double insu, les chercheurs
ont affecté au hasard 1 733 participants séropositifs a deux groupes pour recevoir I'un des

régimes suivants, une fois par jour :

o TAF (ténofovir alafénamide) 10 mg + elvitégravir 150 mg + cobicistat 150 mg + FTC
200 mg (866 personnes)

o TDF (fumarate de ténofovir disoproxil) 300 mg + elvitégravir 150 mg + cobicistat 150

mg + FTC 200 mg (867 personnes)

Avant de s'inscrire a cette étude, aucun des participants n‘avait recu de combinaison de
médicaments anti-VIH puissants (couramment appelée TAR).

Aprés 48 semaines, une analyse a déterminé que l'efficacité virologique du régime a base de
TAF n'était pas plus faible que celle du régime a base de TDF (le terme technique pour

décrire cette situation est la non-infériorité).

Les augmentations du compte de cellules CD4+ étaient largement semblables dans les deux
groupes. De plus, en moyenne, les utilisateurs du TAF présentaient moins d'indices de lésions

rénales que les personnes recevant le TDF, et les baisses de leur densité minérale osseuse

Thése de Médecine : REGANY J. Mohamed CHU Ibn Rochd, Casablanca, Maroc

> 1<



étaient généralement plus légéres. Des études a long terme seront nécessaires pour déterminer

si ces changements favorables obtenus grace au TAF persisteront [115-116].

Comparaison entre le TAF et le TDF :

Les régimes fondés sur le TAF et le TDF semblent étre plus ou moins équivalents en ce qui

concerne ’efficacité.

Les régimes a base de TAF sont associés a un moindre risque de lésions rénales et

d’amincissement osseux que les régimes a base de TDF.
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I11. PATIENTS ET METHODES

1. Type et période d’étude
Nous avons realisé une étude épidémiologique, transversale rétrospective a partir des dossiers

des patients suivis au service des maladies infectieuses du CHU Ibn Rochd de Casablanca.
Nous avons utilisé les données recueillies sur NADIS et de I’ODE a visée descriptive.

Ce travail a été réalisé durant les 9 premiers mois de 2017.

2. Population étudiée
Tous les patients infectés par le VIH présents dans la file active du service de maladie
infectieuse du CHU lbn Rochd entre le 1* janvier 2011 et le 31 juillet 2017 ont été pris en
compte dans 1’étude. L’infection & VIH était retenue sur un test de dépistage (ELISA ou test

rapide) positif et confirmée par Western Blot.

2.1 Critéres d’inclusion
Toute personne infectée par le VIH-1 est éligible pour cette étude, qu’elle soit naive de tout

traitement ARV, ou qu’elle soit ou qu’elle ait été traitée par des antirétroviraux.

Ont été sélectionnés au sein de cette population tous les patients ayant développé une IR au

cours de cette période ou ayant été exposés ou non au TDF, qui sont suivie a partir de L’ODE

et NADIS.

L’insuffisance rénale étant définie par une créatininémie supérieur a 120Umol/l avec une
altération du DFG.

2.2 Critéres de non-inclusion

N’ont pas été inclus les patients ayant un dossier incomplet et les perdus de vue.

3. Collecte, saisie et analyse des données

3.1 Collecte de données

Les données ont été recueillies sur une fiche préétablie (annexe 1) a partir des dossiers
médicaux et le systtme NADIS — ODE.

Le Service des Maladies Infectieuses (SMI) du CHU Ibn Rochd est le Péle d’Excellence sud
pour la prise en charge des PvVIH. De ce fait, il regoit des patients de toutes les régions sud

du Maroc : les PVVIH de la région de Sous-Massa et de Marrakech sont représentés dans la
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file active du service, de méme que ceux des régions de Ladyoune et Dakhla.
De plus, le SMI est historiquement le premier service de prise en charge au Maroc et de ce fait
des PVVIH des régions nord figurent dans cette file active (a titre d’exemple : Oujda, Nador,

Fes, Meknes, Tanger, Tétouan).

La possibilité de participer a 1I’étude était envisagée et discutée avec les patients infectés par le
VIH a I’occasion de leurs visites pour bilan biologique en hopital de jour, ou au cours de leur
consultation médicale de suivi ou a 1’occasion d’une hospitalisation. Cette étape
d’information et d’argumentation était faite par I’infirmier d’essai clinique avec 1’aide de

I’équipe médicale du service des maladies infectieuses.
3.2 Saisie et analyse de données

La saisie et I’analyse de données ont été effectuées par le logiciel Epi Info version 7.2. Les

tests de Khi2 et exact de Fisher ont été utilisés avec une significativité fixée a 5%.

4. Méthodes
La population étudiée, les patients ayant eu une IR et ceux ayant recu du TDF ont été
identifiés en utilisant les deux applications informatiques dédiées a 1’infection a VIH utilisées
dans le SMI :

@ L’Outil de Dispensation Electronique (ODE*) permettant la gestion des

antirétroviraux dans la pharmacie du service.

@ Et le dossier médical informatisé NADIS*, issu du logiciel développé par le service
d’Infectiologie du CHU de Nice. Il s’agit d’un logiciel dédié aux services de soins
pour la prise en charge des personnes porteuses du VIH ou d’hépatites. Il permet aussi
d’assurer la prise en charge des expositions accidentelles aux sang et liquides
biologiques. Il a été réalisé en collaboration avec d’autres services de Maladies

Infectieuses de France.

Une fiche de saisie a été élaborée (Voir annexe) afin de collecter les données concernant les
PVVIH ayant fait une IR. Elle a été complétée a partir du dossier électronique mais également

a partir du dossier ‘papier’.

L'élimination de la créatinine (CC) a été calculée a l'aide de la formule Cockcroft-Gault.
Quatre étapes de IR ont été définies : 1égere (60-90 mL / min), modéré (30-60), sévere (15-30)
et stade final (<15). Les modeles de régression logistique ont été utilisés pour étudier les

facteurs associés a I’IR.
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L’estimation du débit de filtration glomérulaire et la recherche d’une protéinurie et/ou d’une
anomalie du sédiment urinaire (hématurie ou leucocyturie) au cours du suivi des patients
infectés par le VIH permet de faire le diagnostic de maladie rénale, de préciser son étiologie et

de proposer un traitement cardiologique et néphroprotecteur.

Pour chaque patient, les informations suivantes ont été relevées :
v Le profil épidémiologique : I’4ge, le sexe, I’origine, le niveau d’étude, la fonction,

I’état matrimonial...

v' Le profil clinique : antécédents médicaux, circonstances de découverte, stade

clinique, mode de transmission, infections opportunistes...

v Le profil biologique : sérologies virales des hépatites B, C, sérologie syphilitique,

taux des lymphocytes CD4 et charge virale VIH.

v' Le traitement : le traitement antirétroviral, le traitement prophylactique et curatif des

infections opportunistes.

v L’évolution : I’évolution clinique et biologique.

Royaurme du Maroc —
Découpage régional /18 e x[u"\ p—

— [ .
A 1 Oued Eddahab-Lagouira
/ | 2 Lagyoune-Boujdour-Sakia Lhamra
/ J 5 Guelmim-Smara
A ( [ ] !‘Ij:l]\LIE.-iT—I'\Ilzl.-.(s]a—l);hriuh i
i L —— a vharb-Chrarda-Bni Hssen
/ 2 6 Chaouia-Ouardigha
7 Marrakech-Tensift-El Haouz
1 & Région Orientale
| 9 Grand Casablanca
/7_" 10Rabat-Salé-Zemmour-Zair
) 11 Doukkala-Abda
{ J - 12 Tadla-Azilal
) i 13Meknes-Tafilalet
14 Fes-Boulemane
15Taza-Al Hoceima-Taounate
16 Tanger-Tetouan

Figure 5 : Régions administratives du Maroc
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IV. RESULTATS

1. Fréquence

Entre Janvier 2011 a fin juillet 2017, 3515 PVVIH ont été vues dans le service dont 1978

répondaient & nos critéres de sélection, 141 patients ayant eu une insuffisance rénale et 1837

ayant été exposés au TDF sans faire d’IR. Parmi les patients qui ont développé une IR au

cours de leur suivi

ont utilisé du TDF.

Tableau V : Réparation des patients durant la période d’étude

IR
TDF Total (%)
Non (%) Oui (%)
NON 1537 (45.5) 61 (43.3) 1598 (45.4)
Oul 1837 (54.5) 1917 (54.6)
Total 3374 (100) 141 (100) 3515 (100)

Khi2=0,2867;ddl=1;p=

0,59 ; Effectif théorique minimum est de 64,1

Ainsi, 141 patients de I’effectif total ont fait une IR en cours de leurs suivis, soit une

prévalence de 4,01%.

Parmi les 1917 patients ayant été exposés au TDF, 80 ont fait une IR, soit un pourcentage

de 4,1%.
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2. Description de la population étudiée

a. Répartition selon le sexe

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

Sans IR Avec IR
M Femme W Homme
Khiz=9,767 ; ddl =1 ; p = 0,002 ; Effectif théorique minimum est de 109,41

Le sex-ratio homme/femme était de 1.56 chez les patients ayant développé une IR.

Theése de Médecine : REGANY J. Mohamed CHU Ibn Rochd, Casablanca, Maroc




b. Répartition selon I’Age

La moyenne d’age au moment de la prise en charge était de 3610 ans dans la population

globale étudiée ; la médiane était de 35ans ; les extrémes de 15 ans et 74 ans.

Tableau VI : Répartitions des patients selon les tranches d’age

Age au moment de la 'R Total (%)
prise en charge Non (%) oui (%)

<15 11 (1.0) 0 (0,0) 11 (0.6)
16-25 222 (12.1) 10 (7,1) 239 (12.3)
26-35 704 (38.3) 36 (25,5) 740 (35.6)
36-45 575 (31.3) 627 (32.0)
46-55 261 (14.2) 30 (21,3) 291 (15.0)
>56 64 (3.1) 13 (9,3) 77 (4.5)
Total 1837 (100) 141 (100) 1978 (100)

Test exact de Fisher : ddl =5 ; p = ; Effectif théorique minimum est de 0,784

La tranche d’age prédominante dans notre population d’étude était celle comprise entre 26 et

35 ans (35.59%).

Chez les patients avec IR, c’est une tranche d’age plus élevé (36 a 45 ans) qui prédominait

avec 36,8% des cas.
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c. Situation familial
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Figure 7 : Répartition selon le statut matrimonial.

14

Test exact de Fisher : ddl = 2 ; p =0,00459 ; Effectif théorique minimum est de 1,283

Parmi les patients ayant développé une IR, il y a autant de personnes vivant seules que de

personnes mariées ou vivant en concubinage.

Cependant le profil matrimonial parait différent selon le sexe. La plupart des célibataires

étaient de sexe masculin. Les personnes mariées, divorcées ou veuves étaient essentiellement

de sexe féminin.

Prés de la moitié des patients (49,5%) n’avait pas d’enfant.
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d. Catégories socio-professionnelles

Tableau VII : Répartition des patients selon la catégorie socioprofessionnelle

IR
Catégories socioprofessionnelles Total (%)
Non (%) Oui (%)

Agriculteur 41 (2.2) 20 (14.2) 61 (3.1)
Ouvrier 128 (7.0) 17 (12.1) 145 (7.3)
Sans emploi ou étudiant 780 (42.5) 24 (17.0) 804 (40.6)
Cad,re_, Profession intellectuelle 52 (2.8) 8 (5.7) 60 (3.0)
supeérieure

Employé de bureau 350 (19.1) 13 (9.2) 363 (18.4)
Secteur informel 253 (13.7) 10 (7.1) 263 (13.3)
Artisan, commercant 233 (12.7) 49 (34.7) 282 (14.3)
Total 1837 (100) 141 (100) 1978 (100)

Environ plus de 17% des malades étaient sans activité rémunérée (sans emploi ou étudiant),

patients travaillaient dans le secteur informel et seulement 5.7% étaient des cadres

ou exercaient une profession intellectuelle supérieures.
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e. Niveau d’étude

Tableau V111 : Répartition des patients selon le niveau d’étude

IR
Niveau d'étude Total (%)
Non (%) Oui (%)
Sans diplome 629 (34.2) 38 (27.0) 667 (33.7)
Primaire 462 (25.4) 40 (28.36) 502 (25.4)
Brevet des colleges 371 (20.0) 17 (12.1) 388 (19.6)
Baccalauréat 270 (14.7) 28 (19.8) 298 (15.1)
Etudes supérieures 105 (5.7) 18 (12.8) 123 (6.2)
Total 1837 (100) 141 (100) 1978 (100)

Khiz = 19,803 ; ddl =4 ; p = 0,001 ; Effectif théorique minimum est de 8,767

Chez le groupe des patients avec IR, pres du tiers des malades (27%) n’ont jamais fréquenté
I’école, 28.3% des cas ont eu acces a I’enseignement primaire et 12.76% a 1’enseignement

secondaire.

Environ 12.8% des patients avaient un niveau d’enseignement supérieur.
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f. Lieu de résidence

Tableau IX : Répartitions selon le lieu de résidence

Régions Nombre % Régions Nombre %
_ 10-Rabat-Sale-Zemmour-
1-Oued Eddahab-Lagouira 3(0.2) 53 (2.7)
Zaér

2- Laayoune-Boujdour-Sakia

23 (1.2) 11- Doukkala-Abda 287(14.0)
Lhamra
3- Guelmim- Smara 14 (0.7) 12- Tadla-Azilal 79 (4.0)
4- Souss-Massa-Draa 64 (3.2) 13- Meknes-Tafilalet 13 (0.7)
5- El Gharb-Chrarda-Beni

24 (1.2) 14- Fes-Boulemane 2(0.1)
Hssen

] _ 15-  Taza-Al _ Hoceima-
6- Chaouia-Ouardigha 88 (4.8) 2(0.1)
Taounate

7- Marrakech-Tensift-Al .

53 (2.7) 16- Tanger-Tetouan 11 (0.6)
Haouz
8- Réqgion Orientale 10 (0.5) Indéterminé 44 (2.2)
9- Grand Casablanca 1208 (61.1) TOTAL 1978 (100)

Aprés la région du ‘grand Casablanca’ (61.1%), c’est la région de Doukkala-Abda qui est la

plus representée (14.0%0).

Parmi les patients avec IR la région du ‘grand Casablanca’ était la plus représentée avec 54

malades (soit 38.3%).
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g. Pays d’origine

Tableau X : Répartition des patients selon le pays d’origine

Pays IR Total (%)
Non (%) Oui (%)
Congo/Brazzaville 2(0,1) 1(0,7) 3(0,2)
RDC/Kinshasa 2(0,1) 0 (0) 2(0,1)
Cote d'ivoire 4(0,2) 2 (1,4) 6 (0,3)
Espagne 1 (0,05) 0(0) 1 (0,05)
Guinée/Conakry 10 (0,6) 1(0,7) 11 (0,6)
Ile Maurice 0(0) 1(0,7) 1 (0,05)
Italie 1 (0,05) 0(0) 1 (0,05)
Liberia 1 (0,05) 0 (0) 1 (0,05)
Mali 1 (0,05) 0 (0) 1 (0,05)
Malte 0 (0) 1(0,7) 1 (0,05)
Maroc 1807(98,3) 134(95,1) 1941 (98,1)
République centrafricaine 1 (0,05) 0 (0) 1 (0,05)
Rwanda 1 (0,05) 0 (0) 1 (0,05)
Sénégal 2(0,2) 0 (0) 2(0,1)
Non précisé 4(0,3) 1(0,7) 5(0,2)
Total 1837 (100) 141 (100) 1978 (100)
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h. Mode de transmission

Tableau Xl : Relation entre le mode de transmission du VIH et IR

\I\;Ilol_(lje de transmission du IR Total (%)
Non (%) Oui (%)
Accident d’exposition au sang 1 (0,05) 1(0,7) 2(0,1)
Bisexuel 77 (4,19) 3(2,1) 80 (4,04)
Hétérosexuel 1610 (87,60) 129 (91,4) 1739 (87,9)
Homosexuel 82 (4,40) 2 (1,4) 84 (4,2)
Materno-feetale 13 (0,70) 0 (0,0) 13 (0,6)
Usage de drogues IV 20 (1,01) 1(0,7) 21 (1,05)
Transfusion 3(0,10) 1(0,7) 4 (0,15)
Indéterminé 31 (1,69) 4(2,8) 35 (1,7)
Total 1837 (100) 141 (100) 1978 (100)

Le mode de transmission sexuel était la plus fréquente avec 96,2% (le type hétérosexuel était

le plus fréquent aussi bien dans 1’effectif global (87,51 %) que pour les patients ayant

développé une IR (91.4%)).

Thése de Médecine : REGANY J. Mohamed CHU Ibn Rochd, Casablanca, Maroc




i. Indice de masse corporelle
Tableau Xll : Relation entre le statut nutritionnel déterminé par I’IMC (Indice de

Masse Corporelle) et IR

IR

IMC Total (%)

Non (%) Oui (%)
Insuffisance pondérale 1028 (56.0) 102 (72.3) 1130 (57.1)
Poids normal 607 (33,0) 25 (17.7) 632 (32.0)
Pré-obésité 146 (8.0) 7 (5.0) 153 (7.7)
Obésité classe 1 44 (2,4) 4 (2.9) 48 (2.5)
Obésiteé classe 2 12 (0,6) 3(2.1) 15 (0.7)
Total 1837 (100) 141 (100) 1978 (100)

Test exact de Fisher : ddl =4 ; p = 0,00015 ; Effectif théorique minimum est de 1,069

Pres de deux tiere de nos malades atteint IR été maigre
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J. Les antécédents médicaux et co-morbidités.

Les antécédents médicaux qui sont rapportés par les malades ayant développé une IR.

Absence

Dyslipidémie

Antécédents de chimiothérapie
Antécédents de radiothérapie
Hépatite virale chronique B
Hépatite virale chronique C
HTA

Diabete
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Figure 8 : Répartition des antécédents et comorbidité chez les patients avec

IR.

Sept patients (soit 5.0%) étaient diabétiques, 5 (soit 3.5%) avaient une HTA.

Thése de Médecine : REGANY J. Mohamed CHU Ibn Rochd, Casablanca, Maroc




k. Circonstances de découverte de I’infection par le VIH.

Tableau XIII : Circonstances de découverte de I’infection a VIH

Circonstances de diagnostic Nombre %
Manifestations mineures 833 (42.2)
Infections opportunistes 402 (20.3)
Dépistage volontaire 198 (10.0)
Conjoint VIH+ 161 (8.2)
Bilan d’IST 115 (6.1)
Meére VIH+ 76 (3.5)
Don de sang 58 (3.0)
Kaposi 26 (1.3)
Bilan préopératoire 18 (0.9)
Visite d’embauche 18 (0.9)
Pneumopathie sévere 18 (0.9)
Enfant VIH+ 8 (0.4)
Bilan prénuptial 6 (0.3)
Abces du poumon 6 (0.3)
Erysipele faciale 6 (0.3)
Fistule anale 6 (0.3)
Dermatophytie généralisée 6 (0.3)
Méningite purulente a germe non identifié 6 (0.3)
HTAP 5(0.2)
Prurigo nodulaire 4(0.2)
Aphtose buccale 2(0.1)
Total 1978 (100)

Les manifestations mineures de I’infection a VIH (41.2%) et les infections opportunistes

(20.3%) étaient les principales circonstances qui ont conduit a la découverte de I’infection a

VIH chez les patients du service.

Le dépistage volontaire a révélé I’infection chez 10% des cas (soit 198 patients). Le dépistage

lors d’un bilan réalisé en raison de la séropositivité du conjoint représente 8.2% des cas (soit

161 patients), dans cette catégorie la proportion des femmes est nettement plus importante

(152 femmes et 9 hommes).
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Les infections opportunistes qui ont inauguré 1’infection par le VIH étaient surtout la
tuberculose (6,7%), la méningite a cryptocoque (3,8%0), la candidose cesophagienne (2,9%)
et la pneumocystose (1,9%0).

Durant la période d’étude, I’amaigrissement était la manifestation mineure la plus fréquente
(23.86%), suivie par la candidose oropharyngée (16.48%), 1’asthénie (15.07%) et la fievre
(14.76%).

Il est & noter que le méme malade pouvait avoir une ou plusieurs manifestations.

Rétinite herpétique '
Rétinite a CMV *
Herpes buccal recidivant
Pneumopathie récidivante
Toxoplasmose cérébrale
Pneumocystose
Candidose cesophagienne

Méningite a cryptocoque

Tuberculose 133

0 50 100 150

B /nfections opportunistes

Figure 9 : circonstance de découverte due aux types infections opportunistes
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I. Stade Clinique initial
Selon la classification CDC 1993, 22.0% des patients ont été diagnostiqués précocement au
stade A, 28.6% au stade B, et 49.4% tardivement au stade C.

Données
mangquantes
1%

Figure 10 : Répartition selon le stade clinique (CDC 1993)

Aucun malade n’a consulté au stade de primo-infection.
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3. Profil Clinique

a. Les infections opportunistes

Tableau X1V : Relatons entre les Infections opportunistes et IR

Infections opportunistes Patients avec IR (%0) Total (%)
Tuberculose 40 (28.3) 365 (18.4)
Candidose cesophagienne 24 (17.0) 161 (8.1)
Pneumocystose 10 (7.1) 87 (4.4)
Cryptococcose 3(2.1) 26 (1.3)
Toxoplasmose 3(2.1) 58 (3.0)
Infection HSV 11(7.8) 51 (2.6)
Encéphalite a VIH 1(0.8) 4(0.2)
Infection CMV 11(7.8) 100 (5.0)
_Irnoilgfermlne 38(27.0) 1126(57.0) 141 (100) 1978 (100)

Les localisations les plus fréquentes étaient pulmonaires (57.3%), ganglionnaires (22%) et

méningées (11.2%).

Chez les patients avec insuffisance rénale, la tuberculose était la plus représentée avec 28,3%

suivie de la candidose cesophagienne avec 17,02% soient 24 patients.
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b. Les cancers.

Tableau XV : Relation entre le cancer et IR

Cancers Patients avec IR (%) Total (%)
Sarcome de Kaposi 2(1.4) 35 (1.7)
Cancer du Col 1(0.7) 3(0.1)
LMNH 2 (1.4) 25 (1.2)
Cancer du sein 0 (0) 1 (0.05)
Autre 0 (0) 135 (6.8)
Total 141 (100) 1978 (100)

Le sarcome de Kaposi a été diagnostiqué chez 35 malades (1.7%) dont 2(1,4%) patient ont

fait une IR. Il était révélateur du sida chez 26 malades, soit 74.2% des patients atteints de

Kaposi.

Deux patients (1.4%) avaient présenté un lymphome malin non hodgkinien (LMNH) associé a

une IR.

Un patient avait présenté une polyadénopathie cervicale. La biopsie ganglionnaire a confirmé

un LMNH diffus a grandes cellules de type immunoblastique.

Le second patient avait des douleurs lombaires. La TDM abdominale a montré une masse

surrénalienne bilatérale avec infiltration tissulaire rénale bilatérale. L’examen histologique

d’un ganglion a objectivé un LMNH diffus de type lymphoplasmocytoide polymorphe. Le

patient a été perdu de vue.
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c. Les Coinfections VIH hépatites :
Tableau XVI : Relations entre les coinfections VIH/hépatites B et C et IR

confecton V1 —— Toral 00
Non (%) Oui (%)

VHB 75 (57.2) 9 (75) 84 (58.7)

VHC 52 (39.6) 3(25) 55 (38.4)

VHC & VHB 4 (3.05) 0 (0) 4(2.7)

Total 131 (100) 12 (100) 143 (100)

Test exact de Fisher : ddl = 2 ; p = 0,553 ; Effectif théorique minimum est de 0,335

Les sérologies de I’hépatite B (Ag Hbs) et de I’hépatite C (Ac anti-HVC) ont été réalisées

chez tous les malades, 12 des malades avec insuffisance rénale avaient présenté une

coinfection VIH/hépatite (soit 8,5%b).

d. Causes d’insuffisance rénale

Tableau XVII : Causes d’insuffisance rénale autres que médicamenteuses.

Causes d’IR Patients avec IR (%0)
IR sur obstacle 2 (1.4)
Glomérulonéphrite extra-membraneuse 1(0.7)

Amylose 1(0.7)

Hyalinose segmentaire et focale 1(0.7)

Polykystose rénale 1(0.7)

Aucune cause sous-jacente 135 (95.8)

Total 141 (100)

Parmi les 141 cas d’IR, 80 (soit 56.74%) ont recu le TDF et pour seulement 6 patients
(4,8%) une cause sous-jacente autre que médicamenteuse a pu étre mise en évidence.
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4. Donnees biologiques
a. Type de VIH
Tableau XVII1 : Relations entre le type de VIH et IR

Type VIR Non (%) - Oui (%) Total (%)
VIH1 1825 (99,4) 139 (98,6) 1964 (99,3)
VIH2 4(0,2) 0(0) 4 (0,2)
VIH1 ET VIH2 8 (0,4) 2 (1,4) 10 (0,5)
Total 1 837 (100) 141 (100) 1978 (100)

Test exact de Fisher = ; ddl = 2 ; p = 0,263 ; Effectif théoriqgue minimum est de 0,784

L’insuffisance rénale était majoritairement rencontrée au cours du VIH 1 avec 98,58% soient

139 patients.

b. Numération des lymphocytes T-CD4
Tableau XIX : Relations entre le Nombre de lymphocytes CD4 et IR.

CD4 Patients avec IR (%) Total (%)
<200 82 (58.1) 733 (37.0)
201-350 20 (14.2) 316 (16.0)
351-500 18 (12.8) 323 (16.3)
>500 21 (14.9) 606 (30.7)
Total 141 (100) 1978 (100)

Le suivi immunologique des patients sous trithérapie a montré que 58,2% des patients avaient

un taux de lymphocytes T-CD4 inférieur a 200.
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Tableau XX : Evolution de la moyenne des CD4 des patients sous trithérapie.

MO M3 M12 M24

Moyenne CD4 97.7 314.27 728.54

(cellules/mm3)

(M: mois)
En effet, a I’introduction de la trithérapie, la moyenne des CD4 était de 97.7cellules/mm?,

apres 12 mois du traitement, elle passait a 314.27/mma3.

c. Charge virale plasmatique initiale

Tableau XXI : Relations entre la charge virale plasmatique initiale et IR.

Charge virale (copies/ml) Patients avec IR (%) Total (%)
<10 000 3(2.1) 101 (5.1)
10 000 -100 000 30 (21.3) 448 (22.6)
100 000 -1 000 000 83 (58.9) 995 (50.3)
>1 000 000 25 (17.7) 359 (18.1)
Données manquantes 0 (0) 75 (3.9)
Total 141 (100) 1978 (100)

La charge virale plasmatique initiale était disponible chez 1903 patients soit 96.2%, 58,9%

des patient avaient un taux élevé de charge virale plasmatique initiale.
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d. Sévérité de I’insuffisance rénale

Tableau XXII : Reépartition des patients selon la Créatininémie au moment du diagnostic
d’IR

Créatininemie (mg/l) Nombre des cas (%)
[16-34] 90 (63,8)

[34-68] 23 (16,4)

[68-113] 14 (9,9)

[113-1000] 14 (9,9)

Total 141 (100)

Nous avons 63,83% des patients avaient une insuffisance rénale légére.

5. Exposition aux ARV et Insuffisance rénale

[2 INTI+1 IP]
(11.4%)

[2 INTI+1
INNTI] (88.6%)

Figure 11 : Répartition selon le schéma antirétroviral

La thérapie antirétrovirale était une trithérapie comportant deux inhibiteurs nucléosidiques de
la transcriptase inverse associés soit a un inhibiteur non nucléosidiques de la transcriptase

inverse dans 88.6% des cas, soit a un inhibiteur de la protéase dans 11.4% des cas.
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a. Durée d’exposition au ténofovir

Tableau XXII1 : Relation entre la durée d’exposition au TDF et IR.

Durée d’exposition (mois)

Nombre des cas (%)

<6
7-12
13-24
25-36
>37

Total

1(1.3)

7(8.7)
15 (18.8)
20 (25)
37 (46.2)

80 (100)

Parmi les patients exposés au TDF ayant eu une IR, 46.2% avaient utilisé du TDF plus de 37

mois et la fréquence de I’IR augmentait avec la durée d’exposition.

b. Moment de survenue de I’IR par rapport au traitement ARV

Tableau XXIV : Relation entre I’IR et la prisse de TDF

TDF
IR Total (%)
Non (%) Oui (%)
Avant initiation des ARV 30 (49.2%) 17 (21.3%) 47 (33.3%)
Durant le traitement ARV 31 (50.8%) 63 (78.7%) 94 (66.6%)
Total 61 (100%) 80 (100%) 141 (100%)

Khiz = 12,149 ; ddl =1 ; p = 0,0005 ; Effectif théoriqgue minimum est de 20,33.

L’examen de la fonction rénale avant et au cours du traitement par ARV montrait que

94 patients (66.66%) ont développé I’'IR aprés le démarrage du traitement ARV, dont

63 recevaient le TDF parmi les 80 malades soit 78.7%.

Thése de Médecine : REGANY J. Mohamed CHU Ibn Rochd, Casablanca, Maroc




6. Traitement antirétroviral

Tableau XXV : Répartition selon le schéma antirétroviral

TDF

IR

Non (%) Oui (%)
AZT+3TC/EFV 62 (3.1%) 33 (23.5%)
TDF+FTC+EFV 1458 (73.7%) 58 (41.1%)
TDF+FTC/LPV/r 235 (11.9%) 22 (15.6%)
TDF+FTC/NVP 32 (1.6%) -
AZT+3TC/IEFV. e 8 (5.6%)
Autres schémas 191 (9.7%) 20 (14.2%)

Total

1978 (100%)

141 (100%)

7. Devenir des patients ayant eu une insuffisance rénale

Tableau XXVI : Répartition selon 1’évolution

Devenir des patients

Nombre des cas (%)

Décédés
Perdus de vue

En cours de suivi

Transférés
Total

29 (20,5%)
12 (8,5%)
98 (69,5%)
2 (1,4%)
141 (100)

Durant la période de I’étude, 20.5% sont décédés dont 17 (58.62%) patients qui avaient utilisé

le Ténofovir, 98(69.50%) des patients sont toujours suivis au service dont 58 (59.18%)

malades avec IR.
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Tableau XXVII : stade clinique initial des patients déecédés

Stade clinique Nombre des cas (%)
Stade A 1(3.1%)
Stade B 6 (20%)
Stade C 22 (76.9%)

La majorité des patients décédés étaient au stade C (76.9%) lors du diagnostic de I’infection a

VIH et au moment du déces, ils étaient tous au stade sida de la maladie
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V. COMMENTAIRES ET DISCUSSION

Contraintes méthodologiques

Notre étude souffre de quelques insuffisances liées a son caractére rétrospectif, la non
disponibilités de certaines donnees dans les dossiers informatisés parce que n’ayant pas été
saisies et le manqué de partage d’informations sur des patients dans un contexte de prise en
charge pluridisciplinaire. Au cours de notre étude nous avons note au service de néphrologie 4
déces par IRC. Mais I'absence de données de surveillance de la fonction rénale (initial et en
cours de traitement) ne nous a pas permis de les inclure dans I'étude. Ce manque d'information
nous amene a dire que nos chiffres sont sans doute Iégerement sous-estimés. 1l aurait été aussi
particulierement intéressant de mesurer certains parameétres supplémentaires de la fonction
rénale comme la taille du rein, la calcémie, la protéinurie, ionogramme sanguin et urinaire

entre autres.

Toutefois, en dépit de ces insuffisances notre étude peut étre considérée comme la premiére
étape dune recherché plus générale sur les complications rénales des ARV au Maroc. Nos
données sont représentatives de la situation prévalent du p6le de traitement de Casablanca

qui n'est sans doute pas tres éloigneé du reste du pays.

Caractéristiques épidémiologiques de la population étudiée
Au total de Janvier 2011a fin juillet 2017, 3515 patients ont été suivis par 1’équipe du service
dont 1978 malades répondaient a nos critéres dinclusion, 141 patients soit une prévalence de

4.01% ayant développé I’insuffisance rénale.

R Selon le sexe
La part des femmes dans notre série représentait 53% des cas. Ces données sont concordantes
avec celles publiées par le ministére de la Santé qui rapporte 51% de femmes parmi les cas
d’infection a VIH notifiés entre 2011 et 2015 [2].

En Afrique subsaharienne, on note une légére prédominance féminine qui, selon le rapport de
I’ONUSIDA, représente 61% [1].

Par contre, les hommes représentent 70% dans la cohorte NADIS en France [46]. 76% dans la
cohorte espagnole CoRIS [45]. Cette prédominance masculine est expliquée principalement

par I’importance du mode de contamination homosexuel [47].

Cependant pour les patients de notre série avec IR, la part des hommes représentait 61,7 %.
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R~ Selon I’Age
La tranche d’age la plus touchée par I’infection a VIH dans notre série était la tranche
d’adulte jeune (67.6% avaient entre 25 et 44 ans) avec une moyenne d’age de 3610 ans. Nos
résultats sont en accord avec ceux rapportés par le ministere de la Santé pour lequel 74% des
PVVIH ont entre 20 et 44 ans [2].

En revanche, en France la tranche d’age la plus touchée est celle de 40 a 49 ans, représentant
40.4% des patients infectés par le VIH avec un age moyen au diagnostic de 38 ans [48].

Chez les patients avec IR, la tranche d’age entre 36 et 45 ans était la plus représentée avec
36,8% et une moyenne de 36ans. Ces résultats ne sont pas en accord avec ceux constatés a

Dakar [49] ou L’age moyen était de 51,22 ans.

R Selon leur origine Urbaine.
Les patients d’origine urbaine représentent 81.6% de la population d’étude, contre 17.4%
d’origine rurale. Ces pourcentages ne refletent pas la situation démographique au Maroc
puisque 42 % de la population marocaine est d’origine rurale [50]. Cette faible proportion des
patients d’origine rurale est expliquée par-la sous médicalisation du monde rural, et les

problémes d’acces aux soins et aux campagnes de sensibilisation.

R Selon leur Activité professionnelle.
En analysant les principaux éléments du profil socio-économique des patients, on constate la
précarité importante de leur situation professionnelle (40.6% des patients étaient sans emplois,

et plus d’un quart travaillaient dans le secteur informel), et leur vulnérabilité économique.

Cette faiblesse des ressources, retentit souvent sur la prise en charge puisque la majorité des

patients sont dépendants financierement vis-a-vis de leur famille et de leurs proches.

R’ Selon leur Modes de transmission.
Le mode de transmission prédominant dans notre série était le mode hétérosexuel. Ces
résultats sont en accord avec les données du ministére de la Santé qui indiquent qu’au cours
de la période 2011 a 2015, la transmission hétérosexuelle était predominante (pres de 88.6%
des cas) [2]. Plus géneralement, en Afrique, le mode de transmission le plus fréquent est
I’hétérosexualité [1]. Par contre en Europe, la contamination lors des rapports hétérosexuels
ne représente que 42% (cette proportion varie de 8% en Pologne a 76% a chypre, et elle est de
40% en France), le mode homosexuel représente plus d’un quart des cas (la proportion la plus

élevee a été observée en Slovenie avec 74% des cas, en France elle est de 21%) [51].
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Caractéristiques cliniques de la population étudiee

O Circonstances de découverte de I’infection par le VIH.
Les circonstances du diagnostic étaient en majorité les manifestations mineures de 1’infection
a VIH (41.2%) ou les infections opportunistes (20.3%), soulignant le caractere tardif du

dépistage qui a le plus souvent été réalisé a 1’hopital.

Ce mode de découverte est egalement le mode le plus fréquent en Afrique [1]. Au Gabon la
majorité des patients (67%) avaient réalisé le depistage du VIH pour une suspicion clinique de

I’infection a VIH et seulement 21,6% des patients se sont fait dépister spontanément [52].

Selon une étude réalisée a 1’hopital Saint-Antoine de Paris concernant les patients infectés par
le VIH pris en charge entre 2002 et 2003, le dépistage volontaire était plus fréquent chez les

frangais (63.4%) par rapport aux patients originaires d’Afrique subsaharienne (19.5%) [53].

Des travaux occidentaux soulignent qu’il existe un lien entre certains modes de contamination
et le dépistage tardif. Ces principaux modes sont 1’hétérosexualité et la toxicomanie par voie
intraveineuse. En effet, les patients hétérosexuels avaient tendance a ne pas se considérer

comme des sujets a risque par rapport au VIH [54].

Pour les usagers de drogue intraveineuse, ce retard de diagnostic est dd principalement a la
perception particuliere qu’ils peuvent avoir des structures sanitaires et les relations complexes

qu’ils entretiennent avec le systéme de santé [55].

Dans notre étude, 161 patients (8.1%) ont été dépistés lors d’un bilan fait en raison de la
séropositivité du conjoint. Dans cette catégorie, la proportion des femmes est nettement plus
importante (143 femmes et 18 hommes). Ceci concorde avec les données nationales. En effet,
au Maroc, 65 % des femmes suivies pour infection rétrovirale ont été contaminees par leur
mari, selon 1’association marocaine de lutte contre le sida [56], d’ou I’intérét de proposer au
couple la sérologie VIH lors de la consultation prénuptiale, et d’insister sur la fidélité comme

moyen de prévention de I’infection a VIH et des autres IST.

O Stade clinique initial des patients.
Dans notre série, 49.4% des patients étaient au stade SIDA (stade C) au moment de la
découverte de leur séropositivité. Ce taux se rapproche de 50% en Tunisie [57], de 46.3% au
Benin [58]. Mais il est nettement supérieur aux taux retrouvés en Europe : 17% en France
[48] et 18% en Espagne [45].
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Le diagnostic tardif de I’infection par le VIH reste un probléme d’actualité. Ce probléme est
encore plus accru dans les pays d’Afrique subsaharienne ou on estime que 95% des patients

vivant avec le VIH ne sont pas au courant de leur séropositivité [59].

Cette situation est d’autant plus préoccupante que la plupart des spécialistes considerent
quune prise en charge précoce, n’incluant d’ailleurs pas systématiquement des

antirétroviraux, améliore le pronostic médical [31].

O Manifestations mineures.

% Amaigrissement.

Dans notre série, on n’a pas pu chiffrer la perte de poids. Mais, I’amaigrissement a été
rapporté par 23.86% des patients. Ce taux est inférieur aux 88,2 % rapportés au Bénin en 2004
[58], mais nettement supérieur aux 9,4 % trouvés dans une étude réalisée en France [60].

En effet, la dénutrition est un phénomene fréquemment observé chez les patients infectés par
le VIH, et concernerait jusqu’a 90 % des patients au cours de 1’évolution de I’infection
jusqu’au stade ultime [31]. Cette perte de poids peut étre liée a d’autres pathologies présentes
lors de la découverte de I’infection a VIH, comme les diarrhées chroniques, les 1ésions

buccales et les infections intercurrentes.

% Ladiarrhée.
Symptome fréquent au cours de I’infection a VIH, elle affecte, selon les séries, 50% des
personnes seropositives dans les pays développés et jusqu’a 90% de ceux des pays en voie de
développement [61].
La diarrhée chronique en Afrique est fortement corrélée a I’infection a VIH. Ainsi une étude
réalisée au Burkina-Faso a montré 81,9 % de diarrhée chronique chez les patients hospitalisés
pour sida [62].

% Le zona.
L’incidence du zona est 10 fois plus élevée chez les patients infectés par le VIH que dans la
population générale [31]. Il survient souvent précocement dans 1’évolution de la maladie et il

est méme souvent révélateur de I’infection a VIH [63].

Le zona a une grande valeur prédictive positive de I’infection a VIH. Elle dépasse les 90 %
dans les études réalisées au Mali [64] et en Tanzanie [65], elle est également importante dans

les autres régions du monde. Ainsi, dans une étude thailandaise [66], 56 % des patients ayant
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un zona étaient séropositifs pour le VIH. Aux Etats-Unis, 18,9 % des patients ayant un zona

étaient infectés par le VIH [67].

Dans notre étude 2,9% des patients avaient un zona dont 2 patients ont développé une IR.

% La Lymphadénopathie généralisée persistante.

C’est une manifestation clinique précoce au cours de 1’évolution de I’infection a VIH.

Dans notre étude, 2.5% des malades avaient présenté une Lymphadénopathie généralisée

persistante et elle avait permis de découvrir I’infection par le VIH dans 1.6% des cas.

% La leucoplasie orale chevelue.
C’est une infection a Epstein-Barr virus (EBV) dont le diagnostic doit pousser a rechercher
une immunodépression sous-jacente, surtout a VIH [31]. En effet, les patients séropositifs
peuvent avoir une leucoplasie orale chevelue a tous les stades de 1’évolution de I’infection a

VIH, avec une incidence qui varie de 2 a 25 % [68], seul 2.2% dans notre étude.

% Le Molluscum contagiosum.

Chez I’adulte, la transmission sexuelle des molluscum contagiosum est bien établie [69].

Comme les autres maladies sexuellement transmissibles, leur fréquence a considérablement
augmenté, de 11 fois entre 1966 et 1983 aux Etats-Unis, et de 4 fois entre 1971 et 1987 en
Angleterre [69]. Leur présence impose la recherche d’autres maladies sexuellement

transmissibles dont 1’infection a VIH.

Chez les personnes séropositives, les molluscums contagiosum sont fréquents avec 5 a 18 %

de patients atteints [72]. Dans notre étude, ils étaient présents chez 1.6% des patients.

O Les infections opportunistes.

¢ La candidose aesophagienne.
Dans notre étude, 8.1% des patients ont présenté une candidose pharyngée dont 24 patient ont
développé une IR, elle a été révélatrice de I’infection a VIH dans 2.9% des cas. Le diagnostic
de candidose cesophagienne a été retenu sur des arguments cliniques (dysphagie, douleurs
rétro-sternales, candidose buccale etc...) dans 61.5% des cas, une fibroscopie digestive haute
a éte réalisée dans 38.5% des cas.
En présence d’une candidose buccopharyngiens, I’existence d’une dysphagie, de brilures
rétro sternales ou des nausées avec vomissements rend le diagnostic d’cesophagite treés

probable. Plusieurs études ont montré que le diagnostic de la candidose cesophagienne chez
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les patients au stade sida peut étre retenu devant les symptoémes cliniques seuls, car la valeur

prédictive positive des symptdmes cesophagiens comme indices de 1'atteinte cesophagienne est

de 71% & 100% [73,74].

¢ La tuberculose.
C’est actuellement 1’infection opportuniste la plus fréquente a 1’échelon planétaire. La
coinfection tuberculose et VIH constitue un probléme majeur de Santé Publique a travers le
monde. Son incidence est croissante, en particulier dans les régions sub-sahariennes et le Sud-
est asiatique qui sont actuellement les plus touchés. Selon ’OMS, en 2000, 11% de tous les
nouveaux cas de tuberculose chez I'adulte sont survenus chez des personnes infectées par le

VIH, et 9% de tous les nouveaux cas de tuberculose ont été directement attribuables au VIH.

De plus, sur 1,84 million de déces dus a la tuberculose, les déces attribuables a I'infection VIH
ont été estimés a 12%, et la tuberculose a été la cause de 11% de tous les décés dus au sida
chez les adultes [75].

Dans notre étude, la tuberculose était 1’une des premiéres infections opportunistes soit 18.4 %
des patients parmi lesquels 2.02 % ont développé une IR et dans 6.7% des cas responsable de

la découverte de la maladie.

L’effet protecteur des antirétroviraux a été observé a tous les stades de la maladie VIH mais il
a été plus important chez les patients symptomatiques et chez ceux atteints d'une forme
avancée de la maladie [76, 77].

L’administration des antirétroviraux en méme temps que le traitement antituberculeux est
compliqgué a cause du nombre important de comprimés a prendre, de la toxicité
médicamenteuse, des problémes d'interactions entre médicaments et du syndrome de

restauration immunitaire (IRIS) [78].

L’OMS recommande de commencer le traitement antirétroviral chez les patients ayant un
taux de CD4 inférieur a 200 celluless/mm3 deux a huit semaines apres le début du traitement
antituberculeux, et de reporter la trithérapie jusqu’a la fin de la phase d’attaque du traitement
de la tuberculose (8 semaines) chez les patients ayant un taux des CD4 entre 200 et 350
cellules/mm3. Si le taux des CD4 est supérieur a 350 cellules/mm3, le traitement antirétroviral
peut étre retardé jusqu’a la fin du traitement anti bacillaire. Notre attitude était conforme aux

recommandations de I’OMS [79].
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¢ La pneumocystose.
Infection opportuniste due & un champignon, Pneumocystis jiroveci, elle realise une
pneumopathie progressivement dyspnéisante, pouvant aboutir a une insuffisance respiratoire

aigle au stade tardif [31].

Méme si son incidence a diminué de 75% grace au dépistage précoce de I’infection a VIH, a
I’efficacité de la prophylaxie, et a I’institution du traitement antirétroviral hautement actif
(HAART) (70). Elle reste la premiére infection opportuniste dans les pays développés [31].
Son incidence aux Etats-Unis est de 15.6% (49).

Cependant, de récentes études ont montré une tendance a la hausse en Afrique avec le

pourcentage le plus éleve noté au Zimbabwe (33%) et & la Zambie (22%) [80].

Dans notre série, elle est la quatrieme infection opportuniste 87 cas (4.3%) dont 10 patients

ont fait une IR et elle était un mode de révélation de la séropositivité chez 38 (1.9%) patients.
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Tableau XXVII1 : Prévalence de la pneumocystose dans différentes études.

Auteurs Pourcentage
Hsin-Yun S. (Taiwan) [80] 18.9
Thomas L. (Los Angeles) [82] 15.6
Nobre V. (Brésil) [83] 12.6
Sharma S. (Inde) [84] 7.4
Caro-Murillo A. (Espagne) [45] 6.1
Notre série 4.3

@ La cryptococcose.
C’est une infection grave due a une levure capsulée, Cryptococcus neoformans. La maladie
est connue surtout pour sa localisation neuroméningée qui est la plus fréguente et entrainant

une meningo-encéphalite mortelle en 1’absence de traitement.

Actuellement, 80 a 90% des infections a cryptocoque surviennent chez les sujets séropositifs
pour le VIH [31]. La prévalence de la cryptococcose varie selon les pays de 6 a 10% en
Europe et aux Etats-Unis, 15% en Thailande, et jusqu’a 30% en Afrique centrale [86].

Dans notre étude, la cryptococcose était diagnostiquée chez 26 malades (1.3%), 21 cas de
sexe masculin et 5 de sexe féminin, cette prédominance masculine a été rapportée par

plusieurs études notamment en Afrique [87, 88, 89] et seul 3(2.1%) cas ayant fait une IR.

Selon les données de la littérature, la cryptococcose surviendrait a un stade
d’immunodépression avancé (CD4<100 cellulessmm3) [31]. Dans notre série, les malades
avaient une moyenne de CD4 de 130 cellulessmm3, et cing patients avaient des CD4
supérieurs a 200/mm?3. Cela suggere qu’elle est possible méme lors des stades

d’immunodépression modérée.

Au cours de notre étude le diagnostic de cryptococcose a été retenu sur les résultats de la
coloration par I’encre de chine du LCR, qui a mis en évidence des levures encapsulées chez
tous les patients. Nos résultats sont supérieurs a ceux de plusieurs études africaines qui ont
trouvé une sensibilité a la coloration de ’encre de chine comprise entre 85,7% et 93% [89,

90].
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L’examen direct posseéde une spécificité imparfaite, dépendant du microbiologiste et
impliquant la nécessité de confirmer tout résultat positif par une culture qui a une spécificité
et une sensibilité proches de 100% [91, 92].

¢ La toxoplasmose cérébrale.
Infection opportuniste du systeme nerveux la plus fréquente au cours du Sida [31], elle est la
cause majeure des masses intracraniennes au cours de ’infection par le VIH comme en

témoigne 1’étude nécropsique réalisée a Abidjan [93].

La fréquence de la toxoplasmose cérébrale au cours du sida est directement corrélée a la
prévalence de I’infection latente dans la population générale. Ainsi, la prévalence de la
toxoplasmose est tres élevée en France et en Amérique du Sud (autour de 85 %), moyenne en
Europe du Sud (20-50 %) et faible aux Etats-Unis et en Europe du Nord (< 25 %) [94].

Cependant, sa prévalence en France a considérablement décliné depuis 1996 (3.9 cas/100/an
avant 1996 et 1 cas/100/an apres 1996) grace a la prophylaxie par le cotrimoxazole associée

aux antirétroviraux restaurant I’immunité [95].

Au Maroc, une série étude de réalisée au Service des Maladies Infectieuses du CHU Ibn
Rochd de Casablanca, la toxoplasmose occupait la premiére place des infections opportunistes

du systeme nerveux central au cours du Sida (35% des atteintes nerveuses) [96].

Dans notre série, 58 malades avaient présenté une toxoplasmose cérébrale, soit 3%. Parmi les

58 malades, trois ont présenté une IR et sont décédés par la suite.

La toxoplasmose survient, en régle, chez des sujets ayant moins de 100 lymphocytes T
CD4/mm3 (la moyenne des T CD4 de nos malades était 49.25 éléments/mm3 avec des

extrémes de 5 & 133 éléments/mms).

Dans notre série 1I’expression clinique dominante, ¢tait la forme pseudo tumorale (83.4%), et
on a observé seulement cing cas de méningo-encéphalite toxoplasmique (16.6%). Nos
résultats sont superposables aux descriptions cliniques et radiographiques de la toxoplasmose

cerébrale dans littérature [31].

¢ Les infections a cytomégalovirus (CMV).
L’infection a CMV est liée a la réactivation d’une infection ancienne. Elle survient sur un
stade d’immunodépression majeure avec un nombre de lymphocytes T CD4 habituellement

inférieur a 50/mm3 [31].
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La localisation rétinienne est sans conteste la localisation la plus fréquente ; elle représente 85
% des atteintes a CMV [97].

Tableau XXIX : Nombre de cas de la rétinite 8 CMV dans différentes études.

Auteurs Nombre de cas
Lewallen S. (Rwanda) [98] 0
Lewallen S. (Malawi) [98] 1
El Mansouri Y. (Casablanca) [99] 18
Kamoun B. (Tunisie) [100] 5
Thomas L. (Los Angeles) [82] 303
Caro-Murillo A. (Espagne) [45] 1
Nobre V. (Brésil) [83] 5
Sharma S. (Inde) [84]

Hsin-Yun S. (Taiwan) [81] 25
Notre série 100 (5.0%)

Dans notre série, la rétinite a CMV était symptomatique chez tous les patients, et les signes
d’appel étaient une amputation du champ visuel, une baisse de 1’acuité visuelle, et une cécité.
Le diagnostic de rétinite 8 CMV a été retenu sur les résultats de I’examen du fond d’ceil chez

tous les malades. L’atteinte était unilatérale dans 80% des cas, et bilatérale dans 20%.

Les études rapportent que dans 40 % des cas [101], la rétinite a son début ne s’accompagne
d’aucun signe fonctionnel, ce qui justifie un suivi ophtalmologique systématique des patients

ayant un sida.

Le protocole a base du ganciclovir était instauré chez tous nos patients au service. Un patient
est décedé suite a une encéphalite a CMV associe a une IR sévere avant de commencer le

traitement. L.’évolution était favorable chez tous nos malades. Un malade a été perdu de vue.

O Les cancers.
L’infection par le VIH est associée a une augmentation du risque de survenue de lymphomes
malins non hodgkinien (LMNH) systémiques de haut grade de malignité (lymphome de
Burkitt et immunoblastique), de sarcome de Kaposi et de cancer invasif du col utérin, qui

constituent tous des événements classant au stade sida selon la classification CDC de 1993.

Thése de Médecine : REGANY J. Mohamed CHU Ibn Rochd, Casablanca, Maroc




% Le sarcome de kaposi.
Cette affection maligne est la tumeur la plus souvent associée a l'infection a VIH et on la
désigne souvent par I'appellation : sarcome de Kaposi épidémique, ou maladie de Kaposi
(MK). Sur plan histopathologique, le sarcome de Kaposi associé au VIH ne se distingue
aucunement de la forme classique ou de la forme endémique africaine, mais leurs tableaux

cliniques et leurs évolutions sont tres différents [102].

Durant la décennie 1980 aux Etats-Unis, le risque de développer la Maladie de Kaposi chez
les patients ayant le sida était 20 000 fois plus important que dans la population générale, et

300 fois plus importantes que dans les autres populations immunodéprimées [103].

Dans la méta-analyse de I’International Collaboration on HIV and Cancer, ’incidence du
Sarcome de Kaposi diminuait de 15,2 a 4,9 pour 1000 Patient-Année (PA) entre les périodes
1992-1996 et 1997-1999, avec des résultats relativement homogenes sur les différentes
cohortes [104]. Plus récemment, I’é¢tude de cohorte EUROSIDA a montré une diminution
encore plus prononcée de I’incidence. En effet, celle-ci est passée de 24,7 pour 1000 PA en
1994 a 4,7 pour 1000 PA en 1997 et 1,7 pour 1000 PA en 2000 (119). Au CHU de Casablanca
(120), la fréquence de la MK était estimée a 7%. Dans notre étude, 35 malades ont présenté

un sarcome de Kaposi, soit 1.7%.

% Les lymphomes malins non-Hodgkiniens (LMNH).
Les LMNH du sujet infecté par le VIH (LMNH-VIH) représentent un enjeu médical majeur,
lié aux données épidémiologiques (incidence croissante), cliniques (lymphomes agressifs), et

thérapeutiques (survie faible) [31].

L'incidence des LMNH-VIH est de 3 a 5 % aux Etats-Unis et en Europe, ce qui représente une
incidence multipliée par 100 par rapport a la population non VIH. De plus, 8 a 27 % des
LMNH pourraient étre liés au VIH dans le futur [105]. Durant la période d’étude 25 patients
(soit 1.2%) avaient présenté un LMNH,

O Les autres manifestations cliniques.
* Les hépatites virales.
Les virus de I’hépatite B et C (VHB et VHC) Co-infectent fréeqguemment les patients infectés
par le VIH, puisque ces trois virus partagent les mémes voies de transmission. Dans le monde,
parmi les personnes infectées par le VIH, on estime que 2 a 4 millions ont une coinfection
VIH/VHB, et 4 a 5 millions ont une coinfection VIH/VHC [106].
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En France la séroprévalence de I’infection par le VHC chez les patients infectés par le VIH a
été estimée a 24,3% en 2004. Cette prévalence varie beaucoup en fonction des études
réalisées et surtout des modes de transmission des infections virales, allant de moins de 10%
chez les homo- ou bisexuels jusqu’a 90% chez les usagers de drogues injectables. Pour le
VHB, 37,6% de la population atteinte par le VIH présentaient des marqueurs sérologiques
témoignant d’une infection ou d’un contact ancien avec le VHB. Aussi, la prévalence de
I’infection chronique par le VHB (Ag HBs+ ou ADN VHB+) est estimée a 7% chez les
patients infectés par le VIH. Les plus fortes prévalences sont relevées chez les homosexuels et

les toxicomanes [107].

Dans notre série, les sérologies de I’hépatite B (recherche d’Ag Hbs) et de I’hépatite C
(recherche Ac anti-HVC) ont été réalisées chez tous nos malades, 143 étaient atteints (soit
7.2%), parmi eux 12(8.3%) ont fait une IR.

* Les infections sexuellement transmissibles.
Le virus de I’'immunodéficience humaine et les infections sexuellement transmissibles (IST)
sont étroitement liés, et ils partagent le méme mode de transmission. Dans les pays en
développement, en particulier en Afrique mais également en Europe de I’Est, les IST n’ont
cess¢ de progresser parallélement a I’extension de 1’infection par le VIH, en particulier du fait

des ulcérations génitales qu’elles provoquent [31].

En effet, on estime qu’une infection sexuellement transmissible, ulcérative ou non, augmente

le risque de transmission du VIH de 3 a 5 fois [108].

La prévalence de I’infection VIH chez les patients consultant pour une IST varie selon les

¢tudes entre 22.2% en Inde [113] et 31,3% en Cote d’Ivoire [109].

En ce qui concerne la syphilis, elle affecte 25 % des patients infectés par le VIH, et constitue
dans les pays développés la pathologie qui conduit souvent au diagnostic de I’infection VIH
[31]. Dans une étude prospective au CHU de Nimes en France, ils ont retrouvé que 51,9 %
des patients ayant une syphilis étaient infectés par le VIH [112]. Aux Etats-Unis, la médiane
de la séroprévalence du VIH chez les patients ayant une syphilis est de 15,7% (27,5 % chez
les hommes et 12,4 % chez les femmes), et I’estimation du risque d’avoir le VIH chez ces

patients est de 8,8 chez les hommes et 3,3 chez les femmes [111].

Selon les données du ministére de la santé marocain 58918 cas d’écoulements urétraux chez

des hommes et 12347 cas d’ulcérations génitales chez des hommes et des femmes, ont été
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notifiés en 2006, et les régions qui enregistrent la plus forte incidence des IST sont celles qui

notifient le plus grand nombre de cas de sida [2].

Dans notre étude, la sérologie syphilitique (TPHA-VDRL) était positive chez 114 malades
(5.3%) dont 10 (7.09%) patients étaient atteint d’une IR. Le bilan d’IST comportant une

sérologie a VIH était le mode de découverte de I’infection a VIH dans 5.8% des cas.

% Situation de la créatinémie actuellement.
La prévalence globale de IR était de 141 (4.01 %) patients, parmi eux 69.5% soit 98 malade
sont toujours suivie au service : 34 (34,2%) légere, 27 (27.8%) moderée, 29(29.6%) grave et
8 (8.4%) en phase finale.

®,

% Charge virale et Taux de CDA4.
Dans notre étude au moment de I'évaluation de Créatinémie, le nombre médian de CD4 était
de 97.7 cellules/microL (< 100) et la charge virale plasmatique du VIH (VL) était >10000

copies/mL dans 60% cas.

Dans une autre étude européenne, le développement MRC a été associé a : 1’age supérieur a
50ans et la numération des cellules CD4 bas [104]. On na observe En effet, apres
I’introduction de la trithérapie, la moyenne des CD4 ce considérablement améliore, passe de

97.7 (cellules/mm3) a 314.27 (cellules/mms3), apres une année de traitement.

% Selon L’histologique de IR.
La biopsie rénale était réalisée chez 20 patients montrait une atteinte glomérulaire chez
12 patients dont 2 cas de HSF avec 3 cas HIVAN ; 4 GEM ; 3 LGM.

Des lésions tubulointerstitielles et vasculaires étaient présentes respectivement dans 5 cas soit
25% et 3 cas soit 15%. Douze patients avaient une rémission totale, 9 une rémission partielle.

Accours de notre étude 26.2% soit 37 patient présentaient une IRC parmi lesquels 8 patients
ont bénéficié de la dialyse et un déces fut survenue du au complication de I’IRC stade

terminale.
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VI. CONCLUSION

L’¢tude du profil épidémiologique, clinique et thérapeutique des patients inclus dans notre
étude durant la période 2011 a fin juillet 2017 au service de maladie infectieuses du CHU lbn
Rochd (Casablanca Maroc) nous a permis de relever les particularités suivantes :
R’ Sur les 3515 patients suivis durant cette période, 1978 (56.2%) malades répondaient a
nos criteres d”inclusions répartie en deux groupes :

v Groupe des patients n’ayant pas fait IR représente 1837 (92.8%).

v Groupe des patients avec IR 141, une prévalence de 4,01 %.

> Dans le groupe des patients avec IR : 80 malades soit 57.44% ont utilisé du TDF et 61
malades non pas recu du TDF (43.26%), 98 malade sont toujours suivis dont 22

(15.6%) ont normalisé la créatinémie.

R’ Dans le groupe avec IR, la tranche d’age la plus touchée était celle de 36 a 45 ans
(36,88%).

”> Plus de la moitié des schémas thérapeutiques utilisés au service contient du TDF.

R~ La majorité des patients décédés dans notre étude (76.9%) était au stade C. La plupart
des déces sont survenus au cours d’hospitalisations pour les infections opportunistes
qui ont permis la découverte de la séropositivité ou pendant les premiers mois de

traitement.

Ainsi, Le diagnostic d’IR a un stade précoce constitue un dés 1’élément clé de la prise en

charge, du fait que le diagnostic précoce revét une importance fondamentale.

En effet, celui-ci permet de mettre rapidement en place un suivi clinique et biologique des
patients, de prévenir et de traiter les infections opportunistes et d’initier ou de changer le
traitement antirétroviral le plus adapte a sa créatininémie. Le deuxiéme intérét réside dans le
fait qu’il permet d’informer le patient, de délivrer des messages de prévention et de limiter,

ainsi, la dissémination de la maladie.
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VII.

RECOMMANDATIONS

Nos recommandations pour le suivi rénal des patients infectés par le VIH :

>

>

>

Nous recommandons la recherche d’une protéinurie a la bandelette urinaire et d’estimé

le DFG avant I’introduction d’un traitement ARV hautement actif.

Ce bilan doit étre répété annuellement chez le diabétique, I’hypertendu, le Co-infecté
par le virus de I’hépatite C avec CD4 inférieurs & 200/mm? ou charge virale VIH

supérieure a 4000 copies/ml.

Une évaluation néphrologique est recommandée en présence d’une protéinurie d’une

croix ou plus et/ou si le DFG est inférieur & 60/ml/min/1.73 m? [6].

Un certain nombre d’ARV surtout le TDF dont 1’élimination est rénale, nécessite une

adaptation posologique dés que le DFG est inférieur & 50 ml/min/1.73 m?.
Adaptation de tout médication a la fonction rénale.

Allez a la substitution par le TAF (Ténofovir Alafenamide).

Une grande incertitude persiste concernant I’impact a long terme sur la fonction rénale de

I’exposition aux différents ARV, comme on le voit actuellement avec le ténofovir.

L’évaluation réguliére du DFG et de la protéinurie, le diagnostic précoce d’une atteinte rénale

et le contrble strict des facteurs de risque cardiovasculaire sont essentiels dans cette

population plus a risque de développer une insuffisance rénale qui évolue rapidement vers un

stade terminal nécessitant la dialyse.

Une étude incluant un plus grand nombre de patients a 1’échelle national est nécessaire afin

d’évaluer le déclin de la fonction rénale qui affecte la morbidité et la mortalité a long terme.
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IX.  ANNEXES

| — Identification du malade :

Nom :-------------- Prénoms : ----------=------ NO--------------
Sexe :-------------- Profession : ------------- Nationalité :----------------
Statut Matrimoniale :---------------- Résidences :----------------

Il - Interrogatoires :

A- ATCD médicaux : ------------------ si oui sous quel traitement :
B- ATCD Chirurgicaux : pour =-=-=-=====-=--- si oui quelle année :
C- Notion de toxicomanie :--------==------ si oui quelle type :

D- Découverte de la sérologie suite a

E- Sérologie Partenaire:

F- Nombres Enfants :----------------- Sérologie des enfants : positifs------- Négatifs

G- NIVEAU D'ETUDE :

Sans dipléme: Primaire:

Brevet des colleges: Baccalauréat:

Etudes supérieures:

H- Hospitalise : oui : o Non : o
Si oui
Nombre de foi ;--------===-m==——-

Pour durant combien de temps
Pour durant combien de temps
Pour durant combien de temps

Signe généraux :

1- Indice de KARNOFSKI: -==-=-=-=-=unu---
2- Indice de Masse Corporelle :-------------------

3 R e si oui dure
4- (Edemes : ---------------

1
I
-
<
=
D
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Signe fonctionnelle :

1- Céphalée :-------------
2- Insomnie :-----mnmnmnmm-

3- Brulure mictionnelles :-==========---

4- Polyurie :------=-=-=-----

5- Pollakiurie :-------=-=-=---
6- Rétention aigue d’urine :
7- Anurie :

8- Hématuries macroscopique :------
9- Diarrhée chronique :------=-------

10- Diarrhée aigue ---=--=--==----

11- Autres:
Signe physique :
1- Hépatomégalie :
2- Splénomégalie :
3- Frottement péricardite :--------------
4- Pleurésie :
5- Candidose :----------=-------
6- Zona:
7- Herpes:
8- Aspect des Urines :-----------------
9- Autre :------=-smeeeeee--

Il - Examens complémentaires :

1- Sérologie VIH :

Type de VIH

2- CD4 : nadir ==-=-====-emo-- Initiale------
3- Protéinurie de 24heure :

4- Fonction rénale (Créatinémies plasmatique) :

avant le traitement :

Si Fonction rénale altéré :------====ammmmmem-

5-

6-

Clairance de la Créatinémie :

avant le traitement :

pendant IR :
Urée plasmatique :-------=-=nnnn---

pendant le traitement :

Stade de IR :

pendant le traitement :

Thése de Médecine : REGANY J. Mohamed CHU Ibn Rochd, Casablanca, Maroc




7- lonogrammes complet :

Initiale Pendant IR Pendant le
traitement(dernier)
Na
K
cl
Ca
8- NFS
Hb Gb PNN Lyn Pq
Initiale
Pendant IR
IV-Echographie abdominale :
1- Taille de rein :=======esmsenm--
Normal : o Augmente : o Diminue : o

Si Démunie Différenciations cortico médullaires : Bonne : o

2- Voie excrétrices :

3- Paroi vésicale :

Prostate :

Calcifie : o

Dilate : o

Bien limite : o

Normal : o

Contours : mal limite : o

Mauvaise : o

Non dilate : o

mal limite : o

Hypertrophie : o

Bien limite : o

Autre lésions a préciser :

Co-infection: oui

Si OUI EYPE oot

non

type de traitement
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V-Traitement :

Initiale : durant combien de temps
Switch : Qui:o Non:o

Si oui

Switch par raison Durée :

Si effets secondaires les quelles :

Autre Switch par raison Durée :

e Co -infection: oui non

Arret du traitement

Est-il néphro-toxique : Oui:o Non:o

Evolution apres switch : créatinémie--------------------

Favorable: o défavorable: o stationnaire: o

Thése de Médecine : REGANY J. Mohamed CHU Ibn Rochd, Casablanca, Maroc




Fiche signalétique

Nom : JAMAL MOHAMED
Prénoms : REGANY

E-mail : reganyd@yahoo.fr

Tel : 00212/ 601 56 52 52

Année de soutenance : 2016/2017

Titre : L’INSUFFISANCE RENALE CHEZ LES PVVIH SUIVIS AU SERVICE DE
MALADIES INFECTIEUSES

Ville de soutenance : Bamako
Pays d’origine : MALI

Lieu de dépot : Bibliothéque de la Faculté de Médecine et d’Odontostomatologie de
Bamako

Secteur d’intérét : VIH ET INSSUFISSANCE RENALE.

RESUME
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(hétérosexuelles 87,5% et homosexuelles 4,2 %). Au moment de la prise en charge 49,5% des patients
étaient au stade C (sida maladie) et 28,1% au stade B. La thérapie antirétrovirale était, dans 88,6% des
cas, une association de deux INTI et un INNTI et 35.6% de ces patients ont utilisé du TDF plus de 37
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ABSTRACT

Despite the widespread use of highly active antiretroviral therapy, HIV disease remains
associated with an increased risk of kidney disease. The question of whether the use of
tenofovir is associated with a higher risk of kidney disease is controversial.

We performed a descriptive retrospective study to identify renal dysfunction in HIV patients
and on ARV treatment. A total of 3515 patients were followed in the service of which 1978
(56.2%) patients met our inclusion criteria, 141 (7.1%) patients developed a renal failure
during their follow-up among them 57.4% or 80 patients have used TDF and 61 (43.26%)
patients were not exposed to this ARV, 22 (15.6%) patients among them standardized their
GFR.

We found a correlation between IR and tenofovir exposure with P = 0.0005.

To date, 98 (69.5%) patients are still being followed in the service of infectious diseases at the
Ibn Rochd hospital center in Casablanca, Morocco. Among the follow-up patients: 34 (34.2%)
had mild IR, 27 (27.8%) had moderate IR, 29 (29.6%) had severe IR, and 8 (8.4%) had
terminal IR. The average age of the patients was 36 years, the majority (87.5% heterosexual
and 4.2% heterosexual). At the time of management 49.5% of patients were in stage C (AIDS
disease) and 28.1% in stage B. Antiretroviral therapy was, in 88.6% of cases, an association
of two NRTIs and one NNRTI and 35.6% of these patients used TDF more than 37 months
before altering their GFR. During the study period, 12 (8.5%) patients were lost to follow-up
and 29 (20.5%) died.
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