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Le syndrome d'immunodéficience acquise (sida) astdnséquence grave de
I'infection par le virus de l'immunodéficience huma (VIH) [1]; virus
appartenant a la famille des rétrovirus isolé pastitut Pasteur de paris en
1983. Depuis que le premier cas de sida a été r@Eppm 1981 au USA,
I'infection par le VIH sévit encore de facon préopante a travers le monde.
Le rapport épidémiologique de 'ONUSIDA estimait #im 2010 a 34 millions
[31,6 - 35,2 millions] le nombre de personnes vivarec le VIH, a 1,8 millions
[1,6 - 1,9 millions] le nombre de personnes décgdde causes liées au sida et a
2,7 millions [2,4 - 2,9 millions] le nombre de nalles infections par le VIH

cette méme anngz].

L’Afrique subsaharienne paie un lourd tribu dantec@andémie en étant la
région du globe la plus touchée par le VIH d’apogs méme rapport de
I'ONUSIDA en 2010 pres de 68% des personnes vivams le VIH résidaient
en Afrique subsaharienne ; région qui ne reprégeptairtant que 12% de la
population mondiale. Elle était également a I'aregide 70% des nouvelles
infections par le VIH en 201{2].

A ce jour, le pronostic de I'infection par le VIH&é nettement amélioré par le
développement des connaissances sur les manidestatliiniques et sur les
thérapeutiques avec I'avenement de la trithérapida 396 qui a profondément
changé le cours de la maladie dans le mdBfleLe Sénégal pionnier dans la
sous-région avec l'initiative sénégalaise d’acagés antirétroviraux (ISAARV)
[4] en 1998, puis la gratuité défkV avec I'appui des partenaires a partir de
2003. Cependant les bénéfices du traitement soilteors lorsqu’ils sont
introduits a temps dans I'histoire de la maladigra le stade tardif (sida). La
découverte et la prise en charge tardive sont rems comme facteurs de
mauvais pronostic méme en cas de mise sous traitezffecace. En effet chez
les patients pris en charge tardivement, on observe mortalité et une

comorbidité plus élevé que chez les patients auvecdiagnostic précoce.
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L’'importance du retard au diagnostic de linfection par le VIH chez certains
groupes de patients y compris ceux originaires d’Afrique a été rapportée par des
études réalisées en Europe et aux Etats unis d’Améflg6e et un grand
nombre de patients vivant dans les régions a ressources limités accédant
tardivement aux ARV du fait d’'une découverte tardive de leur infeffio8, 9,

10].

Cette situation de découverte tardive de l'infection par le VIH apparait comme

une problématique a laquelle sont confrontées tant les pays développés que les
pays en voies de développements, comme le montre de nombreux travaux
[11,12]. C'est dans cette optique que nous avons menés nos travaux sur les
dossiers de patients infectés par le VIH hospitalisés au service des maladies

infectieuses du CHNU de Fann de Dakar avec pour objectifs :

Décrire le profil épidémiologique du patient infecté par le VIH hospitalisé

- Identifier les infections opportunistes chez le patient infecté par le VIH
hospitalisé

- Décrire le degré dimmunodépression du patient infecté par le VIH

hospitalisé

- Connaitre la durée moyenne d’hospitalisation et la |étalité chez le patient

infecté par le VIH hospitalisé
Pour atteindre ces objectifs nous allons adopter le plan suivant :
- Une premiere partie consacrée au rappel sur I'infection par le VIH /sida

- Une seconde partie ou nous présenterons la méthodologie utilisée, les

résultats, la discussion, la conclusion et nos recommandations.
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PREMIERE PARTIE : REVUE DE LA
LITTERATURE




1. Epidémiologie de l'infection par le VIH

« La maladie des 3 H » ainsi était appelé le slakervé pour la premiére fois
aux Etats-Unis en 1981 chez les hommes ayant dasons homosexuelles
(HSH), des héroinomanes et des haiti€d]. En 1996, au moment ou
I'infection par le VIH atteint un pic dans la plpart des pays, I'organisation
mondiale de la santé (OMS) estimait le nombre dsgomes vivant avec le VIH
a plus de 20 millions dans le monde. En fin 20IONIUSIDA estimait a 34
millions [31,6 — 35,2 millions] ces mémes persontass le monde ; ce nombre
augmentant chague année sous l'effet combiné defdeteurs : tout d’abord le
nombre de nouvelle contamination estimé a 2,7 ondli[2,4 — 2,9 millions] en
fin 2010 dont 390 000 enfants [340 000 — 450 0@QJ&pansion significative
de l'acceés aux traitements antirétroviraux qui aegr@nt la durée de vie des

malades qui en bénéficient ces dernieres arj@ges

Ces chiffres globaux masquent des différences itaptas entre les régions du
monde. L’Afrigue subsaharienne représenterait ptés 2/3 de I'épidémie
mondiale, avec pres de 22,9 millions [21,6 — 24llions] (Figurel) des
personnes vivants avec le VIH en 2010 pour une lptipa qui ne représente
qgue 12 % de la population mondiale et pres de 7@% a@hs de nouvelles
contaminations. La partie australe du continentaeplus durement touchée du
monde avec environ 5,6 millions de personnes vevauéc le VIH pour la seule
Afriqgue du Sud ; contrairement a la partie Ouestcdatinent qui affiche des

taux de prévalences stable entre 2% e{B3h

Au Sénégal I'épidémie est de type concentrée awvec progression lente et
irréguliére on observe une prévalence estimé a (1A¥améme si les données
récentes indiquent un taux plus élevé dans la pdipal a risque comme les

travailleuses de sexes (TS), les usagers de dragjextables (UDI) et les



homosexuels (HS) ; populations dans laquelle hestiion est difficile a cause
du nombre limité d’étudg4d.5].

L’épidémie de l'infection par le VIH constitue umrgbleme majeur de santé
publique dans le monde. Le sida est la principalese de déces des femmes en
age de procrégl6]. En 2006, les états membres des nations unisiesiéta
engagés a mettre en ceuvre tous les efforts né@ssgaiur atteindre 'acceés
universel a la prévention, aux soins et aux trageiside cette maladie en 2010.
Méme si des progres importants ont été réalisés d#férents secteurs, cet
objectif s’est révélé hors de portée. Plus de 3iand de personnes qui ont
urgemment besoin de traitement n'y ont pas acceéhajue année tandis que
deux personnes accedent aux antirétroviraux, qiige® sont contaminées. La
solution a la crise du sida passe par des engagerpelitiques et financiers

renforcés.

orfentale & AsTem
centrale

__1.5million
Amérique du Nord (770,000 - 930 000] [1,3 million = 1,7 million]

~ 1.3million Asie de [Est
[1,0 million = 1,9 million] 790000

Europe occidentale & Europe
centrale

Moyen-Orient & [5% 000 - 1,1 ml”i@ﬂ]

Caraihes Afrlzue du Nord

70000 v
“?02010100})92]{1%“] (350000 ~ 570 000) Asie du Sud & du Sud-Est
1] 220 000 __4,0millions
» : Afrique subsaharienne PRy = Sty
Amerique latine 2.9millions

_1.,5million [21,6 millions = 24,1 illions] Qcéanie
4.2 million=4-7 rrillion] 54000

(48000/~62 000]

Figure 1: Nombre estimé d’adultes et d’enfants vivant aee¢lH 201Q2].



2. Mode de transmission

Le VIH a été isolé principalement dans le sangsperme et lesé{sécrétions
vaginales des personnes infect¢®8], ainsi que dans le lait et les liquides
pleurales, amniotiques, broncho-alvéolaire, ou lmé&spinale. ,A“contrario la
salive, les larmes et les urines ou peuvent étrectis une faible’ quantité de
virus, ne sont pratiquement pas contaminants. @estquoi les 3 principaux
modes de transmission du VIH sont les rapportsedexia transmission par le

sang et la transmission de la mére a I'enfant.

2.1. Transmission sexuelle

C’est le mode de contamination de loin le_plus g (> 90 % a I'échelle

mondiale)[1]; l'infection par le VIH se fait'par intermédiardes muqueuses
buccales, génitales ou rectale, lorsqu’elles santantact avec des sécrétions
sexuelles ou du sang contenant du/virus. La mugueestale, de par son

épithélium monocellulaire est plus susceptiblarddction.

La totalité des études publiées s’accordent surfale que les rapports
anogénitaux (sodomie) représentent un risque magir contamination.
L’estimation du risque de‘transmission du VIH clhesz HSH lors d’'un rapport
anal réceptif (pénétration par un partenaire sé&itipoest comprise entre 0,65
% (0,15 — 1,53) et 1,43 % (0,45 — 2,8%5Y,18]. Le risque de transmission du
VIH au cours d'un seul rapport vaginal est extrémemfaible comparé a
d’autres infectionsySexuellement transmissiblesT)ISI est estimé a 0,1%
[19,20]. Selon le sexe du partenaire séroposés, dstimations sont de 0,15%
par acte dans le.sens homme — femme et 0,09% éaen$ femme — homme
[20]. Certains facteurs augmentent le risque de transmiski VIH au cours
d'un rapport”sexuel, le plus important étant I'ctfesité du partenaire
séropositif, \qui est globalement assez bien comegkt la charge plasmatique
[21].



2.2. Transmission par voie sanguine

Elle concerne principalement trois groupes de ipmnl: les usages de drogues
injectables (UDI), les hémophiles et les transfuséis plus rarement les
professionnels de santé en milieu de soins et dbiog, victimes d’accidents

d’expositions au sang (AES).

— usage de drogues injectables (UDI) : les pratigaebaut risque de
contamination sont le partage de seringue et/oladgiille et le partage de la
préparation (drogue) dans ces conditions le risgee évalué a 0,67% dans une
etude[22].

— transmission par les produits sanguins: la comtafitn est liée a
I'utilisation du sang et de ses dérivés, prépargarér de pools de milliers de
donneurs. Les techniques d’inactivations viralgsliegbles a ces produits et la
mise en place du dépistage obligatoire des ansg@p) anti-VIH pour tout don
de sang a considérablement réduit le risque deagonation lors de la
transfusion des autres produits sanguin depuis [ZB5

— Transmission dans le cadre professionnel: les antsdd’expositions au
sang liés a des blessures percutanées ou destsaruganéomugqueux sont des
accidents relativement fréquents chez les perssmeekanté dont I'incidence a

néanmoins fortement baissé graces aux effortsaleption

2.3. Transmission mere-enfant (TME)

La transmission mere-enfant a lieu surtout damsfaode périnatale c'est-a-dire
au dernier trimestre de la grossesse (5 %), au modeel'accouchement (15 %)

et de l'allaitement (15 %).

Le niveau de la charge virale plasmatique de lserest un déterminant majeur
du risque de transmission a I'enfant, ainsi quedeslitions d'accouchement qui,
si elles sont traumatiques, majorent le risquerdastnission a l'enfarj4].

C'est pourquoi la transmission mere-enfant est mmabeiment réduite par
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I'administration d'antirétroviraux chez la merdt sovisée thérapeutique si I'état
clinique ou biologique de la mere le nécessite, woiquement prophylactique
dans l'objectif d'obtenir une virémie indétectahieant I'accouchement. Dans
cette derniere situation, le traitement antirétawiloit étre introduit des le début
du Z trimestre (a partir de 14semaines d'aménorrhée)plDs, un traitement
post exposition est administré a I'enfant apresaiasance et l'allaitement doit

étre proscrit dans les pays ou cela est possible.

Actuellement, en France, grace a ces mesuresuleda transmission mere-
enfant est descendu a 1,1 %. Les cas résiduelaugentission sont souvent la
conséquence d'une prise en charge tardive de $sagee retardant le dépistage
du VIH [25].

3. Physiopathologie de l'infection par le VIH

3.1. Agent causal de l'infection par le VIH

3.1.1.Généralités

Le VIH appartient a la grande famille des rétrosjraonnus chez les animaux
depuis le début du siecle comme responsable detrfeéas, lymphomes et
sarcome$26]. Deux types de VIH ont été isolés chez 'hnomme Mlidt VIH-2

et c’est le VIH-1 qui prédomine a I'échelle mondialls se définissent par leur
structure: particule de 100nm de diametre possédargénome fait de deux
molécules d’acides ribonucléiques (ARN) simple plaur particularité est leur
mode de réplication grace a la reverse transeeptd@®T) en anglais ou
transcriptase inverse (TI) en francais leur peramettde rétrotranscrire leur
génome a ARN en un acide désoxyribonucléique (ADNJ}VIH) est classé

dans la sous famille des lentivirg$ableau 1) qui comprennent des virus
impliqués dans les maladies non tumorales et gesguent I'autre particularité

de détruire les cellules gu'ils infectent.



Tableau I: Classification des lentivirus

Espece Hote Pathologies Nom
hote
Ongulés Mouton Pneumonie,encéphalite  Visna maedivirus
Chévre Arthrite,encephalite Caprine arthritis encephalitis virus(CAEV)
Cheval Anémie Equine infectious anemia virus(EAV)
Boeuf Immunodeficience Bovine immunodeficiency virus(BIV)
Chat Immunodeficience Feline immunodeficienccy s{RrIV)
Primates Singes : Sida Simian immunodeficiency virus
-macaque Aucune SIVmac ( Macacus Rhesus)
-singes verts Aucune SIVagm (African green monkey)
-mangabey  Aucune SIVsmm (sooty mangabey)
-mandilles Aucune SIVmnd (mandrill)
-chimpanzé Aucune SIVcpz (chimpanzé)
-gorille Sida SIvgor (grille)
Homme Sida VIH-1, VIH-2

3.1.2.Structure du VIH (Figure2)

En microscopie électronique, le VIH-1 et le VIH-2répentent des
morphologiques similaires avec un core excentractrtaire et une enveloppe
avec des spiculg®7]. Ce core central est formé des deux molécules d'aRN
de trois protéines. Les protéines (et glycoprowirdu VIH-1 sont désignées
souvent par leur poids moléculaire : la protéindadeapside (CA ou p25) ; la
protéine de la matrice la plus interne associéeARN (MA ou pl8), la
nucléocapside (NC ou p7-p9). Par ailleurs, le air@ contient des molécules
de RT (p51-p66), d'intégrase (INT ou p32) et deégase (PROT ou pl2).

Autour de la nucléocapside se trouve I'enveloppale;i formée d'une double
couche lipidique d'origine cellulaire, et de deuycgprotéines (gp) virales. La
glycoprotéine transmembranaire, appelée glycopretéie fusion, d'un poids
moléculaire de 41 000 kDa (gp41) traverse la doableche lipidique. Elle est
attachée par des liaisons faibles, non covaleatés glycoprotéine d'enveloppe
externe, appelée glycoprotéine de surface, d'udspwioléculaire de 120 000

kDa (gp120), qui fait saillie a la surface du viamis forme de spicules.
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Figure 2: Structure des virus de I'immunodéficience humahii].

Les difféerents poids moléculaire des protéinesctirales du VIH-1. ARN : acide

ribonucléique ; gp : glycoprotéine, double coudpiglique et transcriptase inverse.

3.1.3.Variabilité génétique

La variabilité génétique est une caractéristiqugeura du VIH. Elle est due a
I'association d'une forte réplication virale, dtanx élevé de recombinaisons, et
d'un taux élevé d'erreur de la RT qui n'a pas d#érye de correction. On
retrouve ainsi environ une erreur par cycle répficae qui est a l'origine de
nombreuses quasi-especes. Cette variabilité géeétgentrainé une extréme
diversification des VIH; VIH-1 et VIH-2 ayant un paentage global
d'homologie de 49 928].

Les VIH-1 se répartissent actuellement en troisiges M, O et N (hon M, non
0O):

Le VIH-1 du groupe M (majoritaire) qui est respdmisade la pandémie

actuelle, est divisé en neuf sous-types ou clafleB,(C, D, F, G, H, J et K). Le
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sous-type C représente 50 % des sous-types de \ditdupe M circulant dans
le monde. En France et dans les pays industrialsé&pus-type B est resté tres
longtemps majoritaire et a ainsi fait I'objet deites les études portant sur la
mise en place des tests virologiques (sérologiargehvirale) et sur I'efficacité

des molécules antirétrovirales (ARV).

Le VIH-1 du groupe O (outlier) et le VIH-1 du graupl (non M, non O) ont été
identifiés chez des patients originaires du Camerauw Gabon, et de Guinée

Equatoriale et restent peu répandus.

Il existe une différence de pathogénicité entreddirents groupes et sous-
types de VIH-1 : plus faible capacité réplicativefi(ness ») pour le groupe O
par rapport au groupe M, plus faible capacité oégive pour le sous-type C du
groupe M par rapport au sous-type B. Le profil dlétion des mutations de
résistance sous la pression de sélection des AR8depte également des

différences selon les variants viraux.

Trés récemment, un nouveau VIH-1 trés proche dus\du gorille (SIVgor)
vient d'étre identifié en France chez une patietitgfigine camerounaise.
Ce virus semble étre le prototype d'un nouveau mgode virus différent du
groupe M, N ou O. Les auteurs proposent la déndimmade « VIH-1 groupe P
» [29].

Quant au VIH-2 qui comporte huit sous-types, llté i8olé en 1985 chez des
patients originaires d'Afrique de 1'Oud80]. Depuis cette date, I'épidémie liée
au VIH-2 reste confinée a cette régi@i]. Il présente une capacité réplicative
beaucoup plus faible que celle de VIH-1 et est@dsiune plus lente évolution

vers la maladie sida.
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3.1.4.Cycle de réplication du VIH

Le cycle de réplication du virus peut étre diviseé @eux étapeg32]. La

premiere, qui se termine par lintégration du vitass le génome cellulaire,
s'effectue uniqguement par les enzymes virales, asgme&ssion des genes viraux
ni intervention de mécanismes cellulaires. La demd, qui comprend la
synthese de nouveaux virions, est régulée a la fais des mécanismes
cellulaires et viraux. Chaque étape de la répboates VIH peut étre la cible

d'intervention thérapeutique.

L'entrée du VIH-1 dans la cellule se fait par émaiction de la gpl120 avec le
récepteur cellulaire CD4 dans un premier tempss puec les corécepteurs de
pénétration, principalement CCR5 ou CXCR4 (récaptede chimiokines)
(Figure 3). Les antagonistes de CCR5 (maraviroc, vicrivirodgmiennent a
cette étape du cycle réplicatif. Cette liaison @&@ing des modifications
conformationnelles de la gp120, qui permet a lalggd libérer son peptide de
fusion, d'ou la fusion entre I'enveloppe viraldaemembrane cellulaire. C'est a
cette étape qu'agit le T-20T-20 ou enfuvirtide, ibiteur de fusion
commercialisé sous forme injectable (voie sousrm@ép La nucléocapside
pénetre dans le cytoplasme cellulaire et libérediesx brins d'ARN. La RT
réalise la transcription de I'ARN génomique en acidlésoxyribonucléique
(ADN) puis polymérise ce brin d'ADN en un brin d'ADdouble brin. Cette
étape est bloquée par les inhibiteurs nucléosidiguenon nucléosidiques de la
RT (INRT ; INNRT). L'ADN double brin va s'intégresous forme d'« ADN
proviral » dans le génome cellulaire, grace a iVaét endonucléasique de
I'intégrase (étape bloquée par les inhibiteursidtgdgrase comme le raltégravir).
Lorsque la cellule est activée, 'ADN proviral &sinscrit par I'ARN polymérase
cellulaire ; les ARN messagers codant pour leggifites protéines virales sont
produits par épissage et les ARN non épissés toasti’ARN génomique. Les

polyprotéines virales immatures sont clivées pas geotéases cellulaires
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(polyprotéine env) ou par la protéase virale (padygine gag/pol) (étape
bloquée par les inhibiteurs de protéase ou IP).dagticules virales quittent la

cellule par bourgeonnement et achévent leur maduarptotéique.
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Figure 3: Cycle de réplication des virus de I'immunodéficiedmumain (VIH)[32].
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3.1.5.Physiopathologie

Les cellules cibles du VIH sont essentiellement deflules exprimant la
molécule CD4 a leur surface : lymphocytes T auxédg naifs ou mémoires, et
cellules présentatrices de l'antigéne telles gsarienocytes, macrophages, les
cellules microgliales, les cellules de Langerhans encore les cellules
dendritiques. Le virus se réplique intensément diss lymphocytes CD4+
lorsqu'ils sont activés. En revanche, il se régiqueu dans les cellules
présentatrices d'antigene qui ont en fait un r@eréservoir et/ou de vecteur

du virus dans l'organisme.

De cette infection, il résulte par conséquent umlzat intense entre le virus, qui

se multiplie de fagon permanente en divers endrddst les ganglions, et les
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moyens de défense de I'nomme, c'est-a-dire soemsgstmmunitaire. Cette
multiplication virale peut étre immense (jusqu'aniilliard de nouvelles
particules produites par jour) ; elle est en toag toujours effective, plus ou
moins rapide selon les différentes souches de \gtuselon les capacités de
défense du sujet contaminé. Ainsi s'expliquent arigo les grandes variations
gue l'on constate dans I'évolution de la maladie plusieurs mois a plusieurs
années. Ce combat aboutit a une perte progresssge lyinphocytes T4,
indispensables a notre immunité, et en particuderce que l'on appelle

I'immunité cellulaire.

Tant que I'immunité demeure suffisante le sujetdtd reste séropositif sans
symptome (il est dit asymptomatigue) ou ne préseqte quelques
manifestations cliniques passageres. Lorsque [l'imidu diminue, des
manifestations cliniques apparaissent, d'abordrdestions caractéristiques et
le sujet, devenu malade, entre dans la phase pguelle le terme sida est
approprié : syndrome d'immunodéficience acquisdateCappellation est une
commodité qui comporte une part da peu prés. Lemge LAV
(lymphadenopathy associated virus) proposé paddesuvreurs du virus était

plus rigoureux15].
4. Diagnostic de l'infection par le VIH
Sauf circonstances particulieres (coma, etc.) & ehts tests diagnostiques ne

peuvent étre réalisés sans l'information et I'atdorpatient.

Chez l'adulte et I'enfant de plus de 18 mois, lagudostic de l'infection
chronique est un diagnostic indirect, qui reposdasgérologie VIH-1 et VIH-2.
Chez le nouveau-né de mere contaminée par le Viblagit d'un diagnostic

direct (recherche d'une fraction protéique ou gégoendu virus).
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4.1. Diagnostic indirect
4.1.1 Tests de dépistage

Le dépistage des anticorps anti-VIH-1 et anti-VIHsZffectue par des
tests enzyme-linketnmunosorbent assay (Elisa) ou par des tests dmakic
rapide (TDR)[33]. Les antigenes utilisés sont des lysats virauxesuptotéines
recombinantes ou synthétiques qui correspondenfgudu VIH-1 de sous-type
B et aux Ag du VIH-2 de sous-type A. La quasi-tidaties tests sérologiques
actuels sont « mixtes », c'est-a-dire capableségesidr a la fois les anticorps
anti-VIH-1 et anti-VIH-2. La cinétique d’apparitiomles marqueurs est la
suivante : apres la contamination, 'ARN plasmatigast détectable des le“10
jour (8-17 jours), puis l'antigene p24 vers I€ fdur (12-26 jours) ; les premiers
anticorps apparaissent généralement vers l€é Riur (20-45 jours)[34]
(Figured). Ceci peut varier en fonction de chaque patient, lalesouche
infectante et d’'un éventuel traitement ARV mis dacp dans le cadre d'un
AES.
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Figure 4: Cinétique d’apparition des marqueurs viraux dddation VIH. Ag
p24. antigéne p24; ADN: acide désoxyribonucléicpi@N: acide ribonucléique

4.1.1.1 Techniques immunoenzymatiques de type Elisa [33]

Plusieurs générations de tests Elisa se sontd&eséur le marché et il existe a
I'hneure actuelle des tests de quatrieme générditi®rx combinés » qui détectent
simultanément les anticorps anti-VIH-1/2 et 'Agdp2e qui permet de dépister

plus t6t les séroconversions.
4.1.1.2 Tests de diagnostic rapide

Les TDR sont des tests unitaires de réalisatimplgi, a lecture subjective, qui
permettent de donner un résultat en moins de 3tesn lls peuvent étre
réalisés sur sang total, salive, plasma ou sérunforation de la matrice
revendiquée par le fabriquant. lls permettent égaid la détection des
anticorps anti-VIH-1 et anti-VIH-2.
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Les TDR sont actuellement adaptés en France auatisms d'urgence pour
obtenir un diagnostic rapide : accident d'expasiao sang (AES) ou sexuelle,
accouchement non programmé a lissue d'une gressess suivie, urgence
diagnostique. Le second objectif des TDR est ddliteac I'accés a la
connaissance du statut sérologiqgue aux populatipmsne recourent pas ou
insuffisamment au dispositif classique de dépistguapulations fuyant les
institutions, marginalisées, hors du systeme deéésaans droits a l'assurance

maladie, etc.).

Si la qualité technique (sensibilité, spécificiies tests rapides est comparable a
celle des tests Elisa détectant les anticorps\dhtj-ls sont moins sensibles que
les Elisa combinés en cas de prélevement effecwdant la phase de
séroconversion. C'est la raison pour laquelle alst gléconseillés ou proscrits
dans les cas de prise de risque datant de moiAsh@s. De plus, gu'ils soient
utilisés dans le cadre d'un diagnostic classiqueroaas de situation d'urgence,

ils doivent impérativement étre associés a uniksa mixte.

De nouveaux TDR dits de quatrieme génération sppams, permettant de
détecter simultanément Ag et anticorps (Détermitté-1/2 Ag/Ab Combo) ; la
cinétique de positivité de ces TDR combinés papoapaux autres marqueurs

au moment de la primo-infection reste a préciser.
4.1.1.3 Test de confirmation

Un dépistage VIH positif doit toujours étre complévar une analyse de
confirmation (western blot [WB] ou immunoblot [IB]B5] qui permet de

préciser la spécificité des anticorps anti-VIH-1 W@iH-2. La technique de

référence est le WB. Le WB est une technique desteat sur nitrocellulose,
apres migration électrophorétique en gel de polyanide, de protéines d'un
lysat viral VIH-1 ou VIH-2. Sur la bandelette de \WBifférentes protéines
constitutives du virus sont reconnues par des @piscspécifiques anti-VIH-1

18



ou VIH-2 (Figureb). L'interprétation du WB nécessite de tenir compte de
entre les deux tests). Au minimum deux anticorgsenv (anti-gpl120 et anti-
gpl160) et un anticorps anti-gag ou anti-pol. Unosdcprélevement doit étre
immédiatement demandé pour s'assurer qu'il n'ysadfgreur de prélevement

ou de contamination du premier échantillon.

WESTERN BLOT REACTIVITY IN ONE HIV-1 SEROCONVERTER
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Figure 5: Profils de western blot VIH-1 (1. témoin néga#f8 9 10. Positif)
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4.2. Diagnostic direct
4.2.1 Quantification de 'ARN-VIH plasmatique

La quantification de 'ARN-VIH plasmatigbe, comnéument appelée mesure de

la charge virale, est réalisée grace a des teckmige biologie moléculaire
standardiséef35,36]. Les techniqgues de quantification par PCR en terépbk
avec extraction automatisée ont supplanté les igobs d'ADN branché. Dans
les pays du Sud, la trousse Biocentric se dévelogpidement compte-tenu de
son moindre codt. Il est recommandé de suivre Iléom des charges virales
d'un patient en utilisant toujours le méme testell@uque soit la technique
utilisée, la charge virale est exprimée en nomleecdpies par millilitre de
plasma ou en log 10 de copies. L'indication prialgpde la quantification de
I'ARN-VIH plasmatique est le suivi biologique destipnts infectés.

4.2.2 Recherche des antigénes viraux

L'Ag p24 peut étre détecté dés les 14jabrs dans le sérum ou dans le plasma
par des techniques Elisa d'immunocapture et qigagtiice a une gamme étalon
(titre en pg/ml) [37]. Toute positivité doit étre confirmée par un tek
neutralisation utilisant un anticorps monoclonaéa@fique. Depuis la mise en
place de la mesure de I'ARN-VIH plasmatique, lgmiémie p24 est utilisée
uniguement dans le diagnostic de la primo-infectioaz I'adulte.

4.2.3 Isolement du virus sur culture cellulaire

L'isolement des VIH-1 et VIH-2 ne se pratique quanglles laboratoires de
haute sécurité type P88]. Il s'obtient par coculture entre les cellules

mononuclées du sujet infecté et des cellules mariées de sujets non infectés.

4.2.4 Détection de I'ADN proviral

La détection de I'ADN proviral[39,40] dans les cellules mononuclées

circulantes se fait par PCR. Avant la mise a digjoos des tests de
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guantification de I'ARN plasmatique, l'indicationinipale était le diagnostic de
la transmission mere-enfant chez un nouveau-néedle aontaminée par le VIH
(PCR qualitative). Actuellement, la détection giaive de I'ADN proviral est
remplacée par une détection quantitative qui sepfai des techniques maisons
de PCR en temps réel. La quantification de I'ADMvpal est effectuée
uniquement dans le cadre de la recherche, en yaticdans les essais

cliniques.

5. Evolution de l'infection par le VIH

Aprés la contamination, la primo-infection réaligarfois un tableau clinique
non spécifique d'infection virale aigué qui jugtifi'évoquer le diagnostic et de
reconnaitre rapidement linfection pour envisagerrhitement des ce stade.
Asymptomatique ensuite pendant plusieurs annéagction par le VIH, a
partir d'un certain degré d'immunodépression aqu'gtiuit, se complique de
manifestations secondaires principalement de dedre® : des infections dites «
opportunistes » (I0), dues a des agents infectie@bituellement peu ou pas
pathogenes chez les personnes immunocompétentiss gtmeurs4l,42] Les
IO sont dues a des micro-organismes appartenantjaatxe groupes d'agents
infectieux, virus, bactéries, agents fongiques,agiéegs, qui ont pour points
communs d'étre persistants et de faire intervéininiunité cellulaire dans la
résistance de l'organisme face a ces micro-orgasigl]. Elles peuvent
toucher différents organes, avant tout les pounsbihes systeme nerveux central,
mais aussi I'appareil digestif, I'ceil, et font tieféction par le VIH une situation
pathologique trés polymorphe. Les tumeurs comphglianfection par le VIH
sont aussi des tumeurs inhabituelles, rarement nods® dans d'autres
circonstances. La plus fréquente est le sarconkagesi, entrainant des lésions
cutanées dont la visibilité peut étre extrémemanalidante. Viennent ensuite

les lymphomes, dont la fréquence tendrait peut@&meigmenter. A coté de ces
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manifestations inhabituelles, les patients infed@st en outre exposés a des

infections bactériennes communes, en particulienpoaires, répétées.

Le profil des complications de l'infection par léHvs'est modifié au cours du
temps sous linfluence de divers facteurs, donistliution de certains
traitements et prophylaxiegll, 44, 45].11 a été bien montré que leur survenue
est liee a la progression du déficit immunitgué]. Lorsque celui-ci est
modéré, avec des CD4 entre 200 et 350/mies complications sont des
infections dites mineures telles que zona, canditboscale mettant rarement en
jeu le pronostic vital, mais qui ont une valeur marqueur d'évolutivité de
I'infection VIH, définissant le stade d'AIDS reldteomplex (ARC) ou B de la
classification des Centers for Disease Control (CPZ]. Lorsque
l'immunodépression devient plus profonde, avec@i®4 inférieurs a 200/min
surviennent les infections plus graves et lymphooh@ssant sida, stade C de la

classification des CDC, mettant en jeu le pronostad.

Ces complications tardives conduisaient, de paoll#ion propre de l'infection
par le VIH, au décés des patients dans le délaiemayune dizaine d'années
apres la contamination. Les progres réalisés datigrapeutique, en particulier
depuis 1996, ont permis d'allonger considérablenegerdurvie des personnes
infectées, et de limiter et de retarder notablenesurvenue des 10, modifiant
profondément le profil de la maladjé8,49,50,3,51].Celle-ci a pris la forme
d'une infection chronique, émaillée d'événememscabiologiques divers liés a
I'infection par le VIH, a ses traitements ou, poertains, dont il devient difficile
de déterminer s'ils sont imputables au virus, aégxlionaments ou indépendants

de l'infection par le VIH.

5.1 Primo-infection par le VIH

La primo-infection VIH est l'objet d'un grand indéérdepuis qu'il a été montré

gue la mise en route d'un traitement antirétrowdes ce stade pouvait modifier
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I'évolution de la maladie. En effet, lors de cgitemiere étape, il existe une
réplication virale précoce et massive entrainard dissémination tres large
du virus dans les organes lymphoides et le tisekenr central, avec possibilité
d'une évolution rapidement défavorable de la malada mise en route d'un
traitement antirétroviral trés actif le plus préeqguossible, ayant pour but de
diminuer ou de bloquer cette réplication viraledetlimiter la diffusion de la

maladie et le nombre de cellules infectées de fagoescente, peut modifier le

pronostic et I'évolution de l'infection par le VIH.

Aprés contact avec le virus, il semble que linfectse développe dans une
proportion variable de cas. L'infection se trachdr une séroconversion qui
survient, dans 90 % des cas, dans les 15 jourso&3gumivant la contamination,
quel que soit le mode de contaminati®2,53]. La primo-infection est
cliniguement symptomatique dans 30 a 50 % desLesspremiers symptémes
surviennent le plus souvent 10 a 15 jours apresidgamination (extrémes de 5
a 30 jours). Les signes cliniques sont peu spémfoet variables, et réalisent
habituellement un syndrome mononucléosique, assoldaplus souvent de la
fievre dans 90 % des cas, des adénopathies daé¥sd®&3 cas, une odynophagie
avec pharyngite érythémateuse dans 75 % des cas,émption cutanée
maculopapuleuse prédominant au visage, au troaoxeextrémités dans 70 %
des cas, des myalgies, une asthénie, des céphalléesarement des nausées ou
des vomissements, une diarrl{84, 54, 55, 56, 57, 58]De facon plus
exceptionnelle, on peut observer des manifestatimsologiques, telles que
méningite aigué lymphocytaire, paralysie faciaj@mdsome de Guillain et Barre,
signes d'encéphalite, des ulcérations génitalebumecales. Des symptbmes
graves et atypiques, tels que pneumonie, oesophatpuleurs abdominales

importantes, sont rapportés dans environ un tiesscdg55].

Au plan biologique, on observe une inversion ddolaule leucocytaire, un
syndrome mononucléosique avec hyperlymphocytosapparition de grands
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lymphocytes bleutés. L'augmentation des lymphocyieste alors sur les

lymphocytes CD8 et il existe une déplétion en lyogptes CD4. Dans quelques
rares cas, la valeur de CD4 peut devenir inféri@u280/mm et des 10 peuvent

survenir, pneumocystose et candidose cesophagiem@pplement[59]. On

note une élévation des transaminases dans 50 ¢asges

Plusieurs études ont montré la signification prtigos péjorative du syndrome
de primo-infection cliniguement symptomatiq[69,61]. La chute des CD4 au-
dessous de 200/miml'apparition d'une infection classante pour kdasou la

survenue du décés sont plus rapides chez des tga@gant présenté un
syndrome de primo-infection cliniguement symptomagi[62]. La présence de
manifestations neurologigues semble associée 2éulation accélérée de la
maladie[63]. Une durée des manifestations cliniques supériau2esemaines

est également associée a une évolution plus rapidde sidg62].

L'importance de la charge virale pendant la prinfedtion ne semble pas avoir
de signification pronostiqufs4]. En revanche, I'importance de la charge virale
plasmatique mesurée, au décours, des le plateguiliiée, est fortement
prédictive de I'évolution ultérieure de l'infectipar le VIH. Les sujets ayant
présenté une primo-infection cliniguement symptaguat ont un plateau de
charge virale plus élevé que les patients ayandepté une séroconversion

cliniqguement asymptomatiqués].

5.2 Phase asymptomatique

Cette phase de la maladie suit la primo-infectiboogrespond au stade A de la
classification CDC de 199B17,51]. Le dépistage de l'infection a ce stade est
essentiel, permettant de proposer a chaque patientprise en charge et un
traitement, si besoin, optimaux avant l'installatabes complications cliniques

de l'infection.
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Au plan collectif, I'enregistrement systématiqus das de personnes infectées
par le VIH devrait permettre de décrire et suivte mieux I'épidémie et de
mobiliser les moyens appropriés pour y faire f&est une phase cliniquement
silencieuse, mais biologiquement active. La répbeavirale est constante dans
les organes lymphoides ; I'ARN viral est présenhsdée plasma et les
lymphocytes circulants chez pres de 90 % des patitatteur de dissémination
de la maladie. La destruction progressive du systanmunitaire détermine
I'apparition des manifestations cliniques de laspheymptomatique, qui survient

ensuite.
Aujourdhui, la phase asymptomatique au sens tstac donc été
considérablement allongée. Il est remarquable gsi@lemieres manifestations
qui marquent la fin de cette étape de la maladmt s@lus souvent des
événements indésirables en rapport avec les méditamque des
manifestations classant sif&b].

5.2.1 Modalités de sulivi
Le suivi d'un patient a la phase asymptomatiqué &oe a la fois clinique et
biologique.
Le bilan clinique est un temps essentiel. Il a gous :

de repérer des manifestations évoquant une évivdutie la maladie ;

d'apprécier les risques de progression de l'irdegiar le VIH ;

d'accompagner le cheminement psychologique dumaéie cours de

cette maladie chronique.

Le bilan biologique initial doit comporter, en detale la numération-formule
sanguine et du bilan hépatique, un bilan infecti@@tologies hépatites B et C,

sérologies toxoplasmose, CMV, sérologie syphilejiographie de thorax et

25



intradermoréaction [IDR] 10 U), un bilan virologejlavec mesure de I'ARN
VIH plasmatique et un bilan immunologique, numénatiles lymphocytes CD4-
CD8 et dosage des immunoglobulines. Le suivi digigt biologique doit étre
répéteé tous les 4 a 6 mois au début, rapprochétensus les 2 mois lorsque les
CD4 sont proches de 200/Mmvoire tous les mois & mesure que

I'immunodépression s'aggrave.

5.3 Complications secondaires

5.3.1 Complications infectieuses

Les 10 survenaient chez 80 % des patients infqué¢de VIH au stade sida.
Leur incidence semble considérablement diminuéeuidepa restauration

immunitaire induite par les nouveaux antirétroviraepuis 199467,68].
Pneumocystose

Toxoplasmose

Candidose

Tuberculose

Infection & mycobactéries atypiques

Infections a cytomégalovirus

Cryptococcose

Coccidioses intestinales : cryptosporidiose, mjgooisliose

Infections bactériennes récidivantes

Infections dues aux virus du groupe herpes (aguede CMV)
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5.3.2 Complication néoplasiques
Sarcome de Kaposi
Lymphomes
Maladie de Hodgkin
5.4 Différentes classifications de I'infection par le VH/sida
L’évolution de l'infection par VIH est résumée dateux classifications :

- la classification d’OMS en stades (1, 2, 3,4) régien 200§Tableau 2)
[69].

- la classification du CDC en catégories (A, B, (Tableau 3) établie en
1993 et affinée par la prise en compte du tauxDé+«JTableau 1V)[47]

Les deux classifications continuent a étre utliséau Sénégal. Cependant

depuis 2009, la classification en stade de 'OMSasilégiée.
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Tableau II: Classification Adultes et adolescents OMS - vers@visée 2006 [69].

Stade cliniquel
» Patient asymptomatique
» Adénopathies persistantes généralisées
Stade clinique 2
» Perte de poids involontaire < 10% du poids corporel
» Infections récidivantes des voies respiratoire®sapres
e Zona
* Chéilite angulaire
» Ulcérations buccales récurrentes
e Prurigo
« Dermatite séborrhéique
* Atteinte fongique des ongles
Stade clinique 3
* Perte de poids involontaire10 % du poids corporel
» Diarrhée chronique inexpliquée > 1 mois
» Fiévre prolongée (>1 mois) inexpliquée (>37,6°@elimittente ou constante)
e Candidose buccale persistante
* Leucoplasie orale chevelue
* Tuberculose pulmonaire en cours
* Infection bactérienne sévere
* Gingivite, parodontite ou stomatite ulcérative @gmécrosantes
* Anémie < 8 g/100 ml, neutropénie < 500/mm3 ou thHroaytopénie < 50000/mm
chronique inexpliquées
Stade clinique 4
* Syndrome cachectique dd au VIH
* Pneumopathie Bneumocystis jiroveci
* Pneumonie bactérienne récurrente
* Herpés cutanéo-muqueux > 1 mois, ou herpés visgaedle que soit la durée
» Candidose de 'oesophage, de la trachée, des rsmehdes poumons
e Tuberculose extra-pulmonaire
* Maladie de Kaposi
» Infection & CMV (rétinite, ou viscérale)
» Toxoplasmose cérébrale
* Encéphalopathie a HIV
» Cryptococcose extra-pulmonaire (y compris la méieng
» Mycobactériose atypique disséminée
* Leucoencéphalopathie multifocale progressive
* Cryptosporidiose chronique (avec diarrhée)
« Isosporose chronique
* Mycose endémique disséminée (histoplasmose, cotdadhycose)
« Bactériémie a salmonelles non typhiques récurrente
* Lymphome (cérébrale ou a cellule B non Hodgkinien) autre tumeur solide
associee au VIH
e Carcinome invasif du col utérin
* Leishmaniose viscérale
» Néphropathie ou cardiopathie liée au VIH symptomai

28



Tableau lll: Classification en trois stades cliniques de l'itif@t par le virus de
I'immunodéficience humaine (VIH) et infections dast syndrome immunodéficitaire
acquis (sida) (stade C), centers for diseasesad@bDC) 199347].

Stade A
Un ou plusieurs des critéres listés ci-dessous shemlulte ou un adolescent infecté par le VIHrstiiste aucun des
critéres des catégories Bet C:

¢ Infection VIH asymptomatique;

« Lymphadénopathie persistance généralisée (LPG) ;

¢ Primo-infection symptomatique
Stade B
Manifestations clinigues chez un adulte ou un aeaet infecté par le VIH ne faisant pas partieadedtégorie C et
qui répondent au moins a I'une des conditions siibs:

« Angiomatose bacillaire ;

« candidose oro-pharyngée ;

< candidose vaginale persistante, fréquente ou grépand pas au traitement ;

» dysplasie du col (modérée ou grave), carcinoméun s

« syndrome constitutionnel : fievre (>38°C) ou digetsupérieur a 1mois ;

« leucoplasie chevelue de la langue ;

e zona récurent ou envahissant plus d'un dermatome ;

e purpura thrombocytopénique idiopathique ;

« salpingite en particulier lors de complications glcés tubo-ovariens ;

e neuropathie périphérique.
Cette catégorie est hiérarchique, c'est-a-dirergalyjet classé dans la catégorie B ne peut paaserld catégorie A
lorsque les signes cliniques ont disparu.
Stade C
Cette catégorie correspond a la définition du sltkez I'adulte. Lorsqu’un sujet a présenté une égisgbogies de cette
liste, il est classé définitivement dans la cati&g0r:

< candidose bronchique, trachéale ou pulmonaire ;

¢ candidose oesophagienne ;

* cancer invasif du col ;

» coccidioidomycose, disséminée ou extra-pulmonaire ;

e cryptosporidiose intestinale supérieure a 1 mois ;

» infection a cytomégalovirus : CMV (autre que foite ou ganglions) ;

* rétinite a CMV (avec altération de la vision) ;

« encéphalopathie due au VIH ;

« infection herpétique, ulcére chronique supérieurd #ois, ou localisation bronchique, pulmonaire ou

oesophagienne ;

» histoplasmose disséminée ou extra-pulmonaire ;

e isosporose intestinale chronique (supérieure ai$)mo

¢ sarcome de Kaposi ;

¢ lymphome de Burkitt ;

¢ lymphome immunoblastique ;

« lymphome cérébral primaire ;

< infection aMycobacterium aviurou kansali, disséminée ou extrapulmonaire;

« infection aMycobacterium tuberculosisjuelque soit le site (pulmonaire ou extra-pulnie)a

e pneumonie & pneumocystis carinii

* pneumopathie bactérienne récurrente ;

« leuco-encéphalite multifocale progressive ;

» septicémie a salmonelle ntyphirécurrente ;

« toxoplasmose cérébrale ;

« syndrome cachectique dd VIH.
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6. Prise en charge thérapeutique de l'infection par 1&/1H
Elle comporte plusieurs aspects complémentaires.
Le traitement des infections opportunistes et desgtrg15].

Les infections opportunistes une fois diagnostigueavent étre traitées selon
les possibilités antibiotiques, antivirales, antgsitaires ou antimycosiques dont
on dispose. Certaines de ces pathologies oppadsnsont curables, d'autres
insuffisamment ou pas du tout. Le plus souventguohlanfection opportuniste

traitée ne peut étre completement soignée en Habs#immunité. Aussi est-il

nécessaire d'instituer a leur encontre un traitérdend’'entretien, a dose plus
faible si possible. Cela alourdit donc les traitateesn termes de quantité mais

aussi de tolérance.

La connaissance de la fréquence de certaines ioriscopportunistes peut, a
partir d'un certain seuil d'immunodépression, faingisager une thérapeutique
prophylactique pour les prévenir. Actuellement, fmeumocystose, la
toxoplasmose, les salmonelloses et I'isosporogeeswayées grace a la prise de
cotrimoxazole (Bactriff) de facon permanente. Cette prévention existe
également pour les mycobactéries atypiques, etemgisagee pour d'autres
infections. Les traitements curatifs ou prophylquogis ont améliorés

considérablement la survie et la qualité de viendalades sidéens.
Le traitement des tumeurs se révele d'une effiearitore insuffisante :

- le sarcome de Kaposi peut étre traité par radiafhérocale lorsqu'il est
limité. Sinon, on recourt a la chimiothérapie, dtintportance varie avec
I'intensité des localisations et leur évolutivité ;

- les lymphomes relévent d'une chimiothérapie conipara celle de tout

lymphome pour les localisations extracraniennes.

30



La prise en charge symptomatique de toutes lesfest@iions observees

Il s'agit du traitement des infections non oppaostas eémaillant I'évolution de
I'infection : manifestations neurologiques et psatiques, diarrhées ne cédant
pas au traitement de I'agent infectieux responsabignifestations

dermatologiques, etc.

Une prise en charge nutritionnelle, si possiblepcé, est essentielle ; elle est
nécessaire pour éviter une perte de poids aggrawanéquilibre toujours

précaire : conseils diététiques, apports nutrititeminiques.

La douleur doit également étre prise en chargeosudors de la période

terminale, au moyen d'antalgiques majeurs, morghas en particulier.

La prise en charge psychologique est fondamentadéz ces sujets inquiets,
souvent culpabilisés, découragés, accumulant lesblgmes matériels,
relationnels, personnels. Le maintien d'une vololet&e battre contre la maladie

est tout au long de l'infection un élément primardie succes.

6.1 Traitements antirétroviraux

6.1.1 Principes

Depuis 19943], le concept de maladie chronique persistante islgxgisé, en
I'absence d'éradication du virus, avec de nouvedgfis . pour le patient,
persister dans l'observance pendant plusieurs d@&serpour les thérapeutes,
garder tout au long de ces années une efficacitéanet sécurité d'emploi
maximales. Les objectifs virologiques et immunotpgis de la thérapeutique

antirétrovirale sont les suivants :

L’indétectabilité de la charge virale, c'est-a-dil@ quantification de la
réplication virale plasmatique sous le seuil decopies/ml. En effet, cette

indétectabilité de la charge virale est le garamtcgpal de la restauration
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immunitaire, quantitative et qualitative, permettd® maintien des défenses
immunitaires et donc la protection contre les itiets ou manifestations

opportunistes ;
Le caractére durable de I'efficacité du traitement

Un risque minimal de transmission. Avec fait marguaepuis 2006, si I'un des
objectifs du traitement est d'obtenir une chargeleiindétectable, l'autre
objectif est d'atteindre et de maintenir pour téess patients un taux de CD4
supérieur & 500/mhj70].

La surveillance de l'efficacité du traitement attioviral a pour objectif le
maintien de l'indétectabilité.

L'interruption du traitement, quelle qu'en soitd@gson ou le moment, conduit a
la reprise de la réplication virale a un niveaustreoisin du niveau
préthérapeutique avec une baisse des lymphocyte4. Ede ne saurait

représenter une stratégie durable de prise eneharg

6.2 Molécules antirétrovirales

Elles appartiennent a quatre classes thérapeutejueprésente cing familles de

molécules.

6.2.1. Inhibiteurs de la transcriptase inverse (INTI)

Les médicaments appartenant a cette classe inhia@amnanscriptase inverse,
enzyme clé qui permet a I'acide ribonucléique (ARMAI de se rétrotranscrire
en acide deésoxyribonucléique (ADN) avant d'étreégné dans le génome
cellulaire. Ces inhibiteurs de transcriptase ineeagpartiennent a deux familles
thérapeutiques tres différentes : les analogueseosidiques (INTI) et les

inhibiteurs non nucléosidiques (INNTI).
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6.2.1.1 Analogues

nucléosidiques

transcriptase inverse

ou

nucléotidiques

de la

Cette classe thérapeutique, historiguement la phgenne avec le début de

I'utilisation de I'AZT en 1986, constitue encoreplarre angulaire de la plupart

des traitements antirétroviraux. Ce sont des demenucléosides naturels qui,

pour étre actifs, doivent subir une phosphorylatraracellulaire. lls agissent en

empéchant I'élongation de la chaine ADN. Les INdritsactifs sur le VIH-1 et

le VIH-2. Le (Tableau IV) indique les INTI actuellement disponibles ainsequ

leurs principales caractéristiques.

Tableau IV: Inhibiteurs nucléosidiques de la transcriptaserise{71].

DCI Zidovudine Didanosine Stavudine Tenofovir Lamivudine Emtricitab  Abacavir
(AZT, ZDV) (ddI) (d4T) (TDF) (3TC) ine (FTC) (ABC)
Nom Rétrovir ® Videx® Zérit® Viréad® Epivir ® Emtriva®  Ziagen®
commercial
Posologie 250 a Poids< 60 Poids< 60 300mg X 300mg x 1/ 200mg /j en300mg x
moyenne 300 mg X kg:250mgx kg:30mgx 1/ 1 21
(adulte) 2l] 1/ 21/ Prise
Poids > 60 Poids > 60
kg : 400mg x kg : 40mg x
1/jAjeun 2 j
Biodisponibilit¢  60% 40% 86% 40% 86% 85% 83%
Métabolisme Glucuroc Excrétion Excrétion Excrétion Excrétion Excrétion  Excrétion
on rénale a 50 % rénale rénale rénale rénale rénale
jugaison (80%) (82%)
+
éliminati
on rénale
Principaux Myelotoxicité Diarrhée Neuropathie Tubulopathi Pigmentati *Réaction
effets anémie, Pancréatite périphériqgue e rénale on des d’hypersen
secondaires neutropénie  Neuropathie  Lipodystroph paumes de sibilité
Nausées périphérique e la main
Myopathies Cytolyse PAncréatite
hépatique
Combivi® =AZT 300mg + 3TC150mg: 1lcp x 2/j; TriziVir
=AZT300mg+3TC150MG+ABC300mg: 1cp x 2/j; Kivéka =ABC

600mg+3TC300MG : 1cp/j ; TravuaTDF300mg+FTC 200mg :1cp/j.*Fiévre,

rash, nausée, vomissement, asthénie. Pas de déictiic;m en cas d’interruption.
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6.2.1.2 Inhibiteurs non nucléosidiques de la transcriptasanverse
(INNTI)

Les INNTI inhibent la transcriptase inverse de fagmn compétitive, en se
fixant directement sur le site catalytique de RKene. Leur métabolisme,
inhibiteur ou inducteur des cytochromes p450, inhddes interactions
médicamenteuses nécessitant parfois des ajustededtsses. |l en existe deux
actuellement, I'efavirenz (Sustf)aet la névirapine (Viramufi® Les INNTI

sont inactifs sur le VIH-2. Le T@bleau V) donne leurs principales

caracteéristiques et modes d'utilisation.
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Tableau V: Inhibiteurs non nucléosidiques de la transcriptagerse[71].

DCI Névirapine Efavirenz Etravirine
Nom commercial Viramune® Sustivd® Intelence®
Posologie 200 mg x1/j pendant 14 600 mg x 1/j au coucher 200 mg X 2/|

moyenne (adulte)| jours
puis 200 mg x 2/j

Biodisponibilité >90% 80%
Demi-vie 25-30 heures 40-55 heures
plasmatique
Métabolisme Métabolisé par Métabolisé pa
cytochrome p450 cytochrome p450
80 % excrétion rénale 14-34% excrétior
10 % dans les selles urinaire
16-61% dans les selles
Interactions Inducteur du CYP3A Inhibiteur/inducteur

médicamenteuses Interactions potentielles|: mixte du CYP3A
rifanpicine,  rifabutine; Meédicaments  contre
contraceptifs indiqués :astémizole,
oraux,inhibiteeurs de terfénadine, cisapride
protéase midazolam, triazolam,
ergotamine
Médicaments dont |
concentration eg
modifiés :
clarythromycine,
rifabutine,
éthinyllestradiol,
lopinavir

— oD

Principaux effets| Eruption cutanées (10- Eruptions cutanées (10-
secondaires 25%) 20%)
Hépatites Troubles
d’hypersencibilité neurosensoriels et
psychiatriques
Augmentation de
transaminases
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6.2.2. Inhibiteurs de la protéase virale du VIH (IP)

Les inhibiteurs de la protéase (IP) inhibent latg@ase du virus, étape de fin du
cycle viral ou I'ARN viral transcrit doit étre hdlbr de protéines avant d'étre

éliminé dans le milieu extérieur et d'aller contaenide nouvelles cellules. Les
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IP sont tous actifs sur le VIH-1 et le VIH-2. Cefamille virologiguement
puissante a permis, en association avec les INTI9®®% - sous le vocable de
trithérapie - une avancée thérapeutique fantasttjaerévolutionné le pronostic
de la maladie. L'utilisation des IP a évolué aursadu temps. En effet ces
molécules, dotées de propriétés pharmacocinétigssez meédiocres, sont
principalement métabolisées par voie hépatiquel'iptermédiaire du complexe
cytochrome P450 conduisant a des pics sériqueségleorrélées a une
importante toxicité et a des taux résiduels sougens-optimaux exposant au
risque de développement de résistance. Or, I'emard'elles, le ritonavir est un
inhibiteur puissant du cytochrome P450. Ainsi camébia un autre IP, le
ritonavir réduit son élimination et augmente la dem de ce dernief72].
Ainsi, actuellement, il est recommandé que tousdR prescrit en association
avec du ritonavir a faible dose (100 a 200 mg deisxpar jour), ce qui permet
une diminution de la variabilité interindividuellajne augmentation de la
biodisponibilité, ainsi que des concentrations ipiasques residuelles, des ASC
et des demi-vies plasmatiques. Oaljleau VI) donne les principales

caractéristiques et modes d'utilisation des IPahgpes.
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Tableau VI: Inhibiteurs de protéag@1l]

DCI Indinavir (IDV) Ritonavir Saquinavir Nelfinavir Fosamprénavir Lopinavir/riton Atazanavir Tipranavir Darunavir
(RTV) HGC (SQV) (NFV) P avir (LPV/RTV) (ATV) (TPV) (DRV)
Nom Crixivan ® Narvir ® Invirase® Viracept®  Telzir® Kalétra® Reyata?’ Aptivus® Prezistd®
commercial
PN N Cpa A
. . Gél. a 200 et o s Gél. a 200 mg . LPV 200 mgCp Gél. A 150 mg o s s
Présentation 400 mg Gél. a 100 mg Cp 4500 mg Cp a 250 mg K/IOgO + RTV 50 mg et 200 mg Gél. &4 250 mg Gél. 4 300 mg
302?].21800 mg Uniquemen AZV 300mg x 1
RTV 100 mg L faible \ 750mg x 3/ 700mg x 2 /i 2cpx2fsoit 500mgx2/  600mgx 2 ]
Posologie x 2[j 0se en. 600 a 1000 mg ou 1250 mg + Lopinavir : ’ + +
potentialisa x 2/ + : - RTV 100 mg
moyenne Au cours des ion d’ RTV 100 x 2] RTV 100 mg 400mg x 2 /] 1 RTV 200 mg RTV 100 mg
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L’'usage d’inhibiteurs de protéase est associé saddgrés divers, a des troubles

de la glycorégulation et une hyperlipidémie

6.2.3. Inhibiteurs d’entrée

La pénétration du virus dans la cellule comportesiglurs étapes qui font I'objet

de cibles thérapeutiques :

Fusion du virus a travers la membrane cellulaindibiteurs de fusion ;

Fixation aux corécepteurs CCR5 ou CXCR4 : inhilv#ale corécepteurs.
6.2.3.1 Inhibiteurs de fusion

Enfuvirtide (T20) (Fuzeon®)

L'enfuvirtide est un peptide de gros poids moléceljace qui explique qu'il ne

soit pas utilisable par voie orale. Administrabsr goie sous-cutanée deux fois
par jour, il est utilisé chez les patients en siturad'échec thérapeutique. La
meilleure efficacité virologique est obtenue lomsdenfuvirtide est associé a au

moins une autre molécule gardant une activité @&ndvirale[73,74].

I n'entraine pas d'effets secondaires systémiques. revanche, son
administration sous-cutanée peut entrainer desle®garfois douloureux. Il est
important que les patients recevant I'enfuvirtideoivent une formation aux
auto-injections et aux moyens de prévenir les ®féefcondaires locaux. C'est
une molécule dont la barriere a la résistance alief avec sélection de

mutations rapide en cas de non-indétectabilit@ddarge virale
6.2.3.2 Inhibiteurs des corécepteurs

C'est une famille de molécules actuellement enldppement clinique. La plus
avancee est celle des inhibiteurs de CCR5. Cescoiekne peuvent inhiber la

réplication virale que des virus ayant un tropisp@ur les corécepteurs
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correspondants. Cela impliqgue donc, préalablemeltadministration, un test
spécifique d'identification du tropisme de la p@ian virale majoritaire chez

les patients. Plusieurs spécialités sont en dépelopnt : maraviroc, vicriviroc.

6.2.4. Inhibiteurs de l'intégrase

Cette classe d'antirétroviraux est en cours delogpement. Elle agit au niveau
d'une enzyme virale sur laquelle les antirétrowractuellement commercialisés
n'‘ont pas d'action : l'integrase du VIH. Le cyclelse trouve ainsi blogqué a

I'une de ses étapes clés : l'intégration de I'AAl dans le génome cellulaire.

La molécule dont le développement est le plus avast le raltegravir ou MK-
0518. MK-0518 s'administre par voie orale, subi¢ ghucuronidation, et n'est
pas métabolisé par la voie du cytochrome P450,esposition n'est donc pas
potentialisée par l'association avec le ritona@ette nouvelle molécule a
montré son efficacité chez des patients lourderpeitaités en situation d'échec
virologique, ainsi que chez des patients démarrtarég premiére ligne de

traitement.

6.3 Indications du traitement antirétroviral
6.3.1 Quand instaurer un traitement antirétroviral?

Les recommandations ont évoluées au cours des atixiedes années. Si le
moment parfaitement optimal pour débuter un tragieimantirétroviral reste
sujet a débat, les nouvelles recommandations fiseggarues en aodt 2010
sont en faveur de linitiation d'un traitement agttoviral efficace dés que le
niveau des lymphocytes T CD4 atteint 500fn@lors que jusqu'en 2006, le
traitement était initié lorsque le niveau des CB4tuait entre 200 et 350/mm

sans que le moment optimal ne soit clairement défin

Si un rapport bénéfice-risque trés favorable esiaidré depuis longtemps par

des essais thérapeutiques pour les patients lesgdancés dans la maladie
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(stade sida et lymphocytes CD4 < 200/ihet par des études de cohorte pour
les patients ayant des lymphocytes CD4 inférieu5Gmmni, plusieurs
arguments nouveaux, également issus d'études detepplaident en faveur
d'une introduction plus précoce d'un premier tragiet antirétroviral, c'est-a-
dire chez les patients asymptomatiques ayant aephgcytes CD4 supérieurs
a 350/mni[75]. Dans une étude observationnelle portant sur désnts naifs
déebutant un traitement antirétroviral, les sujgtnd un taux de lymphocytes T
CD4 supérieur ou égal & 350/rh@ l'initiation du traitement restauraient plus
rapidement leur immunité avec un gain dau moin® lymphocytes T
CD4/mn7 lors des six premiers mois et atteignaient unfrehiformal & la seule
condition que la charge virale soit indétectables@esopies/ml) de maniére
durable et constante, contrairement aux patientianh un traitement
antirétroviral au stade d'immunodépression (lymptesT CD4 < 200/mi)
dont l'ascension des CD4 était plus lente avec ain de 50lymphocytes T
CD4/an. Dans une étude de cohorte portant sur B2@®ps naifs 18, on a
observé que la normalisation du taux de lymphocyté3D4 & 800/mrh était
possible chez la plupart des patients ayant ddbut@itement avec un niveau
de lymphocytes T CD4 supérieur ou égal a 350/nDans cette étude, I'age
supérieur a 50ans et la persistance d'une viréopérieure a 500copies/ml
étaient liés a un effet plateau de I'ascensionyaleghocytes T CD4 sans jamais
atteindre 800/mrh

Cependant, chez ces patients ayant plus de 500n@B4/'introduction d'un

traitement antirétroviral peut s'envisager dantagegs circonstances :

* baisse des lymphocytes CD4 rapide ou lorsque lercpatage de

lymphocytes CD4 est inférieur a 15 % ;

e en cas de co-infection par le virus de I'hépatit@Cpar le virus de
I'hépatite B (VHB) ;
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e en cas de néphropathie liée au VIH ;
» chez les sujets de plus de 50ans ;

» et/ou ayant des facteurs de risque cardiovascslaire

Dans tous les cas, l'instauration d'un traitematitéroviral doit étre préparée,
au besoin par un travall dinformation et d'édwratithérapeutique
eventuellement multidisciplinaire, pour optimisadhésion au traitement et aux

soins.
6.3.2 Quel traitement antirétroviral initier ?

Un traitement antirétroviral comporte toujours uassociation de plusieurs
molécules a la fois pour une plus grande puissantigirale et d'autre part pour

limiter le risque d'émergence de résistance v{f&lgure 6).
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Mezenavir | B00A00 mg = 1
4w OEAMpEMEVET 70000 mg x 2
Lopinavicr 001 (0 g 2
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2 INTI .
Tenofovir + emtrichtabing : Truvada®
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1=0)
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Zidovuding + lamlvudine : Comblvir® — au

Abacavir + lamhvuding : Klxeva®

IKMTI
+L Mévirapine 200 mg pendant 14 jours
puis 200 mg 2 fols)

B

Figure 6: Arbre décisionnel. INT: inhibiteurs nucléosidiques de
transcriptase inver ; IP/r: inhibiteurs de protéase/ritong ; INNTI :

inhibiteurs non nucléoniques de la transcriptaserse
A. Associations a utiliser préférentiellemerB. Autres option:

Il est recommandé de :

» realiser un test génotypique de résistance lomdialgnostic de l'infectio
par le VIH et defonder le choix du premier traitement en tenant o
de ces données ;
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* renouveler ce test au moment de linitiation dutdmaent en cas de
suspicion de surinfection ou si les tests n'ongépe realisés lors de la
découverte. Ce premier test génotypique permet kBudstermination du

sous-type viral (VIH-1 B et non-B).

En pratique, les stratégies actuelles font appelnéa association de trois
médicaments antirétroviraux. Deux grands types tatégie ont montré
actuellement leur capacité a conduire la réplicativale plasmatique sous le

seuil de détectiorHgure 6) :
o deux INTI + un IP potentialisé par le ritonavir {iP,
o deux INTI + un INNTI.

Le choix thérapeutique initial est une décision ensislle pour l'avenir
thérapeutique du patient et doit étre effectué yrameédecin hospitalier bien

formé et expérimenté dans la prise en charge deshminfectés par le VIH.
6.3.3 Quel nucléos (t) idique choisir ?
Parmi les associations d'INTI, les plus utilisémst $s combinaisons fixes :
» tenofovir+emtricitabine : Truvada ® en 1lcomprimaeprise par jour ;
» abacavir + lamivudine : Kivexa ® en 1comprime, pnse par jour ;

» |'association zidovudine + lamivudine (Combivir ®administre en deux

prises par jour
» Association zidovudine + lamivudine (AZT/3TC)

Elle est celle pour laquelle on dispose de plusa®ées. Elle a démontré son
efficacité et sa tolérance au sein de multiplehédrapies. Elle existe sous la

forme d'une combinaison fixe (CombiViy & la dose d'un comprimé deux fois
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par jour. Les effets indésirables les plus frégeiesuint ceux de la zidovudine
(intolérance digestive, anémie et cytotoxicité mitondriale). La toxicité
mitochondriale s'exprime cliniguement par une plpsande fréquence de

lipoatrophie comparativement a l'association téviof@mtricitabine.
» Association ténofovir+emtricitabine (TDF/FTC)

Elle offre I'avantage de permettre une adminigiragn monoprise quotidienne.
L'association ténofovir + lamivudine est d'effidacvirologique équivalente a
celle de stavudine + Ilamivudine mais elle est mietptérée et a
significativement moins d'impact sur les parametrigsidiques [76].
L'association ténofovir+emtricitabine existe scaisdrme d'une Co formulation
(Truvada®, un comprimé/j). Elle est plus efficace tant saplan virologique
qu'immunologique et mieux tolérée que le CombiviCes trois médicaments
(lamivudine, emtricitabine et ténofovir) ayant umetivité anti-VHB, il est
recommandé d'avoir précisé le statut sérologiqueB Wl patient avant de
prescrire l'un d'eux. L'utilisation de ténofovir pose des précautions

particulieres, notamment sur le plan rénal.
> Association abacavir + lamivudine (Kivexd)

L'efficacité et la tolérance de I'association akad@ABC) + lamivudine (Kivexa

®) ont été confirmées dans plusieurs essais, emiatisa avec |'éfavirenz ou un
IP. L'essai HEAT a permis d'affirmer la non-inféii® abacavir + lamivudine
par rapport a ténofovir+emtricitabine en assoam#wec le lopinavir + ritonavir

(LPV/r) en termes d'efficacité virologique.

Plus récemment, l'essai ACTG 5202 a comparé, cBe&phtients naifs, quatre
traitements : éfavirenzéfavirenz+ténofovirténoffemntricitabineemtricitabine ;
éfavirenz + abacavir/lamivudine ; atazanavir/r +nof®vir/emtricitabine ;

atazanavir/r + abacavir/lamivudine ; les résultats montré un efficacité
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antirétrovirale comparable des deux stratégied, daer les patients ayant une
charge virale initiale supérieure a 100000copiesfiinl'efficacité antirétrovirale

était inférieure a 48 semaines.

Au total, les deux associations ténofovir/femtrivite (Truvadd) et
abacavir/lamivudine (Kivex3) offrent 'avantage d'étre combinées dans un seul
comprimé, d'étre administrées a la dose d'un condgyiet d'entrainer peu de
cytotoxicité mitochondriale. Elles sont préféréesumpun premier traitement
antirétroviral. Toutefois, au vu des résultats @sshi ACTG 5202, lors de
I'initiation de traitement chez les patients ayane charge virale supérieure
al100 000 copies/ml, il est prudent d'éviter dsdrl |'association

abacavir/lamivudine en association avec éfavirenatazanavir/r.

Certaines associations sont contre-indiquées (aioe + stavudine [d4T];
stavudine + didanosine [DDI]) ou non recommandé&sofovir + didanosine).
L'association zidovudine + stavudine est formellehm®ntre-indiquée en raison
d'un antagonisme entre les deux composeés. Paurajlleassociation stavudine +
didanosine doit étre évitée en raison d'un risque glevé de complications

séveres (cytopathies mitochondriales et acidosele).
6.3.3.1 Stratégies comportant deux INTI+INNTI
Elles sont facilement administrables en une preegjqur. Les INNTI sont bien

tolérés au long cours. Les principaux inconvénisoty :

e une toxicité immédiate, a type d'hypersensibilissea fréquente (de
l'ordre de 10 %) et potentiellement mais raremerdve pour la
névirapine, en particulier chez les femmes ayam ge 400CD4/mm3 ou
les hommes ayant plus de 250 LTCD4/fmm

» limpossibilité d'utiliser I'éfavirenz chez une fem enceinte ou désirant

I'étre, compte tenu de la tératogénicité du procheiz I'animal ;
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» enfin et surtout, une barriere faible a la résistart'est-a-dire que toute
réplication virale persistante permet la sélectiapide de virus mutants
résistants aux INNTI comme en attestent les étupésont montré la
sélection de résistance a la névirapine NVP chezfeilmmes enceintes
ayant recu une dose unique de névirapine a visgghplactique de la
transmission mere-enfarf77]. D'autre part, cette résistance de haut
niveau est croisée, c'est-a-dire qu'une souchstaége a la névirapine

I'est aussi a I'éfavirenz.

L'étravirine, INNTI de seconde génération, estcatfe en présence de mutations

comme la K103N induites fréquemment par éfavirannévirapine.
6.3.3.2 Stratégies comportant deux INTI+IP/r

Cette approche thérapeutique a été longtemps phmraggnante que la
précédente, compte tenu du nombre de prises eéldeg nécessaire avec les
IP. Cependant, plusieurs éléments ont permis diaraélla vie au quotidien et
de simplifier la thérapeutique avec les IP, comm#lisation du renforcement
pharmacologique avec le ritonavir (IP/r). Le ritoinaa faible dose permet non
seulement de diminuer la concentration du produit pic et donc,
habituellement, d'améliorer la tolérance immédiatajs aussi de retarder son
élimination, ce qui permet d'allonger la demi-viedenc d'espacer les prises.

Les IP les plus utilisés peuvent I'étre en unesgoar jour.

L'avantage essentiel d'une stratégie comportaiPiarest sa barriére élevée a la
résistance permettant, en cas de difficulté d'elsee en début de traitement,
de ne pas sélectionner trop rapidement des musatienrésistance. On dit aussi

gue cette stratégie « pardonne » davantage lets écairaitement.

Ainsi cette stratégie thérapeutique composée dex dBITI+IP peut étre

proposée pour certains au moment de linitiation tchitement, lorsque
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I'observance au traitement d'un patient n'est pgsise, lorsque la découverte
de l'infection par le VIH est récente et donc lgutérité dans le suivi pas encore

acquise.
Les IP a utiliser de fagon préférentielle en preelgne sont :

« lopinavir/ritonavir (Kaletr&) 400/100 mg, deux fois/j ;
« atazanavir/ritonavir (ReyatazNorvir®) 300/100 mg, une fois/j ;

« darunavir/ritonavir (Prezista/Norvir®) 800/100 mg, une fois/j.

6.3.3.3 Choix d'une trithérapie avec IP/r versus trithérapie avec
INNTI

L'essai ACTG A5142 a comparé une trithérapie aviEwirgnz avec une
trithérapie avec lopinavir/r : le taux de réponselagique était meilleur dans le
bras éfavirenz. Cependant, il y avait une meillegéponse immunologique dans
le bras lopinavir/r et moins de résistance en cashdc. Dans une étude
francaise randomisée dont le schéma était simikicelui de I'étude ACTG
A5142, les auteurs n'ont pas retrouvé de difféeremceermes d'efficacité entre le
bras IP/r et le bras INNTI. Une étude plus récentmmparé l'efficacité d'une
association comportant I'atazanavir/r a une aussd@ation avec |'éfavirenz.
Cet essai a montré la non-infériorité de la combora avec atazanavir/r par
rapport a celle avec éfavirenz. Il reste impossildenos jours de recommander
de recourir préférentiellement a I'un ou l'autre deux schémas de traitement
en premiere ligne. Il faut noter qu'il existe umenbinaison fixe de ténofovir +
emtricitabine + éfavirenz (Atripld) & prendre & la dose d'un comprimé/j. Cette
combinaison fixe n'a pas encore l'autorisation deereur le marché (AMM) en

France pour les patients naifs de traitement.
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6.3.3.4 Trithérapie avec IP/r : choix de I'IP

Aujourd’hui, l'utilisation d'un IP ne peut se cowaie que potentialisé par
I'addition d'une faible dose de ritonavir (100 & 20g/j) (IP/r). Le lopinavir est

actuellement utilisé comme comparateur dans lesisegyaluant de nouveaux
IP/r.

L'essai CASTLE a comparé l'atazanavir/r (300/100angune prise/j) avec le
lopinavir/r en association avec ténofovir+emtrioitee chez 833 patients naifs.
La non-infériorité virologique de l'atazanavir/résé démontrée. La réponse
immunologique a 48 semaines est identique dansldag bras. La tolérance

lipidiqgue est un peu meilleure pour I'atazanavir/r.

Le darunavir/r a été évalué en comparaison auopin dans le cadre de l'essai
randomisé ARTEMIS chez 689patients naifs a la des@00/100 mg une fois/j.
Sur le plan de l'efficacité virologique, la nonénbrité du darunavir/r a été
démontrée. A S48, une efficacité virologique sumée a été montrée dans le
sous-groupe des patients ayant une charge viral@alen supérieure a
100000copies/ml. A 96 semaines, la supériorité awrmhvir/r par rapport au
lopinavir/r a été démontrée et ce quel que soihileeau de charge virale
préthérapeutique. L'efficacité immunologique eseniiue. La tolérance

clinigue, notamment digestive, et la tolérancdiguie semblent meilleures.

6.3.3.5 Nouvelle stratégie alternative : deux INTI + un inhbiteur

d'intégrase

Le raltégravir (400mg deux fois/j) a été évaluécemparaison a |'éfavirenz en
association avec ténofovir+emtricitabine dans ldreade I'essai randomisé
STARTMRK chez 566patients initiant un traitementtigroviral. Une

efficacité comparable des deux stratégies a étérobs avec un taux de succes
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virologique, avec charge virale ARN-VIH inférieuaeb0 copies, de 86 % chez
les patients recevant ténofovir/emtricitabine dtégaavir versus 82 % avec
I'éfavirenz. En revanche, l'indétectabilité esteobie plus rapidement avec le
raltégravir, dans un délai de 6 a 8 semaings (<0,001). L'efficacité

immunologique est identique dans les deux brastolérance clinique et la

tolérance lipidiqgue sont meilleures dans le brésgeavir.
6.4 Surveillance du traitement antirétroviral

Un premier traitement antirétroviral doit permettte rendre la charge virale
indétectable (< 50copies ARN-VIH/mI) au plus tardixamois apres le début du
traitement. Au cours de cette période, il convalns'assurer que cet objectif est

susceptible d'étre atteint, par une mesure dedegetvirale plasmatique :

e« a ml, la charge virale plasmatique doit avoir lEaidsau moins 2 log 10
ARN-VIH/ml ;

* ama3, la charge virale plasmatique doit étre iefée a 400copies/ml ;
e ame6, la charge virale plasmatique doit étre ieiéne a 50copies/ml.

La non-atteinte de ces objectifs intermédiairesoigme presque toujours d'une
mauvaise observance, parfois d'interactions médinggnses, ou d'un sous-
dosage, qui doivent étre recherchés (notammendgsage plasmatique des IP
et INNTI) et corrigés sans délai. Il est recommardi realiser un test
génotypique de résistance lors du diagnostic nietiion a VIH et de fonder le

choix du premier traitement en tenant compte deloasées.
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7. TRAITEMENT ARV CHEZ L’ADULTE AU SENEGAL. [78]
7.1 Circuit du patient mis sous traitement ARV

Le patient est dirigé vers le médecin responsablia ?EC qui, aprés évaluation
clinique et ou biologique, décide de démarrerraitedment ARV.

Avant de démarrer le traitement ARV, le médecimaoige avec I'équipe sociale
trois séances d’éducation thérapeutique.

A la premiére prescription, le médecin vérifie lampréhension du patient,
ensuite le patient est dirigé vers le pharmacietaquersonne responsable de la
dispensation des ARV qui peut étre le médecin lémm, un infirmier ou un
travailleur social.

Le responsable de la dispensation vérifie la cohemgion du patient et

I'oriente au club d’initiation.

~,

p
Consultation Médicale : Deécision de mise sous
traifement

P
Service social : Education pré thérapeutique J
L

Médecin - Prescription / vérification compréhension |

Pharmacie : Dispensation. Vérification et compréhension de la premigre ]
L. -

Service social : Club d*initiation

Figure 7: Circuit de prise en charge du patient &'initiation du traitement
ARV. [78]
La mise sous traitement nécessite un suivi mingteeec I'implication d’'une
équipe multidisciplinaire (médecin, dispensateuravdilleurs sociaux,

biologiste) qui peut étre appuyée par des meédisteur
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A chaque rendez- vous, le médecin doit faire unmexaclinique minutieux a la
recherche d’infections opportunistes (syndrome etauration immunitaire,

échec thérapeutique) ou d'effets secondaires pitl contréler I'adhésion au

traitement et au besoin, orienter le patient verdrévailleur social pour la
gestion des besoins sociaux et des séances d’@uttsérapeutique ou vers les
médiateurs qui peuvent lui apporter un appui psyotial.

Le patient peut étre réferé aux ONG ou OCB qui patlui apporter un appui
financier et/ ou lui faire participer a des actigittommunautaires.

Le suivi du patient sous ARV nécessite aussi unerdooation avec le

biologiste, surtout dans le cadre du suivi biologiget le monitoring des
résistances mais aussi avec le dispensateur quiadpuyer le patient dans
I'observance.

Consultation médicale

Controle adhésion.
gestion prescription et référence
Laboratoire
Suivi biologique

Monitoring résistance et
surveillance traitement TARV

Service Social Pharmacien / Dispensateur
Gestion des cas sociaux *| Ewvaluation observance et

’ 3

Education thérapeutique référence
- . ONG/OCB

Appui financier

Participation aux activités
communautaires
r
b J
Médiateurs et pairs
Temoignages par les pairs

Appui aux activités psychosociales

Figure 8: Circuit de prise en charge du patient atsuivi du traitement ARV.
[78]
7.2 Bilan pré-thérapeutique. [78]

Avant la mise sous ARV, un bilan est nécessaimorhprend au Sénégal :
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» Un bilan clinique avec :

- A 'anamnese: rechercher les antécédents médicaux (facteursaqige

a l'infection a VIH, statut du conjoint, hépatit@ale, vaccination contre
I'hépatite B, allergie et intolérance médicamenggusxistence de prise
antérieure de médicaments ARV ou autres traitenm@ntours, traitement

traditionnel, utilisation de substances nocives ...)

Chez la femme en age de procréer, il faut recherane éventuelle

grossesse et I'utilisation d’une éventuelle corgption.

- Un examen clinique minutieux a la recherche d'une affection

opportuniste (en particulier une tuberculose pulana).

» Un bilan paraclinique
- Au minimum: une sérologie VIH confirmée, un hémogramme, des
transaminases, une créatinémie, une numératioryrdphbcytes
TCDA4+, antigene HbS.
- Et si possible la glycémie, I'IDR a la tuberculine, un cliché
thoracique, unfrottis cervico vaginal, une sératogyphilitique, un

bilan de risque cardio vasculaire.

Cette liste n’est pas exhaustive. Le bilan poutra éomplété en fonction

des données épidémiologiques, anamnésiques efudmi
7.3 Monitoring du traitement ARV. [78]

Le suivi des patients éligibles au traitement AR& fait selon la maniere

suivante :
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- 03 séances d’éducation thérapeutiqueavant de démarrer le
traitement.

- JO: Mise sous traitement si bilan initial date de nsod’'un mois.

- J15: Examen clinique, effets secondaires et observance

- M1: Examen clinique, bilan hémato biochimie (hémodgieb
créatinémie, transaminases), et observance.

- M2: Examen clinique, observance, rendez-vous touddag mois
si bonne évolution; dans le cas contraire le monigosera défini
selon I'appréciation du prescripteur. A chague RWef un examen
clinique complet et vérifier 'observance.

- M6:Faire une évaluation globale, comprenant au mimmuun
examen clinique, hématologie, créatinémie, tramsase, CD4+
et CV.

- Refaire cette évaluation globale tous les 6 mgisu au besoin.

Si possible ajouter glycémie a jeun, cholestérotylasémie en fonction du

protocole utilisé.

53



7.4 Molécules d’ARV disponible au Sénégal. [78]
Tableau VII : Antirétroviraux disponibles au Sénéga. [78]

Geél a 50, 100, et 200
mg

coucher

Nom générique Présentation Posologie Effets secondaires
Adulte
inhibiteurs nucléosidiques
Zidovudine (AZT) Gela 100 et 250 mg 300 mg x 2/jour Anémie macrocytaire
Cpa 300 mg Neutropénie, mvalgie
myopathie, mntolérance digestive
Lamiduvine (3TC) | Cpa 150, 300 mg 150mg x 2/jour ou Pancréatite, acidose lactique,
300mg en prise umque | neuropathie périphénque
Stavudine (d4T) Gel de 15, 20, 30mg 30mg x 2/jour Neuropathie péniphénque,
acidose lactique, pancréaute
Ténofovir (TDF) 300mg en prise umque | Néphrotoxicité
Cp a 300 mg fjour
Abacavir (ABC) Cp 300 mg 300mg x 2/ jour Réaction d’hypersensibilité
Didanosine (DDI) Gél a 125, 200, 250, | 250mg/jour (<60kg) Neuropathie pénphénique
400 mg 400mg/jour (>60kg) Pancréatite, hépatite,
hyperuncémie, acidose lacique
Geél a 200 mg Céphalée, vertiges, asthénie,
Emtricitabine 1 gél de 200mg /jour | Diarrhée. nausée. dyspepsie.
(FTO) augmentation des
transanunases,
Acidose lachique ou
metabolique
inhibiteurs non nucléosidigues
Nevirapine (NVP) Cp de 200 mg 200mg/jour pendant
14 jom pm's 200mg x Toxidermie, hépatite
2/jour
Efavirenz (EFV) Cp a 600 mg 600mg /jour au Troubles neurosensonels,

psychiatriques. éruption
Cutanée

inhibiteurs de la protéase

25 mg de ritonavir

Indinavir (IDV) Gél a 200 mg et 400 mg | 800 mg x 3 jour Intolérance digestive, lithiase
urmaire, néphropathie. anéme
hémolytique. intolérance an
glucose, diabéte, lipodystrophie

Lopinavir+ Cp de 200 mg de|2cpx2jour Diarrhée, nansées.

Ritonavir lopmavir + 50 mg de vomissements, éruption cutanée,

ritonavir hypertriglycéndémie
100 mg de lopmavir + hypercholestérolémie.

anomalies des tests hépatiques
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7.5 Schémas thérapeutiques chez I'adulte. [78]

Patient VIH + éligible au traitement ARV

AR

VIH2
VIH1 VIH2+1

Hb < 8g /dI Hb > 8g /dl

Hb > 8g /dl Hb < 8g /dI

!

TDF +3TC + NVP AZT+3TC TDF + FTC/3TC
AZT + 3TC + NVP

ou
TDF + 3TC + EFV + LPVI/r + LPV/r
TDF + FTC +NVP

ou
TDF+ FTC +EFV

ou

AZT + 3TC + EFV

Figure 9: Protocoles de premiere ligne chez I'adudt et 'adolescent. [78]

» Traitement de deuxiéme ligne

» Critéres de définition de I'échec thérapeutique

- chute du taux des CD4+
- réapparition des infections et affections oppostas

- remontée de la charge virale.
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Schémas thérapeutiques

VIH-1 :

Hb > a 8g/dl : AZT+3TC+LPV/r ou ATVIr
Hb < a8 g/dl : TDF+FTC+ATV/r ou LPVIr
VIH-2 :

Hb > a 8g/dl : AZT+3TC+ATVIr

Hb <a 8 g/dl : TDF+FTC+ATVI/r

NB : I'association ABC+DDI peut étre utilisée comniemative au cas

ou I'AZT et le TDF ne peuvent pas étre utilisés.
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DEUXIEME PARTIE :
TRAVAIL EXPERIMENTAL
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1 Cadre d'étude

Notre étude s’est déroulée au service des maladiestieuses et tropicales
Ibrahima DIOP MAR du Centre Hospitalier Nationaligrsitaire (CHNU) de

Fann a DAKAR. C’est un centre de référence natiehglour la sous-région en
matiere de pathologies infectieuses, tropicaleslaetprise en charge des
personnes vivants avec le VIH (PVVIH). Il a pourcaton entre autre les soins,

la formation, la recherche et I'expertise au niveational et international.

1.1 Description des lieux

Le service comprend :

- Un batiment principal & deux niveaux :

* Quatre divisions d’hospitalisations d’'une capacie¢80 lits : Roux et
I'unité de soin intensif (USI) au rez de chaus$&sesteur et Lemierre au
premier étage.

e une salle de cours

* une salle informatique ou cybermedicus

» la cellule d’'information médicale (CIM) et salleatithive des dossiers
des malades hospitalisés

» Une unité de vaccination

- les batiments annexes :

 un pavillon d’hospitalisation de premiere catégoaacore appelé
Pavillon Salif BADIANE d’une capacité de 9 lits

* le batiment des accompagnants, est destiné awitéstd’ information,
d’éducation et de communication portant sur lesadiak infectieuses,
I’hygiéne et la nutrition.

- Autres services rattachés :
* le centre de traitement ambulatoire (CTA) a vuolerjen 1998 grace a

une coopération avec la Croix Rouge Francaise EPALS
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(Organisation Panafricaine de Lutte contre le SID&E centre est
chargé de suivre a titre externe les PVVIH.

» Centre régional de recherche et de formation (CR&L)la prise en
charge du VIH/SIDA inauguré le 27 mai 2005.

1.2 Ressources humaines

- Personnel médical

* Quatre (04) Professeurs titulaires

e Quatre (04) Maitres de Conférences Agregé

» Des Maitre assistants

* Des chefs de cliniques assistants

* Un médecin dermatologue

» Des internes

» Des médecins en cours de diplome d’étude spéci@dBES), étudiants
en médecine, éleves infirmiers, ...

- Personnel paramédical :

* Une surveillante de service

» Douze (12) infirmiers d’état

* Deux (02) sages-femmes d’état

* Une diététicienne

« Trois (03) agents sanitaires

o Sept (07) infirmiers brevetés

» Seize (16) aide- infirmiers

e Trois (03) assistants sociaux

« Cing (05) filles de salles

* Quatre (04) personnels de soutien (brancardiers)

* Quatre (04) secrétaires
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2 Matériel et méthode

Il s’agit d'une étude rétrospective, descriptivéalisée a partir des dossiers de
patients hospitalisés a la clinique des maladiteciieuses du CHNU de Fann a
Dakar entre le ®Ljanvier 2008 au 31 décembre 2010.

2.1 Population d’étude

e Criteres d’inclusion

Nous avons inclus dans cette étude :

— Les patients agés de 15 ans ou plus
— Les patients avec une sérologie VIH positive, qomfie ancienne ou
récente et/ou sous traitements antirétroviraux
— Les patients hospitalisés dans le service HuJdnvier 2008 au 31
Décembre 2010.
» Criteres de non inclusion

— Les patients dont le dossier était inexploitablegisence
d’'informations : sérologie VIH, stade clinique dadution de la maladie,
age, sexe, ...

2.2 Diagnostic de I'infection par VIH

Le diagnostic de l'infection a VIH a été fait, conhément a I'algorithme en
vigueur au Sénégal, c’est-a-dire selon la stratégitype 1l de TOMJ92], avec
les tests rapides (deux Bispots et un Determine-MYBJ aprés consentement

libre et éclairé.
2.3 Regles d’éthiques

La présente enquéte a eu l'approbation du chef atgice des maladies
infectieuses et tropicales du CHNU de Fann. Toutlcang de I'étude, nous
avons observés le respect de la confidentialitéuesecret médical, lors de

I'exploitation des dossiers des malades.
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2.4 Recueil des données

Il a été établi pour chaque malade a partir duidossédical, les informations
permettant de décrire les caractéristiques desmiafil’histoire de la maladie,
les pathologies associés pendant I'hospitalisagtarent colligées (annexe). La

fiche de recueil de données comporte les rubriguesntes :

» Caractéristiques sociodémographiques
* Terrain

* Hospitalisation

» Traitement

e Evolution

Concernant la profession nous avons décrit les garra impliquant le genre
féminin uniquement, les professions informellesrd@ans le contexte de pays
en développement comme étant toutes activités éuones qui échappent a la
politique économique et sociale, et donc a toudelledion de I'état s’opposant
ainsi aux professions formelles, les retraités, kmns-emplois et les

étudiants/éleves.

A propos de la symptomatologie et des pathologeso@ées au cours de
I'hospitalisation, les pathologies ne correspondpas au stade 4 de la
classification OMS ont été réunies sous le termeathologies non classant
Sida, triées selon les organes atteints et tosidaéogéniques. Les troubles
psychiatriques regroupaient : état délirant aigoutile du comportement et

syndrome confusionnel.
2.5 Saisie et exploitation des données

Les données ont été saisies a l'aide du logiciel Efo version 6.04
(CDC/OMS), puis transférées sur le logiciel Statpdir analyse. Les variables

gualitatives ont été exprimées en proportions etvi@iables quantitatives en
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moyennes et écarts types. Les comparaisons ofditdg a I'aide du test Chi 2,
du test exact de Fisher, pour les variables quak®; du test de Student, pour
les variables quantitatives. Toute différence ieféne a 0,05 a été considérée

comme statistiguement significative.

2.6 Contraintes

Le caractére rétrospectif de notre travail explipsedifficultés rencontrées dans
la recherche des données des patients et dansloitexppn de certaines
variables non documentées dans les observatiorsmnwnt le mode de

contamination, la charge virale qui ici peut-étéeath manque de moyens.
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lls sont établis dans une analyse descriptive des caractérist
sociodémographiques, cliniques, biologiques, treragues et évolutives d
patients sur les différentes variables recue (Tableau XIV).

Durant la période d’étude de trois ¢ 725patients ont été admis au service
maladies infectieuses avec une sérologie VIH pa@situr un total de3322
hospitalisations, soit une prévalence21,8%et une moyenne annue de 242
cas.

Tableau VIII: Répartitior de la population d’étude selon I'anr

d’hospitalisation

Année Nombre Pourcentage
d’hospitalisation (%)
2008 245 33,8
2009 216 29,8
2010 264 36,5
Total 725 100

1 Aspectsépidémiologique:
1.1 Répartition de la population d’étude selon le se:

333 lommes (46%) et 392 femmes (54,1%) soit un séx dat085
(Figure 11).

m MASC
® FEMIN

Figure 10: Répartition de la populatit d’étudeselon le sex
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1.2 Répartition de la population d'étude par tranche dage

L’age moyen était de (41,58 + 4 ans) avec desxtrémes entre 15 ans et
ans; les patients dans la fourchette 25 a 59 ansrétéés plus représent

(92%) de l'effectif total avec un pic pour les-44 ans.
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Effectifs
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<

Tranche d'age (en année

Figure 11: Répartition de la populatitd’étudepar tranche d’&c

1.3 Répatrtition de la population d’étudepar tranche d’age et par sex

Les hommes de I'étude étaiellus agés avec une moyenne de 44,3€64 ans
et des extrémes compris entre 173 ans contre une moyenne de 39,21 45

ans et desxtrémes entre 15 et 70 ans chez les fer (Figure 12).
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Figure 12: Répartition de la population par tranche d’ageagtsex

1.4 Reépartition de la population d’étude selon le lieu de résidenc

lls résidaient dans Dakar et sa bzue dans la majorité des cas 3%)
(Tableau I1X).

Tableau IX: Répatrtitior de la population d’étudselon le lieu de résider

REGION
ZONE AUTRE  DAKAR TOTAL
RURALE 81 0 81
SEMI URBAINE 0 430 430
URBAINE 26 188 214

TOTAL 107 618 725
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1.5 Répartition de la population détude selon la situdon

matrimoniale

Sur 719 dossiers sur les quels cette informatiait énseigné 419 patients

étaient déclarés mariésit (58,3%) de la populati (Figure 13).

450 ~
400 -
350 +
300 -
250 -
200 -
150 -
100 -

50 A

Effectifs

MARIES DIVORCES CELIBATAIRES VEUFS
Statut matrimonial

Figure 13: Répartition de la population d’étude selon situatimatrimonial

1.6 Répartition de la population d’étude selon le nivea d’instruction

Cette information était retrouvée dans 717 dossll y avait (123%) avec un

niveau moyen/secondaire, (8,8%) niveau primair®,3%) niveau universitai

(Figure 14).
600
500
400
300
200 &y 4y i

Effectifs

Figure 14: Répartition de la population d’étude selon le nivdanstructior
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1.7 Répartition de la population d’étude selon le secte d’activité

Sur un total de 725 dossiers, les patients exercame ativité dans le sectel

informel pour 34% d’entre eux, les femmes étaient souvenintEnageres 28

244

de la population d’étude et 1{ de la population d’étude étaiesgns emplois.
250
201
200
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Figure 15: Répartition de population d’étude selon le sectéativité
1.8 Répartition de la population d’étude selon le modee vie :

Nous avons retrouves sur les 725 dossiers 60 céabdgisme actif et 28 ¢

d’intoxication mixe alcool tabac dans la population d’ét

2 Aspect clinique et paraclinique de la population d’étude :
2.1 Répartition de la population d’étudeselon le type de VIt :

Sur le plan sérologique, 90 % des patients étardgattés uniquement pde

VIH-1 ; 6 % par le VIH2 et : % avaient une infection mixte VI-1+2.
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Pourcentage
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ENP
mVIH-1
BVIH-1+2
mVIH-2

Figure 16: Répatrtitior de la population d’étudselon type VIt
2.2 Répartition de la population d’étudeselon unantécéden pathologique
important
Sur toutes les taresépertoriées, I'HTA était le plus représenté daa:

population d’étude

Tableau X: Répatrtition d la population d’étudselon un antécéde
pathologique important

TERRAIN Effectifs Pourcentages
ASTHME 17 14%
DIABETE 12 10%
DREPANOCYTOSE 10 8,2%
EPILEPSIE 3 2,4%
GOITRE 2 1,6%
HEMORROIDES 9 7,4%
HERNIE DISCALE 2 1,6%
HTA 37 30,6%
HVB 1 0,8%
HVC 1 0,8%
TROUBLE PSYCHIATRIQUE 16 13 ,2%
UGD 11 9%

Total 121 100%
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2.3 Reépartition de la population d’étudeselon 'année deconnaissance

de la seéropositivite

La date de la séropositivin’était connuegue pour 702 dossi¢, on note pour
une grande majorité la connaissance du statut s dthospitalisation soit pre
de 79,62%entre 2008 et 20..

19¢€ 192
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Figure 17 :Répartitior de la population d’étudeelon année de dépiste

(effectifs par année)

2.4 Répartition de la population d’étude selon I'année de dépistage |

selon la présence ou non d’antécédent d’infectiorm$assant sidi :

A notéici entre 2008 et 2010 que 68% de la populatiortude ayant cs

antécédentd’infections clasant sida étaient naifs de leur statrlogique.

70



Tableau XI: Répartition selon année dépistage et présencerod’mbections

opportunistes

ANTECEDENTS INFECTIONS OPPORTUNISTES

ANNEE
1989
1990
1991
1996
1997
1998
1999
2000
2001
2002
2003
2004
2005
2006
2007
2008
2009
2010

TOTAL

Yes

A N NN PR ONPRPR PR R R PR

[ S T
5 9330 o & w

227

Z
o

N O o o1 Wk W W O O o o o

TOTAL
1

a N W o1 P P

N B R R
SRS o N~

196

173

192
702
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2.5 Répartition de la population d’étude selon antécédents d’infections

opportunistes

Nous entendons ici toute manifestation en rapport probable avec l'infection a
VIH avant connaissance de la sérologie; dans la population d’étude ces
antécédents d’infections opportunistes étaient en majorité d’origines

pulmonaires, digestives et cutanées.

Tableau XllI: Répartition de la population d’étude selon antécédents
d’infections opportunistes

INFECTIONS OPPORTUNISTES EFFECTIFS POURCENTAGE

CANDIDOSE BUCCALE 12 4,4%
CANDIDOSE OESOPHAGIENNE 2 0,7%
CRYPTOCOCCOSE 2 0,7%
CRYPTOSPORIDIOSE 2 0,7%
DERMITE SEBORRHEIQUE 1 0,4%
DIARRHEE CHRONIQUE 51 19%
INFEC BACT GRAVES 10 3,7%
INFEC HERPETIQUE 2 0,7%
ISOSPOROSE 2 0,7%
KAPOSI 2 0,7%
LEMP 1 0,4%
NEO INVASIF COL UTERUS 5 1,8%
PNEUMO BACTE 6 2,2%
PNEUMOCYSTOSE 3 1,1%
PRURIGO 7 2,6%
SEPTICEMIE SALMONELLEA 3 1,1%
TOXO 7 2,6%
TUBER EXTRAPUL 14 5,2%
TUBER PULMONAIRE 107 40%
ZONA 28 10,4%
Total 268 100%
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2.6 Reépartition de la population d’étudeselon stade clinique OM.

On note quéd8% de la population d’étude étai au moins a Stade clinique
et 4de 'OMS parmi lesquels4% au Stade Sida.

400 -

Effectifs

350 A
300 -
250 A
200 +
150 -

100 +

-

e

STADE1 STADE2 STADE3 STADE4
Stade clinigue OM¢

Figure 18: Répartition de la population d’étudselon le stade clinique ON

2.7 Reépartition de la population d’étude selon | taux d’hémoglobine

La moyenne du taux d’hémoglobine de la populatitiude était de 7,86
2,51 g/dl chez eux che qui I'examen avait été pratiqué avec ane¢ severe

chez 63,1% de la population d’éti.
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Figure 19: Répatrtition selon le taux d’hémoglob

2.8 Répartition de la population d’étudeselon la créatininémi
Le dosage de la créatinine a été réalisé chezpatients avec une moyenne
12,8 £12,7 mg/hvec un maximum de 1!

2.9 Répartition de la population d’étudeselon lebilan hépatique

Les transaminases retrouvés Chez 500 patientc une moyenne pol
I’ASAT de 65,67 = 66,311/l et un maximum a 574. Bo’ALAT, moyenne de
36,32 + 40,25 Ul/et un maximum a 36

2.10 Répartition de la population d’étudeselon le taux deLTCD4

Cette information était disponible dans 581 dossikes patientétaient dans un
état d'immunodéprason séver dans environ 87,6% des cas avec une moy
de taux de.TCD4 autour de 95,¢ + 125,26 cellules/mr
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Figure 20: Répartition de la population d’étudselon le taux dLTCD4

2.11 Répartition de la population d’étude selon la présence ou no

d’infection opportuniste

97.1% la population d’étude préseern au moins une infection opportunit

2,90%

97,10%

EQOUlI ENON

Figure 21: Répatrtition de la population d’étuselon la présence mnon

d’infections opportunistes
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2.12 Reépartition de la population d’étudeselon le nonbre d’infections

opportunistes

Sur environ 718 patients cl quil'information était retrouvée 97% présentai

au moins une infection classant s

400 -
350 +
300 -
250 -
200 -
150 -
100 -

50 -

Effectifs

Ay |

pas d'lO 110 210 310 410
Nbre d'infections opportunistes

Figure 22: Répartitionde la population d’étucselon le nombre d’infectior

opportunistes

2.13 Répartition de la population d’étude selon les pathologies non

classant SIDAen cours d’hospitalisatior

Elles apparaissent dominer les atteintesligestives d’origine myciques et
parasitaires etk atteintes pulmonair On découvre un état de déshydrata
chez 27%des patients, I'existence de-infection avec I'hépatite virale B pot
5,8%, les infections urinaires, des cas de syphalis9% de bactériémies tot

germes confondus.
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2.14 Reépartition de la population d’étude selon les patblogies classan

SIDA en cours d’hospitalisatior
En cours d’hospitalisation les pathologies clas&IBYA sontdominées par la

tuberculose extrapulmonaire ave4,1% de cas sur 704 chez qui un diagnc

avait été pose.

Effectifs
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& .
Pathologie:

Figure 23: Répartition des pathologies classant S

3 Aspectsthérapeutiques de la population d’étud
3.1 Reépartition de la population d'étude selon la rophylaxie au
cotrimoxazole
87,7% de la population d’étude avait bénéficié d’.chimicprophylaxie au

cotrimoxazole
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Figure 24: Répatrtition de la population selon la présencearudiune

prophylaxie au cotrimoxazc
3.2 Répartition de la population selon le taitement antituberculeux

La couvertureliérapeutique chez les patients souffrants de tuloese était di
100%

3.3 Répartition de la population d’étude selon le schémthérapeutique

antirétroviral

Sur les dossiers recueillis 46,6% ént documentés qur le traitement AR\
repartie en trois lignes dont respectivemd9%) pour la ligne 1(8%) pour la
ligne et (3%)pour la ligne :
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Tableau Xlll: Répatrtition de la population d’étude selon le schém

thérapeutiqgue ARV

SCHEMA ARV Effectifs Pourcentage
SCHEMA ARV1 296 100%
AZT-3TC-EFZ 62 20,9%
AZT-3TC-LPVIr 15 5,1%
AZT-3TC-NVP 68 23%
d4T-3TC-EFV 22 7,4%
d4T-3TC-LPVIr 1 0,3%
d4T-3TC-NVP 19 6,4%
TDF-3TC-EFV 63 21,3%
TDF-3TC-NVP 31 10,5%
TDF-FTC-EFV 4 1,4%
TDF-FTC-LPVIr 10 3,4%
TDF-FTC-NVP 1 0,3%
SCHEMA ARV2 27 100%
ddI-ABC-ATV/r 3 11,1%
ddI-ABC-LPVI/r 14 51,9%
TDF-FTC-ATVI/r 1 3, 7%
TDF-FTC-LPVIr 9 33,3%
SCHEMA ARV 3 10 100%
3TC-ddI-NVP 1 10%
ABC-3TC-LPVIr 1 10%
ABC-TDF-EFV 1 10%
AZT-3TC-ABC 3 30%
ddI-3TC-EFV 1 10%
ddI-3TC-NVP 3 30%

Concernant la stratégie des ARV, on a (83,8%) bNFI+1INNT et (16%)
sous 2INTI+1IP.
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E2INTI+1INNTI ®2INTI+1IP

Figure 25: Répatrtitior de la population d’étudselon stratégie AR
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Tableau XIV: Résumé caractéristiqgues de patients hospitalisés

Variables Femmes Hommes Total
N=392 54 % N= 333 46% N=725 %
Age moyen(années) 39,2+10,4 44,3+9,6 41,6£10,4
Profession
Eleve/Etudiant 6 1,50% 5 1,50% 11 1,50%
Formelle 19 4,80% 104  31,20% 123 17%
Informelle 71  18,10% 173 52% 244  33,70%
Ménagere 201 51% 0 0% 201  27,70%
Non précisé 8 2% 4 1,20% 12 1,70%
Retraité 0 0% 4 1,20% 4 0,60%
Sans emploi 88 22,40% 42  12,60% 130 17,90%
Type VIH
VIH-1 355 90,60% 299 89,80% 654 90,20%
VIH-2 24 6,10% 19 5,70% 43 5,90%
VIH-1+2 12 3,10% 10 3% 22 3%
Non précisé 1 0,30% 5 1,50% 6 0,80%
Stade Sida 205  52,30% 182 54,70% 387 53,40%
Taux Hb (moyenne 7,542,5 8,142,4 7,842,5
g/dI)
Nombres de
lymphocytes CD4 108,4+136 80,9+109 95,8+125
(moyenne /ul)
Prophylaxie au Cotrimoxazole
Oui 635
342  87,50% 293 88% 87.70%
Non 89
49 12,50% 40 12% 12.30%
Traitement ARV
Oui 188  48,20% 149  44,70% 337 46,60%
Non 202  51,80% 184  55,30% 386 53,40%
Ligne TARV
1 167  88,80% 135 90,60% 294  89,40%
2 15 7,90% 11 7,30% 26 7,90%
3 6 3,10% 3 2% 9 2,70%
Survie moyenne a
partir du dépistage 8,6 8,8 8,7
(mois)
Durée moyenne 20,316,8 19,8+16,5 20,3+16,8

hospitalisation (jrs)
Nombres de Déceés

147 37,50%

147  44,10%

294  40,60%
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4 Aspects évoluti§ de la population d’étudt
4.1 Répartition de la population détude la selon durée
d’hospitalisation

La durée moyenne de la pdation d’étude était de 20 + 16 jo; (40.5%) de

décésau cours de I'hospitalisatior

4.2 Reépartition de la population d’étude la selon I'évlution
L’évolution était défavorable dans 294 cas <une létalité hospitaliere ¢
40,5%.
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Figure 26: Répartition de la population d’étudselon I'évolutiol
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4.3 Reépartition de la population d’étude selon les ca@s associées ¢

déceés et Stade clinique OM

Le stade isla était associé au déces dans (25 des cas dominé pares

atteintes digestivest bronchopulmonaire (Figure 23)
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Figure 27: Répartition de la population d’étude selon lauses associées

déeceés et Stade clinique OMS
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4.4 Evolution de la population détude selon

épidémiologiques

Tableau XV: Evolution de la population d’étude selon les paragse

épidémiologiques

les paraniees

_ _ Guérison Déces
Variables\Evolution p
N % N
> 41 ans 208 57,75 152 42,22
Age 0,3
<=4lans 224 61,57 141 38,63
Féminin 246 62,76 146 37,24
Sexe _ 0,05
Masculin 186 55,86 147 4414
Rurale 42 58 34 42
Origine Suburbaine 256 59,53 174 40,47 0,9
Urbaine 129 60,28 85 39,72
Marié(e) s 246 58,71 173 41,29
Statut Célibataires 67 63,81 38 36,19 0.8
matrimonial Veuf (ve) s 53 59,55 36 40,45 '
Divorceé (e) s 64 60,38 42 39,62
Aucun 320 60,61 208 39,39
_ Primaire 40 63,49 23 36,51
Niveau d’étude _ 0,7
Secondaire 50 56,82 38 43,18
Universitaire 21 55,26 17 44,74

Aucun parametre épidémiologique

statistiquement significative.

n'a été associédaces de maniere



4.5 Evolution de la population d'étude selon le stade lioiqgue a

'admission

Tableau XVI: Evolution de la population d’étude selon le stalitéque a

I'admission
Stade\Evolution Evolution p
Guérison Déces
N % N %
Stade clinique Stadel 4 100 0 0
OMS Stade2 7 100 0 00,000
Stade 3 223 68,2 104 31,8
Stade 4 19 51,16 184 48,84

La létalité était d’autant plus élevée que le stadeque était avance, avec une

différence statistiquement trés significative (€M)
4.6 Evolution de la population d’étude selon le taux d&TCD4

Tableau XVII: Evolution de la population d’étude selon le tauX.d€D4

LTCD4+\Evolution Evolution p
Guérison Déces
N % N %
< 200 317 62,28 192 37,72 0.01
200-350 30 81,08 7 18,92
Taux de LTCD4+
350-500 19 82,81 4 17,39
Cellules/mnt
>500 10 83,33 2 16,67

La Iétalité était plus élevée chez les patientsiaya taux de LTCD4 inferieur a
200 cellules/mrf) avec une différence statistiquement trés sicptifie
(p=0,000)
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Cette étude nous a permis de disposer d’une egimatécise de la prévalence
de l'infection a VIH et la mortalité chez les pati® hospitalisés au service des
maladies infectieuses Ibrahima-Diop-Mar du CHNUF@®n sur une période de
trois ans (2008-2010) a travers l'identificatiors @aractéristiques des patients,
les pathologies associées et a I'origine des d&gs observations sont un outil
important pour adapter les ripostes d’action dééspuablique et de formation au
cours du temps. Période au cours de laguelle noarssaanalysés 725 dossiers
de patients hospitalisés pour VIH soit environ Bé2pitalisations pour VIH par
an et Y1 des déces des patients étaient attribaatdela. Des études antérieures
réalisées dans le méme service entre 1986 et 2@0&nh été noté 106 cf33]

et 129 cag94] de malades hospitalisés pour infection a VIH par @nqui
montre 'augmentation du nombre d’hospitalisati@upl'infection a VIH au fil
des ans Cette augmentation est due d'une part a la dibidéai et a
I'accessibilité du traitement antirétroviral hautarh actif, lequel a rendu
possible pour plusieurs personnes infectées pdiHede vivre plus longtemps,
et d’autre part due aux nouveaux cas de VIH digimess. Dans notre étude
cette prévalence était d’environ 21,8% alors qu&a@nko[95] retrouve un taux
de 26,6% et L. Fortes et [8I6] 27% réaliser dans le méme service et une étude
menée au service des maladies infectieuses dehVillecen Cote d’lvoire a

retrouvé une séroprévalence de 38%.

Sur le plan sociodémographique, les caractérisigigenotre population d’étude
sont comparables a celles qui ont été décritesdimsravaux antérieurs realisés
dans le service, dans la sous-région et hors diineon. Pour ce qui est de I'age,
il est un facteur déterminant dans I'évolutivité ldemaladie actuellement. Les
personnes de plus de 60 ans ayant une évolutierapide vers le stade sida
[98,99]. La moyenne d’age notre série était de (41.58 4 a0s), chez Mojgan
Hessamfaf100] avec 92% de la population appartenant a la traBbHe9 ans ;
Nos résultats confirment une fois encore que léhén a VIH touche
majoritairement les adultes jeunes, frange actdadsociété ce qui n'est pas
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sans conséguence dans notre contexte de pays endeodéveloppement
notamment sur I'économie, la démographie et plusoen La différence
moyenne d’age était significativement plus élevéezdes hommes. Pour ce qui
est du genre: discréte prédominance féminine, riaés notre étude, (sex-ratio
F/M : 0,85), traduit une évolution dans le contexfiecain par rapport au début
de I'épidémie ou les hommes étaient nettement ipliectés. D’apres 'ONU
sida, il existe une féminisation de I'épidémie duHVsurtout en Afrique
subsaharienne ou les femmes représentent envirdhb 5@ tous les adultes
vivant avec le VIH101]. Cette situation pourrait s’expliquer d’'une padr fes
programmes de prévention de la transmission mdexen (PTME) qui
proposent systématiquement des tests de dépistegesnsultation prénatale
d’autre part la contamination féminine a un ages uecoce par transmission
hétérosexuelle prédominante et en fin la plus graudceptibilité physiologique
des femmes a ce type de transmission; a ceci pagouter le faible niveau
socioéconomique. Cependant on retrouve une tendaomteaire dans les pays
développé$100,101]prédominance masculine avec respectivement umnasiex-
3 et 2.68. Notre population provenait essentiell@ees zones urbaines et
suburbaines de Dakar (89%) le cadre d'étude sevdrduétre un centre de
référence nationale et sous régional, ceci pduesaliquer également le taux
relativement élevé des patients provenant de ceeszde méme constat a été
fait chez Manga et al en 2(092]. Pour ce qui est de la situation
matrimoniale : (58.2%) de notre série était maiitn effet, en Afrique
subsaharienne, I'infection a VIH survient le plagigent chez des personnes en
couple [103]. Cette situation souligne un certain nombre de rques, la
prédominance du mode de contamination hétérosexe&lj du partage de
I'information sur le statut sérologique et de la&yantion au sein des couples
sérodiscordants. Seydi et al avaient constaté tamsétude que 92 % des
patients n’avaient pas informé leur conjoint der lstatut sérologiqué¢l04].

C’est pourquoi dans de nombreux pays africaingpdagrammes de conseil qui
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s’adressent au couple sont mis en place afin ditéade dépistage et le suivi.
Concernant la profession prés 46% était sans scevi(37%) avait une activité
dans le secteur informel en somme niveau sociodcoue faible pour la
population d’étude nos résultats rejoignent cewkEhdli faible niveau
socioéconomique chez (81%) des maladg95]. Ce faible niveau
socioéconomique est un facteur de vulnérabiliiédguplus limite I'acces aux
soins a l'information et aux traitements ceci év@tp nécessité d’identification
de situation de précarité dans le programme deé EEdf].

Par rapport aux habitudes de vie dans notre d@alBiudes toxiques étaient de
(8%) pour le tabagisme actif et de (4%) pour urtexmeation mixte alcool
tabac, bien peu par rapport2]L] qui retrouve une prévalence du tabagisme de
(50%) chez les patients infectés par le VIH et adric une attention particuliére
guant a la prévention et la prise en charge dujtalve car augmentant ainsi le
risque de complications liées a la consommatiotablac.

A propos du profil sérologique notre étude retati®90%) VIH-1, (6%) VIH-

2 et 3%) VIH-1+2 Fortes L et §96] ont retrouvés dans les mémes proportions
des résultats similaires chez des patients homsgg@igalll est bien reconnu que
I'infection a VIH-1 est prédominante dans le mondé en Afrique
subsaharienne bien que le VIH-2 soit considéré cemmvirus autochtone de
I'Afrique de I'Ouest. Cette forte prévalence du VIHs’explique par sa plus
grande virulence, qui se caractérise par une plasdg transmissibilité aussi
bien par voie sexuelle que de la mere a I'enfar@stGinsi que le VIH-1est le
type responsable de la pandémie actyz0&].

Le statut sérologique était connu pour (79,62%)lad@opulation d’étude en
cours d’hospitalisation; ceux-ci présentant pourplas part des infections
classant sida ceci étant lié au diagnostic tarifagnant a son tour une perte de
chance pour l'optimisation thérapeutique. En Fraaneestime que plus de
40000 personnes ignorent leur séropositivité owsord pas suivi; il existe un

retard important a la prise en charge car en 228%, des patients nouvellement
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pris en charge le sont a un stade avancé (CD4<B0Qkgite prise en charge est
responsable d'un surcroit de déces d’environ 1A@8]. Globalement les
patients de notre série étaient au stade sida (8an%) cas; par contre J Bashi
et al[91] retrouvent dans une étude multicentrique en Afreale I'Ouest lors
de la mise sous ARV (43.2%) de cas de sida, encErahnez les Patients suivis
dans la Cohorte ANRS CO3 Aquitaine entre 2000 €82Plojgan Hessamfar
[100] retrouve (50%) vs (26%) respectivement pour legepet hospitalisés et
les patients suivis de I'ensemble de la cohortes K&sultats, quelque peu
différents de ceux de ces auteurs, pourraient Bpigy par le fait que notre
population d’étude est faite de patients en hoksgatizon.

Les antécédents de comorbidités les patients de Bétie présentaient I'HTA
(5%), I'asthme (2.5%), les troubles psychiatriq(22%) et le diabete (1.6%) et
I'ulcére gastroduodénal (1.5%); nous rejoignonsrpo@ qui est de L'HTA
Diallo | [109] et ces affections doivent étre prise en chargesgsceptibles de
déecompenser en cour d’hospitalisation engagearsi &npronostic vital du
patient. Le nombre de lymphocytes CD4 et la chaigide plasmatique sont
deux facteurs majeurs déterminent I'évolution defdction reflétant d'une
certaine facon lintensité de linfection virale sbn retentissement sur le
systéme immunitair€L10] dans notre étude nous ne disposions pas d’éléments
sur la charge virale plasmatique et (87.6%) ddéema avec un nombre de
lymphocytesTCD4 < 200/min Ce constat est le méme dans I'étude
multicentrique de J Bashi et al avec plus de (6@¥¢z Manga et al au Sénégal
(72.2%) [102], en FranceMojgan Hessamfarretrouve une moyenne de 220
cellules/ mm chez les patients hospitalisés de la cohorte dtame.

Dans notre série, 635 patients avaient bénéficiésltemogramme montrant un
taux moyen d’hémoglobine de 7.86 + 2,51 g/dl dam¢ anémie sévere chez
(68%) des patients ; le méme constat est fait {9&zavec un taux moyen de
7.5g/dl. Quant aux bilans rénale et hépatique lgemoe était de 12.8 £12.7

mg/l pour la créatininémie et pour les transamigake65.67 + 66.31 Ul/l pour
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’ASAT et de 36.32 + 40.25 Ul/l pour 'ALAT ceci'étant pas en faveur d’'un

bon pronostic et pouvant entraver la prise en &arg

Les infections opportunistes étaient la part majeles circonstances de
déecouverte de l'infection par VIH de notre popuatid’étude on en retrouvait
une évolutive chez (97.1 %) de la population d’étetl association d’au moins
deux chez pres de (77 %) des patients; ceci remflar thése selon laquelle
I'infection par VIH est découverte chez la plustpades patients a un état
avanceé et concorde avec I'immunodépression séedreuvé plus haut. Ainsi
chez les patients hospitalisés, les infections dppstes étaient dans les
proportions suivante respectivement: la candidosgccdcesophagienne
(71%),nous rejoignon$93] qui dans des travaux récents dans la méme steuctur
ont trouves (61.8%), de plus nos résultats soahtique a ceux d’avant
'avenement des AR\ 111] la diarrhée chronique cas (31%) elles étaient
attribuées a cryptosporidiose pour (5.24%) desetasisosporose pour (1.8%)
des cas pour ce qui est des parasites opportunistesnstat est le méme que
[112] (5.4%) cryptosporidiose et par contre (4.2%) isospe, la tuberculose
pulmonaire (25 %) et extra pulmonaire (17%), la ymecystose (2.2%),
cryptococcose neuromeningée (6%), toxoplasmoseéb@de (4.5%)
encéphalopathie d’origine indéterminée (0.13%), IEED.9%), prurigo (3%),
dermite séborrhéique (2.7%) et zona (0.4%), sarabenieaposi (3.2%), cancer
col de l'utérus (0.4%), lymphome (0.3%), infectiomgrpétiques (3.6%),
septicémie a salmonella (2.34%), infection a CM\A%0), de bactériémies
(8.3%) dont 17cas a salmonella 11 cas a Staphyim;ol0 cas de K
pneumoniae, 9 cas a E coli, 7 cas a Enterobaqgtebspas de P aeruginosa et 1
cas de Streptocoque pyogene; nos résultats sooherde ceux de9ft] qui
guelques années avant et dans le méme contextauxnde (6 .3%) pour la
bactériémie avec salmonella le germe le plus reptés15 cas de syphilis (2%)
des cas de co-infections notamment 28 cas Hépatiie B (HVB) (3.9%) et 2
cas d’hépatites virale C (HVC) ; Mojgan Hessamtaouve 8% HVB et 36%
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HVC ceci pourrait s’expliquer par la forte proporti d'usager de drogue

injectable dans sa cohorte.

Concernant l'aspect thérapeutigue nous avons rgisowne couverture de
(100%) pour la prise charge de la tuberculose. IBldagie au cotrimoxazole
était de (87,7%), et n'était que de (2%) chez Anad[101]. (46.6%) étaient
sous traitement antirétroviraux et repartis en dechéma: 2 INTI + 1 INNT
(83.8%) et 2 INTI + 1 IP (16%); inférieur par rapp@ ceux de Mojgan
Hessamfar(98%) et ceux de J.Bashi et al (50%) ceci pousaxkpliquer le
nombre élevé des patients recemment dépister dialpiement par ['état
clinique initial; la découverte tardive de la maédntraine une perte de chance
pour le patient; dans tous les cas le choix thésapee initial convient de mettre
en balance les bénéfices (diminution de la morhiaticd liee au VIH) et les
inconvénients essentiellement les effets indésmabl Les nouvelles
recommandations francaises parues en aolt 2010erofatveur de l'initiation
d’'un traitement ARV efficace dés que le niveau ylaghocytes TCD4 atteint
500 cellules/mrh[108].

La durée moyenne d’hospitalisation de notre popmuiat’étude était de 20
Jours £ 17 avec un taux de déces de (40,5%) cabtjeurs + 14 et (44%) de
déceés chef96], 23 jours et (33.2%) uniqguement pour VIH-2 ch&B][ (55%)
[94]. On retrouve une survie moyenne par rapport atia da dépistage de 8.7
mois et (25.4%) de déceés attribuable au didla.note une moindre variabilité
dans ces differentes études et une chute remasgdalibux de déces comparée
au début de I'avénement des ARV; la découvertaevarde la maladie reste est
facteur majeur a l'origine du nombre de déces ékeveeci s'ajoute le faible
niveau de ressources des patients pour la prisehange des infections

opportunistes souvent trés couteux.
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La trithérapie antirétrovirale a révolutionné laspren charge de l'infection par

le VIH méme au niveau des pays a moyens limités.

Le Sénégal, premier pays d’Afrique au sud du Sahaaoir mis en place une
initiative gouvernementale d’acces aux antirétiewk;, fait partie des pays de
faibles prévalences, avec une séroprévalence di# @ans la population

générale. L'épidémie y est de type concentré, awex faible prévalence au
niveau national, contrastant avec des prévaleness édlevées au niveau de
certains groupes a risque comme les hommes ayantagports sexuels avec

d’autres hommes, et les professionnels du sexe.

Le diagnostic et la prise en charge précoce desquase traduit par une

réduction de la charge virale communautaire caresiit les composantes
principales de toutes les politiques de prévent©ependant I'évaluation des
efforts des programmes nationaux de lutte contida ne doit pas se limiter
seulement au nombre de patients ayant accés aentest antirétroviral. En

effet, la quantification des patients pris en cbkaggun stade avance de la
maladie, la connaissance de la morbidité et deddatité hospitaliere, donnent

aussi une idée assez précise des performancesghamme.

C’est dans ce contexte que nous avons entreprisacail qui se fixait pour
objectif de déterminer la prévalence, les morbgdigt la mortalité liees a
I'infection par le VIH en milieu spécialisé dakaoPour atteindre ces objectifs,
nous avons procédeé a une étude rétrospective,iptdseret analytique a partir
de dossiers de patients infectés par le VIH, habgés a la clinique des
maladies infectieuses lbrahima Diop Mar de jan2&08 a décembre 2010.

Les résultats obtenus nous amenent aux conclusioventes :
Au plan épidémiologique

La prévalence de l'infection par le VIH est de 24,8avec une moyenne

annuelle de 242 cas. La prédominance féminine et (64.1%), avec un sex-
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ratio de 0.85.

L’age moyen était de 41.58 + 10ahs, les hommes étant plus agés que les
femmes. Il s'agissait de mariés dans 58,2% deslzass plus de 2 cas sur 3

(73,6%), les patients étaient analphabetes.

Au plan clinique

L’'immunodépression était sévere avec 97.1% de Ilpulption d’étude
présentant au moins une infection opportunista@ntission. De méme, 98% de
la population d’étude étaient aux stades cliniqiies 4 de 'OMS, dont 54% au

stade de sida.

La tuberculose était la premiere morbidité oppastenavec 40% des cas

Au plan paraclinique

L’anémie était constante, avec un taux moyen d’lggoine a 7.8 £ 2.5 g/dl.

Elle était sévere chez 63.1% des patients.

L'immunodépression était globalement sévere avetmux moyen de LTCD4 a
95.8 + 125 cellules/miLe taux de LTCD4 était inférieur & 200 cellulesfi

dans plus de 87% des cas.

Au plan évolutif

La durée moyenne d’hospitalisation était de 20 &1kwurs. L'évolution a été
défavorable dans 294 cas, soit une létalité hdspitade 40,5%.

Les facteurs associés au déces sont tous corrélésiagnostic tardif et a
I'immunodépression sévere. Il s’agit du stade dia §p=0,000) et du taux de
LTCD4 inférieur & 200 cellules/nittp=0,01).
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Les résultats obtenus nous amenent a formuleetEsnmmandations suivantes

= En direction des états
0 Les états des pays du Sud doivent augmenter legetsidlioués a

la lutte contre le VIH
0 Les bailleurs du Nord doivent maintenir, voire aeger leurs
contributions au financement de la lutte contr¥lld dans le Pays
du Sud
» En direction des autorités sanitaires
o Contribuer a réduire la mortalité par le renforcetndu plateau
technique
= En matiére d'outils diagnostiques :
* Imagerie médicale
e Culture mycobactéries
* GenXpert
= En matiére d’outils de prise en charge
e Réanimation respiratoire
o Contribuer a la réduction du diagnostic tardif
» Formation du personnel
= Promotion du dépistage a l'initiative du prestaair
» En direction des prestataires de soins
0 Respecter les recommandations sur le dépistagmitiative du
prestataire
o Démarrer un traitement antituberculeux sans ateefel résultats

devant tous cas suspect qui ne fait pas la preeseml étiologie.
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ANNEXE



CARACTERISTIQUES SOCIODEMOGRAPHIQUES

=

N°de fiche: |__|__|__|
DDN : || ] Sinon Age:|__|__|ans
Sexe:
Féminin Masculin
Adresse :

Situation matrimoniale

Marié monogame Célibataire Veuf Divorcé
Marié polygame Nombre de mariages : |__|__|
ProfesSSION & .ooiuiiiice e e e e

Type d’instruction : ] Frangais [ Arabe ] Langues locales

] Anglais '] Espagnol [1 Autres

Niveau d’instruction maximal : [ Non instruit [] Initiation

] Primaire '] Moyen/secondaire 0 Universitaire

9. Mode devie: []Tabagisme [ Alcoolisme [ Usage de drogues

10.

11.

TS

Appartenance a un groupe a risque : U] oui "I non
Si oui, lequel ?

[ MSM (1 UDIV [] Prisonnier

(] Autre : préciser: ....oooverivreceeriienenenns

12.

Durée |__|__|__| mois



II.  TERRAIN
13.  Typede VIH: 11 VIH-1 11 VIH-2 (] VIH-1 + 2

14.  Date de dépistage (ou de connaissance de la séropositivité) :
(N R Y I

15.  Antécédent d’infections opportunistes : “Joui [l non

16. Si oui, lesquelles :

17.  Autres antécédents importants : ] oui "I non

18. Si oui, préciser

I1L. HOSPITALISATION

19.  N°dossier hospitalisation: |__|__|__|__|__|__|__|

20. Datedentrée:|__|__||__|__||_]_| Datedesortie:|__|__||__|__||__|__|
21.  Poids: || —|—LI_lkg

22.  Taille: || |__|cm

23.  Stade OMS: ] Stade 1 ] Stade 2

] Stade 3 ] Stade 4 "I NP

24.  Taux d’hémoglobine : ||

|1 g/dl

25.  Taux de lymphocytes : Y R Y

Rapport- gratuit.com @



26.  Créatininémie : Y R

27.  ASAT: ||| I

28.  ALAT: ||| I

29. TauxdeCD4: |__|__|__|__|/ul

30.  CVef | ||| —|—]—|/ml

31.  Pathologies opportunistes diagnostiquées : "l oui "I non
32. Si oui, lesquelles :

33.  Autres pathologies diagnostiquées : [l oui

34. Si oui, préciser




IV. TRAITEMENTS

35.  Prophylaxie au cotrimoxazole : U] oui "I non
36. Siouidatededébut:|__|__||__|__||_—_|__]

37.  Traitement antituberculeux : "Joui [l non

38. Siouidatededébut:|__|__ | |__|__||—_|__]

39. Dateprévuedefin:|__|__||__|__| |||

40. Traitement ARV [l oui [Inon

Si oui, continuer et sinon passer a la question N° 43

41. Datedemisesous ARV : |__|__| ||| |—]__]|

42.  Schéma thérapeutique ARV

INTI [13TC [1AZT [JD4T [1DDI [ITDF [1ABC [IFTC
INNTI '] EFZ LI NVP JETV

P JIDV OLPV [ONFV [ORTV [JATZ [1T20 "I DRV
43.  Autres traitements importants : [l oui []non

44, Si oui, préciser

V. EVOLUTION

BFAVORABLE BTRANSFERT BEVASION
BDECES
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L’'INFECTION A VIH CHEZ LES PATIENTS HOSPITALISES A LA CLINIQUE DES MALADIES
INFECTIEUSES ET TROPICALES DU CHNU DE FANN : MORBID ITE, MORTALITE.
ETUDE RETROSPECTIVE A PROPOS DE 725 CAS.

RESUME

Objectif: Cette étude décrit la morbidité et les causemddalités des patients hospitalifes
HIV positif.

Méthode: Les informations sur les caractéristiques deepts, I'histoire de la maladie VI

et les pathologies associées a l'origine du détaisnd colligées a partir des dossiersjjde
patients hospitalisés au service des maladiestiefses du Centre Hospitalier Natiofjal
Universitaire de Fann a DAKAR (Sénégal) entre Jan2008 et Décembre 2010.

Résultats 725 patients ont été inclus soit une prévalemc2id8% , un sex ratio de 0.85, Uphe
moyenne d’age de 41 + 10 ans. (57.7%) étaienténasi (85.3%) habitaient Dakar etfsa

banlieue. lls avaient de faibles ou pas de revdans (79.3%) des cas.

Le statut sérologique était connu dans (79,6%)cdesen cours d’hospitalisation, (90%) éfjit
VIH-1. Les atteintes digestives représentaient9®%).des pathologies associées avec enjtéte
candidose buccale puis gastroentérites, ensuiteattesntes pulmonaires (15%) avec(fla
tuberculose et les infections bactériennes sév@@%®). lls étaient dans (98%) au stgide
avance et sévere de la maladie a VIH. La durée mmye’hospitalisation était de 20 + |6
Jours. Le sida était associé au déces dans (25ld8@as; la moyenne de survie était de (B.7)
mois a partir du diagnostic.

Taux moyen d’hémoglobine 7.8 + 2.5 g/dl (63.1%)ndmie, un taux LTCD4 < 200/
dans (87.6%) des cas.

Conclusion Le SIDA reste la cause majeure des déces. Le staahcé de la maladie a V
en raison d'un dépistage tardif, I'exposition a wiltiples pathogenes potentiellemdnt
opportuniste dans I'environnement tropical maissales faible niveau de ressources poul la

prise en charge des pathologies associées pourétierevoqués.

Mots clés : Médecine générale - VIH/Sida — Prévalee-Mortalité-Mordibité- Maladies

infectieuses
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