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ABREVIATIONS
ADN : Acide Désoxy-Ribo Nucléique
ARN : Acide Ribo Nucléique
ARV : Anti Retro Viral
AZT : Zidovudine
BAAR : Bacille Acido-Alcoolo-Résistant
BCG : Bacille de Calmette et Guérin
BK : Bacille de Koch
CDT : Centre de Dépistage et de Traitement
CNHPP : Centre National Hospitalier de Pneumo- Phtisiologie
CV: Charge Virale
DOTS: Directly Observed Traitement Short course
ELISA : Enzyme Linked Immune Sorbent Assay
E: Ethambutol
H: Isoniazide
INRT : Inhibiteurs Nucléosidiques ou Nucléotidique de la Réserve
Transcriptase
INNRT : Inhibiteurs Non Nucléosidiques de Réserve Transcriptase
IP : Inhibiteurs Protéases
OMS: Organisation Mondiale de la Santé
PCR: Polymérase Chain Reaction
PNLT: Programme National de Lutte contre la Tuberculose
R: Rifampicine
RT: Reverse Transcriptase
S: Streptomycine
TB: Tuberculose
TPM-+: Tuberculose Pulmonaire a Microscopie Positive
TPM- : Tuberculose Pulmonaire a Microscopie Négative

Z: Pyrazinamide
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CHU : Centre Hospitalo-Universitaire

CSRéf : Centre de Santé de Référence

CI: Commune 1

FMPOS : Faculté de Médecine, de Pharmacie et d’Odonto-Stomatologie
VIH : Virus de I’'lmmunodéficience Humaine

SIDA : Syndrome Immuno-Déficience Acquise
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Classée urgence mondiale par I’OMS depuis 1993, la tuberculose représente a
I’échelle mondiale un probléme majeur de santé publique. En Afrique, elle prend des
proportions alarmantes selon le 9™ rapport annuel de I’OMS et le Mali n’est pas
¢pargné [1].
D’apres ce rapport, il y a :
» Une nouvelle infection par le bacille tuberculeux chaque seconde dans le
monde.

» Un tiers de la population mondiale est infecté par le bacille de Koch.

» 1.7 millions de décés du a la tuberculose en 2003 soit prés de 5000 personnes
par jour.

La tuberculose ne cesse de progresser surtout en Afrique malgré la chimiothérapie
gratuite dans certains pays de D’Afrique et de I’Asie du SUD EST. Cette
augmentation des cas de tuberculose est favorisée par 1’épidémie de VIH/sida,
apparue au début des annees 1980. L’infection par le VIH favorise 1’éclosion de la
tuberculose en affaiblissant les défenses immunitaires de I’organisme. Le VIH et la
tuberculose constituent une association meurtriere. L’OMS estime que le nombre de
cas de la tuberculose diminuerait dans le monde de 1,5% par an en absence de VIH.
D’autres facteurs surajoutés a I’infection a VIH peuvent expliquer la recrudescence
de la tuberculose dans le monde tels que la pauvreté, la croissance démographique
galopante naturelle aggravée par les phénomenes migratoires. Ces facteurs sont
majorés par la mauvaise gestion des systetmes de santé liée aux programmes
d’ajustement structurel. Les tendances épidémiologiques indiquent que la tuberculose
est en progression.
Plusieurs ¢tudes menées au Mali ont prouvé [Defficacit¢é du traitement anti
tuberculeux chez les tuberculeux immunocompétents. Il nous a paru intéressant de
mener une étude portant sur la co infection Tuberculose/VIH afin de déterminer les

effets secondaires des antituberculeux en fonction de la sérologie.
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A- Objectif général :
Etudier la prévalence des effets secondaires des médicaments antituberculeux chez
les personnes co-infectées par la Tuberculose/ VIH
B- Objectifs spécifiques :
1. Déterminer les régimes de la chimiothérapie antituberculeuse en fonction
du VIH
2. Déterminer les principaux effets indésirables des molécules antituberculeuses
3. Déterminer le taux de succes du traitement antituberculeux chez les personnes
séropositives.
4. Identifier la prise en charge des effets indésirables.

5. Identifier le profil des patients co-infectés TB/VIH
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1- Epidémiologie :

Les dernieres estimations de 'OMS évaluent a 40 millions le nombre de personnes
infectées par le VIH dans le monde, dont 25 millions en Afrique. La tuberculose
représente la complication infectieuse la plus fréquente chez les malades infectés.
Il en résulte qu'une proportion variable des malades tuberculeux est co-infectée
par le VIH. Si cette proportion est faible dans les pays occidentaux, ou l'infection
tuberculeuse est rare dans la population d'adultes jeunes, elle est beaucoup plus
¢levée dans les régions ou la tuberculose et le VIH touchent la méme classe d'age.
Globalement, 11% des cas de tuberculose sont co-infectés par le VIH, mais la
proportion s'éleve a 38% en Afrique et peut atteindre 75% dans certains pays
comme le Malawi et le Zimbabwe, ou l'incidence de la tuberculose a passé de 60
cas pour 100 000 habitants en 1980 a 400 pour 100 000 habitants en 2004 [2]. A
lI'inverse, une forte proportion des malades porteurs du VIH développera une
tuberculose (entre 30 et 75% selon le risque annuel d'infection dans la population
locale) [3]. Il existe ainsi une relation entre la prévalence du VIH dans la
population générale et la proportion de cas positifs parmi les tuberculeux de la
méme région [4]. L'interaction entre le VIH et la tuberculose, longtemps négligée,
est considérée actuellement comme le facteur déterminant pour I'évolution future
de la tuberculose dans le monde. Dans les régions du monde ou la prévalence du
VIH dans la population générale est inférieure a 4%, l'incidence de la tuberculose
est stable ou en baisse. Dans les régions ou la prévalence dépasse 4%, l'incidence
de la tuberculose augmente, et cela méme dans les pays qui disposent d'un
programme efficace de lutte antituberculeuse (stratégie DOTS de I'OMS) (figure
1) [S]. Les pays occidentaux sont indirectement touchés par le biais des migrants
provenant de zones a haute endémie, qui peuvent étre porteurs de I'une ou l'autre

infection, voire des deux [6].
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Tuberculose chez les séropositifs

Dans les populations ou les tuberculeux sont fréquemment co-infectés par le VIH, on
assiste a une augmentation progressive de la proportion de femmes parmi les
malades, donc a une augmentation du risque de transmission de la tuberculose (et du
VIH) de la mére a l'enfant. Chez les enfants séropositifs, la tuberculose représente
¢galement une cause fréquente d'infection respiratoire aigu€ [7] Dans l'ensemble, les
séropositifs ont cependant plus souvent des formes de tuberculose extrapulmonaire,
non contagieuse, donc leur influence sur la transmission de la maladie dans la
population générale semble plus faible que celui des tuberculeux séronégatifs [8]. La
co-infection complique également le traitement de la tuberculose, en raison de la
fréquence ¢levée des intolérances médicamenteuses observées chez les patients
séropositifs et des interactions médicamenteuses entre les antituberculeux (en
particulier la rifampicine) et certains antirétroviraux [9]. Un document
impressionnant relate lI'expérience personnelle d'un soignant atteint simultanément

dun sida et d'une tuberculose multirésistante [10].

L'impact de la tuberculose sur la progression de l'infection VIH est peu clair. La
tuberculose favorise la réplication du virus VIH in vitro et il semble que les
séropositifs atteints de tuberculose ont une charge virale plus ¢élevée que les non-
tuberculeux, mais il n'est pas possible de dire s'il s'agit d'un effet direct de la
tuberculose ou d'une sensibilit¢ accrue des malades en stade avancé envers la

tuberculose.

2- Définition :
La tuberculose est une maladie infectieuse due au Mycobacterium tuberculosis et plus
rarement due au Mycobacterium bovis [11]. On distingue généralement deux types

de tuberculose [12] :
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2.1. Tuberculose pulmonaire

Cette tuberculose est caractérisée par des lésions pulmonaires. Il existe deux formes.

» Tuberculose pulmonaire & microscopie positive ou TPM+ :
Elle se définit par :

* Au moins deux échantillons de crachat positif pour le BARR a la microscopie
directe ;

* Au moins un échantillon de crachats positifs pour le BARR a la microscopie
directe avec des anomalies radiologiques compatibles avec une tuberculose
pulmonaire évolutive ;

* Au moins un €échantillon de crachats positifs pour le BARR a la microscopie
directe et mise en évidence du bacille de Koch par culture sur cet échantillon.

e Tuberculose pulmonaire & microscopie négative ou TPM- :

Elle se définit par
*Au moins trois échantillons de crachats négatifs pour le BAAR en
microscopie directe avec des anomalies radiologiques compatibles avec une
tuberculose pulmonaire évolutive ¢tendue ;
*Au moins deux séries des trois échantillons de crachats négatifs pour le
BAAR en microscopie directe avec des anomalies radiologiques compatibles avec
une tuberculose pulmonaire active et persistante malgré un traitement antibiotique a
large spectre non spécifique ;
*Au moins un €chantillon de crachat négatif pour le BAAR en microscopie

directe et dont la seule culture est positive pour le BAAR.

2.2- Tuberculose extra pulmonaire
Elle atteint des organes autres que le poumon, le plus souvent la plevre, les
ganglions lymphatiques, la colonne vertébrale, les articulations, les voies génito-

urinaires, le systeme nerveux, 1’abdomen et la peau.
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2. a - Agent Pathogéne :
Les mycobactéries peuvent €tre classées en deux groupes tres différents malgré
leur appartenance au genre Mycobacterium [13,14] :
% Les mycobactéries tuberculeuses ;
M. tuberculosis hominis;
M. bovis;
M. africanum
% Les mycobactéries non tuberculeuses.
2. b- Mode de contamination :
2.b1- Contamination directe
Elle se fait par :

% La voie aérienne, d’un sujet tuberculeux pulmonaire a un sujet sain. Lors
d’un effort de toux ou d’un éternuement, le patient tuberculeux contagieux
expulse dans I’air des gouttelettes microscopiques contenant des bacilles
appelées des gouttelettes de Pfliige qui peuvent rester en suspension dans
I’air pendant plusieurs heures [15,16].

% La voie entérogene par I’intermédiaire de certains aliments.

2.b2- Contamination indirecte

Elle se fait généralement par 1’intermédiaire de crachats desséchés expectorés par
les malades et remis en suspension par les mouvements de 1’air [17,18].
3- Physiopathologie :

3.1- Tuberculose infection :

Dans 97% des cas, la contamination tuberculeuse se fait par voie a€rienne. Le
sujet tuberculeux émet lors de la toux un aérosol de particules contenant des bacilles
tuberculeux ou gouttelettes de Pfliige. Les plus petites particules pénétrent au niveau
alvéolaire. Les bacilles tuberculeux vont se multiplier dans les macrophages et
déterminer la formation d'un chancre d'inoculation au niveau des lobes [19]. La

dissémination se fait d'abord par voie lymphatique et ganglionnaire, puis sanguine
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avec localisations secondaires, dont la plus importante au niveau pulmonaire se situe

aux apex [20]. Dans la majorité des cas, cette infection évolue favorablement.

3.2- Tuberculose maladie :
Les défenses de I'organisme étant insuffisantes ou dépassées, les bacilles se

multiplient : ¢’est la phase de la tuberculose maladie. Elle est due soit a

* une réinfection de 1’organisme par les bacilles de Koch (BK)

* une activation des BK restés quiescents dans I’organisme.

A ce stade de la tuberculose maladie, on note la présence de signes cliniques et de

signes radiologiques [21].

3.2-1 Clinique :
a- Primo infection tuberculeuse
Les manifestations du premier contact d’un organisme avec le BK peuvent étre
cliniques [22, 23]:

¢ Une altération de 1’état général : asthénie, amaigrissement, baisse du
rendement scolaire.

% L’érythéme noueux ou « érythéme induré de Bazin » est un peu plus
fréquent. Il s’agit d’une éruption de nodosités dermo-hypodermiques
contusiformes, un peu douloureuses, si€geant souvent a la face tibiale
des jambes, évoluant par poussée, avec parfois une fébricule et des
arthralgies.

¢ La kérato conjonctivite avec 1’ceil rouge larmoyant unilatéral qui est de
nos jours rare.

Dans la majorité des cas, cette primo infection est latente.

b- Tuberculose pulmonaire commune
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Les signes les plus fréquents de tuberculose pulmonaire sont [24, 25] :
¢ une toux persistante pendant 3 semaines ou plus. Tout patient agé de
15ans ou plus, se présentant dans une formation sanitaire avec ce
symptome est un cas « suspect de la tuberculose »

*» une hémoptysie ;

¢ une dyspnée ;

% des douleurs thoraciques ;

+* une anorexie ;

¢ un amaigrissement ;

% une asthénie ;

% une hypersudation ;

+¢ parfois une hyperthermie ;
Tout patient présentant ces symptomes, et ayant €té en contact avec un

tuberculeux contagieux est susceptible de souffrir de tuberculose [26].

c- Tuberculose extra pulmonaire

Les symptomes de tuberculose extra-pulmonaire dépendent de 1’organe atteint.
Des douleurs thoraciques en cas de pleurésie tuberculeuse, une adénopathie, une
déformation a angle aigu de la colonne vertébrale sont les signes les plus fréquents de

tuberculose extra-pulmonaire [24].

4-Diagnostic :

4.1. Circonstance de découverte :

— Consultation spontanément dans une formation sanitaire, pour des symptomes
évocateurs de la tuberculose ;

— Contact avec un tuberculeux dont I’examen de crachats est positif ;

— Réalisation d’une radiographie du thorax qui montre une anomalie évoquant une

tuberculose [27].
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4.2. Diagnostic de la tuberculose :

A Theure actuelle, le seul moyen de diagnostiquer une infection tuberculeuse
latente est de pratiquer un test tuberculinique.

Le diagnostic de la tuberculose-maladie nécessite le recours a plusieurs types
d'examen mais sa confirmation n'est obtenue qu'apres la mise en évidence de BK

dans les expectorations ou dans tout autre prélévement humain. [28]

* Radiographie pulmonaire
La localisation pulmonaire de la tuberculose étant plus fréquente, une
radiographie pulmonaire constitue un examen de base. Toute image suspecte peut
faire 1'objet d'investigations radiologiques complémentaires.
* Examens bactériologiques
Quelle que soit la localisation de la tuberculose, il faut effectuer des examens
bactériologiques pour obtenir la confirmation de la tuberculose. La recherche des BK
se fait sur des expectorations matinales ou sur tout autre prélévement spécifique de la
localisation extra pulmonaire.

Les échantillons envoyés au laboratoire sont examinés au microscope, puis mis en

culture [29].

e Autres examens

En derniére instance, des techniques d'identification permettent de différencier
les mycobactéries tuberculeuses des autres bactéries du méme genre. Ces examens
demandent un certain temps et la confirmation de la tuberculose ne peut étre obtenue

qu'apres quinze et trente jours.

5-Traitement :
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5-1- But :
+* Guérir le malade de sa tuberculose ;
¢ Eviter le décés entrainé par la tuberculose évolutive ou ses
complications ;
¢ Prévenir les rechutes de la tuberculose ;
¢ Eviter le développement de la pharmaco résistance ;

¢ Diminuer la transmission de la maladie a d’autres personnes donc sa

dissémination [30, 31].

5-2- Moyens médicamenteux :

Le traitement de la tuberculose repose sur la polychimiothérapie. Le traitement
des cas de tuberculose a frottis positifs comprend deux phases.

Une phase initiale de traitement ou phase intensive qui comporte quatre
médicaments a savoir I’éthambutol (E), la rifampicine (R), I’isoniazide (H) et le
pyrazinamide (Z). Parfois on ajoute la streptomycine (S) aux quatre molécules ci-
dessous lors de la phase initiale. Cette phase a I’avantage d’étre tres efficace pour
¢liminer les bacilles et réduire la résistance aux antituberculeux [32]. Elle dure deux
ou trois mois.

La phase de continuation est nécessaire a la guérison définitive du patient. Elle
permet d’éviter la rechute de la tuberculose a ’arrét du traitement. Elle ne nécessite
pas autant de médicaments, mais sa durée doit étre suffisamment longue pour étre

efficace voire quatre mois [30].
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5-3- Tableau I : Catégorisation des malades et régime thérapeutique [9]

Catégorie Définition Régime de traitement
Catégorie I Nouveau cas de Tuberculose Pulmonaire | 2mois ERHZ et 4mois
a Microscopie positive (TPM+) de RH OU 2mois ERHZ
et 6mois de EH
Catégorie 11 Retraitement de TPM+ 2mois SERHZ + 1mois
= Echec ERHZ+ 5mois RH OU
» Rechute 2mois de ERHZ et

= Reprise du traitement aprés | 4mois de ERH.

abandon.

Catégorie I1I Nouveau cas de Tuberculose Pulmonaire | 2mois de RHZ + 4 mois

a Microscopie négative RH
Tuberculose extra pulmonaire 2mois RHZ + 6 mois
EH.

Catégorie IV | Echec aprées retraitement

Légende :

SERHZ : Association de Streptomycine, Ethambutol, Rifampicine, Isoniazide et
de Pyrazinamide.

ERHZ: Association de Ethambutol, Rifampicine, Isoniazide et de
Pyrazinamide.

RH : Association de Rifampicine et Isoniazide.

ERH : Association de Ethambutol, Rifampicine et Isoniazide.

RHZ : Association de Rifampicine, Isoniazide et Pyrazinamide.

5-4- Résultats du traitement :
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A Tarrét du traitement dans un Centre de Dépistage et Traitement CDT, le

malade sera classé dans une des catégories suivantes : [1, 20]

Guéri : patient qui a deux frottis négatifs successifs et dont le dernier est réalis€ a la

fin du traitement.

raitement terminé : patient ayant suivi jusqu’au bout son traitement, mais qui n’a
Trait tt tient ayant ’au bout trait t ’

pas bénéficié d’une bacilloscopie a la fin de son traitement.

Echec : patient en traitement dont les frottis sont positifs a cinq mois, ou plus tard au

cours du traitement.

Déces : patient décédé pendant le déroulement de la chimiothérapie.

Perdu de vue: patient n’ayant pas pris ses meédicaments pendant deux mois

consécutifs.
Transféré : patient enregistré dans un CDT et qui est adressé a un autre CDT pour y
poursuivre son traitement.
6- Effets indésirables :
Le traitement antituberculeux entraine soit des réactions secondaires nécessitant

un arrét du traitement, soit une hospitalisation du malade. Il s’agit des :

* Réactions d’hypersensibilit¢é aux antituberculeux se manifestant par un

prurit, une éruption cutanée ;
* Réactions généralisées comme un choc, un purpura ;
* Troubles de la vision.

Les vertiges peuvent étre consécutifs a des 1ésions vestibulaires [19].

7-Définition de I’infection au VIH :
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C’est une infection virale transmissible, causée par le virus de I’Immunodéficience
Humaine (VIH) qui infecte les lymphocytes TCD4 entrainant leur destruction [33].
Ces derniers ¢€tant en effet des cellules coordinatrices de la réponse immunitaire.

Par ailleurs, les cellules infectées exposent a leur surface membranaire des
protéines virales qui sont reconnues par des cellules immunitaires saines. Il s’en suit
un processus de « baiser de la mort » (kiss of death) par lequel la cellule saine est
détruite par activation de la voie de 1’apoptose.

L’infection au VIH évolue en trois phases :

¢ de primo infection ;

% asymptomatique ;

% de la maladie : Sida.

7-1- Agent pathogene de I’infection au VIH :

L’ agent pathogene de cette infection est le virus de I’'Immunodéficience Humaine
(VIH). Il existe le VIH1 et le VIH2 qui sont tous des rétrovirus de la famille des
lentivirus infectant 1’homme et responsable du Syndrome d’Immuno Déficience
Acquise (SIDA) [34]. Les agents pathogenes a I’origine du SIDA et la forme clinique
que prend celui-ci dépendent du stade de 'infection et de 1’importance du déficit
immunitaire qui lui est associé.

7-1-1 Structure :

Ce sont des virus a ARN dimérisés, de forme sphérique. Le VIH posséde une
enzyme transcriptase inverse lui permettant de transcrire son ARN en ADN pro viral
et une enzyme intégrase favorisant 1’intégration de I’ADN pro viral a I’ADN de la
cellule hote [35].Le VIH possede des génes de régulation.

7-1-2- Variation antigénique :

Le VIH1 est divisé en trois groupes : Groupe M, Groupe O et Groupe N.

Le groupe M (majeur), universel, comprend neuf sous types de A a K sauf E et [;

Les groupes N et O limités au Cameroun et aux pays voisins, comprend 5 sous
types de A a E [33].

7-2- Mode de contamination :
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Depuis le début de la pandémie, trois modes de transmission ont été observés :
[36, 37]

¢ La transmission par voie sexuelle ;

¢ La transmission par voie sanguine ;

¢ La transmission meére — enfant.

L’allaitement présente de nos jours, un risque supplémentaire de contamination du
bébé.
7-3- Facteurs de risque de I’infection :

% La pauvreté ;

¢ Les facteurs culturels ;

¢ Les facteurs liés au sexe [35].

8- Physiopathologie de I’infection au VIH / SIDA :
8-1- Entrée et multiplication des virus :
8-1-1- Cellules cibles

Parmi ces cellules, on distingue :

* les cellules cibles principales constituées des lymphocytes T CD4+, des
macrophages, des monocytes, des cellules microgliales du cerveau, des cellules
dendritiques des ganglions [38, 39].

* Les cellules cibles associées telles que les cellules précurseurs de la meelle, les
anthérocytes.

8-1-2- La multiplication :

Le virus du Sida a besoin des lymphocytes T CD4 + pour sa multiplication.
L’affinité du virus a cette cellule est due a la présence de 6 corécepteurs, substances
chimio — attractantes, a sa surface. Les plus importants sont :

Le corécepteur CxCR4 appelé fusine, exprimé a la surface de bon nombre de
cellules et n’est reconnu que par le VIH.
Le corécepteur CCRS5, exprimé surtout a la surface des macrophages et des

lymphocytes T mémoires.
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Gréce a ces corécepteurs, on a I’adhésion du virus aux lymphocytes T CD4 +. Cette
adhésion favorise la fusion de I’enveloppe du virus avec la membrane cellulaire. 11
s’en suit la décapsidation du virus.
8-1-3- Le cycle de réplication du virus dans la cellule :
¢ Transcription de I’ARN viral en ADN pro viral grace a la RT ;
¢ Intégration de ’ADN pro viral dans le génome de la cellule héte grace a
I’intégrase virale ;

¢ Transcription ADN pro viral en ARN par ’ARN polymérase II puis sa

migration du noyau viral vers le cytoplasme ;

% Assemblage des composants du virus ;

+*» Maturation des virions ;

% Bourgeonnement au niveau de la membrane cellulaire entrainant la libération
des virus.

Par cette multiplication, nous avons 1 — 10 milliards de nouveaux virus par jour chez

le sujet immunodéprimé.

8-1-4- Les conséquences de la multiplication virale :

Les cellules du systéeme contrélent la réplication virale dés le début de 1’infection
au VIH. Cette réponse est instable et n’est pas durable. Elle sera vite déborder par le
VIH qui continuera sa progression.

Les lymphocytes T CD4 sont activés, infectés puis détruits en masse. On parle de
destruction de ’'immunité cellulaire.

L’organisme hote stimule donc le systétme immunitaire a produire des
lymphocytes T CD4 jusqu’a épuisement de ses capacités. A ce stade d’épuisement,
alors que la réplication virale continue son ascension, nous assistons a un déficit
immunitaire. C’est alors qu’apparaissent les infections opportunistes, les cancers.
Nous avons a ce stade une évolution vers la maladie : le Sida.

9-Signes cliniques de ’infection au VIH :
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Les signes cliniques de I’infection au VIH varient considérablement selon le stade de
I’évolution de I’infection. Dans son livre « Des virus et des Hommes », le professeur
Luc Montagnier indique que cette maladie n’a aucun symptome spécifique constant.
9-1Primo infection ou phase aigue :

La durée moyenne d’évolution de la primo infection est €gale a deux semaines
et le risque contagieux est fort. La charge virale est élevée au cours de la primo
infection. Les symptdmes a cette phase sont peu spécifiques. Ils apparaissent entre
un(1) et six(6) semaines aprés la contamination sous forme de syndrome pseudo
grippal ou mononucléosique [40].

La fievre est quasi existante accompagnée de céphalées de myalgies,
d’asthénie.

Les signes cutan€éo-muqueux associ€s, sont une angine érythémateuse ou
pseudomembraneuse, une éruption cutanée maculo-papuleuse  touchant
essentiellement le tronc et la face [41]. Peuvent s’y associer des ulcérations cutanéo-
mugqueuses superficielles, surtout génitales et buccales.

Dans la moitié des cas, apparaissent au cours de la deuxiéme semaine des
adénopathies multiples, cervicales axillaires et inguinales. Des manifestations
digestives a type de diarrhée avec douleurs abdominales sont présentes dans un tiers
des cas [42].
9-2-Phase asymptomatique ou phase chronique:

Elle est de durée variable quelques semaines a plusieurs années. Elle résulte de
I’équilibre entre les lymphocytes T CD4 détruits et la compensation en CD4. Durant
cette période la virémie est faible. Le sujet infecté ne présente pratiquement aucune
manifestation clinique.
9-3-Phase symptomatique :

% Phase pré Sida :
Elle témoigne d’une immunodépression modérée avec baisse progressive des
lymphocytes T CD4. La lymphadénopathie chronique est fréquent a ce stade. Ce sont

des adénopathies cervicales indolores et isolées.
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¢ Phase de Sida :

A ce stade apparaissent les infections opportunistes et les tumeurs. Le Sida se
définit comme le syndrome de I’immunodéficience acquise.
9-4-Classification de ’infection au VIH selon ’OMS :

STADE I : Patient asymptomatique
Adénopathie persistante.
STADE II : Perte de poids inférieur 10% du poids corporel
Manifestations cutanéo muqueuses mineures
Zona au cours des 5 dernieres années
Infections récidivantes des voies respiratoires supérieures.
STADE III : Perte de poids supérieur 10% du poids corporel
Diarrhée chronique inexpliquée pendant plus d’un mois
Fievre prolongée inexpliquée pendant plus d’un mois
Candidose buccale (muguet)
TBC pulmonaire dans I’année précédente
Infections bactériennes séveres.
STADE IV : Pneumocystose
Toxoplasmose cérébrale
Maladie de Kaposi
Lymphome
Mycobactériose atypique généralisée.
10-Diagnostic :
10-1-Diagnostic indirect :
Le diagnostic de I’infection au VIH fait appel a la détection dans le sang des
patients des anticorps dirigés contre le VIH.

* Meéthode d’ELISA (Enzyme-Linked Immuno Sorbent
Assay) [43] :
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C’est I’'une des méthodes immuno enzymatiques. Elle constitue la méthode
référence pour la visualisation de la réaction antigéne anticorps. Elle est réalisable en
quelques heures.

e Tests rapides :

Ce sont des tests moins coliteux, trés sensibles, trés accessibles mais peu
spécifiques. Comme leur nom I’indique, les résultats de ces tests sont disponibles en
quelques minutes parfois quelques heures.

* Western blot :

C’est un test de confirmation dans le but d’¢liminer le risque de résultat
faussement positif.

Le sujet est considéré séropositif si 1’on dépiste une fois des anticorps dirigés
contre les protéines constitutives du virus et contre les protéines internes du virus
[44].

Tous ces tests de dépistage comportent des risques de fausses positivités.
10-2-Diagnostic direct :

Il se fait par diverses méthodes parmi lesquelles nous pouvons retenir :

* Détection de ’Ag p24 :

Ce nouveau test de dépistage permet d’identifier les patients porteurs de

I’antigéne p24 quinze jours apres la contamination.

* Mesure de ’ARN viral plasmatique :

Cette quantification se fait par la PCR (Polymérase Chain Reaction) de I’ARN
viral plasmatique. Ce test permet de suivre I’intensité de la réplication virale dans
I’organisme infecté et est appelé charge virale. Il est couplé a la mesure du taux de
lymphocytes T CD4 + et est essentiellement utilis¢é pour suivre 1’évolution
virologique du patient avant ou apres la mise sous traitement.
10-3-Autres méthodes diagnostiques :

¢+ Isolement du VIH en culture de cellules

s Détection des acides nucléiques viraux.
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11- Traitement de ’infection au VIH / SIDA :
11-1-Buts du traitement :
¢ Réduction maximale et durable de la charge virale ;
¢ Réduction du risque de la transmission ;
% Restauration du systéme immunitaire ;
¢ Amélioration de la qualité de vie ;
% Augmentation de I’espérance de vie des séropositifs [45, 46].
11-2-Moyens : la prise en charge de I’infection au VIH/SIDA comprend deux phases
11.2.1 - Phase introductive :

Il n’existe pas encore de vaccination efficace contre le VIH. La prévention réside

dans les mesures suivantes :
% La prévention de la transmission sexuelle ;
o L’abstinence sexuelle ;
o La fidélité ;
o L’utilisation des préservatifs ;
o Laréduction du nombre de partenaires sexuels ;
% Sécurité des injections ;
¢ Recours aux médicaments pour prévenir la transmission mere — enfant [36,
47].
11.2.2 -Phase médicamenteuse :
De nos jours, le traitement est basé sur les antirétroviraux. Il existe plusieurs
classes thérapeutiques qui agissent a divers niveaux de la réplication virale.
¢ Les inhibiteurs de fusion :
Ils agissent a un stade précoce de la réplication du virus. Ils empéchent la
fusion du virus a la cellule hote voire leur pénétration. [46]

¢ Les inhibiteurs de la Reverse Transcriptase : Ils sont divisés en deux

groupes qui sont :
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o Les inhibiteurs nucléosidiques ou nucléotidiques de Ila reverse
transcriptase (INRT) : ce sont des prodogues qui inhibent la RT par

inhibition d’¢longation de I'ADN en se substituant aux nucléosides
normaux. Ils ont une demie vie courte et agissent aussi bien sur VIHI1, que

sur VIH2 [47]

o Les Inhibiteurs Non Nucléosidiques de Reverse Transcriptase (INNRT) :
ils sont directement actifs avec une excellente bio - disponibilité. Ils
n’agissent pas sur les VIH2 et les VIH1 de groupe O. Ils ont une bonne
pénétration cérébrale et placentaire d’ou leur importance dans la

prévention de la transmission mére — enfant. [36]

¢ Les inhibiteurs de ’intégrase :

Ils empéchent I’intégration de I’ADN pro viral dans le noyau de la cellule hote

[46].
¢ Les inhibiteurs de la protéase :

I[ls agissent a un stade tardif en inhibant la protéase empéchant ainsi la
maturation des virions en les rendant incapables d’infecter d’autres cellules.
11-3-Indications :

Les traitements ne débutent pas systématiquement deés qu’on se rend compte de la
séropositivité d’un sujet. Il est nécessaire d’effectuer des bilans sanguins tels que le

taux de CD4, la charge virale, parfois méme le taux de lymphocytes totaux.

11-4-Critéres d’initiation du traitement ARV :
e Tableau II : En fonction du taux des CD4

Taux de CD4 Conduite a tenir

CD4 <200/ ml * Traitement sans considération du stade clinique

200/mI<CD4<350/ml |« Traitement si CV > 100000 copies / ml
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Initier le traitement avant la chute de CD4 <200/ ml

Surveillance du taux de LT CD4 tous les 3 — 6 mois.

CD4 > 350 / ml

e Différer le traitement

asymptomatiques

surtout chez les patients

Si sujet symptomatique initier le traitement.

Tableau III : En fonction de la classification de I’OMS 2005-2006

STADE

CD4 DISPONIBLE

CD4 NON DISPONIBLE

Traiter si le taux de CD4
est inférieur a 200

copies /ml.

Pas de traitement

IT

Traiter si le taux de
CD4est inférieur a 200

copies /ml.

Si le taux lymphocytes totaux
est inférieur a 1200/mm3

commencer le traitement

I

Discuter le traitement si
CD4<350 copies/ml.
Démarrer le traitement si

CD4< 200copies/ml.

Traiter

IV

Traitement indiqué

Traiter

11-5-Stratégies thérapeutiques :

2INRT + 1INNRT [34]:
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Il s’agit d’une association thérapeutique qui a prouvé son efficacité clinique
méme dans les cas ou la charge virale est élevée surtout en cas de co - infection
tuberculeuse. Elle est contre indiquée en cas de VIH2.

 2INRT + 1IP [48, 49]:
Cette combinaison a une puissance thérapeutique surtout si le taux de
lymphocytes CD4 est inférieur a 200 par mm®.
* 3INRT [50]:
Cette stratégie thérapeutique est moins efficace. Elle est indiquée dans les co

infection TB / VIH, hépatite VIH2, réaction sévére aux INNRT, femme enceinte avec

un taux de CD4 250 — 350 par mm’.

NB : Avant la mise en route de cette trithérapie, il est nécessaire de faire un bilan pré
thérapeutique. Le but de ce dernier est de diagnostiquer une éventuelle infection
opportuniste et une défaillance viscérale pré existante.
12-Prise en charge de la co-infection TB/VIH :
Il peut etre difficile de prendre des médicaments contre la tuberculose et le VIH a
la fois.
Bon nombre de médicaments anti-VIH ont un effet sur ceux que 1’on emploie pour
combattre la tuberculose et vice versa.
Les médicaments comme Rifampicine ou la Rifabutine, couramment utilisée
contre la tuberculose, peuvent diminuer la concentration des médicaments anti-
VIH dans le sang au point de leur faire perdre toute éfficacité.
Les médicaments anti-VIH peuvent a eux augmenter la concentration des
médicaments antituberculeux dans le corps au point de provoquer des effets
secondaires graves.
Si traitement tuberculose/VIH, il faut suivre les consignes particuliers, en

collaborant avec les médecins ou professionnel de santé.

» Malade co-infecté qui ne suit pas un traitement ARV
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— Traiter immédiatement la Tuberculose
— Donner du Cotrimoxazole
— Faire la numération des CD4
* (CD4<200/mm3:débuter les ARV entre 2 semaines et 2mois apres
le début du traitement antituberculeux
e 200<CD4<350: débuter les ARV a la fin du 2éme mois ou si
possible a la fin du traitement antituberculeux
e (CD4>350/mm3: différer la mise sous ARV et attendre la fin du
traitement anti tuberculeux [50]
» Malade sous ARV dépisté tuberculeux
— S’assurer de I’observance et de la tolérance
— Mettre sous traitement anti-tuberculeux
 En substituant D’Inhibiteur de Protéase ou la Neévirapine par
I’Efavirenz si nécessaire.
* Ou instituer un traitement fait de 3INRT.

— Hospitaliser quelques jours pour surveillance [50].
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1-Cadre et lieu d’étude :
L’ ¢étude s’est déroulée dans le service de la tuberculose au centre de santé de
référence de la commune I ( CS.Ref CI) du district de Bamako.
Le CSRef CI comprend 11 services.
Le service des tuberculeux comprend (3) trois salles.
Le personnel était composé€ :

¢ D’un médecin généraliste.

¢ De trois internes Hospitalier.

¢ D’une infirmiére major.

¢ L’équipe était appuyée par les infirmiers bénévoles et les stagiaires des

différentes écoles de formation sanitaire.

1. Type et période d’étude :
Il s’agissait d’une étude rétrospective basée sur 1’étude de la prévalence des effets
secondaires des médicaments antituberculeux chez les personnes co-infectées par
le VIH/SIDA sur une période de 12 mois du 1% Janvier 2009 au 31 Décembre
2009.

Les données ont été recueillies du 15 Novembre au 20 Decembre 2010
4. Population d’étude :
Elle a concerné tous les patients suivis pour tuberculose/VIH et ayant regu
un traitement antituberculeux.
5. Critéres d’inclusions :
» Tuberculose/VIH documenté sur le plan biologique et radiologique,
quelque soit la forme de la tuberculose
» Dossier clinique complet.
» Recevant un traitement antituberculeux.
6. Critere de non inclusion :

» Tuberculeux non infectés par le VIH

» Dossier incomplet
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» Malade non consentant

» Cas chroniques

7. Collecte des données :

Nous

avons utilis¢ des fiches d’enquétes individuelles et les

dossiers des malades. Les données sur les dossiers des malades ont été rapportées sur

les fiches d’enquéte confectionnées a cet effet

Les données ont €té saisies et analysées sur le logiciel SPSS 12.0. Le document thése

a ¢té saisi sur le logiciel Microsoft Word 2003.

8. Déroulement de I’étude :

Pour mener a bien cette étude nous avons proceéde a :

K/
0’0

R/
0’0

L’identification du patient : I’age, le sexe, la résidence

La détermination des différents types de Tuberculose (pulmonaire et
extrapulmonaire).

Des molécules utilisées.

Des catégories thérapeutiques en fonction du type de tuberculose.

La nature des effets secondaires selon leur classe (majeurs, mineurs).
Les principaux effets secondaires (L’hépatite médicamenteuse, les
réactions  cutanées, névrite  optique  rétrobulbaire,  atteinte
cochléovestibuleur,  douleurs articulaires, = vomissement,  état
confusionnel...).

Les effets secondaires mineurs tels que, anorexie, nausée et douleurs
abdominales entrainés par la rifampicine. Ces effets peuvent étre €vités
en prenant les comprimés juste avant de dormir. Pour calmer les
douleurs articulaires et sensation de brulure dans les pieds on donne
respectivement de 1’aspirine et de la pyridoxine a la dose de 100 mg/j.

Pour les urines teintées en rouge-orange, il faut rassurer le malade.
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*» Les effets secondaires majeurs tels que démangeaisons, éruption
cutanée, surdité, troubles visuels... imposent 1’arrét du médicament
responsable.

% L’anémie a été la pathologie sanguine la plus fréquente constatée au
cours de notre étude.

¢ Un examen pulmonaire pathologique était le syndrome de condensation

% L’échantillonnage est exhaustif pour toute la durée de 1’étude.

9. Définition des variables :
» Les molécules antituberculeuses : Etambutole (E), Rifampicine
(R), Isoniazide (I), Pyrazinamide (Z) et Streptomycine (S).
» Les schémas thérapeutiques :
* 2RHZE/6EH  *2RHZE/4RH  *2SRHZE/1IRHZE/5RH, et cela
durant les 8mois de traitement dans un premier temps, six mois avec
le nouveau protocole datant de Janvier 2009. les schémas

thérapeutiques supérieurs a 8mois ne figurait pas dans notre étude.
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» Tableau IV : Catégorisation des malades et régime

thérapeutique: [9]

Catégorie Définition Régime de traitement

Catégorie [ Nouveau cas de  Tuberculose | 2mois ERHZ et 4mois

Pulmonaire a Microscopie positive | de RH OU 2mois ERHZ

(TPM+) et 6mois de EH
Catégorie 11 Retraitement de TPM+ 2mois SERHZ + 1mois
= Echec ERHZ+ 5mois RH OU
= reprise du traitement apres 4mois de ERH.
abandon.
Catégorie III Nouveau cas de  Tuberculose | 2mois de RHZ + 4 mois
Pulmonaire a Microscopie négative RH
Tuberculose extra pulmonaire 2mois RHZ + 6 mois
EH.
Catégorie IV Echec apres retraitement

» Nature des effets secondaires :
*mineurs (anorexie, nausée, douleurs articulaires...)
*majeurs (démangeaisons, ictére, surdité, troubles
visuels...)
» Effets secondaires rapportés
» Type de tuberculose :
*tuberculose pulmonaire
* tuberculose extra pulmonaire

Les effets secondaires selon les organes :
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. Digestifs : Anorexie, nausée, vomissement, douleurs abdominales...
. Neurologiques : briilure, fourmillement, décharge électrique, tiraillement,
engourdissement, douleur fulgurante, convulsion.
. Peau : éruption cutanée, réactions lupoides, démangeaisons...
. Foie : hépatite, ictére, ...
. (Eil : troubles visuels
10. L’éthique :

» L’identité du malade ne sera pas dévoilée.

» Les dossiers des malades sont consultés sur place dans la plus
discrétion.

» Les effets secondaires des antituberculeux : apparaissent apres
I’administration des médicaments et qui disparaissent ou
diminuent d’intensités qu’apreés avoir donné un traitement
adjuvant ; de plus on reconnait ses effets secondaires a partir des
plaintes du malade.

L’¢tude des dossiers a €té effectuée dans le respect de codes de la déontologie.
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A T’issue de notre étude nous avons enregistré 352 cas de tuberculose toute forme

confondue ; qui ont bénéficiés d’un traitement antituberculeux :
* 53 patients ont répondus aux critéres d’inclusion soit 15,05%
-dont 43 (81,10%) patients présentaient une tuberculose pulmonaire
-10 (18,90%) patients présentaient une tuberculose extrapulmonaire

Tableau I : Répartition des patients en fonction des caractéristiques socio-

démographiques
=
Caractéristiques Fréquence Pourcentage
Age
21 2 40 ans 30 56,6
41 a 60 ans 17 32,1
0 a20ans 5 9.4

61 et plus 1 1,9

Total 53 100
e ————

Sexe

Masculin 31 58,5

Féminin 22 41,5

Total 53 100
Statut matrimonial

Marié 34 64,2
Célibataire 15 28,3
Veuf 3 5,7
Divorcé 1 1.9

Total 53 100
Profession

M¢énagere 16 30,2
Commerc¢ant 13 24,5
Autres 10 18,9
Fonctionnaire 5 94
Eléve et étudiant 5 9.4
Cultivateur 4 7,5

Total 53 100

La tranche d’age la plus fréquente a ét¢ de 21 a 40 ans avec 56,6% des cas.

Le sexe masculin était le plus fréquent avec un sexe ratio de 1,4 en faveur des

hommes.
Les patients mariés €taient plus fréquents avec 64,2% des cas.
Les ménageres ¢€taient les plus fréquentes avec 30,2% des cas.
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Tableau II : Répartition des patients en fonction de la notion de contage

Notion de contage Fréﬂuence Pourcentage

Non 50 94,3
Oui 3 5,7

Total 53 100

96,2% des patients étaient de nouveaux cas.

Tableau III : Répartition des patients en fonction de I’examen pulmonaire

Examen Bulmonaire Fréﬂuence Pourcentage

Syndrome de 39 73,6
condensation
Normal 14 26,4

Total 53 100

Le syndrome de condensation était présent chez 73,6% des cas

Tableau IV : Répartition des patients en fonction des 1ésions radiologiques
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Lésion radiologiﬂue Fréﬂuence Bourcentage
Absente 42 79,2

Miliaire 5 9.4

Nodule 2 3.8

caverne 2 3.8

Autres 2 3.8

Total 53 100

Les lésions radiologiques étaient absentes chez 79,2% des cas.

Tableau V : Répartition des patients en fonction du taux de CD4

Taux de CD4 Fréquence Pourcentage
Inf 4200 26 49,1
200 a 350 22 41,5

Sup. a 350 5 9.4
Total 53 100

49,1% de nos patients avaient un taux de CD4 inférieur a 200.

Tableau VI : Répartition des patients en fonction de la mise sous ARV

Sous ARV Fréquence Pourcentage
Non 43 81,1
Oui 10 18,9

Total 53 100

Plus de la moiti¢ de nos patients n’étaient pas sous ARV avec 81,1%

Tableau VII : Répartition des patients selon le traitement ARV

Type ARV Fréquence Pourcentage
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Non 43 81,1
Lamit+Zido+Efan 7 13,2
Lami+Zido+Lopi/rito 2 3,8

Atriplat 1 1.9
Total 53 100

Lami+Zido+Efan était le plus fréquent avec 13,2%

Tableau VIII : Répartition des patients en fonction de la catégorie de malade

Catégorie Fréﬂuence Pourcentage

I 40 75,5
I 10 18,9
II 3 5,7

Total 53 100

La catégorie I était la plus fréquente avec 75,5% des cas.

Tableau IX : Répartition des patients en fonction du régime de traitement
antituberculeux

Régime Fréﬂuence Pourcentage
2RHZE/4RH 50 94,3
2SRHZE/1RHZE/5RHE 3 5,7

Total 53 100

Le régimes 2RHZE/4RH était le plus utilis€¢ avec 94,3% des cas.
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Tableau X : Répartition des patients en fonction du délai de survenu des effets

secondaires

Délai de survenu Fréquence Pourcentage

M1 27 50,9
M3 16 30,2
M2 10 18.9

Total 53 100

Les effets secondaires survenaient chez la majorité des patients au premier mois du

traitement avec 50,9%.

Tableau XI : Répartition des patients en fonction des effets secondaires

N:53
Tzﬂe d’effet secondaire Fréﬂuence Pourcentage
Vomissement 41 77,1
Douleurs abdominales 39 73,6
vertige 35 66
Neuropathie 28 52,8
périphérique
Céphalée 15 28,3
Nausée 13 24,5
Urine teintée 4 7.5
Trouble visuel 1 1,9
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Le vomissement a été 1’effet secondaire le plus fréquent avec 41 cas.

Prise en charge des effets secondaires :

Tableau XII : Répartition des patients en fonction de la prise en charge des effets
secondaires

Antalgique AINS Vitamine Antiémétique Antidépresseurs
Oui 42 792% 15  283% 27  50,9% 28  52.8% 19 = 358%
Non 11 20,8% 38  71,7% 26  49,1% 25 472% 34 @ 64,2%
Total 53 100% 53 100% 53 100% 53 100% 53 100%

Les antalgiques ont été les plus utilisés avec 79,2

- Paracétamol : 60mg/kg réparti en 4 prises

- Novalgin : 2comprimés 1a 3 fois/jour chez I’adulte

- Primpéran : 1a 2 cuillere-mesure par prise en 3fois/jour ou
Icomprimé/20kgp

- B. complexe : 1 a 3 comprimés par jour

- Ibuprofén : 6comprimés a 400grammes par jour
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Secteur I : Répartition des patients en fonction de la forme clinique de la tuberculose

18,90%

@ pulmonaire

m extrapulmonaire

81,10%

La forme pulmonaire était la plus fréquente avec 81,1%.

Les formes extra pulmonaires se répartissent comme suite :
- Miliaires 5 cas
- Pleurale, mal de pott, abdominale, ganglionnaire et
spondylodiscite (respectivement 1 cas)
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Tableau XIII: Répartition des patients en fonction de 1’évolution de la maladie.

Evolution Fréquence Pourcentage
Guérison 33 62,3

Perdu de vue 10 18.9

Déces 8 15,1

Echec 2 3,8

Total 53 100

La plupart de nos patients sont guérie avec 62,3% des cas.
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A- Difficultés : Notre étude a concernée les patients suivis pour tuberculose/VIH
dans le centre de santé de référence de la commune I. Elle est essentiellement

descriptive et souffre de certaines limites notamment :

% Son caractére rétrospectif amenant la perte de certains renseignements
importants ;

» L’insuffisance de plateau technique. En effet la limitation des moyens
d’investigations ne permet pas le plus souvent d’éliminer de facon formelle
I’apparution d’autres effets secondaires ;

» Le manque de données précises relatives a I’apparition et a la chronologie des
effets secondaires ;

s L’absence de données antérieures sur notre théme qui a limité nos
commentaires et discussion.

B- Malades :

B-1-Sexe : nous avons trouvé 31 hommes soit 58,5% contre 22 femmes soit 41,5%

avec un sexe ratio de 1,4 en faveur des hommes. Ce résultat est proche de celui de

GUEDENON. S [9] qui trouve 53,1% pour les hommes et 46,9% pour les femmes.

Cette forte population masculine des patients tuberculeux/Vih pourrait s’expliquer

par les difficultés économiques des femmes, les obligeant a rester a la maison malgré

les symptomes. Par contre, G.BRETON en République Centrafricaine a trouvé une

prédominance féminine avec un sexe ratio de 1,21 [50].

B-2-Age : la tranche d’age 21 a 40 ans était la plus représenté¢ avec 56,6%. L’age

moyen de nos patients était de 31ans avec des extrémes de 6ans et 80ans. Ce résultat

est comparable a celui de E. KOUGUE qui a trouvé un age moyen de 38ans avec des

extrémes 12 ans et 80 ans [51].
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B-3- Profession :

La prévalence de I’infection par le VIH a été plus élevée chez les ménageres que chez
les autres catégories socio professionnelles. Ceci peut s’expliquer par le fait que
certaines activités pourraient exposer les individus a Dinfection au VIH.
L’analphabétisme le plus souvent associ€ a 1I’ignorance pourrait étre une explication.
D’autre part la négligence de la prévention chez les personnes lettrées a été décrite
dans la littérature.

C- Aspect clinique :

1. Tuberculose :

1-1 Formes cliniques :

La tuberculose pulmonaire était la forme fréquente avec 81,1%, ce résultat est
compatible a ce que nous rapporte la littérature. Elle s’expliquerait par transmission
inter humaine et I’hygiéne de nos populations.

1-2 Signes radiologiques :

Type de la lésion :

Les 1ésions miliaires ont été plus observées chez nos patients. Il n’y a pas une relation
statistique entre les 1ésions et le statut VIH.

Ce résultat est différent de celui trouvé au MALI par E. KOUGUE qui avait montré
une prédominance de I’association de nodules et d’infiltrats soit 35,2% et 5,7%
d’absence d’anomalie [51].

L’anomalie radiologique a été décrite dans la littérature chez les patients TPM+. La
defaillance du systeme immunitaire chez les séropositifs, entrainant une incapacité de
ce systeme de déclencher la réaction immunitaire génératrice de granulome, pourrait

étre une explication.
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2.VIH :

2.1 Statut VIH :

14,6% des cas sur I’ensemble des malades tuberculeux enregistrés dans le CSRéf CI
et pendant la période d’étude sont immunodéprimés.

Notre résultat est comparable a celui de P.SOKOUDJOU qui avait trouvé un taux de
séroprévalence de 11,34% [54]. Par contre il est inférieur a celui trouvé par E.
KOUGUE dont la séroprévalence étaitt de 37,5% [51].

Cette diversité entre les chiffres est probablement li¢e a la taille de 1’échantillon, au
mode de recrutement des malades et a la difficulté d’obtenir 1’assentiment de nos
malades tuberculeux afin de pouvoir réaliser une sérologie VIH de fagon
systématique chez tous les patients. La tendance de 1’accroissement de la prévalence
de l’infection a VIH au sein de la population tuberculeuse a été observée dans
plusieurs pays.

2-2Sérotype :

La majorité¢ de nos immunodéprimés soit 83% ont le VIH1. Ce résultat se rapproche
de celui de E. KOUGUE qui avait noté¢ une prédominance du sérotype 1 chez 88%
des cas [51]. Ces mémes observations ont été faites par A. KAMISSOKO [32] au
Mali avec 92% de patients sous ARV.

D- Aspect thérapeutique :

La durée du traitement est de 6mois pour les catégories I et III, et 8mois pour la
catégorie I au MALL.

La streptomycine est seulement utilisée dans le schéma thérapeutique de la catégorie
I1 en premiére intension. L’utilisation de la rifampicine en 2°™ phase du traitement
permet de diminuer la durée du traitement a 6mois. Le schéma thérapeutique

2RHZE/4RH a été le plus utilisé soit 94,3% de patients.
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E- Les effets secondaires :

L’apparition des effets secondaires a été observée chez tous nos patients. La majorité
des symptomes apparaissaient au premier mois du traitement, ces résultats sont
superposables a ceux de OUEDRAGO [54] qui retrouve la survenue des symptomes
entre le 10°™ et 20°™ jours. SHIN [55] et al retrouvent des résultats différents (une
moyenne de 9,1mois). Cette différence pourrait s’expliquer par le fait que les patients
de leur étude avaient regu un traitement de deuxieéme ligne, et une prophylaxie chez
les patients présentant une comorbidité.

Les patients ayant présenté des troubles digestifs étaient beaucoups plus nombreux
dont 77,1% des cas de vomissement, 73,6% de douleurs abdominales et 24,5% de
nausée ; ceci pourrait s’expliquer par le mode et la voie d’utilisation des médicaments

antituberculeux (voie orale et a jeun).

Plus de la moiti¢ de nos patients ont présenté des troubles neurologiques, soit 66% de
cas de vertige; 28,3% de céphalée, 52,8% de neuropathie périphériques.
Contrairement au résultat de OUEDRAGO [54] qui avait trouvé pour les
neuropathies 40%. Cette différence pourrait s’expliquer par le fait que nos patients
¢taientt immunodéprimés; ce qui constitue un pourvoyeur de neuropathie
périphérique.

La fréquence des polynévrites s’explique par la carence vitaminique préexistante
(patients dénutris) aggraveée par 1’Isoniazide. C’est pourquoi la vitamine B6 est

souvent systématiquement associée au traitement antituberculeux.

Vingt deux (22) malades soit 41,1% des cas ont eu des douleurs articulaires. Ce
résultat est supérieur a ceux de SCHABERG [55] et BELEMBAOGO [56] qui ont
respectivement conclu a 2% et 7% d’arthralgies. Cette différence pourrait s’expliquer

par le fait que tous nos patients sont séropositifs pour le VIH.

Nous avons eu un cas de troubles visuels soit 1,9%. Ce résultat est contraire a celui
de BELEMBAOGO [56] qui avait rapporté 4 cas de troubles oculaires sur 104

patients.
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F-Traitement symptomatique et évolution sous traitement :

Notre traitement repose sur 1’association de la vitaminothérapie, des antalgiques, des
antiémeétiques et antidépresseurs tricycliques (35,8%) et dans une moindre mesure et
selon les cas un traitement a base d’anti inflammatoire. Notre schéma est
superposable a celui de SHIN et al [10] qui associent la vitaminothérapie et les
antidépresseurs tricycliques chez 100% de ses patients.

L’évolution est marquée par une rémission des symptomes chez 1’ensemble de nos
patients. Nous avons obtenu des résultats encourageants avec la vitaminothérapie
contre les neuropathies périphériques. Cependant une étude canadienne récente
préconise d’associer d’emblée des antidépresseurs tricycliques (noraminotriptyline) et
antiépileptiques (gabapentine). Cette approche thérapeutique permettrait d’apres cette
¢tude d’améliorer de maniere significative la douleur neuropathique.

- L’évolution de nos malades sous traitement symptomatique a été favorable.
Quant aux effets secondaires biologiques leur prise en charge est le plus souvent
corrélée a la clinique.

Les hyperuricémies asymptomatiques ne doivent pas étre traitées.
Les cytolyses asymptomatiques conduisent a une surveillance rapprochée des

transaminases.
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CONCLUSION:

Notre ¢tude a porté sur les effets indésirables des antituberculeux utilisés chez les
patients co-infectés par la tuberculose/VIH au CS Réf CI de Janvier a Décembre
2009. il s’agissait d’une étude rétrospective qui a porté sur 53 patients qui ont fait
tous des effets secondaires. Le régime 2RHZE/4RH était le plus utilis€¢ avec 94,4%.
Les troubles digestifs étaient les plus fréquents avec 52,84% sur I’ensemble des effets
secondaires.

Malgré les précautions pour la prise en charge de la co-infection TB/VIH-SIDA des
effets secondaires li€s aux antituberculeux méritent une attention particulicres.

Un plan judicieux de suivi et une amélioration du protocole de traitement modifié si
nécessaire peuvent jouer un réle prépondérant dans le traitement et le contrdle de la
tuberculose. Il aura I’avantage de baisser la mortalité et la morbidité souvent liées a
au traitement de la tuberculose.

RECOMMANDATIONS :

A la lumiere des résultats enregistrés et des constats faits au cours de 1’étude, nos
recommandations sont les suivantes :

1-Aux autorités politico administratives et sanitaires :

[l Renforcer les programmes nationaux de lutte contre la tuberculose et le
VIH/SIDA.

[l Redynamiser la collaboration entre les programmes en charge de la tuberculose
et du VIH/SIDA.

U Multiplier les campagnes d’informations dans les médias sur le dépistage du

VIH chez les patients tuberculeux.
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2-Aux prestataires de services :

[l Faire une formation continue et permanente a la pratique du conseil et du
dépistage de I’infection par le VIH.

0 Faire le dépistage systématique du VIH chez tous les patients tuberculeux.
U Informer les patients quant a I’apparition des signes d’intolérance.

[1 Assurer une surveillance minimale de 1’activité sérique des aminotransférases,
I’uricémie, la créatininémie avant le traitement et au cours du traitement.

[1 Un traitement a base d’antihistaminique en cas de réactions cutanées mineurs
(prurit),

[1 Une vitaminothérapie B6 en cas de polynévrite des membres inférieurs,

[ Des antalgiques, des anti-inflammatoires ou des antigoutteux en cas de
douleurs articulaires,

(1 Un arrét immédiat du traitement, la recherche du médicament responsable et le
remplacement de ce produit en cas d’intolérances graves (hépatite, syndrome

de Lyell, hypoacousie...).

3-Au PNLT :

[ Organiser un systtme de référence entre les chargés du traitement
antituberculeux et les unités de prise en charge ARV.

[l Superviser régulierement les activités de co-infections TB/VIH.

4-Aux patients :

* Accepter le dépistage du VIH pour minimiser les conséquences de la co-
infection TB/VIH
* Informer les prestataires sur les effets secondaires des médicaments pour leur

prise en charge
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5-A la population :
* Adhérer aux campagnes de communication

* Soutenir moralement, socialement et économiquement les patients co-infectés.
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