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INTRODUCTION

Le virus de limmunodéficience humaine(VIH) respable du

syndrome de I'immunodéficience acquise(SIDA) frapgourd’hui

le monde entier et modifie I'avenir de certainegid@s par ses
conséguences multiples, particulierement dans &8s gn voie de
développement.

Selon L'ONU-SIDA, en 2012, 35,3 (32,2-38,8) millode personnes
vivaient avec le VIH dans le monde dont 3,3 (3,0-3nillions
d’enfants de moins de 15 ans. On constate une aghon par
rapport aux annees précédentes due a 'augmentaiamombre de
personnes sous thérapie antirétrovirdle [

A I'échelle mondiale ; 2,3 (1,9-2,7) millions deuwelles infections a
VIH ont été signalées, soit un recul de 33% papoapaux 3,4 (3,1-
3,7) millions de 2001. Les déces liés au SIDA estegnt également
une baisse, passant de 2,3(2,1-2,6) millions erb 20,6 (1,4-1,9)
millions en 2012 1].

En 2012, 62% des femmes enceintes vivant avecHebénhéficiaient
d’'une couverture antirétrovirale et le nombre da&rié nouvellement
infectés a baissé de 35% par rapport a 2@D9 |

Au Mali, Selon le rapport du HCNLS, en 2012, le twen de
nouveaux nés de meres séropositives était de 1863181 d’entre
eux auraient bénéficiés d’'un traitement prophytasi soit 87,29%

[2].

Le principal mode de transmission du VIH est laevbétérosexuelle
[3]. La transmission de la mére a I'enfant peut s fau cours de la
grossesse, de l'accouchement ou de [lallaitememt. risque de
transmission mere-enfant se situe entre 25 et 358 neerne environ
500000 enfants par an en Afriqug.[

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAIﬂCS
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L’'impact considérable de cette infection sur la bndité et la
mortalité a amené la communauté internationale eéndre plus
d’engagement dans la lutte contre celle-ci.

C’est ainsi qu’au Mali Pour une lutte massive dedfve contre la
propagation du VIH un programme d’introduction d&RV a prix
subventionné a été institué avec linitiative miafie d’acces aux
ARV (IMAARV) en 2001 [].

Depuis mars 2004 la gratuité des soins, des ARVdwetsuivi
biologique est effective pour tous patients inctlasms L'IMAARV
permettant ainsi 'acces de la prise en charggpéus<démunisy].

Selon I'enquéte démographique (1V) le taux de peheae du VIH est

passé de 1,7 a 1,3% faisant du Mali un pays aefaibux de
prévalence.

Le traitement antirétroviral est pour I'heure l'umkes principales
ripostes contre linfection a VIH. Bien qu’l ne meette pas
I'éradication du VIH, il a transformé linfectionneune maladie
chronique et doit étre pris a vie. Mais ce traitetrest complexe avec
de nombreuses contraintes liées aux effets seaesdaiux horaires
de prises, a la quantité de médicaments et padimis restrictions
alimentaires associées. Chez les enfants a cesarnes s’ajoutent le
mauvais godt de certains antirétroviraux, I'inadéiph des formes
galéniques et leur dépendance d’une tierce personne

Des études occidentales ont montré que les enfdnt$ait de ces
facteurs sont plus susceptibles d’avoir des proesedobservance.

En fin 2013, environ 200 enfants de moins de 15 etagent sous
ARV au CESAC de BAMAKO. Les produits sont admirgstraux
enfants soit par eux-mémes, soit par leurs parewtsd’'autres
personnes ayant en charge leur garde.

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAIﬂCﬁ
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Avec la rareté d’étude abordant leur observanceaatirétroviraux et
les facteurs liés a celle-ci nous avons jugé naoesslinitier ce
travail au CESAC de BAMAKO dont les objectifs sbed suivants

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAKO/
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|. Objectifs
1) Objectif général:

Etudier 'observance au traitement ARV chez lesaptd infectés par
le VIH au CESAC de BAMAKO.

2) Objectifs spécifiques :
- Déterminer le profil sociodémographique des etsfaous ARV,
- Déterminer le niveau d’observance au traitemdRYA

- Identifier les facteurs influencant I'observande traitement aux
ARV.

-Déterminer I'évolution immunologique des enfants.

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAIﬂCB
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Il. GENERALITES :
1) HITORIQUE DE L'INFECTION VIH :

Les premiers cas de Sida ont été décrits aux Bhaits-en 1981. A ce
moment la, on ne parlait pas encore de sida (symero
d'immunodéficience acquise). Pour décrire ce nauveyndrome
d'immunodéficience inexpliqué : il portait plusisuroms, entre autre

le «gay syndrome », car il fut initialement idégti chez les
homosexuels[6]. Les défenses immunitaires des malades sont
considérablement amoindries.

Divers agents pathogenes, bactéries, virus, pasasibrmalement peu
infectieux, profitent de cet état pour proliférer grovoquer des
affections gravissimes et jusqu’alors rares (pneuem a
Pneumocystis carinii, ou un cancer appelé « saramrieaposi », par
exempld7].

L'origine virale de l'affection a été découverte 82 B]. C'est ainsi
que fut publiee en mai 1983 dans la revue sciefeegremiere
description du virus responsable du Sida, que ifEgue linstitut
Pasteur avait appelé a I'époque «Lymphadenopatdoceded Virus »
ou LAV. Le lien de causalité entre ce virus etilagestait encore en
effet a démontref9]. De 1983 — 1986 Identification des deux
Variabilités génétiques du VIH (VIH1 et VIHRO0].

La mise au point des tests de diagnostic sérolegupez des patients
infectés a été fait en 19881]. En 1996 : Développement de la
trithérapie antirétroviral.

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAI&ICQ
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2) RAPPELS SUR LE VIRUS [12]
2.1 CLASSIFICATION :

Le virus de I'immunodéficience humaine appartieda damille des
rétroviridea, car il possede une transcriptaserse/equi a la propriété
de «rétro transcrire »le materiel genétique vi®RN) en ADN
appelé pro viral. Son genre est celui des lentva'ast-a-dire les virus
qui provoquent une maladie a évolution lente.

2.2 STRUCTURE DU VIH :

La structure du VIH comporte :

- Une enveloppe virale constituée d’une bicoucpiglifjue et de deux
sortes de glycoprotéines :

La gpl20 et la gp41.la gp41l traverse la bicoughdidue tandis que
la molécule gp120 occupe une position plus périghér; elle joue le
réle de récepteur viral de la molécule membrana@d des cellules
hote.

L’enveloppe virale dérive de la cellule héte. Il edsulte gu’elle

contient quelgques protéines membranaires de cetteeide, y compris
des molécules du CMH.

- Un cor viral ou nucléocapside (génome + capsida),inclut une

couche de protéine pl7 et une couche plus profdageotéines p24

- Un génome constitué de deux copies d'’ARN simple dssociées a
deux molécules de transcriptase inverse (p64)daadires protéines
enzymatiques (protéase p10 et intégrase p32).

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAI&D
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bicouche lipidique

pll I
. = %?ﬁjTrmscriansn mverse pbd4
protémes du CMH

Figure 1Structure du VIH [13]

2.3 ORGANISATION GENETIQUE :
Le génome du virus du SIDA se compose d'un ARN rbpin de
9181 nucléotides. Il comporte trois genes principégag, Pol, et
env.), ainsi que quelques genes de régulationeti paille.
- Le géne gag qui code pour les protéines intefos, pl8, pl5 pour
le vihl),
- Le géne Pol (polymérase) qui code pour la revéragescriptase
(protéase,

Polymérase et l'intégrase)
- Le géne env. (enveloppe) qui code pour les glyamémes
d’enveloppe.
En plus de ces trois genes habituels, la strugiginétique des VIH est
particuliére par le tres grand nombre de genedatars.
Ces génes dits « accessoires » sont : tat, rewihefrp et
Le VIH1 possede en plus vpu
Le VIH2 possede en plus vpx
La variabilité genétique du VIH:

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAI&ﬂ.
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La diversité génétique est 'une des caractérissgmajeures de cette
famille de virus. Le VIH1 et le VIH2 présentent mjportantes
differences entre eux tant au niveau geénomique (4&2Ulement
d’homologie nucléotidique) qu’au niveau des pradSimirales.
L’'un des obstacles a I'élaboration d'un vaccin cefie est donc
représenté par ce phénomeéne de variabilité qui pa&snon plus sans
conséguence sur la physiopathologie de la maladsairesa prise en
charge thérapeutique.
Parmi les variant de type HIV-1 trois groupes sdantifiés :

-groupe M séparé en 11 sous-types de A a K

-groupe O

-groupe N
La pandémie du SIDA est due aux virus HIV-1 rattaclés au
groupe M [14].

2.4 PROPRIETES PHYSICO-CHIMIQUES [12]:

Les VIH sont des virus fragiles, inactivés rapidatngar les agents
physico-chimiques tels que : I'eau de javel (sohti0%), I'alcool

(70%), I'exposition a des PH>10 ou<6, le chauffage6°C pendant
30 minutes.

Le VIH est également inactivé en 5 minutes par gshlorite de

sodium a 0,2% ; le glutaraldéhyde a O, 2%.

2.5 MODE DE TRANSMISSION DU VIH [15 ;16 ;17]:
Les modes de transmission du VIH sont :

-La transmission sexuelle,

-La transmission sanguine

-La transmission mére-enfant

Le facteur déterminant du risque infectieux estharge virale du
produit biologique contaminant.

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAI&Q
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Celle-ci dépend du stade de la maladie chez let sigertaminant
(charge virale élevée a la phase aigué et au taadié de la maladie
en absence de traitement efficace).

2.5.1TRANSMISSION SEXUELLE

La transmission sexuelle du VIH est le mode ddaromation le plus
fréequent (plus de 90% a I'échelle mondiale). Cat@smission peut
se faire lors de rapports hétérosexuels ou homesexion protégés
avec une personne contaminée. Certains factelaaxaugmentent le
risque : rapport anal réceptif, Iésion génitaldgsament. Un seul
contact peut suffire.

2.5.2TRANSMISSION PAR LE SANG ET SESDERIVES

Le partage de matériel d’injection souillé par dang contaminé
explique [I'extension chez les usagers de drogue paie

intraveineuse.

L’exposition au sang contaminé surtout le corpsinstd

L’ensemble des dons de sang est obligatoiremené, tés risque
résiduel est trés faible. Les dons d’organes otode produit vivant
humain sont également testés.

2.5.3TRANSMISSION MERE-ENFANT (TME)

Il est désormais bien établi que la transmissioalerise produit :

. En fin de grossesse, dernier trimestre (5%)

. Au moment de la naissance (15%)

. Au cours de l'allaitement maternel (15% environ).

En absence d’allaitement, environ 35% des cas atesitnission se
produisent in utero au cours du troisieme trimedaayrossesse. Pres
de 65% des cas de transmission se produisent le (@l
I'accouchement du fait surtout des échanges sasguinaugmentent
au cours du travail, mais aussi du fait du passkigkenfant dans la
filiere génitale maternelle. L’objectif du traitemepréventif est donc
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de réduire la réplication virale en fin de grossegsur diminuer au
maximum la quantité de virus présente dans le saaigrnel et dans
le compartiment génital au moment de I'accouchement

2.6 PHYSIOPATHOLOGIE :[12]
Histoire naturelle :

L’évolution spontanée de l'infection VIH peut étdevisée en trois
phases :

- la phase aigué ou primo-infection, qui dure quekjsemaines

- la phase chronique, qui dure plusieurs annéeactgaisée par une
latence clinique mais sans latence virologique

- Et la phase finale symptomatique (SIDA), qui ddeequelques mois
a quelques années.

namiire debordament du
* sysieme immuniaie
N
b wal
comtrole par ke systame immunitaine \
dastruction progressye des iymphocytes T anticor
ani-|
N\ VN Ch4
T 2
3-Gsemaines jusqua i ans 234 ans
< > % > %
prima infection phase asymptomatious SIDA

Figure 2 : Evolution de quelques parametres lors de l'infectin a
VIH [12]
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2.7REPLICATION VIRALE [18]

Le VIH est un virus intracellulaire obligatoire {us a enveloppe).
Les cellules cibles : ce sont les cellules qui graria leur surface un
motif protéique appelé CD4 (les lymphocytes T4, ouytes,
macrophages, les cellules folliculaires dendriteqdes ganglions, les
cellules de langerhans, les cellules micro glidieserveau......... ).
Les principales étapes du cycle de réplication tid ¥ans la cellule
hote sont ;

Etape A : Fixation

Cette étape correspond a I'adsorption et a la pama#t du virus dans
la cellule grace d'une part aux glycoprotéines @fh1l gp4l)
présentent sur sa membrane et d’autre part awpteraes CD4 et
corécepteur (CXCR4, CCR5) de la cellule hote. Cétitpe constitue
la cible des inhibiteurs de fusion.

Etape B : Transcription

Les informations génétiques du VIH étant sous fodWdRN doivent
subir une traduction en ADN Pro-viral pour intégier matériel
génétique de la cellule.

Cette étape constitue la cible des médicamenta thvlille des INRT
et des INNRT.

Etape C : Intégration

L’intégrasse, une enzyme qui permet d’intégrer IMIPro viral issu
de la transcription inverse a I’ADN cellulaire eccapant ce dernier et
recollant avec I’ADN viral.

Etape D : Synthese

Une étape assurée par les ARN messagers virawpartent les
informations nécessaires a la synthése de nouweaoms.

Etape E : Maturation

Une troisieme enzyme, la protéase découpe lesipest@irales ainsi
synthétisées leur permettant de s’associer a I'ARNr former de
nouvelles particules virales.
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Cette enzyme est la cible des molécules de la lmamds inhibiteurs
de protéase.

Etape F : Bourgeonnement :

Au cours de cette étape, les virus formés dartapie précédente
sortent de la cellule par bourgeonnement donnasst anissance a de
nouveaux virus capables d’infecter d’autres cedlule

Chacune de ces étapes constitue une cible potenpelur une

thérapeutique antirétrovirale.

D 4 (3) décapsidat

ARN

co-recepleur Rﬂwr_%rﬂnwrrfpm.w

Le cycle

du VIH

Lymphocyte T4

Figure 3 : cycle de réplication du VIH [18]
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3) DIAGNOSTIQUE BIOLOGIQUE [19]:

Il est fondé sur la détection des anticorps sesqamti-VIH. Dans

certaines conditions comme la primo-infection oezke nouveau né
de meére séropositive pour le VIH, il est nécessdeerecourir a

d’autres méthodes de diagnostiques telles quetéatitn d’antigenes
viraux circulant, la détection de matériel génétigupartir de plasma
ou de cellules infectées ou encore la détectiovirds par Co-culture
lymphocytaire (diagnostique direct).

3.1 Diagnostique indirect :

Test de dépistage

La détection des anticorps anti-VIH repose surdalisation et la
visualisation d’'une réaction antigene anticorpsreerles anticorps
sérigues du sujet infecté et les antigénes virangdwpts en
laboratoire. Les méthodes de référence pour laalgaiion de cette
réaction sont actuellement des méthodes immunoresizyues de
type ELISA. On distingue des ELISA de premiére, xi@me et
troisieme génération.
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Tests de confirmation

a)Le western blot
C’est la technique de référence. Les protéinesedrsont séparées par
électrophorese avant d'étre transférées sur une bmnaem de
nitrocellulose. Les anticorps dirigés contre chacdas protéines sont
détectés sur ce support par une réaction immungrRestmjue qui
matérialise la protéine sous forme de bande calorée

b) La RIPA (Radio Immuno Précipitation Assay)
C’est une technique difficile a standardiser, réSeraux laboratoires
Spécialisés et agrées.

C) Les tests de confirmation de deuxiéeme généiat
Encore appelés Line Immuno Assay < LIA>, ces tesgilssent des
protéines recombinantes et/ou des peptides sygtiestides VIH.

3.2 DIAGNOSTIQUE DIRECT

a) Détection de I'antigéne p24
Les méthodes ELISA commercialisées détectent asHientent la
protéine p24 du VIH-1. La positivité de la réactfmeut étre confirmée
par un test de neutralisation qui permet d’exclunepossible faux
positif. La recherche d’antigéne p24 dans le séasinaujourd’hui
essentiellement indiqguée chez le nouveau né de s®n@positive
pour le VIH-1 et lors d’'une suspicion de primo-ictien.

b) Amplification génique
La PCR (Polymérase Chain Réaction) permet de dételet faibles
guantités plasmatiques d’ADN du VIH. L'intérét de PCR est de
détecter de trés faibles quantités de virus alars lps anticorps
spécifigues ne sont pas encore dosables. Il peagatement de
rechercher le VIH dans les différents tissus olutad et de quantifier
la charge virale.
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c) Quantification du virus

Cela se fait par la charge virale plasmatique,taiesfacteur prédictif
de I'évolution de la maladie et aussi un élémemidéomental de la
surveillance thérapeutique.

3.3LE SUIVI BIOLOGIQUE
Le suivi biologiqgue doit évaluer le nombre de lyropite CDA4
(pourcentage et valeur absolue) et la charge virale

3.4TESTSDE RESISTANCE

Les tests génotypiques, devenus une pratique deudams les pays
développés permettent de détecter les mutationsciaes a une
résistance aux ARV. Leur intérét principal est déri au choix
thérapeutique de nouvelles molécules en cas d’ébléeapeutique.

4) ASPECTS CLINIQUES DE L'INFECTION A VIH CHEZ
L'ENFANT

4.1 PROFIL EVOLUTIF [16; 17 ; 20] :

La caractéristique de la maladie de I'enfant estistence de deux
profils évolutifs distincts :
A. FORME RAPIDEMENT EVOLUTIVE

Elle se caractérise par la constitution, en quedgueis d'un déficit

immunitaire séveére qui touche, en général, aussn Bimmunité

cellulaire que 'immunité humorale. Les premiersngydmes, notés
entre un et trois mois, sont une hépato-splénon@gall des

adénopathies, notamment axillaires.

Les complications infectieuses sont parfois présocevoire

inaugurales (mycose oropharyngée ou pneumocystde®paire par

exemple). Malgré les thérapeutigues antivirales uelement

disponibles et les différents programmes de préwest anti-

infectieuses, le décés survient en général avagelde 4 ou 5 ans.
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L’identification de cette forme évolutive peut s@ré des les premiers
mois de vie en raison de la décroissance rapidawdude lymphocyte
T CD4+.

Il est possible que la mesure de la CV permettelalémissance de
repérer les enfants dont ['évolution sera rapidene Ugravité
particuliere a pu étre démontrée pour les enfamtexpriment, deés la
naissance, l'ag p24 dans leur sérum ou une quaattdn ARN
positive.

B. FORME LENTEMENT EVOLUTIVE

Elle touche 70 a 80% des enfants, la survie a ®eanmeilleure. Elle

est longtemps réduite a des signes non spécifigiessadénopathies
une parotidite et une hépato-splénomégalie qui t@@budans les
premiers mois et ont tendance a régresser sougnient pour

disparaitre le plus souvent. L'évolution est conajpée au SIDA de

'adulte marquée par des complications infectieusets des

manifestations plus ou moins spécifiqgues. Tout aurs de

I'évolution, deux ordres de manifestations vonmntsiquer : celles

liees au déficit immunitaire (infections opportups et néoplasie) et
celles liees au VIH lui-méme.

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAI&Q



DjibriBA Thése de Phaima

5) MEDICAMENTS ANTIRETROVIRAUX [21;22;23;24]:

Les ARV sont des médicaments virostatiques destindeiner la
multiplication du VIH en agissant a différents raue de son cycle.

Classification :

Les ARV sont classés suivant leurs sites d’actioseedivisent et
familles

5.1 LES INHIBITEURS D’ENTREE

.Inhibiteurs de fusion

L’enfuvirtide ou T20 (fuzeon) est un inhibiteur tefusion entre le
virus et la cellule CD4. C’est un produit admiredie par voie
injectable sous-cutanée, a la posologie de 90mgfoig/j. Ce
médicament injectable bien toléré sur le plan sygf@e, est
habituellement auto-administrée par les patients.

Il est présentement en cours d’arrét de fabrication

. Inhibiteurs de CCR5

Une molécule de cette classe, le maraviroc (cei¥eatobtenu une
AMM en Europe. Il s’agit d'une petite molécule agaiste du
corécepteur CCR5, agissant par un mecanisme altpsté non
compeétitif. Son utilisation est destinée aux pdfiggorteurs d’un virus
ayant un tropisme R5 et nécessite donc une idegtiibn du tropisme
viral par un test spécifigue phénotypique. Une ntioé@pie de 10
jours de maraviroc permet une diminution de la ghavirale de
1,84l0g10 Cp/ml a la dose de 300mg, 2foislj.

5.2 INHIBITEURS DE L'INTEGRASE

L’intégrasse appartient a la famille des poly-natitfyl-transférase.
Plusieurs inhibiteurs d’intégrase sont actuellenentéveloppement.
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L'un d’entre eux est commercialisé : le raltéegmna{isentress) utilisé a
la dose de 400mg, 2fois/].

Le raltégravir s’administre par voie orale, sulnewglucuronidation et
n'est pas métabolisé par la voie du cytochrome P460 exposition

n'est donc pas potentialisée par I'association dgeatdtonavir. Cette

molécule tout a fait récente dans I'arsenal tharagee se révele trés
efficace, rapidement, avec chez les patients agast virus multi

résistants un taux d’in détectabilité d’environ 6@¥%de prés de 80%
chez les patients naifs des la quatrieme semaiaetolérance du
raltégravir apparait excellente, dépourvue d'effedecondaires
lipidiques, métaboligues ou hépatiques. Le recuosn faible ne

permet pas cependant de se prononcer sur sa waéaariong cours.

5.3 LES INHIBITEURS DE LA TRANSCRIPTASE
INVERSE :

lIs agissent sur I'enzyme permettant la synthegedl pro viral a
partir de L’ARN viral, étape précédent son intégmraidans le génome
de la cellule hote.

Cette classe est subdivisée en deux groupes :

5.3.1 Inhibiteurs nucléosidiques de la transcriptasinverse
Mécanisme d’action: En se liant sur la transcriptase inverse, ils
entrent en compétition avec les nucléosides naturehduisant a
I'interruption de I'élongation de la chaine d’ADNaviral, '’ADN

qui en résulte est incomplet et ne peut créer dergaux virus. Les
différentes molécules sont :

* ZIDOVUDINE (AZT ZDV)
* DIDANOSINE (DDI)

* LAMIVUDINE (3TC)

* ABACAVIR (ABC)
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* COMBIVIR (AZT 300mg +3TC 150mg) en une molécuiref

* TRIZIVIR (AZT 300mg + 3TC 150mg + ABC 300mg) emel
molécule fixe

*EMTRICITABINE (FTC)
A- ZIDOVUDINE (AZT, ADV)

C’est un analogue nucléosidique de la thymidineA4T est le
premier INRT

/////

Présentation :Gélule a100mg, 250mg, boite de 100

Comprimé a 300mg boite de 60

Solution buvable a 10mg /ml flacons de 200ml, 100ml

Solution injectable dosée a 200mg /20ml flacon @i=al2

Indication : Infection a VIH de I'adulte et de I'enfant

Traitement préventif de la transmission maternafeetiu VIH. Elle
est indiquée aussi en prophylaxie aprés exposition

Posologie :

Chez l'adulte : elle est habituellement de 600mg /jour en 2 prises
(300mg toutes les 12 heures)

Chez l'enfant : la posologie initiale est de 180 mg/m2 de surface
corporelle toutes les 12 heures.

Femmes enceintegaprés 14 semaines de grossesse) 600mg/jour en 2
prises.

Au début du travail ,2mg/kg IVD en boulus 30 mirgjtepuis
1mg/kg/h jusqu’au

Clam page du cordon ombilical

Nouveau Née 2 mg / kg toutes les 6 heures a débuter au plds tar
dans les 72 heures pendant 2 a 4 semaines.

Administration : Elle peut étre administrée par voie orale au cours
en dehors
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des repas pour les formes solutions, les gélullEes eomprimés et par
voie intraveineuses pour les formes injectables.
Pharmacocinétique :

-L’AZT est bien absorbée (60-70%) ;

-La fixation aux protéines plasmatiques est fa{Biea 38%) ;

-La demi-vie sérigue est d’environ 1heure ;

-Le catabolisme est hépatique ;

-L’élimination est rénale (90% de la dose ingérée)

Effets secondaires :

Cliniques : ce sont les nausées, I'asthénie, I'anorexie céshalées,
les douleurs abdominales, la dyspepsie, la fielmesomnie, les
paresthésies, les Rash et vomissements, les ngalgie

Biologiques : La toxicité la plus fréquente de I'AZT est
hématologique :

Anémie, leucopénie, neutropénie .Elle est dose ribpde, elle
s’observe surtout au stade avanceé de l'infectidtHalorsque le taux
de lymphocytes T

CD4 + est inférieur a 100/mm3 ou lorsqu’il exiskes [troubles
médullaires préexistants. Un hémogramme de contedle alors
recommande.

Précautions d’emploi :

-Antécédents d’anémie ou de neutropénie d'ou leswtE d'adapter
la posologie et de renforcer la surveillance.

-Insuffisance rénale sévere

-Insuffisance hépatique

-Allaitement déconseillé.

Interactions médicamenteuses :

L'utilisation prolongée du paracétamol pendant leitément
augmente I'incidence des neutropénies.

La probénicide augmente la demi-vie de la Zidovedin
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Surveillance en cas de médicaments néphrotoxigeés dque
pentamidine 1V, et 'amphotéricine B.

Le ganciclovir augmente le risque de toxicité hanlwgfique. Certains
médicaments tels que la cimétidine, kétoprofenaddmeétacine, la
morphine, la codéine, l'aspirine, lI'amphotéricinks ganciclovir
peuvent interagir avec AZT.

Contre indication :

- L’hypersensibilité

- Les troubles hématologiques séveres et I'hémogmame contrble
(NFS) est alors recommande.

B- DIDANOSINE (DDI) :

C’est le deuxiéeme produit antirétroviral commers@l c’est un
didéoxynucléoside tres proche de la didéoxyanqEimed).

*Indication : adulte et enfant malades du VIH/SIDA.

*Présentation : comprimés dispersibles a 25mg, 50mg, 100mg,
150mg, 200mg boite de 60 CP.

Poudre pour suspension buvable 2 et 4 g

Gélule dosée a 250, bte/30

*Posologie :

Adulte :

Poids<60kg : 250 mg / jour en prise unique

Enfant :

Enfant > 25 kg : 250 mg / jour en prise unique

Enfant < 25 kg : 10 mg /kg en une prise unique

Enfant :< 3 mois : l'expérience clinique est insuffisanp@ur
déterminer une adaptation posologique.

*Administration : la DDI doit étre absorbée a jeun une heure aeant
repas ou deux heures apres par voie orale.

*Pharmacocinétique :La biodisponibilité est variable, de I'ordre de
40%.
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La demi-vie plasmatique est courte (1/2 heure),snmai demi-vie
intracellulaire du métabolite actif est prolong8ex(40 heures).

Le rapport LCR/Plasma est de 0,2 trés infériewglaice I'AZT.
L’excrétion est rénale

*Effets secondaires

-Effets secondaires cliniques possibles :

Une neuropathie périphérique est plus frequensepéeesthésies, les
crampes, la

Faiblesse et les douleurs des membres infériewissafvent plus
souvent chez des patients qui ont des antécédents tiype (dus au
VIH ou a d’autres médicaments neurotoxiques).

Une pancréatite survient chez 5 al10% des patieasspatients ayant
des antécédents de pancréatite aigué ou présemargdtteinte rénale
y sont particulierement exposes.

Autres effets secondaires : vomissements, naudiegd)ées, diabéte,
ballonnements, fatigue, maux de téte, réactiomgtiae.

-Effets secondaires biologiques possibles

Elévation de la lipasemie, de 'amylasemie, de Vksurie, du taux
d’acide urique.

*Précaution d’emploi:

Antécédents de pancréatite, insuffisance rénalesuffisance
hépatique, phénylcétonurie, allaitement, grossesskyper-
triglyceridemie.

*Interactions médicamenteuses :

L'association avec la rifampicine et ABC entrain@ uwisque
cardiovasculaire. Le ganciclovir potentialise Egue d’anémie.
*Contre indication :

-Hypersensibilité

-Pancréatite

-En association avec la Stavudine
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*Recommandation :

Il est recommande de prendre les comprimés de Di2lua ou 2
heures apres un repas. Ne pas mélanger a des fustdeni a I'eau
gazeuse, ni a tout autre liquide acide.

En cas d’association didanosine-indinavir, les gwigloivent étre
espacées d’au moins une heure.

C- LAMIVUDINE (3TC)

C’est un analogue nucléosidique de synthese, @ma@te négatif de
la 2" deoxy-3'thiacytidine.

*Présentation :

Comprimé a 150mg boite de 60.

Comprimé dosé a 300mg boite de 30.

Solution buvable a 10mg/ml flacon de 240 ml

*Posologie :

Chez l'adulte et I'enfant de plus de 30kg : un camp de 150mg
deux fois/j (toutes les 12 heures).

Chez l'enfant de 3 mois a 12 an : 4 mg/kg deux f@sir sans
dépasser la posologie de 300mg/j.

*Administration :

Elle se fait par voie orale au cours ou en dehessrdpas.
*Pharmacocinétique :

La biodisponibilité par voie orale est de 80-85%xzliadulte et de
65% chez I'enfant. Elle est peu influencée papleses alimentaires.
Son élimination se fait sous forme inchangée p&r Knale.

*Effets secondaires :

.Effets secondaires cliniques :

La lamivudine a une excellente tolérance clinique.

Les effets indésirables suivants sont peu fréquéndgiuence de 1
pour 1000 des patients traités) : nausees, vom&ssimaux de téte,
douleurs articulaires, troubles musculaires, fajgruptions cutanées.
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Effets secondaires biologiques Dans des rares cas on a observé
'anémie, I'augmentation transitoire de certainexyenes du foie
(ASAT, ALAT), élévation de 'amylase sérique.

*Précaution d’emploi :

Insuffisance hépatique, insuffisance rénale, ad@Eus de
neuropathie périphérique.

*Interactions medicamenteuses

Il n'existe pas d’interactions médicamenteuses igliement
significatives.

Aucune interaction pharmacocinétique importante ét@ retrouvée
entre la lamivudine et l'interféron alpha.

Une interaction avec la triméthoprime, un conshtuade
cotrimoxazole, provoque une augmentation de 40% deses
thérapeutiques de la lamivudine.

In vitro, son activité est comparable a celle @Il et de la DDI, elle
est synergique avec I'AZT, et additive avec la D&da DDI .Elle est
active sur les virus résistants a I'AZT.

La lamivudine ne doit pas étre prise avec la zabiite, ganciclovir en
injection,

*Contre- indications :

-Hypersensibilité

-Transaminases hépatiques supeérieures a cingaftirpite supérieure
de la normale.

-clairance de la créatinine inférieure a 30ml/mn.

D-ABACAVIR (ABC) :

Présentation :soluté buvable 20mg/ml.

Comprimé a 300mg, en association avec 3TC sous efoda
comprimés dispersibles 60/30mg.

Indication : en association a d’autres antirétroviraux chedulie et
enfant infectés par le VIH/SIDA. Son bénéfice a éténtré en
association a AZT+3TC chez des patients naifs.
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Posologie ‘Adulte : 300mg 2fois/j (une prise/12h).

La prise de 600mg/j est en cours d’évaluation.

Principaux effets secondaires :

Réaction d’hypersensibilité de type cutanee, raspre, .......

Acidose lactique avec hépatomegalie, stéatoseblesudigestives,
fievre, céphalée, fatigue.

E- TRIZIVIR _(AZT 300mg + 3TC 150mg + ABC 300mg) :
Posologie :1cp toutes les 12 heures.

Indication et contre indication : Celles des molécules composantes.

LES INHIBITEURS NUCLEOTIDIQUES DE LA TI
Mécanisme d’action: En se liant a la transcriptase inverse, ils
entrent en compétition avec les nucléotides nauceinduisant a
I'interruption de I'élongation de la chaine d’ADNaviral ; 'ADN
qui en résulte est incomplet et ne peut créer deesu virus.

Le TENOFOVIR (TDF) :

C’est le premier analogue nucléotidique mis sumégché en 2002.

Pro drogue du ténofovir, analogue nucléotidique l@@énine,
inhibiteur réverse de la transcriptase. Nucléotidigar il subit une
double phosphorylation avant d'étre actif sur leugsitandis que les
autres inhibiteurs de la transcriptase inversesissabt une tri-
phosphorylation.

Présentation : Comprimeé de 300 mg (245mg ténofovir disoproxil,
soit 136mg de ténofovir)

Il existe également des formes combinées contdriaft:

TRUVADA (FTC+TDF), TENOLAM (3TC+TDF), ATRIPLA
(FTC+TDF+EFV)

Indication : en association avec d’'autres antirétroviraux dlaeilte
infecté par le VIH et dans la prophylaxie post-esipon. Prévention
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de la transmission mere-enfant. Il est égalemetiit &ur le virus de
I'hépatite B.

Posologie :Au cours d’un repas, doit étre adapté selon leauwide la
clairance rénale.

>50ml/min => 1cpx 1 fois/24h

30-49mi/min  => 1cx 1 fois/48h

10-29ml/min  => 1cx 1 fois/72 a 96h

Sous dialyse => lcp apres 12h de dialyse

Effets secondaires

-Hypophosphatémie modérée et fluctuante ;

-Exceptionnellement un syndrome de FANCONI

-Néphrotoxicité

5.3.2 Inhibiteurs non nucléosidiques de la transgptase inverse

Mécanisme d’action :

De structure chimique différente des analogues émsalique, ces
composes sont des inhibiteurs puissants et tréectée de la
transcription du VIH1.lls sont inactifs sur le VIHRIa différence des
analogues nucleosidique, les INNTI inhibent la regetranscriptase
de facon non compétitive, en se fixant directemsut le site
catalytique de I'enzyme. Pour étre actifs, ils récassitent pas de
modification chimique, en particulier pas de phasplation
préalable. Ces produits peuvent présenter uneitacawntirétrovirale
Importante mais ils se caractérisent tous par li§emce rapide de
résistance en situation d’échec d’échec virologique

Les différentes molécules utilisées au MALI sont :

A-NEVIRAPINE(NVP) :
La névirapine est de la classe des dipyridodiané@s :
Présentation:
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Comprimé dosé a 200mg, boite de 60 gélules

Solution buvable 50mg/5ml flacon de 25, 100, 240ml

Posologie :

Doses usuelles

-Chez l'adulte : La dose est 200mg/jour ou 20 mlstdspension
buvable les 15 premiers jours de traitement (ceftase initiale de
traitement permet de diminuer l'incidence des éomst cutanées) puis
200mg ou 20 ml deux fois par jour.

Chez 'enfant :

- Inférieur a 8 ans la posologie est 4mg/kg une/fmir pendant 15
jours, puis

7mg/kg deux fois/jour,

- Supérieur a 8 ans la posologie est 4mg/kg urs? four pendant 15
jours puis

14mg/kg deux fois/jour.

Doses prophylactiques dans la PTME :

-Chez la mére : I'administration d’une dose unigae voie orale d’'un
comprimé a 200mg ou de 20ml de suspension buvaiéntlia phase
de travail précédent 'accouchement.

-Chez le nouveau-né :I'administration d’'une doseque par voie
orale de 2mg/kg ou 0,2ml/kg sous forme de suspensiuwvable au
plus tard dans les 72 heures suivant la naissance.

Administration :

Elle se fait par voie orale au cours ou en dehessrdpas.
Pharmacocinétique:

La névirapine a une bonne pénétration dans lemgsteerveux.
L’absorption digestive est bonne (80%).

L’élimination est rénale.

Le métabolisme est hépatique.

Trés bon passage placentaire.

Effets secondaires :
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. Effets secondaires cliniques

Ce sont : éruptions cutanées, fievres, nausées,issements,
diarrhées, douleurs gastriques, ulcérations buscatedéemes du
visage, conjonctivites, myalgies.

. Effets secondaires biologiques

Ce sont : Leucopénie, cytolyse hépatique, augmentaies gammas
GT

Précaution d’emploi :

La névirapine étant un inducteur de cytochrome G(R4la
contraception doit étre mécanique (préservatif) itadiminue la
concentration plasmatique des contraceptifs usilizé la voie orale.
Une précaution d’emploi s'impose en cas de prise cddains
médicaments antituberculeux, de la rifampicineuekétoconazole
Contre indication :

-Allergie connue a I'un des constituants,

-insuffisance rénale ou hépatique,

B-EFAVIRENZ(EFV) :

C’est un inhibiteur non nucléosidique de la tramdase inverse du
VIH1, sans activit¢ sur le VIH2 ni sur les DNA poigrases
humaines.

Présentation:

Gélule dosée a 50,100, 200mg.

Comprimé sécable dosé a 600 mg, boite de 30 coréprim

Solution buvable 30mg/ml flacon de 180ml

Indication : en association a d’'autres antirétroviraux, int@cpar le
VIH1 chez I'adulte et nourrisson dés la naissance

Posologie recommandéeadulte : 600mg /j en une prise au coucher.
< 5kg => 3,5ml/soir

10-13,9kg => 7ml/soir 25-29,9kg => 1&0ir
14-16,9kg => 12ml/soir 30-34,9kg => 17/&uir
17-19,9kg => 13ml/soir 35-40kg => li&woir
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20-24,9kg => 15ml/soir >40 kg, 600mgfjou

Modalité de prise : administration indifféremment a jeun ou avec le
repas.

Pharmacocinétique

-biodisponibilité supérieure a 90%.

- sa demi-vie plasmatique varie entre 40 et 55dweur

-son catabolisme est hépatique par cytochrome P450.

- son excrétion est de 34% urinaire et 61% fecal.

Effets secondaires :

Cliniques : Eruption cutanée cédant genéralement avec laspib@
du traitement, troubles neurologiques (vertigespmnie, troubles de
I'attention, somnolence) troubles psychologiquesauhemars,
dépression aigué, idées suicidaires), troubles estify (nausées,
diarrhée, douleurs abdominales).

Biologiques : élévation des aminotransférases, élévation du
cholestérol total.

Précautions d’emploi: attention a certains médicaments comme les
contraceptifs oraux, lindinavir, la méthadone, Hdampicine, le
saquinavir car risque de perturbation des concemtisaplasmatiques
du produit.

En cas de prise de la rifampicine la dose de liedave doit étre
augmentée.

Contre indication :

-Ne pas associer EFV avec NVP ou ETR

-I'allergie connue a I'un des composants

-I'insuffisance hépatique et rénale

-I'allaitement materne
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C-_ETRAVIRINE :
Cet inhibiteur non nucléosidique de deuxieme géindéraest
recommandé aux situations de multi échecs en dlamve
spécifiguement la tolérance cutanée (risque de dasis les deux
premiéres semaines), et digestive (risque de diardans les deux
premieres semaines).
Présentation :Comprimé a 25 ; 100 et 200mg.
Dosage 5,2mg/kg 2fois/j

Adulte : 200mgx 2fois/j
Contre indiqué chez I'enfant<16kg.

5.5 INHIBITEURS DE LA PROTEASE

Leur découverte en 1996 a constitué un élan impbdans la prise en
charge thérapeutique des personnes vivant avelHkS\DA.

Mécanisme d’action des IP.

Les IP du VIH agissent au niveau du processus efalkge des
protéines virales nouvellement synthétisées ersanit I'action d’'une
enzyme clé qui est la protéase. lls ont tous urabadisme prenant la
voie des cytochromes P450. Ils induisent des iotenas

médicamenteuses avec des produits utilisant les eménvies
métaboliques comme la rifampicine.

La protéase du VIH clive les polypeptides précursgermettant de
genérer les

Protéines structurelles et enzymatiques du virien présence des
anti- protéases, des virions immatures sont predilgsquels sont
incapables d’infecter de Nouvelles cellules. Les dént actifs

également sur les lymphocytes T CD4 activés etlssircellules

présentatrices d’antigénes telles que les macr@shag

Les différentes molécules :
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* INDINAVIR (IDV)

* RITONAVIR (RTV)

* KALETRA (LPV/r) en une combinaison fixe

* ATAZANAVIR (ATV)

* DARUNAVIR (DRV)

* NELFINAVIR (NFV)

* SAQUINAVIR (SQV)

* FOSAMPRENAVIR (FPV)

* TIPRANAVIR (TPV)

Les 5 premieres molécules sont utilisées au MALL.

A-INDINAVIR :

Présentation:

Gélule dosée a 200mg, boite de 360 ;

Gélule dosée a 400mg, boite de 60

Gélule dosée a 400mg, boite de 180

Indication : En association avec les analogues nucléosidiques,
infection par le VIH chez 'adulte et enfant de phle 3ans.

Utilisé également dans la prophylaxie post-expositi

Posologie :

- En association avec le RTV, l'air sous la teude I'IDV est
multiplié par 5, ce qui permet 2 prises de 400mgigintenir les
recommandations d’hydratation et surveiller la tarcrénale.

- Comme seul IP (rapport bénéfice/inconvénientsns bon qu’en
association au RTV.

* 800mgx 3/j (toutes les 8 heures)
* sans aliments mais avec de I'eau
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* a ne pas diminuer ni répartir en deux @ipar jour (risque de
résistance+++)

* passer a 600mg 3f/j si associé a litraconazole ou si
insuffisance hépatique Iégere a modérée.
Pharmacocinétique:
-la biodisponibilité est de 30 a 60% ;
-son metabolisme est hépatique par cytochrome P450
-sa demi-vie plasmatique est de 1.5 a 2 heures ;
- son élimination est rénale.
Effets secondaires
Cliniques : troubles digestifs de type de naus&3%94f, diarrhées
(25%), vomissements (15%), douleurs abdominale%,16&phalées,
asthénie, sécheresse de la bouche (15%), lithieseva@ies urinaires
possible.
Biologiques : hyper bilirubinémie non conjuguéaglaugmentation
des aminotransférases, une anémie hémolytique, etdiab
augmentation des triglycérides et du cholestérotplérance au
glucose, troubles de répartition de la graisse.
Contre- indication :
-insuffisance rénale
-insuffisance hépatique.
Interaction médicamenteuse : L’indinavir est un inducteur de
cytochromes
P450, il peut donc interagir avec les médicamentsant le méme
mécanisme tels que les antituberculeux (la rifampic les
psychotropes et les antihistaminiques.
Précautions d’emploi:
-I'indinavir doit étre pris a distance des pansetmentestinaux pour
éviter le risque de malabsorption ;
-en prévention des lithiases urinaires, il est n@o@ndé de boire
suffisamment d’eau.
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B-KALETRA (LPVI/R) :

Une association a dose fixe contenant :

Comprimé : 200/50mg bte/120, 100/25mg bte/120,

Solution buvable : (80+20mg)/ml FL/60ml

Indication : en association a d’autres antirétroviraux, infactpar le
VIH chez adulte et adolescent.

Posologie :2Cp a 200/50mg x 2fois/J, au cour ou en dehors d'un
repas, Ou (5mL de sol buvable) x 2fois/

La posologie de la forme 100/25mg sera ajustéeectibn du poids
de I'enfant.

Principaux effets indeésirables :diarrhées, nausées, vomissements,
douleurs abdominales, éruption cutanée, prurit, éacasthénie,
cephalée, somnolence, hypercholestérolémie (8,5%) hyper-
triglyceridemie (8%) avec risque de pancreatitéyation de : ASAT,
ALAT, glycémie.

C-DARUNAVIR (DRV/R) :

Une association a dose fixe contenant :

Comprimé: 300/100mg; 400/100mg; 600/100mg
Indication: en association a d’autres antirétroviraux, infaciar le
VIH chez adulte et adolescent.
Posologie :
. Adultes vierges de traitement et patients adutiégm traites ne
présentant pas de substitution associées a urstaregse au Darunavir
(2Cp a 400/100mg x 1/J) au cours d’un repas
. Adultes déja traités présentant au moins une dgubsti associée a
une résistance au Darunavir (2Cp a 600/100mg x 1/J)
. Patients agés de 6-18 ans et pesant au moins ROkgsologie est
basée sur la masse corporelle et ne doit dépasdesé recommandée
chez I'adulte déja traité.
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L'utilisation DRV/RT chez les patients atteints ruffisance
hépatique sévére n’est pas recommandée.

Principaux effets secondaires :diarrhées, nausées, vomissements,
douleurs abdominales, éruption cutanée, prurit, éacasthénie,
céphalée, somnolence,
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6) PRISE EN CHARGE ANTIRETROVIRALE CHEZ L’'ENFANT [25]
6.1) Diagnostic et classification du VIH/sida chebenfant

a) Diagnostic du VIH

Chez les enfants agés de plus de 18 mois

Le diagnostic est établi sur la base de 2 testslagpques positifs
selon les mémes modalités que chez les adultes

Chez les enfants de moins de 18 mois

Chez les enfants de moins de 18 mois, les testdog#gues ne
permettent pas d'affirmer [linfection a VIH. La damhe
diagnostique dépendra alors de la disponibilitétests virologiques.

. Tests virologiques disponibles

Le diagnostic est établi sur la base de 2 tesgifso (PCR ADN ou
ARN VIH ou Antigéne p24), realisés sur 2 echémtis différents, a
partir de 4 & 6 semaines d’age.

Chez les enfants sous allaitement maternel, las wsvront étre
réalisés 8 semaines apres l'arrét de l'allaitement.

Un seul test PCR négatif permettra d’affirmer l'atbse d’infection
. Tests virologigques non disponibles

Lorsque les tests virologiqgues ne sont pas acdessile diagnostic
présomptif d’infection VIH sévére doit étre évoqiiéez un nourrisson
avec seérologie/IH positive confirmée sur un deuxiéme prélévement
associee a:

un des signes du stade IV OM$Pneumonie @gneumocistis jiroveci,
cryptococcose neuroméningée, cachexie ou maliouatrisévere,
sarcome de kaposi, tuberculose extra pulmonaire)

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAI4'_9



DjibriBA Thése de Phaima

— deux ou plus des signes suivantsmuguet, pneumonie sévere,
septicémie
Le déces maternel récent lié au vih, une infeabipportuniste sévere
liée au VIH chez la mére, un taux de cd4 < 20 %zdlk nourrisson
sont aussi en faveur du diagnostic présomptif

Il est nécessaire de confirmer le diagnostic les ffit possibleCe
diagnostic présomptif devra étre confirmé par dss$st sérologiques,
au plus tard a 18 mois d’age.

b) Classification

L’appréciation du stade de laffection VIH/sida dstsée sur des
criteres clinigues et immunologiques selon la d&sdsion OMS
revisée. Elle permet de suivre I'évolution de kdion et de poser les
indications des traitements prophylactiques et@intiviraux.

b.1) Clinique

La détermination de la séveérité clinique de l'infec VIH/sida repose
sur la survenue chez I'enfant d’événements clirsqpeécis, dont le
diagnostic sera présomptif ou confirmé.

Tableau I: Classification OMS clinique du SIDA [25]
Sévérité de l'affection VIH/sida Stade OMS

Asymptomatique I

Modérée 1l

Avancée 11

Sévere Y

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAI&D



DjibriBA Thése de Phaima

b.2) Immunologique

Chez I'enfant, la sévérité du déficit immunitainglilite par le VIH est
appréciée sur la base du pourcentage des lymplsoci4 par
rapport aux lymphocytes totaux.

Tableau Il: Classification OMS du déficit immunologique lié au
VIH

Déficit Age de I'enfant
immunitaire _ 12 -35 | 36— 59
associé au VIH | =11 mois mois Tois > b5ans

Non significatif > 35% > 30% > 25% > 500 mm

350 — 499
Modéré 30-35% 25-30% 20 - 25% .
mm
200 - 349
Avancé 25_30% 20-25% 15 - 20% :
mm
< 200 mmi
Sévere < 25% < 20% < 15% M
ou <15%

6.2) Indication du traitement antirétroviral [25 ; 26]:

Chez les enfants et nourrissons pour lesqueletiidn est confirmée,
I'initiation précoce du traitement ARV est recomrdaa.

Nourrissons

Initier le traitement ARV chez tous les nourrissomsectés
diagnostiqués dans la premiére année de vie, quiaqgi le taux de
CD4 ou le stade clinigue OMS.

Enfants:

Initier le traitement ARV chez tous les enfantoiés agés de moins
de 2 ans, quelque soit le taux de CD4 ou le sthgigue OMS.
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Initier le traitement ARV chez tous les enfantsetiés ages de 24 a
59 mois, avec un nombre de CE%0 Cellule/mm3 ou % de
CD4<25%, celui le plus bas quelgque soit le stade dli@i@MS.

Initier le traitement ARV chez tous les enfantsetiés agés de 5 ans
et plus avec un nombre de CEBH0 Cellule/mm3 (comme chez
I'adulte) quelque soit le stade clinique OMS.

Initier le traitement ARV pour tous les enfantseictes avec un stade
clinigue OMS 3 et 4 quelque soit le taux ou le noanile CD4.

Initier le traitement ARV pour tout enfant agé deins de 18 mois
avec un diagnostic clinique présomptif d’infectevIH.

6.3) Prophylaxie antirétrovirale de la transmissiondu VIH de la
Mére a I'enfant [25].

a) Objectif

La prophylaxie médicamenteuse a pour objectif dardier le risque
de transmission du VIH de la mére infectée a sdantrpendant la
grossesse, I'accouchement et en post-partum.
Elle doit s'intégrer dans un programme global qamprend :
- La prévention primaire de l'infection a VIH chewtes les femmes
- La prévention des grossesses non désirées (ceptran)
- La prise en charge médicale, nutritionnelle egchssociale des
meres

Infectées et de leurs enfants.
La PTME doit étre intégrée au paquet minimum diaigidans les
structures de sante.
b) Protocoles thérapeutiques

b.1) CHEZ LA MERE
La conduite a tenir doit prendre en compte plusiéacteurs :

- L’état clinique et immunologique de la mére
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- Le moment auquel elle se présente a la strudeisanté par rapport
a la date prévue pour I'accouchement

- Les capacités de la structure en matiére destnaiht antirétroviral
(accréditation, accessibilité de la structure déreince)

- L’'option d’alimentation.

Schémas thérapeutiques Plusieurs situations sont possibles

.CAS DU VIH 1
- Femmes ayant débuté sa grossesse sous traitem&RY/

Si le traitement antirétroviral est efficace (amé clinique,
immunologique et si possible virologique) et biasiéte, il sera
pOoUrsuivi.

- Femmes ayant débuté sa grossesse sans traitem&RY\/

Si I'évolution de linfection a VIH chez la mere ¢essite la mise en
place d’'un traitement antirétroviral pour elle-méfam@de Il ou IV de
I'OMS et/ou CD4350/mma3), le traitement ARV sera celui de I'adulte
ou de l'adolescent. Il sera débuté rapidement awer surveillance
particuliére de la grossesse.

Si la femme est asymptomatique (stade |I) ou peupBymatique
(stade II) et/ou CD4>350/mm3, on proposera unbérapie a visée
prophylactique qui sera débuté dés |& $dmaine de grossesse et
continuera méme apres I'accouchement. Le schémapager est :

(AZT ou TDF) + 3STC+NVP ou  AZT + (3TC ou EJ + EFV

(AZT ou TDF) +3TC + (LPV/R ou IDV/R ou SQV/R ou ATR)
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- Femme enceinte non suivie, non traitée se présant au début
du travail.

On proposera une thérapie qui comprend :

(AZT 300mg + 3TC 150mg) : 1 Cp toutes les 3 heyreaximum 3
Cp/)) jusgu’au clam-p age du cordon associé a wse dinique de
NVP (1 Cp de 200mg en début de travalil).

. Cas particulier du VIH 2

La transmission du VIH2 de la mére a I'enfant edblé et les INNTI

ne sont pas efficaces contre le VIH2. Les optiomsastes seront
proposees selon les circonstances :

- Chez la femme qui présente une indication deetrant pour elle-
méme, administrer une trithérapie, selon I'un déemas suivants :

2INTI + IP : (AZT ou TDF) + 3TC + (LPV/R ou IDV/RW0SQV/R ou ATV/R)

- Pour celle qui n'a pas besoin de traitement pelilg-méme, on
proposera au mieux dés la®Igemaine de grossesse une trithérapie
selon I'un des schémas ci-dessus.

. Cas particulier du VIH 1+2

Traiter comme un VIH2

b.2) CHEZ LE NOUVEAU-NE

Les schémas sont identiques quelle que soit I'oatialimentation.
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b.2.1) Cas du nouveau-né de mere infectée par |éHa

- Mére ayant recu un traitement prophylactique céompeadant la
Grossesse
AZT sirop : 4mg/kg x 2/j, a débuter dans les apiés la naissance

et a Poursuivre pendant 2 semaines.
+

NVP sirop: 1 dose orale de 2mg/kg a donner aieuxn
immeédiatement ou Dans les 72 premieres heures Epnagssance.

- Mére ayant recu moins d’'un mois de traitement ARMtayant pas
Recu de prophylaxie ARV

AZT sirop : 4mg/kg x 2/j, a débuter dans |8k Apres la naissance
et a poursuivre pendant 4 semaines.

+

NVP sirop : 2mg/kg a donner immédiatement aosdas 72h apres
la naissance

+

3TC sirop : 2mg/kg x 2 /] pendant 4 semainedgbuter dans les
12h apreés la naissance.

b.2.2) Cas du nouveau-né de mere infectée par leN2

AZT sirop : 4mg/kg x 2/j, a débuter dans les aphes la naissance
et a Poursuivre pendant 2 semaines.
+
3TC sirop : 2mg/kg x 2 /] pendant 2 semainedgbuter dans les
12h aprés la Naissance.
Cas du nouveau-né de mere infectée par le VIH 1+2
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- Mere ayant recu un traitement prophylactique penth grossesse

AZT sirop: 4mg/kg x 2/j, a débuter dans E8h aprés la
naissance et a Poursuivre pendant 2 semaines.

+

NVP sirop : 2mg/kg a donner immédiatement aosdas 72h apres
la Naissance.

+

3TC sirop : 2mg/kg x 2/} pendant 2 semainedgbuter dans les
12h apres la Naissance.
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- Mere ayant recu moins d’un mois de traitement A®Mn’ayant pas
Recu de prophylaxie ARV

AZT sirop : 4mg/kg x 2/}, a débuter dans leb &prés la naissance
et a Poursuivre pendant 4 semaines.

+

NVP sirop : 2mg/kg a donner immédiatement ousdas 72h aprés
la Naissance.

+

3TC sirop : 2mg/kg x 2/} pendant 4 semainedgbuter dans les
12h apres la Naissance.

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAI&Y
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IH.METHODOLOGIE

1) CADRE ET LIEU D’'ETUDE :
Cette étude a été réalisée au CESAC de BAMAKO.

Le centre d’Ecoute de Soins d’Animation et de Coag€ESAC), a
éteé créé en septembre 1996 afin d’apporter unensgpmedicale et
psychosociale adaptée aux problemes de la prisehange des
personnes vivants avec le VIH/SIDA (PVVIH).

Le CESAC a été réalisé grace au soutien finanaelaccoopération
francaise en collaboration avec le Ministéere d8date, des personnes
agees et de la solidarité de I'époque et I'associate Recherche de
communication et d’Accompagnement a domicile desVIPV
(ARCAD/SIDA) qui assure la gestion et I'animation.

SITUATION GEOGRAPHIQUE

Le CESAC est une structure de prise en charge esitiens la
commune Il au centre commercial de BAMAKO dans lesaux

alloués par le Ministere de la Santé. Il est sitlgns la rue
ARCHINARD dans la méme cours que le service soaiadistrict,

contigu au centre d’accuell et d’orientation degaiis (CAOE) et a
I'Est du Ministéere de I'administration territoriaket des collectivités
locales, téléphone°=20 23 64 77.

LES LOCAUX :

Le CESAC se compose de :
- une salle d’accueil et de secrétariat
- une salle de documentation faisant aussi fonci®palle d’attente

- une salle de soins et de prélevements avec Uleeddzbservation de
jour contiglie possédant cinq lits

- une salle d’archives contenant les dossiers rag@slides patients

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAI&B
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- cing bureaux pour les consultations médicalekatonseil
- un bureau de consultation médicale pour les ¢nfan

- deux bureaux pour les travailleurs sociaux

- deux salles de réunion

- deux bureaux de pharmacie

- un laboratoire biologique.

LE PERSONNEL :

Le personnel est pluridisciplinaire et est placéssta responsabilité
du médecin coordinatewlu centre. Il est constitué d'une équipe
permanente composée de 29 personnes.

LES OBJECTIFS DU CESAC:
Le CESAC a pour objectifs :

- promouvoir une prise en charge de qualité danse#pect de
I'éthique et des droits des personnes

- faciliter 'acces au conseil et soins:

. En offrant aux personnes et aux familles irdestet affectées par le
VIH/SIDA un lieu daccueil, de rencontre, d'orietita,
d’'information de soutien psychosociale,

. En servant de lieu de prélévements pour lestigpe volontaire et
d’observation journaliere pour les PVVIH

- permettre aux intervenants du domaine de dispd'ser espace de
rencontre, d’échange, d’'information et de formation

- Améliorer la qualité de vie et de bien étre de&/M :

Offrir aux PVVIH une prise en charge globale en ieul
extrahospitalier (accompagnement, soins a domicile)

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAI5:9
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2) TYPE D’ETUDE :
Il s’agissait d’'une étude, transversale et desegptivec recueil
prospective des donnees.

3) PERIODE D’ETUDE :
Notre étude s’était déroulée du mois d’Avril au smdie Septembre
2013.

4) POPULATION D’ETUDE :
Notre étude avait concerné les enfants de moirdibdmns infectés par

le VIH sous traitement ARV quelque soit le nombre wmhois de
traitement. Dans cette étude nous n’avions corsidée les enfants
résidents a BAMAKO.

CRITERES D’'INCLUSION :
Ont été inclus dans notre étude :

Les enfants domiciliés a BAMAKO
Les enfants de moins de 15 ans sous ARV quelqudesnombre de
mois.

CRITERES DE NON INCLUSION :
N’ont pas été inclus dans notre étude :

Les enfants infectés qui ne sont pas sous ARV
Les enfants dont les parents ont refusé de pagtiéipyétude
Les enfants non domiciliés a BAMAKO.

ECHANTILLON :
100 patients suivis avaient répondu a nos crit@raslusion

5) COLLECTE DES DONNEES::

Nous avions élaboré un questionnaire individueessk a I'enfant ou
a la personne qui avait sa garde s’il ne peut gnére.

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAIGZQ
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SOURCE DES DONNEES::

Les dossiers de suivi des patients et le logiceld$pensation des
ARV a la pharmacie avaient servi de source de desaénsi que la
fiche d’enquéte.

DEROULEMENT DE L’ENQUETE :

L’enquéte s’était deroulée au cours des consultatide suivi des
enfants. L’interview du parent ou de la personnieagait la garde de
I'enfant était réalisée a chaque suivi. Apres luson ; les enfants ont
éte vus tous les mois pendant trois mois puisxaerse mois de suivi.

6) NOTRE METHODE D’EVALUATION DE L'OBSERVANCE :

Il n'existe pas de méthode de référence pour unaluation
guantitative de l'observance ; le choix en Afrigest relativement
limité en raison du plateau technique disponibles (Idosages
plasmatiques d’ARV ou l'usage des piluliers élegitnoes ne sont pas
envisageables localement) ou du niveau d’éducaties patients
concernés (auto guestionnaires non adéquats dangapulation a
fort pourcentage d’illettrésB[).

Notre recueil de données sur 'observance s’est Ipasicipalement
sur les informations recueillies dans la salle dpehsation des ARV.
Ce dernier a conduit des entretiens individuels suels lors de la
délivrance des médicaments sur la base d'un gquestie. On
assumait également le décompte des comprimés testana
vérification des dates de rendez-vous en présence parent
responsable de I'enfant si toute fois ce derniesnpas en retard ce
qui pouvait susciter une réévaluation des déctamatdu patient.

L’estimation quantitative de I'observance s’est dmssur les
déclarations concernant le nombre de prise mangu@&@ours du mois
précédent la dispensation. Elle a été calculéeamsarit la différence

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAI&ﬂ.



DjibriBA Thése de Phaima

entre le nombre de comprimés prescrit et le nondlerecomprimés
restant. Les horaires de prise ont également &&prcompte.

DEFINITION OPERATIONNELLE DES TERMES

OBSERVANCE : se définit comme étant le degré de concordance
entre le comportement d'un individu (en terme deisgw
médicamenteuses, de suivi du régime thérapeutiquk ahangement
de style de vie) et les recommandations médicales,

BONNE : patient concordant aux recommandations meédicales av
une régularité optimale.

MAUVAISE : patient non concordant aux recommandations
médicales.

7) SAISI ET ANALYSE DES DONNEES:

Les données ont été saisies Bpr Data et Excel 2007, et analysées
avec le logicieEpi Info version 6,04.

8) ASPECTS ETHIQUES:

Le consentement de la personne ayant la garde eidatit était
toujours demandé. La confidentialité des dossietis &surée.

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAI&Q
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V. RESULTATS

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAI&B
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TABLEAU Il : REPARTITION DE LA POPULATION EN FONCTION
DE L’AGE
Classe d’age (ans) Fréquence Pourcentage
1-4 34 34%
5-9 44 44%
10-14 22 22%
Total 100 100%

La tranche d’age 5-9 ans était la plus représesuiel4%.

TABLEAU |V : REPARTITION DE LA POPULATION SELON LE
SEXE

Sexe Fréquence Pourcentage
Masculin 54 54%
Féminin 46 46%

Total 100 100%

Le sexe masculin était le plus représenté soit 54%.

TABLEAU V : REPARTITION DE LA POPULATION EN FONCTION
DU NIVEAU DE SCOLARISATION

Niveau de Fréquence Pourcentage
Scolarisation
Préscolaire 33 33%
Scolarisé 56 56%
Déscolarisé 3 3%
Non scolarisé 8 8%
Total 100 100%

Plus de la moitié des enfants étaient scolarisé®6%o.

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAlﬁﬂ-
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Tableau VI : répartition de la population en foncion du statu
social

Statu social Fréquence Pourcentage
Orphelin pére 23 23%
Orphelin mére 13 13%

Orphelin des deux 15 15%
parents

Non orphelin 49 49%

Total 100 100%

Les enfants étaient orphelins d’au moins d’'un padans 51% des
cas.

Tableau VIl : répartition de la population en fonction des parents
responsables

Parents Fréquence Pourcentage
responsables
Péere et mere 38 38%
Pére seul 6 6%
Meére seul 26 26%
Parents tuteures 30 30%
Total 100 100%

Les enfants étaient a la charge d’un parent tutens 30% des cas.

NB : Parents tuteurs : tante (11fois), grand-mere $9fdielle mere
(3fois), grand peére (2fois), oncle (5fois).

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAlﬁf)
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Tableau VIII : répartition de la population en fonction du nombre
de mois sous ARV au début de I'enquéte

Nombre de mois Fréquence Pourcentage
0-9 29 29%
10-36 46 46%
>36 25 25%
Total 100 100%

Les enfants ayant eu plus de 36 mois de traitem&RY
représentaient le ¥ de I'échantillon.

Tableau IX : répartition de la population en fonction du type de
VIH

Type de VIH Fréquence Pourcentage
VIH1 98 98%

VIH2 2 2%

VIH 1+2 0 0%

Total 100 100%

Le VIH de type 1 était le fréquent soit 98%.

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAIGﬁ
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Tableau X : répatrtition de la population en fonction du Protocol
thérapeutique

Protocol Fréquence Pourcentage
thérapeutique
2INTI+1INNTI 79 79%
2INTI+IP 21 21%
Total 100 100%

Le protocole de premiére intention était resté amgfé dans 79% des
cas.

Tableau Xl : Répartition des patients selon le chagement de
protocole au cours de I'enquéte

Protocol Fréguence Pourcentage
Protocol Maintenu 92 92%
Protocol Change 8 8%
Total 100 100%

Le protocole thérapeutique était resté inchange 82&o des enfants.

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAI&Y
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Tableau Xll: Répartition des patients selon les mifs du
changement de protocole

Motifs du Fréguence Pourcentage
changement

Effets secondaires 1 13%
Rupture de stock 7 87%
Total 8 100%

La rupture de stock de certaines molécules étamdéf majeur de
changement de protocole soit 87%.

Tableau XIII : répartition de la population en fonction des
molécules utilisées

Molécules utilisées Fréquence Pourcentage
3TC/ABC/EFV 1 1%
3TC/DDI/NVP 1 1%
3TC/TDF/LPV 1 1%
3TC/ABC/LPV 3 3%
3TC/ABC/NVP 3 3%
3TC/AZT/IEFV 6 6%
3TC/AZT/LPV 18 18%
3TC/AZT/NVP 66 66%
ABC/DDI/NVP 1 1%

Total 100 100%

L’'association (3TC+AZT+NVP) était la plus utiliséeit 66%.

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAI&B
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Tableau XIV : répartition des enfants selon la présnce de
pathologie au cours du suivi

Pathologies Fréquence Pourcentage
Oui 79 79%

Non 21 21%

Total 100 100%

Seulement, 21% des enfants n'avaient pas présantpathologie
associée durant notre suivi.

Tableau XV : répartition des enfants selon les patblogies

Pathologies Fréquence Pourcentage
N(79)
Gastroentérite 35 44,3%
Eruption cutanée 22 29%
Mycose buccale 12 15%
Pneumopathie 8 10%
Otite 8 10%
Adénopathie 7 9%
cervicale
Malnutrition sévéere 5 6,3%
Conjonctivite 4 5%
Leucorrhée 2 2,5%
Anémie 1 1,3%
Hématurie 1 1,3%

Les pathologies observées au cours de I'enquéienétaombreuses,
la plus représentée fut la gastroentérite ave®44,3

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAIGZQ
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répartition des patients selon la présence d'effet
secondaire

Nous avons observé durant notre étude que 39%rdantg avaien
présenté au moins un effet second:

Figure 4 : répartition des patients selon la présence d’effe
secondaire
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L'effet secondaire leplus observé était la douleur abdominale
51,3%.

Figure 5 : panorama des effets secondaires renconti
Suivi e 'observance au traitement ARV chez les enfantdies de 15 ans au CESAC de BAMAF 70
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Tableau XVI: répartition de la population en fonction de
I’évolution du statut immunitaire

Deficit TO M3 M6
Immunitaire
Déficit non 54 57 67
significatif (54%) (59.4%) (70%)
Déficit modéré 20 19 11
(20%) (19.8%) (11.3%)
Déficit avancé 12 8 8
(12%) (8.3%) (8.3%)
Déficit sévéere 14 12 10
(14%) (12.5%) (10.4%)
Total 100 96 96

Au sixieme mois de suivi 70% de nos enfants avaiantdéficit
immunitaire non significatif ; ce taux était de 5470 et 59,4% a
M3.

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAKGL
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répartition de la population selon le stade cliniqu e de
I'OMS a l'inclusion

stade clinique IV

stade clinique Il 6%
7%

stade clinique Il
10%

A Tl'inclusion la majorité de nos patients était mmptomatique Soi
77%.

Figure 6 : répartition des patients en fonction du stade climjue

Suivi e I'observance au traitement ARV chez les enfantndias de 15 ans au CESAC de BAMA} 72
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Tableau XVII : répartition de la population selon I'évolution de
I'observance au traitement ARV durant I'étude

Niveau TO M1 M2 M3 M6
d’observance
N(89) N(100) N(99) N(98) N(97)

Bonne 56 86 84 73 83
(56%) (86%) (85%) (74,5%) (86%)
Mauvaise 33 14 15 25 14

(33%) (14%) (15%) (25,5%) (14%)
Non évaluée 11
(11%)

Au cours des six mois de suivi, le taux de bonnseplance était
pareil a M1, M2, M6 soit 86% par contre il était 5% a M3.

NB :

- Au temps TO 11 de nos enfants étaient a JO denrant, leurs
observances n’ont pu étre déterminées.

- A M2 sur 100 enfants attendus 1 était transféré d’autre site
- A M3 sur 99 enfants attendus nous avions recensgas de déces.
- A M6 sur 98 enfants attendus, 97 s’étaient pri&sen

Sur les 100 enfants inclus dans notre étude, 2rédtaiansférés vers
d’'autres sites et un décédé.

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAIZCB
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Tableau XVIII : répartition de la population selon les types
d’'inobservance durant I'étude

Formes T0 M1 M2 M3 M6
d’'inobservance N(33) N(14) N(15) N(25) N(14)
Non respectde 28 6 12 10 12

la date du (85%) (43%) (80%) (67%) (86%)
rendez-vous

Non respect 25 6 7 4 8
des horaires de (76%) (43%) (47%) (27%) (57%)
prise
Erreur de 12 6 1 5 2
posologie (36.3%) (43%) (7%) (33.3%) (14.3%)
Prises 29 13 13 14 12
manquées (88%) (93%) (87%) (93.3%) (86%)

Les types d’inobservances les plus représentégnétdes prises
manquées et le non respect de la date du rendez-vou

Suivi de 'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAKGH
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Tableau XIX: répartition de la population selon les causes
d’'inobservance

Causes T0 M1 M2 M3 M6
d’'inobservance N(33) N(14) N(15) N(25) N(14)

4 1 2 3 2
oublie
(12,1%) (7.1%) (13,3%) (12%) (14.3%)
7 3 3 9 6
voyage
(21,2%) (21.4%) (20%) (43%)
(36%)
Absence de 4 1 1 2
soutien
familial (12.1%) (7,1%) (6.7%) (8%)
Maladie de 3 2 1 1
I'enfant
(9,1%) (13.3%) (4%) (7.1%)
Indisponibilité 10 7 4 8 5
du parent
ayant la garde (30.3%) (50%) (26.7%) (36%)
de I'enfant (32%)
Manque de 5 2 3 2
moyen de

transport (15,1%) (14,3%) (20%) (8%)

Les causes de l'inobservance étaient nombreusesplus fréquentes
étaient : Indisponibilité de la personne qui a Edg de I'enfant,
voyage et le manque de moyens de transport.

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAIZCB
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Tableau XX : Répartition des patients en fonction ds tranches
d’age selon I'observance au traitement ARV.

Age Observance Total
Bonne Mauvaise
<10 ans 65 10 75
(86,7%) (13,3%)
11-14 ans 18 4 22
(81,9%) (18,1%)
Total 83 14 97
(86%) (14%) (100%)

Le taux de bonne observance était de 86,7% chenfasts de moins
de 10 ans ; par contre ce taux était de 81,9% lgseenfants de plus
de 10 ans.

Il N’y avait pas de difference statistiguement #gigative, test exact
de Fisher : p=0,73.

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAIaﬁ
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Tableau XXI : Relation entre I'observance et nombraede mois sous
traitement ARV.

Nombre de Observance Total
mois Bonne Mauvaise
0-9 mois 23 4 27
(85%) (15%)
10-36 mois 43 3 46
(93,5%) (6,5%)
> 36 mois 17 7 24
(71%) (29%)
Total 83 14 97
(86%) (14%) (100%)

Quelque soit la durée du traitement 'observaned ébnne, mais le
meilleur taux était observé entre 10-36 mois (93,5 traitement,
sans gu’il ait de différence statistiguement sigaiive, Test de Fisher
P=0,41.

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAKO!
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Tableau XXII: Répartition des patients en fonction des
pathologies observées selon I'observance au traitemt ARV.

Pathologies au Observance Total
cours de Bonne Mauvaise
I'étude
Oui 75 4 79
(94,9%) (5,1%)
Non 10 11 21
(47,6%) (52,4%)
Total 85 15 100
(85%) (15%) (100%)

Les enfants n’ayant pas de pathologies associéagenttplus
inobservants soit 52,4%, par contre ce taux é®ibd% pour ceux
qui avaient des pathologies avec une différencéisstmement
significative, Test de Fisher : P=0,000002.

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAIZCB
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Tableau XXIII : relation entre 'observance au traitement ARV et
le statut social des patients.

Statut social Observance Total
Bonne Mauvaise
Orphelin au 30 11 41
moins d’'un (73%) (27%)
parent
53 3 56
Non orphelin (95%) (5%)
83 14 97
Total (86%) (14%) (100%)

Quelque soit le statu social de I'enfant 'obseoa@tait bonne, mais
le meilleur taux était observé chez les non orpisedivec 95% contre
73% si I'enfant était orphelin d’au moins d’'un pareLa différence
statistique est significative, test de Fisher (P60).

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAI&Q
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Tableau XXIV: Répartition des patients en fonction du
traitement ARV chez les parents selon I'observancau traitement.

Traitement Observance Total
ARV chez les Bonne Mauvaise
parents
Oui 77 10 87
(88,5%) (11,5%)
Non 6 4 10
(60%) (40%)
Total 83 14 97
(86%) (14%) (100%)

Le taux de bonne observance était élevé chez leEmtsndont au
moins l'un des parents était sous ARV (88,5%) celeiales enfants
dont les parents n’étaient pas sous ARV (60%). dbservance
suivait le sens contraire.

Il existait une différence significative entre lésux groupes, test de
Fisher P=0,03

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAI&Q
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V.
COMMENTAIRES & DISCUSSION

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAI&)].
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Notre étude transversale avec recueil prospecsf dnnées a été
menée au CESAC de BAMAKO pour apprécier I'obsereanc
thérapeutique des enfants sous ARV.

Difficultés rencontrées
De nombreuses difficultés ont été rencontrées :
-I'irréegularité des enfants aux visites

-le  refus ou [l'oublie dapporter les médicamentsstaats
précédemment prescrit.

-I'indisponibilit¢ temporaire ou permanente de amgrd examens
complémentaires : taux de CD4, charge virale.

-le choix de prendre dans notre étude les enfaggglants qu’a
BAMAKO a limité notre échantillon.

Malgré ces difficultés nous avons obtenu les rasikuivants :
Caractéristiques de la population

- Age

Dans notre étude la tranche d’age 5-9 ans repiaatdadfso.

Oumar et al 37] ont trouvé 40,2%. Nos résultats vont dans le méme
sens.

- Sexe

La population d’étude chez les enfants a été ntajogment de sexe
masculin (54%). Ce résultat est en concordance lageautres études
menées au Mali3s ; 37 ; 39.

Cette prédominance masculine est également obsdaréela plupart
des pays d’Afrique de I'ouest, reportée dans I'étldEA [44] ; seules
quelques études comme celles de KISSOUGLE e3%ld Yaounde
ont rapporté une prédominance féminine soit (54,6%)

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAI&Q
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- Statut social

Dans 51% des cas, les enfants étaient orphelinsrd@ns un parent,
ce résultat avoisine celui de BALEN@7 qui avait trouvé 53% et
inferieur a ceux de TRAORE. 8% ; TOURE. M [39] qui avaient
trouvé respectivement 69,5% et 69,4%.

Cette différence peut s’expliquer par une taillesppetite de leur
échantillon (56) pour TRAORE. D et (36) pour TOURE.

- La durée du traitement avant I'étude

Vingt neuf pour cent (29%) des enfants étaient amsde 10 mois de
traitement ARV, ce résultat est nettement supériaucelui de
TOURE. M B9 qui avait trouvé 13,9%. Cette différence est
probablement due a une taille plus importante dieenéchantillon
(100) comparé a celui de TOURE.M (36).

- La garde des enfants

lls étaient sous la responsabilité d'un parentututkans 30% des cas,
ce taux etait de 52,5% pour TRAORE. B[ ; 48,3% pour TROCNE
et AL [29] ; 44,7% pour TOURE M.J9.

Ces chiffres sont alarmants et prouvent que lesnemfpayent un
lourd tribut aussi bien au niveau psychoaffectividigu de la maladie
mais également concernant leur avenir.

- protocole thérapeutique

Le protocole thérapeutique le plus utilisé étaituicele 2INTI +
1INNTI dans 79% des cas. BALEN@7Y] ; TRAORE.D 35 ; Oumar
AA et al [37] ont trouvé respectivement 53,7% ; 69,7% et 67,8%.

Ces résultats prouvent que le schéma de premigemtion au Mali est
majoritairement composé de 2INTI + 1INNTI
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Pathologies associées et statut immunitaire desaaid

Plus de la moitié des patients (79%) ont présentémains une
pathologie durant 'enquéte. Ce taux était infari@wcelui trouvé par
TRAORE D [B5] (93,2%) et supérieur au 66,7% de TOURE34||

Les enfants n'ayant pas de déficit immunitaireegttnombreux a TO
et & M3 avec 54% et 59,4% respectivement. Oumaeid& [37] ont
trouvé que ce taux était de 18,5% a TO et 20,6%3a ®h peut
expliquer cette différence par le fait qu'un % are échantillon était
déja a plus de 36 mois de traitement ARV.

Niveau d’observance

A la fin de notre enquéte le taux de bonne obses/a@tait de 86%.
Ce résultat est inférieur a celui de SAMAKE. UB[ qui a trouvé a 6
mois de suivi 91,1% ; et supérieur a celui de TRAQR[35] 79,6%.

Dans notre étude ; les types d’'inobservance étammibreux : le plus
représenté fut les prises manquées (au moins unairse) dont les
proportions variaient entre 86% a 93,3%. Ces taux settement
supérieurs a celui de TRAORE.BY qui a trouvé une variation de
51,9% a 73,3%.

Les types d’'inobservance étaient liés a plusicauses :
Les causes d’inobservance

L’indisponibilité des parents dont le taux se siaumre 26,7% a 50%
venait au premier plan suivie du voyage avec uéguience évoluant
entre 20% a 43% ; 'oublie avec 7,1% a 14,3% vantroisieme rang
des causes.

Les 28,8% d’inobservance observée par TRAORB®) & 6 mois de
suivi étaient principalement liés a l'indisponit@lides parents et a
I'oublie.
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Les effets secondaires

Durant notre étude 39% de nos enfants ont présentdoins un effet
secondaire. FASSINOU et 43| et TRAORE D B5] ont trouvé des
résultats similaires avec respectivement 36% &t 3Contrairement

a Oumar et ald7] qui avaient trouvé 14,1%. On peut expliquer cette
différence par le fait que les patients naifs n'pas été inclus dans
leur étude, mais également du plateau techniqueildatisposaient.

Parmi nos effets secondaires les troubles digeétdgent les plus
représentes soit 88%.

L’'observance thérapeutique en fonction de la trared’age

L’age ne semblait pas influencer I'observance (P30, bien vrai que
dans notre étude les enfants d’ages inferieurggali@10 ans étaient
bons observant (86,7%) que celui des plus de 10(&nh98%). Cet
écart peut s’expliquer par le fait que le traitetndes tout-petits
enfants est administré par I'entourage et que aigigrands enfants
est souvent laissé a eux méme.

L’'observance thérapeutique en fonction du nombre d®is sous
ARV

Dans notre étude le meilleur taux de bonne obseevéitait observé
entre 10 a 36 mois de traitement ARV. Il n’existaais de différence
statistiguement significatif (P=0,41).

L’'observance thérapeutique en fonction des patha&x) observées
durant I'étude

La pathologie semblait influencer I'observance aweclest de Fisher
statistiquement significatif (P=0,000002).

En effet les enfants n’ayant pas présenté de pajles associées
étaient plus inobservants (52,4%) contre (5,1%) peux qui avaient
des pathologies. Ce constat peut s’expliquer pdnote état de santé
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apparent de I'enfant chez qui on n’éprouve plunédaessite d'étre
assidu au traitement.

L’'observance thérapeutique en fonction du traitemefRV chez les
parents

Nous avons constaté que I'observance thérapeutigaeenfants est
bonne si au moins un des parents était sous ARVGYB8contre
(60%) des enfants dont aucun parent n’était sou¥y ARec une
différence statistiquement significative

(P=0,03).

Cette différence peut s’expliquer par le fait geg parents sous ARV
ont non seulement plus d’information sur la malaglide traitement
mais également font I'expérience directe des bianis du traitement
sur leur état de santdg].

L’'observance thérapeutique en fonction du statucsd de I'enfant

A la fin de notre étude, nous avons constaté gseatet social de nos
enfants influence beaucoup leur observance. Ent &ffe orphelins

étaient plus inobservants (27%) que les non omfdb%) avec une
différence statistiquement significative P=0,007.

Cet état de fait peut étre dus a un manque deeswdaimilial et a la
stigmatisation dont sont victimes les orphelins.
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VI.

CONCLUSION &
RECOMMANDATIONS
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Conclusion

L’introduction des antirétroviraux au Mali a susciin engouement
important aupres des praticiens et des personfexgées par le VIH.
Cependant la délivrance des médicaments avec deseits)

I'information des patients sur la survenue des tuaa effets

secondaires dus aux médicaments, la connaissarscéntgeactions
médicamenteuses, I'estimation des besoins et loogates ARV dans
la pratique ont toujours été sujets a certaindgdifés.

Ces éléments concourent a rendre facile sur kg terme le suivi du
traitement (observance) par les malades. Cetteebobservance est
néanmoins capitale car c'est un facteur de bonrieaeité du
traitement, de limitation de 'émergence des rasses aux ARV,
Nous avons mené une étude d’évaluation de I'obsersdans le but
d’aider les parents pour une bonne prise en chadggesnfants vivant
avec le VIH/SIDA.

Au terme de notre étude il ressort des résultatnois que :

- le tranche d’age 5-9 ans était la plus représesué 44%.

- le sexe ratio était de 1,17 en faveur des garcons

- la majorité des enfants étaient des orphelina diains d’'un parent
biologique

- 2INTI + 1INNTI fut le protocole thérapeutique pus utilisé soit
79%.

- au sixieme mois de suivi le taux de bonne adinéaio traitement
était de 86% contre 14% de mauvaise adhésion

- les principales formes d’inobservance étaientpie®s manquées et
le non respect des dates de rendez-vous

- les causes les plus fréquentes étaient I'indigyildg des personnes
ayant la garde des enfants, voyage, manque de smeyé&oublie

- les effets secondaires n’étaient pas rares, maisonstituaient pas
une cause majeure d’inobservance
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- le statut social, le traitement ARV chez les ptseet les pathologies
observées semblaient influencer significativemeéolbservance des
enfants.

Dans l'attente de trouver un traitement curatifusmxdormulons des
recommandations suivantes pouvant améliorer ce t@eixbonne

adhésion au traitement ARV :
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Recommandations

Aux autorités

> faire une étude plus approfondie (incluant un n@minportant
d’enfant et sur une longue durée) si possibleiagan national,
pour déterminer le taux réel d’observance thérageaetdes
enfants sous ARV ;

» Sensibiliser la population en intensifiant, [infeation,
I'éducation, la communication en vue de promouvér
prévention de la transmission Mére-enfant du VIH ;

» Equiper les laboratoires publics pour le comptagetalix de
CDA4 et de la charge virale ;

» Former le personnel médical a la prise en chargeetdants
infectés par le VIH/SIDA et a I'évaluation de |'absance
thérapeutique ;

» Rendre plus accessible les ARV pédiatriques auanivde
toutes les structures de prise en charge des PYVIH

» Renforcer les actions du CESAC par la création dikes
d’accouchement pour une meilleure prise en chargelad
PTME.

Au personnel médical

» Proposer le dépistage systématique a la populatioiout aux
femmes enceintes ;
» Assurer un suivi régulier des enfants sous ARV are v

d’améliorer I'observance au traitement ;

Suivi de I'observance au traitement ARV chezelefants de moins de 15 ans au CESAC de BAMAIQQ
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» Expliguer aux personnes ayant la garde des enfantsque

d’échappement thérapeutique en cas d’inobservance.
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FICHE D’ENQUETE

A) identification du patient au temps To.

1- Numeéros d’identification CESAC / /

2- Date d’inclusion/__ [/ _/ /

3-Age al'inclusion/__/ 1=0-4ans 2=5-9ans 3=1@uisl
4- Sexe / / masculin=M  féminin=F

5-POIDS /| 1=<15kg 2=15-25kg 3=25-35kg a5kg

6- Taux de CD4 /__/ 1=<200 2=200-350 3=350-5@6-500-650
5=>650

6-1 Déficit immunitaire/ | 1=pas de déficit 2= D déwé 3=D
sévere
7-Type VIH / /  1=VIH1 2=VIH2  3=ML+2

8- Protocole thérapeutique /_ / 1=2INTI+1INNTI 2NZI+1IP
3=3INTI

9- Molécules utilisées / /
10-Nombre de mois sous ARV a To / /

1=0-9MOIS 2=9-18MOIS 3=18-24MOIS 4=24-3060\b
5=>36MOIS

11-Résidence / /  1=non éloigné 2=éloigrg=tres éloigné

12-Scolarisation / /

1=pré scolaire 2=scolarisé 3=déscolarisenon scolarisé
13- Statut social / /

1=orphelin pére 2=orphelin mére 3=orphéiret M 4=non
orphelin

14-Vie avec les parentsS..........ccoviiiiii it i e
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B) LES ANTECEDENTS FAMILIAUX

PERE

15-Age/ / 1=18-30 ans 2=30-40 ans 3=>40 ans
16-Profession/ __ / 1=commercant 2=cultivateur 3=fiomnaire

17-Situation matrimoniale / __ / 1=Marié 2=célibatair@=divorcé
4=veuf

18-Situation sérologique / ___ / 1=positif 2=négati#n® sais pas
19-Prise ARV /___ [ 1=oui 2=non

MERE

20-Age /[ 1=15-20 ans 2=20-30 ans 3=30-40 ans4=ans

21-Profession / |/ 1=vendeuse 2=ménagere 3=foncii@na
4=¢léve- étudiant 5S5=autres a PréciSer..........cccvvviiireiienannny

22-Situation matrimoniale / [/ 1=Mariée 2=célibataiB=divorcée
4=veuve

23-Nombre de coépouse / __ /
24-Situation sérologique / _ / 1=positive 2=négatBrene sais pas
25-Prise ARV / [/ 1=oui 2=non

c) Observance thérapeutique a To
26-Niveau d'observance ato/ [/ 1=bonne 2=maavai

26bis si 2 déterminer la forme d’inobservance :
2.1-Respect du renouvellement mensuel /___ / 1=ouio@=n
2.2-Respect des horaires de prise/ /[ 1=oui 2=non
2.3-La dose prise est correcte / [/ 1=oui 2=non

Sinon enexces/ [/ endéfaut/ |/

2.4-prise manquée/ ___ / 1=oui 2=non
27- Causes de I'inobservance / /
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1=oublie 2=voyage 3=refus non justifié 3=Absmrde soutient

familial 4=Refus pour effets indésirables S5=lass#t
6=autres....................

D) A M1

28-Poids/  /1=<15kg 2=15-25kg 3=25-35kg 35kg

29- Classification Clinique / /

30- Protocole thérapeutique est-il conforme a celuMIDIS dernier
/| ___/1=oui 2=non Si 2 précisé le changement..................

31- Motif du changement / / 1=rupture de stock 2etsff
secondaires 3=autre & PreCISEr.......oouuruiieeveeee e eieiearenennn,

32- Effets indésirables / / 1=0ui 2=non

Si OUl préciser/ |/ 1=nausée 2=vomissement  Gledio
abdominale 4=diarrhée 5=prurit 6=céphalée 7=amufpréciser........

33-Observance a M1/ /| 1=bonne 2=mauvaise

33bis si 2 déterminer la forme d’inobservance
2.1- Respect du renouvellement mensuel / _ / 12auion
2.2- Respect des horaires de prise /[ 1=omioR=

2.3- La dose prise est correcte / __/ 1=oui 2=non
Sinon enexces/ [/ endéfaut/ [/

2.4- Prise manquée/ _/ 1=oui 2=non

33.1-Causes de I'inobservance [/

1=oublie 2=voyage 3=refus non justifi¢ 3=Abserde soutient
familial 4=Refus pour effets indésirables S5=lass#t
G=autres............cceeeeennnn.

34- Pathologie 0bServeée. ..o

E) A M2
35-Poids /__ /1=<15kg 2=15-25kg 3=25-35kg 25kg
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36- Classification Clinique / /

37- Protocole thérapeutique est-il conforme a celuMIDIS dernier
| ___/1=oui 2=non Si 2 précisé le changement.....................

38- Motif du changement / / 1=rupture de stock 2etsff
secondaires 3=autre a PréCISEr......ccvvieiiiiiie it erenens

39- Effets indésirables / / 1=0ui 2=non

Si OUl préciser / [/ 1=nausée 2=vomissement @kedo abdominal
4=diarrhée 5=prurit 6=céphalée 7=autre a précise............

40-Observance a M2/ /| 1=bonne 2=mauvaise

40bis si 2 déterminer la forme d’inobservance
2.1- Respect du renouvellement mensuel / _ / 12auion
2.2- Respect des horaires de prise /__/ 1=omioR=

2.3- La dose prise est correcte / __/ 1=oui 2=non
Sinon enexcés/ [ endéfaut/ |/

2.4- Prise manquée/ _/ 1=oui 2=non
40.1-Causes de l'inobservanceé /

1=oublie 2=voyage 3=refus non justifié 3=Absmrde soutient
familial 4=Refus pour effets indésirables S5=lass#t

41-Pathologie observée. ..........oovvviiiiiciiiiie e,

F) A M3
42-Poids/ _ /1=<15kg 2=15-25kg 3=25-35kg 35kg
43- Classification Clinique / /

43.1-Taux de CD4 / /

43.2-Déficit immunitaire/ / 1=pas de déficit 2= D ddéve 3=D
sévere

44- Protocole thérapeutique est-il conforme a celuMIDIS dernier
/| 1=oui 2=non Si 2 precisé le changement...............
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45- Motif du changement / / 1=rupture de stock 2etsff
secondaires 3=autre & PreCISEr.......vuuire i ies e e eeeveenenaennen

46- Effets indésirables / / 1=0ui 2=non

Si OUIl préciser/ |/ 1=nausée 2=vomissement  Gledio
abdominale 4=diarrhée 5=prurit 6=céphalée 7=amufpréciser........

47-Observance a M3 / 1=bonne 2=mauvaise

47bis si 2 déterminer la forme d’inobservance
2.1- Respect du renouvellement mensuel / _ / 12auion
2.2- Respect des horaires de prise /___/ 1=omioR=

2.3- La dose prise est correcte / __/ 1=oui 2=non
Sinon enexces/ [/ endéfaut/ [/

2.4- Prise manquée/ | 1=oui 2=non

47.1-Causes de l'inobservanceé /

1=oublie 2=voyage 3=refus non justifié¢ 3=Abserde soutient
familial 4=Refus pour effets indésirables S5=lass#t
6=autres...............

48-Pathologie observée............ccoooiiiiiiiiiiin e,

G) A M6

49-Poids / __ /1=<15kg 2=15-25kg 3=25-35kg 35kg
50- Classification Clinique/ [/

50.1-Taux de CD4 / /

50.1-Déficit immunitaire/ / 1=pas de déficit 2= Ddévé 3=D
sévere
50.2-Cv/ /

51- Protocole thérapeutique est-il conforme a celuMIDIS dernier
| ___/1=oui 2=non Si 2 précisé le changement.....................

52- Motif du changement / / 1=rupture de stock 2etsff
secondairesS 3=autre & PreCISEI ... ..uuuui it ce et ve e erenaenaen
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53- Effets indésirables / / 1=0ui 2=non

Si OUl préciser/ |/ 1=nausée 2=vomissement  Gledio
abdominale 4=diarrhée 5=prurit 6=céphalée 7eautr
PréCISEr....cvvii i,

54-Observance a M& /| 1=bonne 2=mauvaise

54bis si 2 déterminer la forme d’inobservance
2.1- Respect du renouvellement mensuel / _ / 12euion
2.2- Respect des horaires de prise /___/ 1=omioR=

2.3- La dose prise est correcte / __ / 1=oui 2=non
Sinon enexces/ [/ endéfaut/ [/

2.4- Prise manquée/ |/ 1=oui 2=non

54.1-Causes de I'inobservance /

1=oublie 2=voyage 3=refus non justifié¢ 3=Abserde soutient
familial 4=Refus pour effets indésirables S5=lass#t
TS L1 =

55- Pathologie observée. ...,

56- difficulté du parentou du tuteur.....................o......
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Titre : Suivi de I'observance au traitement ARV chez lelaetis de
moins de 15 ans au CESAC de BAMAKO.

Lieu de dépdt : Bibliotheque de la faculté de pharmacie et de la
faculté de médecine et d'odontostomatologie. B805 ; BAMAKO

Secteur d’intérét : Maladies infectieuses ; Pharmacologie et Pédiatrie

Résumé :L’'observance du traitement antirétroviral est goadition
indispensable a la réussite de la prise en chaggeedrsonnes vivant
avec le VIH. Nous avons mené une étude sur I'évialialu niveau
de I'observance du traitement ARV entre le moisydi2013 au mois
de septembre 2013 ; au CESAC de BAMAKO. Le buttétk
déterminer le niveau de I'observance des enfanis ARV.

L'étude était transversale, descriptive avec rdcpeospectif des
données. L’'enquéte consistait au dénombrement despramés
restant au renouvellement de I'ordonnance et &eluew des enfants
ou des parents tuteurs a chaque rendez-vous.

Dans notre étude 100 enfants sous ARV ont étésntliige moyen
était de 7 ans (+ ou -) avec une prédominance rhiascsoit 54%.
Plus de la moitié des enfants étaient orphelina diains d’'un parent
(51%). Globalement le niveau de bonne observaraie stisfaisant
avec des taux variant de 56%, 86%, 85%, 74,5%, &% 8
respectivement de TO a M6. Les causes d’inobseevdes plus

fréquentes étaient l'indisponibilité du parent tutevoyage, manque
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de moyens de transport. Les types d’inobservarsplies représentés
étaient des prises manquées et le non respect datdadu rendez-
vous. Nous avions observé que 39% des enfantsrdyaiésente au
moins un effet secondaire. L'association AZT/3TCMYut la plus
prescrite (66%). Le protocole thérapeutique 2INTNNTI était resté
inchangé dans 79% des cas. A la fin du suivi oreni&gistre 2 cas de
transféres et 1 cas de déces.

Mots clés : Observance thérapeutique, ARV, enfant, CESAC de
Bamako
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SUMMARY: the observance of antiretroviral treatment is sseatial
condition for a successful medical support for peesons affected by
HIV. From April 2013 to September 2013, we led awneistigation at
the CESAC of BAMAKO about assessing the level of \AR
observance of children treatment. This aims tordete the level of

observance of children under ARV.

The investigation was transversal, descriptive wathprospective
gathering of data. The investigation consisted wmunting the
remaining tablets for renewing prospection andriésving children

or relatives during each meeting.

One hundred children under ARV were included in iowestigation.
The average age was seven years (more or less)amitiasculine
prevalence that is 54%. More than half of the ckidwere orphans of
at least one parent (51%). Overall, the level addyobservance was
satisfactory with rates ranging within 56%, 86%%8574,5% and
86% respectively from TO to M6. The most frequembbiservance
causes were the unavailability of the guardian mareeavel, lack of
means of transportation. The most represented typewbservance
were the failed sampling and the non-respect obmpments. We
have observed that 39% of children presented at taze after-effect.
The association 3TC/AZT/NVP was the most prescribééo. The
therapeutic protocol 2INRT+1INNRT remained unchahge79% of
cases. At the end of the follow up we have recotdedtransfer cases

and one death case.
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KEY WORDS: therapeutic observance, ARV children,
CESAC/BAMAKO
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SERMENT DE GALIEN

Je jure en présence des maitres de la faculté, des
conseillers de Vlordre des pharmaciens et de mes
condisciples :

D’honorer ceux qui m’ont instruit dans les préceptes de
mon art et de leur témoigner ma reconnaissance en
restant fidele a leur enseignement ;

D’exercer dans Pintérét de la Santé publique ma
profession, avec conscience et de respecter non
seulement la législation en vigueur mais aussi les regles
de ’honneur, de la probité et du désintéressement ;

De ne jamais oublier ma responsabilité et mes devoirs
envers le malade et sa dignité humaine.

En aucun cas, je ne consentirai a utiliser mes
connaissances et mon état pour corrompre les moeurs et
favoriser les actes criminels.

Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidele a
mes promesses.

Que je sois couverte d’opprobe et méprisée de mes

confréres si j’'y manque.
Je le jure!
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