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Liste des abréviations
3TC : Lamivudine
ABC : Abacavir
ADN : Acide désoxiribonucléique
AgHBS : Antigéne de surface de I'hépatite B
AGP: Adénopathies généralisées persistantes
ANRS : Agence Nationale de Recherche sur le SIDldshépatites
ARN: Acide ribonucléique
ARV: Antirétroviral
CD4: Cluster of differentiation 4
CD8: cluster of differentiation 8
CDC: Center for desease control and prevention
CHC : Carcinome hépatocellulaire
CHU : Centre Hospitalo-Universitaire
CHU-OS : Centre Hospitalo-Universitaire d’Odontestiologie
CMV: Cytomegalovirus
COHERE: Collaboration of Observational HIV Epidefogical Research in Europe
Cp : Comprimé
CV : Charge virale
CYP: Cytochrome P
DAT : Stavudine
DDC : Zalcitabine
DDI : Didanosine
DRV : Darunavir
EBV : Epstein Barr virus
EDS : Enquéte démographique et de santé
EFV : Efavirenz
ELISA : Enzyme Linkedimmuno-SorbentAssay
EPA : Etablissement public a caractere administrati
ETR : Etravirine
FHDH: French Hospital Database on HIV
FOGD : Fibroscopie cesogastroduodénal

FPV : Famsoprenavir
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FTC: Emtricitabine

HAART: Highly Active Antiretroviral Therapy

HHV8: Human Herpes Virus 8

HPV: Human Papilloma Virus

HSP: Herpés Simplex Virus

HTLV: Human T cell leukemia

IC: Intervalle de confiance

IDV: Indinavir

INNTI : Inhibiteur non nucléosidique de la trangtaise inverse
INTI : Inhibiteur nucléosidique de la transcriptaseerse
IO : Infection opportuniste

IODP : Infections opportunistes digestives parasita
IOTA : Institut d’ophtalmologie tropicale de I'Afijue
IRM : Imagerie par résonance magnétique

LBA : Lavage bronchoalvéolaire

LCR : Liquide céphalo-rachidien

LEMP : Leuco-encéphalopathie multifocale progressiv
LMNH : Lymphome malin non hodgkinien

LP : Libération prolongée

LPSNC : Lymphome primaire du systeme nerveux centra
LPV : Lopinavir

MVC : Maraviroc

NVP : Névirapine

OMS : Organisation mondiale de santé

ONCOVIH: Oncologie-VIH

Onusida: Organisation des nations unies pour |ASID
OR: Odds ratio

ORL: Oto-rhino-laryngologie

PAF: Ponction a l'aiguille fine

PCR: Polymerase chaine reaction

PED: Pays en voie de développement

PTME : Prévention de la transmission mére-enfant
PVVIH : Personne vivant avec le VIH

RAL : Raltegravir
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RTV:

Ritonavir

SIDA : Syndrome de I'immunodéficience humaine asqui

SK : Sacome de Kaposi

SMIT : Service des maladies infectieuses et trdpsca

sSQV
TAR

TDF :
TDM :
TME :
TPV :
VHB :
VHC :

: Saquinavir

: Traitement antirétroviral

Tenofovir
Tomodensitométrie
Transmission mére-enfant
Tripanavir

Virus de I'hépatite B

Virus de I'hépatite C

VIH : Virus de 'immunodéficience humaine
ZDV ou AZV: Zidovudine
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INTRODUCTION

Les tumeurs malignes sont devenues l'une des pdles causes de morbidité et de mortalité
des patients infectés par le VIH. Elles sont c&rmsdes pour la plupart du temps par un
pronostic sévere et une prise en charge thérapeutdifficile [1]. Depuis le début de
I'épidémie, linfection a VIH a été directement asge a certaines pathologies malignes
telles que la maladie de Kaposi, le lymphome miadin hodgkinien(LMNH), les lymphomes
cérébraux primitifs et le cancer du col utérin [Ilavénement des thérapies antirétrovirales
optimales ou HAART (highly active antiretroviraleitapy), a permis d’améliorer la survie des
PVVIH avec comme corolaire le développement desstusimalignes ne définissant pas le
SIDA (encore appelées « cancers non classant 3)knt I'incidence apparait plus élevée
gue dans la population générale. Cependant cheP\&88H, ces tumeurs malignes, sont
caractérisés par une présentation clinique soupkrst prononcée que dans la population

générale [1].

L’étude « ONCOVIH » a décrit les cancers survememErance en 2006 chez les PVVIH [2].
Parmi 668 cas décrits, 21,5% étaient des LMNH, %6¢&s sarcomes de Kaposi, 9,4% des
cancers broncho-pulmonaires, 8,2% des cancersadasl, 7,6% de maladies de Hodgkin et
5,6% des cancers hépatiques. Des méthodes de esaptapture ont permis d'estimer le
nombre de cas a 1320 dont 68% de cancers non miasda. L'incidence des cancers chez

les PVVIH a été estimée a 14 cas pour 1000 perseameées dans cette étude [2].

L’augmentation importante des cas de tumeurs megigreut étre attribuée a 'augmentation
de I'espérance de vie des patients infectés palHe comme citée précédemment, mais aussi
au possible réle oncogénique des virus plus fréguemt associés au VIH tels que le virus de
'hépatite B (VHB), le VHC, le virus d’Epstein-BaEBYV), les papillomavirus humains

(HPV) voire le VIH lui-méme. En plus de 'immunodépsion évoluant plusieurs années, les
déficits fonctionnels immunitaires qui existent dda cadre de cette infection chronique a

VIH pourraient jouer un réle physiopathologique slda genese de ces pathologies malignes

3].

Dans le service des maladies infectieuses, au abure étude sur la morbimortalité, la
prévalence globale des tumeurs classant sidadét&if6% en 2012 avec une prédominance de
la maladie de kaposi [4].

Au Mali, I'association cancer et VIH a fait I'objde peu d’étude. C’est pour cette raison que
nous avons initié la présente étude, dans le taméliorer la prise en charge globale des

13
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patients. Il parait important de mesurer la place des cancers de plus en plus rencontrés au
cours de notre pratique. Tout cela, renforcé par la parcellarité des données disponibles, nous

conforte dans notre désir a conduire la présente étude.

14
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LES OBJECTIFS

Objectif principal :
Déterminer les taux de morbidité et de mortalité gancer au cours du VIH dans le service

des maladies infectieuses du CHU du Point G.

Objectifs spécifiques:

- Déterminer la fréequence des tumeurs au cours thh dans le service des maladies
infectieuses ;

- Décrire les difficultés diagnostiques des tumewrsHU du Point G ;

- Déterminer les taux de déces par tumeur darernéce des maladies infectieuses ;

15
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|. GENERALITES SUR LE VIH

A-Agent pathogene [5]

Rétrovirus : VIH
Le Virus de I'lmmunodéficience Humaine ou VIH apjeant a la famille des Rétrovirus. Ces
virus sont trés fréquents dans diverses especesakes. Les deux groupes de rétrovirus
associés a des pathologies chez I'homme sont levHHuman Tcell Leukemia Virugk le
VIH.

Deux types de VIH (VIH-1 et VIH-2) ont été isolédsez 'hnomme. De trés loin, c'est le VIH-1

qui prédomine a I'échelle mondiale.

Il n'existe pas un seul mais de trés nombreux Wik$ génétiquement trés proches. On a
dénombre, pour le VIH-1, 3 groupes distincts, lesuges M, N et 0. Le groupe M
(majoritaire) regroupe 9 sous-types (A-D, F-H, J-Eh France et dans les pays occidentaux
prédominent le sous-type B et dans le monde, ls-sme C. Les différents sous-types sont
également capables de se recombiner (Circulatimgmiinant Forms).

Le VIH, comme tous les rétrovirus, posséde la paldrité de transformer son matériel
génétique natif, 'ARN, en ADN grace a une enzymée la transcriptase inverse (Tl) et celle

de s'intégrer dans le génome de la cellule guiékte grace a une enzyme virale, l'intégrase.

Le VIH infecte et perturbe massivement I'ensemble gystéme immunitaire dées sa
pénétration dans I'organisme [5].

Structure des VIH [5, 6]
Comme tous les rétrovirus, les VIH1 et VIH2 sobéhés par bourgeonnement a la surface
des cellules qui les produisent. Le virus possademembrane, une matrice et une capside
(Figurel)

La membrane est d'origine cellulaire et en ellmtsncrées les molécules de glycoprotéines
d’enveloppe externe (appelées gpl20) et de glytéipes transmembranaires (appelées TM
ou gpl4l).L'intérieur de la particule virale espismé de molécules correspondantes aux
protéines de la matrice (appelées MA ou pl7). Lasice virale est constituée de protéine

interne du virus (appelée CA ou p24), des protéieeka nucléocapside (appelées NC ou p7-

16
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p9), deux des trois enzymes virales nécessair@srapdication et le matériel génétique du

virus constituent de molécules ARN identiques.

ENVELOPPE EXTERNE

lipides Esus des CAPSIDE
cellules humaines

protéines virales
p24

glycoprotéines
virales d enveloppe,

transmembranaires GENDME -
on 41 — Y
ap 120 | ARMN VIRAL
{Tﬂatlﬂﬂ sur w#] ENZYMES

transcriptase réverss
Figure 1 : Structure virale du VIH [7 |

Cycle de réplication du VIH [5]
Les principales étapes du cycle réplicatif du Vidhiscommunes a tous les rétrovirugur
connaissance est essentielle a la compréhensitanalg/siopathologie de l'infection VIH et
surtout, chacune de ces étapes constitue une pilitientielle pour une thérapeutique

antirétrovirale [5].

-Premiere étape c’est la pénétration du virus dans la cellule.tt€étape nécessite d'une
part, la fusion du gp 120 a travers la membrandéad=ellule héte (c’est la qu'agissent les
inhibiteurs de fusion), puis la reconnaissancel’paveloppe du virus (gp 120) de molécule
de surface cellulaire appelées récepteurs (moléchié) et corécepteurs du VIH (CXCR4,
CCRY5) d’autre part. Cette étape gqu’inhibent leshiurs de CCR5 ou de CXCRA4.
-Deuxiemeétape: correspond a la retro transcription de '’ARN enMD.a synthese d’ADN
proviral résulte de la copie de I'ARN viral gracelaatranscriptase inverse. Lors de cette
pour 10000 copies de virus). Cette phase est iehir la classe des inhibiteurs de

transcriptase inverse.

17
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-Troisieme étape Intégration de I’ADN viral dans le génome

L’ADN viral est intégré dans le génome cellulagnéce a une intégrase virale (inhibition de
cette phase par les anti-intégrases).

-Quatriemeétape : Cette phase correspond a la production de nowsveketicules virales
avec la transcription de I'ADN viral en ARN, puia $ynthése des protéines virales a partir
des ARN messagers viraux. En fin, 'assemblagepdet®ines virales aprés activation de la
protéase (inhibition de cette étape par des antépses) et la formation de nouvelles
particules virales libérées dans le secteur exttdaiee et prétes a aller infecter d’autres
cellules. La réplication du virus est intense :ismv 1 a 10 milliards de virus sont produits
chaque jour par une personne infectée, non traitée.

il B

(] |'|'.|l||'.|-|.|

da YIH

. ——

| Le 1."_|.'|.'l-|."

Figure 2 : Cycle de réplicatif du VIH [7]
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B- Physiopathologie [5, 6, 7]
Des la primo-infection, le virus se réplique acthent et diffuse dans l'organisme. Des
réservoirs viraux sont ainsi constitués, avec iatégn du virus dans les cellules (ganglions,
tissu lymphoide du tube digestif) lui permettaréicapper ainsi a la reconnaissance par le
systeme immunitaire. Les cellules cibles du virusts

% Les lymphocytes CD4

% Les monocytes/macrophages

+» Les cellules de la microglie cérébrale.
Le VIH détruit progressivement le systeme immungan infectant les lymphocytes TCD4
(mécanisme direct) et en entrainant une activatiomunitaire qui conduit a de multiples
phénoménes immunitaires pathologiques dont la wEgin des lymphocytes CD4
(mécanisme indirect). Lorsque les lymphocytes T@bBwt inférieurs & 200/minsurviennent
alors les infections opportunistes avec l'apparitia sida clinique.
En raison de I'établissement précoce de réservioasx, de la persistance d'une réplication a
minimadu virus conduisant a la sélection de virus échatppax réponses immunes de I'h6te,
les traitements antirétroviraux méme hautementatés (HAART) n'ont pas permis a ce jour
I'éradication du virus. En outre, la réplicationrgigante du virus entraine une activation
constante du systeme immunitaire, insuffisante re@et pour contrdler le virus VIH et
délétere pour de nombreux organes (coeur, 0s, aassein...).
Les lymphocytes TCD4 se renouvellent rapidemergylasce que les altérations des organes

lymphoides centraux (thymus) ne permettent plusrisgenération [5].

C-Epidémiologie du VIH

Dans le monde [8]

L’infection a VIH/sida est une pandémie qui consiun véritable désastre humain, social,
economique, en particulier dans les pays en voidédeloppement (PED) qui sont les plus
touchés. Selon le rapport 2012 de I'Organisatics dations Unies pour le SIDA(Onusidh)

y avait 34,2 millions [31,8 millions—35,9 millionge personnes vivant avec le VIH a la fin de
2011 dont 49 % sont des femmes, contre 28,6 mdl[@i,1 millions—30,3 millions] en 2001,
ce qui correspond a une augmentation de 16,5 %motrére annuel de nouvelles infections a
VIH diminue régulierement depuis la fin des ann#880, pour atteindre 2,2 millions [2,0

millions -2,4 millions] en 2011.
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Cette diminution est contrebalancée par une réolucgguliere du nombre de décés annuels
liés au sida a travers le monde d’un pic de 2,8an8 [2,1 million—2,5 millions] en 2005 a un
chiffre estimé de 1,7 million [1,6 million—2,0 mdhs] en 2011.

Cette baisse de nouvelles infections et de déées ku sida se traduit par la disponibilité
accrue des traitements antirétroviraux ainsi que stens et de I'appui pour les personnes
vivant avec le VIH, notamment dans les pays a revVaible ou intermédiaire.

En décembre 2011 plus de 8 millions de personnes dss pays a revenu faible ou
intermédiaire recevaient un traitement antirét@lvir

Selon le méme rapport de la méme période, enviBih0B0 (220.000-380.000) enfants ont
été nouvellement infectés, soit pres de deux fagsqgu’'en 2003, lorsque leur nombre a
atteint le pic de 570.000 (520.00-650.000) et 24%nains qu’en 2009.

Difféerentes spécificités sont apparues dans d’autégions. En Amérique du Nord et en

\
(3

Europe occidentale et centrale, le nombre des di&

u sida s’est mis a diminuer peu aprés

I'introduction du traitement antirétroviral en 19%h Asie et en Amérique centrale et du Sud,
le nombre de déces s’est stabilisé, mais aucure signdique pour I'heure actuelle qu'il

diminue. Les déces liés au sida continuent d’augen&m Europe orientale.

Epidémiologie du VIH en Afrique [8]
Selon 'ONU/SIDA [I'Afrique subsaharienne accueillwujours la plupart des adultes
nouvellement infecté, quoique leur nombre soit édid. En effet, on constate une baisse de
plus de 35% des nouvelles infections qui sont gasskenviron 2,2millions (2,1million-
2,4million) en 1997, au plus fort de I'épidémiel®millions (1,3millions-1,6millions) en
2011soit 22% de moins qu’en 2001 et 3% de moinergqA010.
L’'impact du traitement antirétroviral est parti@rement évident en Afrique subsaharienne,
ou le nombre de décés annuels lies au VIH sontépase 1,8millions (1,6millions-
1,9millions) en 2005, le niveau le plus élevé anillions (1,1millions-1,3millions) en 2011
soit une diminution de 31%.
Concernant les enfants, dans les vingt et un pagstpire du plan mondial situés en Afrique
subsaharienne, le nombre d’enfants nouvellemeecié$ a diminué de 360.000 (320.000-
420.000) en 2009 a 270.000 (230.000-320.000) et 86it une baisse de 25%.
Les données de la littérature rapportent qued@piie s’est stabilisée en Afrique qu’en 2005.
L’Afrique australe est la plus affectée par I'épidé, la prévalence de l'infection a VIH

atteint plus de 10 % de la population adulte datie cégion.
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En revanche en Afrique occidentale et centrale, pl#valence du VIH demeure
comparativement faible, avec un niveau estimé pésadultes de 2 % ou inférieur dans 12
pays de région en 2009 (Bénin, Burkina Faso, Régubldémocratique du Congo, Gambie,
Ghana, Guinée, Libéria, Mali, Mauritanie, Nigern8gal et Sierra Léone).

Le Cameroun affiche la prévalence du VIH la plusvée a 5,3 % [4,9 %-5,8 %] devant la
République Centrafricaine a 4,7 % [4,2% — 5,2%{;&de d’lvoire & 3,4 % [3,1% — 3,9 %], le
Gabon a 5,2% [4,2% — 6,2%] et le Nigéria a 3,698%3;- 4%].

Epidémiologie au Mali [9]
Au Mali, le premier cas de sida a été identifié 1885 au Centre Hospitalo-universitaire
(CHU) Gabriel Touré. Les résultats de la derniégrelé€ de séroprévalence de l'infection a
VIH réalisée en 2012 dans la population généraldtecu cours de 'Enquéte Démographie
et Santé au Mali (EDSM V), ont montré une baiss¢adix de prévalence du VIH de 1,3% a
1,1% faisant du Mali un pays a épidémie généralihéeV/IH a prévalence basse avec
tendance a la stabilisation. 'EDSM V n’a pas éélisée dans les régions touchées par la
crise sociopolitique de Mars 2012 (Gao, Tombouetokiidal).
Toutefois, 'examen de cette étude révele des tamatques variables. Globalement les
femmes sont plus touchées gque les hommes (respeeint 1,3% et 0,8%) [9].
On note une disparité inter régionale de la sékgpe@ce au Mali, Bamako demeure la région
la plus touchée (1,7 %), suivie de Ségou (1,2%)K dg/es et KouliKoro 1,0% chacun. Par
contre les régions de Sikasso (0,8%), Mopti (0, Bt faiblement touchées [9].
L’épidémie frappe plus le milieu urbain (1,6 %)de milieu rural (0,9 %).
L’évolution de la séroprévalence chez les groupesgaie selon I'enquéte ISBS 2009 montre
une situation toujours préoccupante.
Le plus fort taux a été enregistré chez les prajasslles de sexe (24,3%), suivi des
vendeuses ambulatoires (3,7%), les coxeurs (3,386)routiers (2,7%) et les aides familiales
(0,9%). Chez les aides familiales, on note uneskaite la séroprévalence par rapport a celle
de 2006 (0,9% contre 1,3%).
Enfin 2,9% des femmes enceintes sont seéropositaes VIH [9]. Les risques de
contamination par le VIH sont potentiellement tédsvés dans la population malienne pour

des raisons multifactorielles 1I9
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En effet, nous constatons une relative stabilit€idiection a VIH, cela pourrait étre di aux
efforts des autorités maliennes dans la lutte edetiVIH/sida depuis 2003 (implication des
autorités par la création d'un organe de coordimatimplication de la communauté, le
renforcement des services de santé et le renfortetiee activités de prévention).

Les premieres études montraient une prédominam&@H2 par rapport au VIH-1 [10, 11].
En revanche, actuellement, le VIH-1 pkis fréquent soit 95,7% des personnes VIH postive
en 2007 [12, 13]. Les sous types A et G du VIH-4its@ux qui prédominent [14].

D-Modes de transmission et risques de l'infection N
Le VIH se transmet selon trois différents modes@paux, avec des risques variables selon
le mode de transmission. Comme dans les autres @afisque, la transmission du VIH

semble se faire surtout par voie hétérosexuelldau[7, 10].

Transmission par rapport sexuel
La transmission sexuelle du VIH est le mode de amirtation de loin le plus fréquent
(supérieur a 90% a I'échelle mondiale). Cette trassion peut s’effectuer lors de rapports
hétérosexuels ou homosexuels avec une personrentoge.
Certains facteurs locaux augmentent le risque padpanal, lésion génitale, saignement,
coexistence d’'une infection sexuellement transimissi
Le risque de transmission du VIH est variable sédomature du rapport aussi. Ainsi en cas de
rapport oral (fellation réceptive) le risque egimé a 0,04% ; en cas de rapport anal réceptif
entre hommes (pénétration par un partenaire VIHesi)estimé a 0,82% et en cas de rapport

vaginal est estimé a 0,1% [15].

Transmission par sang et ses dérivés
Les transfusions de sang contaming, les injectamnanoyen de seringues et d’aiguilles
contaminées et ['utilisation d’instruments non iig&#s pour percer la peau permettent la
transmission par voie sanguine. Dans d’autres gaysionde comme la Russie et I'Ukraine,
la consommation de drogues par injection constéusode de transmission courant [8].
En cas d'accident exposant au sang ou a un agiiddi biologique contaminé, un traitement
antirétroviral préventif peut-étre administré paure durée courte (un mois) en fonction de

I'évaluation du risque.
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Transmission mere-enfant (TME)
Le risque de transmission verticale varie selotat’élinique et biologique de la mére, il est
corrélé a lintensité de sa charge virale. Cet@dmission peut se faire de trois fagons : in
utéro c’est a dire le dernier trimestre de la geese avec un risque a 5 %, en per-partum, et
par allaitement maternel (10-15% des transmissilena meére a I'enfant, avec 1% de risque
additionnel par mois d'allaitement les six premiesis).
Les autres infections sexuellement transmissibées farticulier celles qui causent des
ulcérations génitales) augmentent le risque destnégssion du VIH.
La TME est maximalement réduite par I'administratdl'antirétroviraux chez la mere, soit a
visée thérapeutique si I'état clinique ou biologigle la mere nécessite un traitement, soit
uniquement a but prophylactique pour réduire lagmaission dés le deuxieme trimestre de la
grossesse. De plus, un traitement post- exposgsbmdministré a I'enfant apres la naissance.
L'allaitement doit étre proscrit dans les pays ela est possible.
Actuellement, en France, grace a ces mesures,ube da transmission meére-enfant est
inférieur a 2 % [5]. Cette transmission est souMantonséquence d'une prise en charge

tardive de la grossesse retardant le dépistagdidu V

E-Aspects cliniques

L’histoire naturelle de linfection a VIH est bietbnnue grace aux nombreuses études de
cohorte depuis le printemps de cette pandémie.ceheporte les étapes suivantes : la primo-
infection, la latence clinique (phase asymptoma&ijcgt la phase sida. Toutefois en Afrique,
ces aspects fascinent des spécificités en décrdent phases dans la maladie liée au VIH
[16, 17].

- Une phase précoce commencant avec l'apparitiom disque significatif de maladies
mortelles non opportunistes au sens strict, maisncidence croissante avec
limmunodépression : tuberculose, maladies bactéds et le paludisme. En Afrique
subsaharienne, ces trois maladies occupent darnsrdret les premiers rangs des affections
lites au VIH. En plus de leur association a l'iifac a VIH, elles constituent les causes
fréquentes de morbidité dans la population générale

- Une seconde phase plus tardive, le risque delajiper ces maladies persistent, mais s’y
rajoute un risque croissant d’'infections opporttessclassiques du stade C de classification
des CDC (Center for Disease Control and preventiBa)mi, celles-ci, certaines sont moins
fréquentes en Afrigue gu’en Europe (pneumocysthgephome,... etc.), d’autres ont une
fréquence variable entre les pays : la toxoplasmes@lus fréquente en Coéte d’lvoire qu’en
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Afrique du sud, la cryptococcose plus fréquentéEatiqu’a I'Ouest alors que pour les
infections invasives a CMV et les nocardioses saaitconnues en raison de la déficience des
plateaux techniques.

La primo-infection
La primo-infection a une symptomatologie plus nméaee qu'inconstante. Elle survient deux
a six semaines apres la contamination a une pédedeéplication virale intense. Au cours de
cette réplication la charge virale plasmatique did ¥ulmine trés fréquemment & plus dé& 10
copies ARN-VIH/ml.

- Les manifestations cliniques et biologiquese la primo-infection
Les manifestations cliniques sont peu spécifique@isent un syndrome pseudo-grippal.
La fievre est présente dans 90 % des cas. Ainsi primeo-infection a VIH doit étre
recherchée devant les signes cliniques compatidles un syndrome viral aigu (fievre
persistante plus d’'une semaine) associée a desd@igpathies et/ou des manifestions
cutanéo-muqueuses et/ou neurologiques, et/ou &pués situation a risque sexuel. lls sont
associés a des anomalies biologiques et hématakgigthrombopénie, neutropénie,
hyperleucocytose ou lymphopénie précoce, et urdysg hépatique) [18].
La médiane de la durée de I'évolution de la primegtion est de deux semaines [18] mais
certains symptémes peuvent persister plusieursisema
Les principaux diagnostics différentiels du syndeone primo-infection a VIH sont : les
syndromes mononucléosiques (EBV, CMV, Toxoplasmodes) hépatites virales aigués, la
grippe, la rubéole, et la syphilis [18].

Infection asymptomatique
L’infection asymptomatique (maladie de catégorie gersiste un temps variable, durant
lequel I'individu infecté se porte bien, sans sigieemaladie si ce n’est parfois la présence
d’adénopathies généralisées persistantes (AGP)nisléfpar la présence de ganglion
hypertrophié dans au moins deux sites autres quiagix. A ce stade, I'essentiel de
réplication virale se situe dans le tissu lymphdjolr ex. cellules dendritiques folliculaires).
La virémie est soutenue par une baisse du taueltides lymphocytes TCD4 entre 50 et 150

cellules /année.
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Sida
Les patients au cours du VIH sont classés selotyde d’infection opportuniste qu’ils
présentent. Ainsi, une classification basée susigses cliniques a été proposée par le CDC
en 1986 puis par 'OMS en 1990 révisée en 2006.€assifications sont simples, et
distinguent uniquement les groupes sans renseigmere pronostic de la maladie. En
revanche, la classification du CDC a été révise@383 et détermine une Corrélation entre le
taux de lymphocytes TCD4 et I'évolution clinique SLDA [19, 20].
Le schéma ci-apres décrit la relation entre le @&XCD4 et la survenue les infections dites

opportunistes.

Survenue des infections opportunistes en fonction
du taux de CD4

Temps
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Girard PM et al. In Doin SIDA 1996

Figure 3: Survenue des infections opportunistes en fonctis des CD4
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Classification en stades cliniques proposés par @S révisée en 2006

Stade clinique 1
Patient asymptomatique.
Adénopathies persistantes généralisées.

Degré d’activité 1 : patient asymptomatique, attiviormale.

Stade clinique 2

Perte de poids inférieure a 10% du poids corporel.

Manifestations cutanéomuqueuses mineures (dermatigorrhéique, prurigo, atteinte
fongique des ongles, ulcérations buccales récwsenhéilite angulaire).

Zona, au cours des cing derniéres années.

Infections récidivantes des voies respiratoireggapres (sinusite bactérienne, par exemple).

Et/ou degré d’activité 2 : patient symptomatiquivité normale.

Stade clinique 3

Perte de poids supérieure a 10 % du poids corporel.

Diarrhée chronique inexpliquée pendant plus de ik.mo

Fievre prolongée inexpliquée (intermittente ou ¢ante) pendant plus de 1 mois.

Candidose buccale (muguet).

Leucoplasie chevelue buccale.

Tuberculose pulmonaire, dans I'année précédente.

Infections bactériennes séveres (pneumopathie, yysite, par exemple). Et/ou degré

d’activité 3 : patient alité moins de la moitié ldgournée pendant le dernier mois.

Stade clinique 4

Syndrome cachexisant du VIH, selon la définitios @®C.

Pneumopathie a Pneumocystis jiroveci.

Toxoplasmose cérébrale.

Cryptosporidiose, accompagnée de diarrhée pendlastdp 1 mois

Cryptococcose extra-pulmonaire.

Cytomégalovirose (CMV) touchant un autre organe tpudoie, la rate ou les ganglions
lymphatiques.

Herpes cutanéomuqueux pendant plus de 1 mois oéralquel qu’en soit la durée.
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Leuco-encéphalopathie multifocale progressive.

Toute mycose endémique généralisée (histoplasmoseidioidomycose, par exemple).
Candidose de I';esophage, de la trachée, des bnatdes poumons.

Mycobactériose atypique, généralisée.

Septicémie a salmonelles non typiques.

Tuberculose extrapulmonaire.

Lymphome.

Maladie de kaposi (SK)

Encéphalopathie a VIH, selon la définition de CIEI/ou degré d’activité 4 : patient alité
plus de la moitié de la journée pendant le demieis.

(Remargue les diagnostics sont acceptables qu’ils soiertattitude ou présomption)

Catégories cliniques selon les classifications etfthitions du Sida de 1993

Catégorie A
Un ou plusieurs des criteres listés ci-dessous ahezdulte ou un adolescent infecté par le
VIH, s’il n’existe aucun des criteres des catégoBeet C :

= infection VIH asymptomatique

» |lymphadénophatie généralisée persistante

» primo-infection symptomatique

Catégorie B
Manifestations cliniques chez un adulte ou un a@et infecté par le VIH ne faisant pas
partie de la catégorie C et qui répondent au maifisne des conditions suivantes : elles sont
lites au VIH ou indicatives d’'un déficit immunitair elles ont une évolution clinique ou une
prise en charge thérapeutique compliquée par titide VIH.
Les pathologies suivantes font partie de la catédgyrla liste n’est pas limitative :

= Angiomatose bacillaire

= Candidose oro-pharyngée

= Candidose vaginale, persistante, fréquente ouépaind mal au traitement

= Dysplasie du col (modérée ou grave), carcinamsitu

= Syndrome constitutionnel : fievre 88,5°C) ou diarrhée supérieure a 1 mois

= Leucoplasie chevelue de la langue

= Zona récurrent ou envahissant plus d’'un dermatome
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= Purpura thrombocytopénique idiopathique
= Salpingite, en particulier lors de complications ges abcés tubo-ovariens
» Neuropathie périphérique.

Catégorie C
Cette catégorie correspond a la définition du Sidez I'adulte. Lorsque le sujet a présenté
une des pathologies de cette liste, il est claéBritivement dans la catégorie.

= Candidose bronchique, trachéale ou pulmonaire

= Candidose de I'cesophage

= Cancer invasif du col

» Coccidioidomycose, disséminée ou extra-pulmonaire

= Cryptococcose extra-pulmonaire

= Cryptosporidiose intestinale supérieure a 1 mois

= |nfection a CMV (autre que le foie, rate ou gangsp

» Rétinite a CMV (avec altération de la vision)

= Encéphalopathie due au VIH

= [nfection herpétique, ulceres chroniques supérgeare mois

= Infection herpétique, ulcéres chroniques supériearst mois, ou bronchique,

pulmonaire, ou cesophagienne

= Histoplasmose disséminée ou extra-pulmonaire

= [sosporose intestinale chronique (supérieure ai$)mo

= Maladie de kaposi

= Lymphome de Burkitt

= Lymphome cérébral primaire

= [nfection aMycobactérium avium ou kansaslisséminée ou extra-pulmonaire

= |nfection aMycobacterium tuberculosigjuel que soit le site (pulmonaire ou extra-

pulmonaire)

= [nfection a mycobactérie, identifiée ou non, diss&® ou extra-pulmonaire

= Pneumonie a Pneumocystis jiroveci

»= Pneumopathie bactérienne récurrente

=  Septicémie &almonellanon typhirécurrente

= Toxoplasmose cérébrale

= Syndrome cachectique dd au VIH.
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Cette catégorie est hiérarchique, c'est-a-dire qsujet classé dans la catégorie B ne peut

passer dans la catégorie A lorsque les signesjabsiont disparu.

Tableau | : Corrélation entre les stades immunologiques etdssification clinique de CDC
(1993)

Catégories cliniques

(A) (B) (€)
Nombre de lymphocytes Asymptomatique, primo Asymptomatique Sida
CD4 infection ou adénopathie sans (A) ou (C)

diffuses chroniques

>500/mm3 Al B1 C1l
200-499/mm3 A2 B2 C2
<200/mm3 A3 B3 C3

F- Outils diagnostiques

1. Diagnostic sérologique

1.1- Test de dépistagdes méthodes immunoenzymatiques (ELISA)
La détection des anticorps anti-VIH repose sur tis$s immunoenzymatiques de type
ELISA. Les tests de quatrieme génération utilisdgedlement en France sont tres sensibles.
lls permettent la détection combinée de la protpizve du VIH-1 et des anticorps IgM et IgG
anti-VIH-1 et anti-VIH-2. Ces tests permettent daluire de quelques jours la fenétre
sérologique pendant laquelle la sérologie est ndgati cours de la primo-infection.
Par ailleurs, des tests dits rapides avec une s&pen quelques minutes ou heures sont aussi
disponibles et facilement réalisables sans appegeilsophistiqué. lls sont utilisés dans un

contexte d'urgence ou d'accident d'exposition.

1.2-Test de confirmation :le Western-Blot
Le Western-Blot [21] permet la détection des ampsalirigés contre les différentes protéines
du VIH : glycoprotéines d'enveloppe (gpl60, gpl@® 1), protéines de core codées par le
géene gag (p55, p24, pl7) et enzymes codées pan&empl (p 66, p51, p31).
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Les criteres de positivité sont ceux définis paMS et consistent en la présence d'anticorps
matérialisés visuellement par des bandes vis-adl@as moins deux glycoprotéines
d'enveloppe, gp41, gpl20 ou gpl60.
En pratique, sur le sérum a tester sont pratiqaés tests de dépistage de type ELISA (ou un
test ELISA et un test rapide) détectant les anpis@nti-VIH-1 et VIH-2.
- Si le résultat est doublement négatif, on pefitnaér 'absence de séroconversion vis-a-vis
du VIH et donc, sauf dans le cas d'une forte simpide primo-infection trés récente,
I'absence d'infection par le virus.
-Si le résultat est dissocié ou doublement positifa recours au Western-Blot. La présence
sur le Western-Blot de bandes ne remplissant gasri@res de positivité définit un Western-
Blot indéterminé qui peut traduire une séroconwerd/IH-1 en cours ou une infection VIH-
2.

1.3-Primo-infection récente
Aprés contamination, le VIH se multiplie silenciengent dans l'organisme pendant une
dizaine de jours. Puis survient une virémie quitps@accompagner de manifestations
clinigues de primo-infection, précédant la séro@swn, c'est-a-dire l'apparition des
anticorps. Dans cette phase de latence sérolod@mURCR, l'isolement viral et I'antigénémie
détectent la virémie primaire, ce qui permet d&pdéir de quelques jours le diagnostic
sérologique de l'infection.
L'ARN viral est détectable 8 a10 jours apres lat@mmnation et I'antigénémie p24 environ 15
jours apres le contage, les anticorps sérique @25 jours apres.
Les séroconversions survenant plus de trois moigsapexposition sont exceptionnelles
(<1%).

2. Quantification du virus : détermination de la charge virale

L'ARN viral plasmatique (charge virale plasmatiquéjmoin de la réplication virale, peut étre
guantifié par amplification génomique (PCR). Le isele détection de la technigue est
actuellement de 20 a 200 copies/ml selon les tgalesi La charge virale a une importance

capitale dans la surveillance de l'infection VIH.

3. Tests de résistance
Un test de résistance doit étre pratiqué au momerdiagnostic de l'infection pour vérifier

gue le sujet n'est pas contaminé avec une soudistarde pour servir de référence au
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moment ou le traitement sera débuté et en caset'é@dhologique pour aider au choix du

nouveau traitement.
G-Les principales infections et affections opportuistes au cours du sida

1. Atteintes pulmonaires
Les maladies respiratoires occupent une place itaupi@r parmi les affections opportunistes
du sida. Les patients infectés par le VIH sont spsbles de faire des infections nhotamment
pulmonaires (multiplié par 25 par rapport a la dapan générale).
Il s’agit pour les infections, des bronchites agjuédes pneumopathies bactériennes, la
tuberculose et la pneumocystose. Ces trois demieomstituent 80 % des affections
pulmonaires séveres observées au cours de l'iofeatVIH.
Des atteintes non infectieuses plus rares ont a@ortées dans la littérature comme le
sarcome de Kaposi, la pneumopathie interstitiejenphoide, les emphysémes, et

I'hypertension artérielle pulmonaire d’allure prime [21].

1.1- Pneumopathies bactériennes

Les pneumopathies surviennent a tous les stadésf@etion a VIH. Les signes cliniques
sont comparables chez les VIH et les non VIH. Lesngs responsables fréquemment
retrouvés sontPneumocoquest Haemophilus.

Les infections aPseudomonas aerugingsa Klebsiella sp, Nocardiat autres bactéries a
gram négatif sont aussi possibles a un stade awdmdénfection a VIH. Les bactériémies

sont particulierement fréquentes, notammeahaumocoque?2].

1.2-Pneumocystose

La pneumocystose se voit quand les CD4 sont infieri@ 200 /pL. Les signes cliniques
peuvent étre aigus ou beaucoup insidieux sur 8erkines avec une fébricule, une dyspnée,
une toux séche. L’auscultation pulmonaire est ntgntans 90% des cas. Des opacités
interstitielles et /ou alvéolaires diffuses peuvéte observées a la radiographie pulmonaire,
souvent la radiographie est quasi-normale. L'audaiem des LDH dans le sang peut
orienter vers le diagnostic.

Le diagnostic de certitude repose sur la mise efeéee des kystes ou de trophozoites

de P. pneumocystis jirovedil8] sur les expectorations induites ou sur leat¢gs broncho-

alvéolaire (LBA).
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1.3-Tuberculose

La tuberculosest I'infection la plus fréquemment associée aa fidpical.

Les aspects cliniques et radiologiques de la tulb@se pulmonaire sont souvent atypiques :
fréequence des signes généraux et, a 'opposégrdest signes pulmonaires (hémoptysies, par
exemple), fréquence des opacités réticulo-noddatades opacités micro-nodulaires a type
de miliaires et, a 'oppose, rareté des caverness Nexpression clinique de la tuberculose
chez le malade sidéen est remarquable par la wiffudes lésions. Les localisations extra-
pulmonaires sont fréquentes notamment ganglionnaieurale, péricardique, péritonéale
splénique, méningée, uro-génitale.

La tuberculose est cause d’'une mortalité préco@stetesponsable du déces d'un tiers a la
moitié des patients infectés par le VIH. Le diagimode la tuberculose pulmonaire est rendu
difficile par la frequence des formes a bacilloseapégative au stade avancé de l'infection a
VIH et sida [23].

2. Atteintes digestives
Le tractus gastro-intestinal est un site d’expmessie I'infection a VIH particulierement
fréquent. En effet, il représente I'organe le pitiche en cellules immunocompétentes de
'organisme, et donc l'un des principaux réservaiis VIH. Il constitue un facteur de

morbidité, de dénutrition.

2.1- Atteintes de la cavité buccale, de I'cesophagegastrique

Des études sur une grande échelle ont montré ayydupart des patients ayant le sida
présentent une candidose buccale due essentiell@me@andidasa un stade précoce de la
maladie a VIH. Ces candidoses buccales sont frémesrn associées aux atteintes
cesophagiennes dues aux mémes pathogénes. D’ageats asont incriminés dans les
cesophagites au cours de linfection a VIH comme dg®mégalovirus (CMV), herpes
simplex virus (HSV), rarement le sarcome de KafBKi).

La leucoplasie chevelue buccale revét l'aspect dgues blanches plissées, s’étendant
verticalement sur le bord de la langue ; elle eatigquement pathognomonique de I'infection
a VIH et est étroitement associée a 'EBV. Lesietids gastriques ne sont guére rarement
eévoquées au cours de l'infection a VIH et sida @palement la localisation digestive de la

maladie de Kaposi.
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2.2-Les diarrhées au cours du sida

La diarrhée est un symptome fréquent au coursidiedtion a VIH. Elle affecte selon les
séries 50 % des patients séropositifs en pays a@vés, et jusqu’a 90 % dans les PED. Ces
maladies diarrhéiques sont responsables de troulilgdro-électrolytiques, d'une
malabsorption des nutriments, aggravée par l'an@raxec pour conséquences une forte
chute pondérale et une dégradation profonde da &néral.

Les parasitoses intestinales sont les principaeatagresponsables de la diarrhée chronique
sévere. Ces parasitoses<<dites opportunistes>plilss fréquemment incriminées dans la
genese de cette diarrhée sont les coccidioses t@fSpgridiose, isosporose, cyclosporose) et
microsporidiose [23,11]Elles surviennent classiguement au stade dimmuredgion
sévere avec un taux de lymphocytes CD4 infericd@Cicellules par microlitre.

Par ailleurs, il faut souligner la présence d'aatragents parasitaires pathogenes,
habituellement présents en dehors de toute immumesigion, notamment les infectioas
Giardia, Entamoeba histolyticat d’autres parasitoses endémiques. Avant I'eréadaulti
thérapie, les infections opportunistes parasitadigestives (IODP) sont associées a une
mortalité élevée qui pourrait atteindre au dela 5 % notamment au cours de la
cryptosporidiose.

Les bactéries invasives sont fréquentes au stddepsirmi les étiologies de la diarrhée aigué,
il s’agit principalement d&almonella Typhimurium, Salmonella Enteritidis, $8gelleset
Escherichia Coli [23]. Les diarrhées peuvent étre dues a des virogmment les
cytomégalovirus (CMV), Herpés simplex virus (HSMP'autres causes interviennent
exceptionnellement comme les mycoses, les tumeussuyent aucune étiologie n’est
retrouvee.

Les atteintes hépatobiliaires ont été décrites tmtigérature au cours de l'infection a VIH.
Les germes responsables des infections dissémiséas (mycobacterium atypique,

cryptoccoques, histoplasmes).

3. Atteintes neurologiques
Le systéme nerveux constitue une cible majeurelasigurs complications infectieuses ou
tumorales au cours de l'infection par le VIH. Dises études d’autopsie ont pu mettre en
evidence une atteinte neurologique au cours déetion a VIH dans 75 % des cas. Les

manifestations neurologiques occupent le troisieang des atteintes au cours de cette virose.
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Ces manifestations associées au VIH se développant début et au stade
d'immunodépression sévere. Elle inaugure 10 a 20dé$ cas avec une encéphalite
caractéristique [24].

Diverses neuropathies périphériques se renconérdnus les stades de l'infection a VIH.
Elles répondent & de nombreuses étiologies (VIHCYHReurotoxicité iatrogene, infiltrations
CD8 diffuses, infections opportunistes) [17]. As@roconversion, le syndrome de Guillain-
Barré, la myélite aigué transversale, la paralyfeiale, la névrite brachiale, les
polyradiculites et les neuropathies tronculairegpb@riques ont été décrites.

Les principales affections opportunistes (infecti@h cancers) du systeme nerveux central au

cours de l'infection & VIH [25] en causes sont :

3.1-La Toxoplasmose

L’infection a Toxoplasma gondiiest de loin la plus fréequente des atteintes hegigues
associées a l'infection a VIH. Sa fréquence au <alur SIDA est directement corrélée a la
prévalence de linfection dans la population géleer&n France environ 75 % de la
population adulte possede des anticorps sériquésifispues témoignant une infection
ancienne. Elle survient en régle quand le tauxydgwhocyte TCD4 est inferieur a 200 cell/ul
et reste un mode de révélation du SIDA.

Au plan clinigue la toxoplasmose réalise classige@nun tableau neurologique fébrile, mais
la fievre n'est présente que dans 50% des casoiPdef tableau est plus insidieux et se
résume a des céphalées récentes ou la modificdiaéphalées anciennes, isolées, ou a une
fievre inexpliquée. Les signes méningés sont raes.distingue trois situations cliniques
principales : abcés cérébral c’'est la présentddéiqgrius fréquente, encéphalite toxoplasmique,
et 'abcés médullaire.

Aujourd’hui I'lRM est 'examen de choix, tandis qdans les PED c’est la tomodensitométrie
cérébrale qui est d’'usage courante. Elle peut rapoin ensemble d'image réalisant I'aspect
en cocarde fortement évocateur de la toxoplasmB@&est en définitive la réponse au
traitement présomptif qui est 'argument diagnastignajeur car prés de 90% des patients ont

une réponse favorable en 14 jours.

3.2-La Cryptococcose neuromeningée

La cryptococcose est une infection ubiquitaire @ysjue due a une levur€, Cryptococcus
neoformanscosmopolite. La cryptococcose est encore la guadr infection opportuniste du
systeme nerveux et sa fréquence reste aux alendeud®o dans les études autopsiques en
raison des échappements thérapeutiques. Elle réirdlection VIH dans 1/3 des cas .La
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prévalence varie selon les pays : 6 a 10 % en Euebpux Etats —Unis, 15 % en Thailande,
et jusqu'a 30 % en Afrique centrale. Cette infattsurvient en général quand le nombre de
CD4 est inferieur & 100/min

Les atteintes méningées sont fréquentes et grapéss rarement cérébrales et
exceptionnellement médullaires, sous la forme dalmui peuvent parfois étre multiples. Les
céphalées et fievre modérée sont les symptomgsusesconstants (70 % des cas).Vertiges,
irritabilité, trouble de I'idéation, crises comi&a, obnubilation voire coma, paralysie d’'un
nerf cranien et déficit moteur peuvent apparaitrsd20 a 50 % des cas selon les séries. Le
syndrome meéningé est présent dans moins de 40 %catesUne dissémination extra-
méningée est frequemment associée (50 a 70 % desmamonaires, tractus génito-urinaire,
moelle et sang.

La mise en évidence a I'examen direct aprés catorat I'encre de chine ou en culture et la
présence d’'antigéne cryptoccocique dans le santg CR sont les éléments déterminants

du diagnostic de la cryptococcose neuroméningée [20

3.3-La leuco-encéphalopathie multifocale progressav(LEMP)

La LEMP est une affection subaigué démyélinisantsysteme nerveux central, dont I'agent
étiologique est un polyomavirus, principalemen¥leus JC et exceptionnellement Mirus

BK ou leVirus SV40

Le virus JC est ubiquitaire et les études sérologiques onttrdaque plus de 75 % de la
population adulte est ou a été infectée. La prinfeetion est silencieuse. Ce virus reste
ensuite dans l'organisme (rein, lymphocytes B damsoelle osseuse ou la rate, mais a priori
en extracérébral). A la faveur du déficit immunigaile virusJC est réactivé et essaimerait
jusqu’ au systéme nerveux central a partir d’'orggm&riphériques par voie sanguine via les
lymphocytes B infectés. Les séries autopsiquepidegiologiques font état d’une incidence
d’environ 5-7 % dans l'infection VIH.

Au plan clinique, les déficits moteurs sont lesspitéquents (65 % des cas), de topographie
variable, les troubles visuels sont le symptometleteur dans 30 a 45% des cas et les
troubles cognitifs (35 % des cas). Des troubledadsensibilité (10-20 % des cas) ont été
décrits, les crises d’épilepsie (décrites jusquda% des cas) sont parfois inaugurales et
compliquent plus souvent les formes évoluées denddadie .Les signes négatifs sont
importants : il n'existe pas de céphalées, pasieleef et encore moins d’hypertension

intracranienne.
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L’examen de choix reste IRM, montrant un hyperdigie la substance blanche occipito-
pariétale d’'intensité élevée sur les images pordéed T2. La sensibilité du PCR n’est plus
gue de 58 %. Le diagnostic de certitudes reposkadiopsie.

3.4-Lymphome primaire du systéme nerveux cérébralLPSNC)

Le LPSNC une complication survenant souvent auestadlif de l'infection a VIH (taux de
cellule CD4<50/mr), touchant environ 5 % des patients atteints @33t rendant compte
de 20 % de I'ensemble des Iésions focales du SN€vars de I'infection a VIH. Le principal
diagnostic différentiel est la toxoplasmose céngbrd ’imagerie montre une Iésion

périventriculaire unique, prenant le contraste aeeieme.

4. Atteintes ophtalmologiques
Les rétinites a CMV (cytomégalovirus) sont les pldgquentes des atteintes
ophtalmologiques au cours du VIH (20 a 40 % desacasUSA). Autres infections oculaires
ont été rapportés : choriorétinite§ axoplasma gondiiles neuropathies optiques, les uvéites

antérieures, les kératites, les maladies de labnotiye et des annexes.

5. Atteintes hématologiques
Des anomalies hématologiques sont fréquentes téndection a VIH et la pathogénie est
souvent multifactorielle. Des cytopénies limitemiugent les traitements anti-infectieux et
antinéoplasiques des patients ayant une maladiealiéVIH. L’infection a VIH détermine
essentiellement au cours de I'évolution la baissendmbre de cellule lymphocyte TCDA.
D’autres cytopénies sont cependant également frégsie I'anémie étant rapportée chez 60%
de patients ayant le sida, la thrombopénie chez ed%a neutropénie chez 50%. Ces
cytopénies surviennent en association avec la idédéon progressive de la fonction
immunitaire et elles sont fréquentes aux stadesopes de linfection a VIH. La
thrombopénie fait exception car elle peut étre umamnifestation a VIH lors des phases

asymptomatiques de celle-ci.
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6. Cancers et VIH

6.1-Les cancers classant sida

6.1.1-Sarcome de Kaposi
Le sarcome de Kaposi est la tumeur maligne lafpfugiente chez les sujets infectés par le
VIH [26, 27]. |l constitue un événement classaitia dans la classification du CDC. Les
premiers cas de sarcome de Kaposi ont été déarii872 par Moritz Kaposi, dermatologue
hongrois. Avant I'épidémie de sida, trois formésaient connues : la forme classique
(forme du sujet agé du pourtour mediterranéen frieguente dans la population d’origine
juive ashkénaze), la forme endémique observée feiqud équatoriale et la forme du
transplanté. Son incidence était alors tres fagdémée a 0,1 cas pour un million dans les
pays du nord de I'Europe et aux Etats-Unis [28]ec I'épidémie de sida, I'incidence du
sarcome de Kaposi a augmenté pour atteindre, ldarmnées 1990, 10 cas pour 1 million
dans la population masculine européenne et d’Afuérdu Nord [29]. En 1981, plusieurs cas
de sarcome de Kaposi ont été observés dans lalgiogm homosexuelle américaine et ont
été al'origine de la description de I'épidémie sida [30]. Au début des années 1980,
il était 'élément classant sida dans 50 % desdeans la population homosexuelle masculine
de New York [31]. Le risque relatif de développer sarcome de Kaposi au cours de
I'infection par le VIH est maximal dans la popudatimasculine homo ou bisexuelle. Les
rares observations rapportées chez la femmere dwz celles ayant eu un partenaire
bisexuel. Le sarcome de Kaposi peut s’observereégait dans les autres groupes a risque
d’infection par le VIH, mais, méme en Afrique binfection par le VIH est transmise
majoritairement par voie hétérosexuelle, sa préxaest plus élevée chez 'lhomme que chez
la femme [32]. Ses caractéristiques épidémiologicgat en faveur d’'un agent étiologique
transmis par voie sexuelle [33]. Depuis 199#entification du HHVS8, la mise en
évidence du génome viral dans les tissus issusa@d®me de Kaposi, la concordance entre
la séroprévalence du HHV8 et la fréquenceadomne de Kaposi sont des arguments trés
forts en faveur d’'une interaction entre I'infectipar ce virus et la survenue d’'un sarcome
de Kaposi en cas d'immunodépression [34]. Comphel @es interactions nettes entre le
niveau de 'immunodépression et la survenue deaosome, il n’est pas surprenant que les
traitements antirétroviraux puissants aient égponsables d’'une modification notable de
l'incidence du sarcome de Kaposi. Le pourcentagpatients infectés par le VIH dont le
sarcome de Kaposi était I'événement classdatest passé de 15 % dans les années 1980

a moins de 7 % a la fin des années 1990 [31].idRIts autres études ont rapporté une trés
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nette diminution de I'incidence du sarcome de K@ cours de l'infection par le VIH
depuis l'introduction des traitements antirétraux actifs [35, 36, 37, 38]. Une étude
rassemblant les données de 23 études de cohaitesiamontré que cette incidence avait
diminué de 15,2 a 4,9 pour 1000 patients-annésgui@ relatif : 0,32) entre les périodes
1992-1996 et 1997-1999 [35]. Ce résultat poursaikpliquer par I'efficacité directe du
traitement antirétroviral sur la réplication V8 ou plus probablement indirectement par

la restauration immunitaire obtenue avec le coatrdé I'infection par le VIH.

6.1.2- Lymphomes malins non hodgkiniens

Le LMNH primitif du systeme nerveux central et {enphome de Burkitt sont aussi des
événements classant sida depuis 1982 ; les LNtNHRUNoblastiques ont été ajoutés a la
classification en 1985 [27]. Les sujets infeqiés le VIH ont 200 fois plus de risque de
développer un LMNH que la population générale9, [80]. Le LMNH est la deuxieme
tumeur maligne associée au VIH par ordre dguigéce [41]. Dans une population infectée
par le VIH, le LMNH systémique constitue I'événerneriassant sida dans 3 % des cas et5 a
10 % des patients vont en développer un [42]. betelirs de risque au cours de linfection
par le VIH sont I'dge, une immunodépressionnaea et une infection prolongée par le
VIH [43, 44]. Contrairement au sarcome de Kapos aux proliférations tumorales liées
au HPV, l'incidence du LMNH varie peu selon le mode contamination du VIH. Les
LMNH associés au VIH sont de fagcon prédominante lg@phomes B, plus volontiers de
haut grade histologique que dans la populationm infectée par le VIH [45].lls sont
associés a l'infection par 'EBV dans 40 a 60 % das contre seulement 10 a 20 % des cas
chez les patients séronégatifs pour le VIH [42,. 4B distingue schématiquement deux
grands cadres au cours de l'infection par le VIek:lymphomes observés a un stade précoce
de l'infection, qui sont le plus souvent de tygkitt ou la présence de 'EBV n’est détectée
gue dans 30 a 40 % des cas, et les lymphoote®rvés dans le contexte d'une
immunodépression sévere (CD4 < 100/mm3) qui soé$ fproches des proliférations
lymphoides observées chez les transplantés ejymesujours liés a 'EBV [47]. Les LMNH
primitifs du systéme nerveux central surviennennsstade évolué de [linfection par le
VIH avec un taux de lymphocytes CD4 bas et gpesque toujours liés a 'EBV. Plus
récemment, le HHV8 a été impliqué dans la phydlopgénie des LMNH primitifs des
séreuses qui sont observés avec une plus grangigefrée en cas d’infection par le VIH
[48].L'impact des traitements antirétroviraux $apidémiologie des LMNH est moins clair

gue pour le sarcome de Kaposi ou les infectio@odpnistes. Depuis l'introduction des
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traitements antirétroviraux actifs, les LMNH conimt a représenter une cause de
morbidité et de mortalité importante au coursl'ddection par le VIH responsable
d’environ 16 % des déces [49]. Si la baisse deilience des LMNH cérébraux primitifs
semble bien établie, les données concernant MNH. systéemiques sont plus
contradictoires. Les résultats d’'une méta-anahgggoupant les données de 23 cohortes
montrent une diminution de l'incidence des LMNHsgant de 6,2 a 3,6 pour 1 000 patients-
année (risque relatif : 0,58) entre les périod€9211996 et 1997-1999 [35]. La diminution
d’incidence était plus marquée pour les LMNHéb@aux primitifs (RR : 0,42) que pour les
LMNH de type immunoblastique (RR : 0,57), alorsedlincidence du LMNH de type
Burkitt restait stable (RR : 1,38). Une étude faiae met en évidence une diminution tres
importante de l'incidence des LMNH du systemerveex central et une diminution
moindre des LMNH systémiques [50]. Dans eceftude, comparativement a la période
antérieure a l'introduction des traitements aftriindraux actifs, les LMNH étaient observés
apres une durée plus longue d’évolution de linéectpar le VIH et pour un niveau de
lymphocytes CD4 plus élevé. Des résultats sim#agent mis en évidence a partir de la
cohorte EuroSida, les patients les plus audsde développer un LMNH aprés la mise en
route d'un traitement antirétroviral étant ceux grésentaient une moins bonne réponse
immunitaire et/ou virologique [51]. Avec la dimition de lincidence des infections
opportunistes classant sida, le LMNH systémicgteplus fréquemment I'élément classant
sida au cours de l'infection par le VIH [49]. ddt noter cependant une amélioration notable

du pronostic de ces tumeurs depuis l'introdurcties traitements antirétroviraux [52, 53].

6.1.3- Cancer invasif du col utérin

Dés le début des années 1990, il apparait lggdésions précancéreuses et le cancer
invasif du col utérin sont plus fréquents et dlétion plus rapide en cas d’infection par le
VIH [54, 55]. En 1993, le cancer invasif du céénn est la troisieme pathologie tumorale
ajoutée a la liste des pathologies classant sidzoars de l'infection par le VIH [27]. Cette
augmentation de fréquence est cependant moins famperque pour le sarcome de Kaposi
ou le LMNH et on estime que l'incidence du canaerasif du col est environ 5 a 15 fois plus
élevée chez les femmes infectées par le VIH que @apopulation générale [32, 56, 57, 58,
59, 60]. Une étude prospective réalisée dans $5 @aropéens entre 1993 et 1999 chez les
femmes agées de 20 a 49 ans montre que le can@mifidlu col utérin est I'événement
classant sida dans 2,5 % des cas [60]. Plusiétudes mettent en évidence que le cancer

du col utérin est plus fréquent chez les femmes Bomode de contamination par le VIH est
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la toxicomanie intra- veineuse que chez cellescigfes par voie sexuelle [40, 59,61] ; cela
suggere que les habitudes sexuelles (prostifufg?] et le défaut d'un acces aux soins
permettant le dépistage précoce pourraient fasoria survenue de cette pathologie
néoplasique dans ce groupe a risque [32, 61, &principal facteur de risque du cancer du
col utérin est l'infection par les virus potentetient oncogenes du genre Human Papilloma
Virus comme HPV 16, 18, 31, 33, 35, etc. Au codeslinfection par le VIH, on note une
fréquence 2 a 3 fois plus élevée d'infection a/HRais €également une persistance plus
prolongée de linfection, deux facteurs qui appssant corrélés au degré du déficit
immunitaire [34, 64, 65].

Les données disponibles ne permettent pas efobs de modification de l'incidence du
cancer invasif du col utérin depuis lintroductides traitements antirétroviraux actifs.
L'impact de ces traitements sur I'évolution désidns précancéreuses du col utérin reste
actuellement controversé. Trois études récentesitrerd des résultats contradictoires [66,
67]. Une étude prospective francaise récemmabtige met en évidence un taux de
régression deux fois plus important des Iésiogsaicéreuses chez les patientes traitées
par traitement antirétroviral actif, régressidiservée en particulier chez celles présentant
une remontée plus importante de CD4 [67]. Quiign soit, il faut souligner I'importance

du dépistage, en particulier chez les patiem@staminées par toxicomanie intraveineuse,
permettant, le cas échéant, la mise en placeraiterhent des lésions précancéreuses et la

diminution de l'incidence du cancer invasif du aterin.

6.2-Les cancers non classant sida

6.2.1-Maladie de Hodgkin
La maladie de Hodgkin reste la tumeur maligaeplus fréquente parmiles cancers non
associés a l'infection a VIH. Le risque relatif d’développer chez les patients infectés par le
VIH varie selon les études de 5 a 51 [68, 69]aSilupart des études semblent suggérer que
ce risque augmente avec la durée de limmuimegce, I'étude de Herida et al. [70]
montre que l'incidence de la maladie de Hodgkignaente dans la période post-HAART
par rapport a la période pré- HAART avec un nambde lymphocytes CD4
significativement plus élevé et une proportion spfaible de patients au stade sida. Les
caractéristiques clinicopathologiques commune&rsEmble des principales séries publiées
dans la littérature sur la maladie de Hodgkid, [/2] retrouvent en général des formes plus

agressives de maladie, une fréquence plus impertinsous-types histologigues de mauvais
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pronostic (type 3), des stades plus avancés auemordu diagnostic et une évolution plus
mauvaise par rapport a la population générale. eft@t, on observe tres fréquemment,
comme pour le myélome, des stades Ill et IV aumert du diagnostic, associés
frequemment & une atteinte extraganglionnaitem @nvahissement de la moelle osseuse, a
une atteinte hépatique et splénique. La maladieHalgkin survient en général a un stade
précoce de linfection a VIH, chez des patientsardy un nombre absolu de lymphocytes
CD4 compris entre 275 et 305 par mm3 [71pkdl probable que 'augmentation de la
survie des patients infectés par le VIH, qui patiria rendre classante pour le sida dans le
futur, joue un réle dans sa pathogenese, sangeoutple d’autres cofacteurs pourraient étre
aussi impligués comme une co- infection paritasvd’Epstein-Barr [73]. Il n’existe pas
actuellement de traitement optimal ni de recommtéois spécifigues. En fonction du
nombre de lymphocytes CD4 et de la charge virge,patients peuvent bénéficier des
mémes protocoles que les patients non infectélepaH. Le probleme majeur, au cours
de ces traitements, reste les complications iigfiests qui peuvent étre responsables de décés
et les complications hématologiques. En terme didiam, les rémissions cliniques sont
rares et les taux de rechute élevés rendent lkedirade Hodgkin hautement responsable de

déceés chez les patients infectés par le VIH [7], 72

6.2.2-Cancer bronchique

L’incidence, chez les sujets infectés par le Vipparait deux a quatre fois supérieure a celle
de la population générale et semble croitre depagenement des multi-thérapies
antirétrovirales (incidence de 0,7 pour 1 000grdti-années) [74]. Cependant, aucune étude
n'a pu ajuster précisément ce risque sur le tabagidont la prévalence est chiffrée a 51 p.
100 (IC 95 p. 100 : 49-53) dans la cohorte Aqogaalors qu’elle n’est que de 34 p. 100 dans
la population générale francaise [75], et I'étuaeQlifford ne trouvait aucun cas de cancer
des voies aériennes chez les non-fumeurs [76].réaeptation clinique est habituellement
avancée et le pronostic moins bon que dans la lgibgu générale [77]. Des études
éepidémiologiques a large échelle devraient permettétablir si le risque accru de cancer
bronchique des sujets infectés par le VIH estiarrehiquement a une prévalence supérieure
du tabagisme ou si d’'autres facteurs (viraux, imohagiques, thérapeutiques) sont associés a
cet exces de risque. Récemment, une étude de eohoainsi rapporté que I'exposition
prolongée a une immunosuppression méme modéreée if@&#urs a 500/mm3 pendant un
an) augmentait d’environ 20 p. 100 le risque deceamon classant (a 30 p. 100 de cancers

broncho-pulmonaires dans cette série) [78].Sulde fhérapeutique, aucune étude n’a montré
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gue les patients infectés par le VIH devaient remeun traitement différent de celui
habituellement recommandé chez les patients nactés par le VIH, incluant la chirurgie.
Compte tenu de la fréquence des néoplasies brarehigt ORL, et de leur pronostic tres
défavorable, la prévention par le sevrage tabadigiieétre systématiquement évoguée avec
les patients fumeurs. Un contact avec un centrietadc, en tenant compte des symptémes
dépressifs et des co-dépendances associéeftrégiroposé. Dans la population générale, le
tartrate de varénicline (Champix®, 1 a 2 cp/j pend2 semaines) a une efficacité supérieure
aux autres molécules classiquement utilisées telles le bupropion LP (Zyban®) ou les
substituts nicotiniques sous forme de patchs oungesn Sa voie de métabolisation ne faisant
pas intervenir le cytochrome P450, cette molécsteua candidat crédible pour I'aide au
sevrage tabagique chez les patients infectés paiHeCependant, la fréquence de survenue
de symptdémes dépressifs graves possiblement ragpiitette molécule doit rendre prudent :
une évaluation de la tolérance et de l'efficacigecatte molécule dans le cadre d’'un essai
clinique chez les patients infectés par le VIH geddntérét avant de recommander une
prescription plus large dans cette population.a@figurs, le maintien ou la restauration d’'une
immunité satisfaisante doit également constituepljectif du traitement antirétroviral pour
la prévention des néoplasies. En termes de dépistagrénéfice apporté par la réalisation
périodique d'une imagerie thoracique (radiographietomodensitométrie) chez les sujets
fumeurs infectés par le VIH n’est pas évalué.

6.2.3-Hépatocarcinome

L'incidence et la mortalité associée aux hépatasames sont en augmentation chez les
patients infectés par le VIH. L'incidence est pipalement liée aux co-infections par les
virus des hépatites B et C, mais aussi a la preessive d'alcool et a la frequence de
linsulino-résistance qui entraine des stéatohtgmti non alcooliques et des cirrhoses
métaboliques. La mortalité est surtout liée au mtistjc tardif de ces tumeurs. De nombreux
arguments biologiques et épidémiologiques confottelée d’'un réle facilitant du VIH dans

la genése des hépatocarcinomes, impliquant le maird’'une immunité la plus élevée

possible et donc la mise en place précoce d'utetr&nt antirétroviral chez les patients co-
infectés. Les mesures de prévention de I'hépatoware reposent sur le dépistage
systématique des hépatites, leur prise en chaégepbutique précoce, le sevrage alcoolique,
la correction d’'une insulino-résistance et la vaation contre I'hépatite B. Le dépistage de
I’hépatocarcinome par la réalisation tous les 3radis d’'une échographie (complétée d’'une

échographie de contraste, ou d'une IRM hépatiqued’ane TDM en cas de suspicion
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d’hépatocarcinome) et d'un dosage de-ftetoprotéine est justifie chez les patients
cirrhotiques, gqu'ils aient été ou non traités plewr co-infection.

Dans les stades précoces (tumeur unigue de moibscde ou trois tumeurs de moins de 3
cm), la résection chirurgicale, la transplantatlwépatique ainsi que la radiofréquence ou
I'alcoolisation chez les patients non opérables/patiétre proposés a visée curative. Dans les
stades plus tardifs, la chimio-embolisation antélia survie chez des patients sélectionnés et
peut permettre, en cas de réponse tumorale sufisknréalisation d’'un traitement curatif
[79]. L'injection intra-artérielle hépatique d’iod&31 couplé au lipiodol (Lipiocis®) peut
avoir un intérét en situation adjuvante et chephldgents ayant une thrombose porte. Enfin, la
place de I'embolisation artérielle par micros@ser chargées en yttrium 90 et de la
radiothérapie de conformation, dans ces stadegstarelste en évaluation et difficile d’acceés.
Chez les patients infectés par le VIH avec un logaacinome, le maintien d’'une charge
virale VIH indétectable améliore la survie [80]ultilisation des inhibiteurs d’angiogenése de
type tyrosine kinase comme le sorafénib (Nexavan®pt pas évaluée chez les patients
infectés par le VIH et pourrait poser le probleniatdractions médicamenteuses avec les
inhibiteurs de protéase via le CYP450 3A4.

6.2.4-Autres cancers

Plusieurs études épidémiologiques ont permis dmtm@r une incidence accrue de tumeurs
du systeme nerveux central, de la lévre, du res,akil, de séminome testiculaire, de
leucémie et de mélanomes par rapport a la popuolagénérale. L'excés de risque des
leucémies aigués myéloblastiques pourrait étreigx@lpar I'augmentation de l'incidence des
myeélodysplasies au cours de I'infection par le Vithgis une cause iatrogéne n’est pas exclue
(chimiothérapie, inhibiteurs nucléosidiques). Lestéments intensifs doivent étre envisagés
chez ces patients [81].L'incidence des cancers adeéle et du cou semble également
supérieure a la population générale et serait témant liée a linfection par le virus
d’Epstein-Barr [82], le réle de I'HPV étant égalamheévoqué. Enfin, le carcinome
conjonctival présente une prévalence importantéfeique subsaharienne et est associé de
facon étroite a l'infection par le VIH (risque refade 10). Les causes du carcinome
conjonctival restent indéterminées a ce jour, nfagection a HPV et I'exposition aux

radiations ultraviolette sont évoquées comme dsiples circonstances favorisantes.
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6.3-Prophylaxies des infections opportunistes en €ae chimio- et radiothérapies
L'immunodépression induite par les chimio- et rdldévapies implique la mise en place d’'une
prophylaxie systématique de la pneumocystose etladdoxoplasmose cérébrale par
cotrimoxazole (1cp a 860 mg/j), quel que soit leeau initial des lymphocytes CD4. Au
décours du traitement immunodépresseur, la plapieyne sera interrompue qu’aprés
s’étre assuré de la présence d’'un taux de CD4 isupér 200/mm3 depuis au moins 3 mois.
Lors de chimiothérapies aplasiantes il convigévaluer mensuellement, chez les patients
ayant des anticorps anti-CMV dans le plasma, la B&R/ afin d’initier en cas de positivité
un traitement prophylactique par valganciclovir YRloyte®) (900 mg/j) jusqu’a la fin des
cycles de chimiothérapie.

6.4-Chimiothérapie et traitement antirétroviral

La responsabilité de 'immunodépression, et potdetnent du VIH lui-méme, dans les
processus d’oncogenése doit faire proposer utiation de traitement antirétroviral chez les
patients naifs ou une optimisation de celui-ci chez sujets prétraités affectés d'une
néoplasie, quel que soit le taux de lymphocytes .GD&itraitement doit toutefois prendre en
compte les problemes de toxicité cumulée (hémaiwtéxde la zidovudine, neurotoxicité de
la stavudine associée a la vincristine ou a la lastme). Néanmoins, linitiation ou le
changement de traitement antirétroviral ne doit petarder le traitement spécifique par
chimiothérapie ou radiothérapie de la néoplasiep&tticulier, en cas de difficultés digestives
(vomissements chimio-induits, mucites), il est @rable de privilégier la chimiothérapie
quitte a arréter transitoirement le traitementrétroviral. En cas de suspension thérapeutique,
les précautions habituelles concernant les INNTié{adécalé) devront étre adoptées et, si
larrét est programmé, les associations thérapeesiqdépourvues de cette classe
thérapeutique seront privilégiées. Le recours agkefirs de croissance hématopoiétique doit
étre systématiqguement évoqué et pourrait diminaendrbidité de ces patients. La fonction
rénale, en raison du risque d’acidose lactiquet, fddrie I'objet d’'une surveillance réguliére,
en particulier en cas d’administration de produitéphrotoxiques (sels de platine,
fluorouracile), et le traitement antirétroviral pgustifier une adaptation en fonction de la
clairance de la créatinine.

Une attention particuliere doit étre apportée aakepts ayant été ou étant atteints d’'une
hépatite B réplicative (Ag HBs+/ADN VHB+). Chez cegmtients, un traitement par
lamivudine, emtricitabine et/ou ténofovir doit éggstématiquement poursuivi pour éviter une

hépatite de réactivation (en particulier avectiéximab).
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6.5-Interactions meédicamenteuses entre la chimioth@pie antitumorale et les
antirétroviraux

Les interactions sont a craindre lorsqu’il existee woie métabolique commune entre les
agents cytotoxiques et les inhibiteurs de prot@askes inhibiteurs non nucléosidiques de la
transcriptase inverse. Ainsi I'inhibition du cyt@oime P450 3A par les IP et en particulier par
le ritonavir peut-elle conduire a un surdosagémadthérapeutique et a une augmentation du
risque de toxicité. A linverse, linduction emmgtique non spécifique de la majorité des
enzymes et transporteurs impliqués dans le mésabelides médicaments par les INNTI
(dont l'étravirine) et certains IP tels que le mi&wir, le tipranavir, le darunavir et
lamprénavir (fosamprénavir) peut entrainer une idiution des concentrations des
cytotoxiques et étre responsable d'un traitemertitusmoral sous-optimal. Le dosage
plasmatique des chimiothérapies n’étant pas réatiggratique courante, une modification du
traitement antirétroviral, voire sa suspensionléofde 48 heures avant a 48 heures apres la
cure) ou partielle (comme larrét du seul ritonalar veille au soir et le matin de la
chimiothérapie) peut étre envisagée en cas deeidinteraction. Les interactions entre les
antirétroviraux et le méthotrexate, le 5-fluoroul@ou les dérivés des sels de platine sont, en
revanche, peu probables compte tenu de I'élimingpiar voie rénale sous forme inchangée
de ces médicaments. L'impact des chimiothérapiedaspharmacocinétique des inhibiteurs
de protéase et des inhibiteurs non nucléosidiqassiblement médié par la glycoprotéine P
(Pgp), n'a en revanche pas été évalué. L'enfudrif@20) peut aussi faire I'objet d’'une
indication temporaire dans cette situation. Leégtvir (glucuronoconjugué et donc non
métabolisé par un CYP) et le maraviroc (bien queéabwisé par le CYP3A) pourraient

constituer des alternatives intéressantes maisiggemt & un manque d’évaluation.
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H- Prise en charge antirétroviral de I'adulte et del’adolescent

1. Objectifs
L’objectif du traitement antirétroviral est de dea et maintenir la charge virale indétectable
afin de restaurer I'immunité, permettant d'augmenitespérance de vie et d’améliorer la

qualité de vie des patients.

2. Principes

C’est un traitement a vie, qui nécessite une eswctdl observance de la part des
patients et un suivi régulier par le personnelgisant et par les organisations

communautaires.

Le traitement antirétroviral est une multithérapgssociant généralement deux
inhibiteurs nucléosidiques/nucléotidiques de langaaiptase inverse (INTI)a un
inhibiteur non nucléosidiques de la transcriptaseiise (INNTI) ou un inhibiteur de
protéase (IP) et / ou un inhibiteur d’intégrasedtautres classes therapeutiques

Les combinaisons thérapeutiques fixes doivent @irigilégiées pour favoriser
I'observance et diminuer le codt de la prise engha

Les molécules utilisées doivent figurer sur laelides médicaments essentiels du Mali
ou bénéficier d'une autorisation spéciale de mige ls marché et doivent étre
nécessairement pré-qualifiees par 'OMS et le PEHRFA

Le traitement prendra en compte la prise en chaegeco-morbidités

3. Moyens : Les classes thérapeutiques antirétrovirate
Actuellement 23 antirétroviraux sont disponibles et appartiennent a six classes
thérapeutiques différentes. Certains de ces amtiéhux sont actuellement réservés au
traitement des patients en échec des traitemenésieurs : étravirine, parmi les IP/r:
darunavir et tipranavir, nouvelles classes : ratteig, enfuvirtide, maraviroc. Les classes sont

décrites ci-dessous [7].

3.1-Les inhibiteurs nucléosidiques de la transcrifse inverse (INRT)
Le premier médicament utilisé en pratique cliniquété la Zidovudine (ZDV, AZT) en 1987
a pres qu'il ait été démontré qu’elle réduisaingigativement les affections au cours du sida

et les décés a 6 mois. Les autres molécules deehaentlasse sont : Emtricitabine (FTC),
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Didanosine (ddl), Zalcitabine (ddC), Lamuvidine (3T Stavudine (d4T), Abacavir (ABC),
Ténofovir (TDF).

3.2-Les inhibiteurs non nucléosidiques de la transiptase inverse (INNRT) :
Les trois principaux INNRT sont la névirapine (NYHetravirine (ETR) et I'efavirenz
(EFV).lIs sont actifs en inhibant la transcriptéiseerse grace a leur liaison a I'enzyme prés
du site d’action de celle-ci. Elles ne requiéreas p’activation intracellulaire et ils ne sont

pas actifs sur le VIH2.

3.3-Les inhibiteurs de protéase (IP) :
Le premier IP utilisé en pratique clinique a ét&dguinavir (SQV) en 1995 puis sont apparus
les autres molécules : indinavir (IDV), ritonavRTV), fosamprenavir (FPV), et lopinavir
(LPV), atazanavir (ATV), Tipranavire (TPV), Daruna(DRV).
Les inhibiteurs de la protéase préviennent le ghvaost —traduction des polypeptides en
protéines virales fonctionnelles. L'associationrd’®® a deux INRT contréle la réplication
virale dans le plasma et les tissus et elle peleetconstitution immunitaire.
Les IP inhibent le systeme du cytochrome P450 ¢alement l'iso-enzyme CYP3A4),
ouvrant ainsi la porte a des interactions médicaeuses multiples. La puissance inhibition
enzymatique due au ritonavir peut étre utiliséerpé&laver le niveau minimal des IP co-
administrés tels que le saquinavir, indinavir, t@yiir (associé au ritonavir dans un méme

comprime).

3.4-Les inhibiteurs d’intégrase
Les inhibiteurs de l'intégrase virale empéchemrtadiesfert de 'ADN proviral dans I'ADN de la

cellule infectée. Le raltegravir (RAL) est le seutdicament de cette classe commercialisée.

3.5-Les inhibiteurs de fusion :
L'entrée du virus dans la cellule est un proceqausomprend plusieurs étapes, en particulier
la fixation du virus sur les récepteurs cellulairasivie de la fusion avec la membrane de la

cellule cible. Un seul inhibiteur de fusion : Eniftide (Fuzeon) est disponible en 2009.

3.6-Les inhibiteurs CCR5
Parmi les molécules susceptibles d'inhiber I'enttéeVIH dans la cellule cible, certaines

agissent en se fixant sur le corécepteur celluldérd'enveloppe virale (gp120). Il existe des
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antagonistes de chacun des deux corécepteurs sd¢@@R5 et CXCR4) en cours de

développement, mais seul un antagoniste du CCR®asnercialisé : le maraviroc (MVC)
4-Indications du TAR et Stratégies

4.1- Indication
L’indication du traitement sera fonction de I'ét@dinique, immunologique et/ou virologique

du patient.

% Si la numération des lymphocytes TCD4 disponible
On se basera sur la clinique (et la NFS en se basatamment sur le taux de lymphocytes

totaux).

Stade Il ou Il ou IV OMS, quelque soit le tauxlgmphocytes T CD4
Stade | OMS avec un taux de lymphocytes T GDB0OO /mni

Pour les patients stade | OMS ayant un taux de iyoytes T CD4 supérieur & 500/Mrte
traitement sera instauré en fonction de :
I’évolution clinique ;
'existence de co-morbidité : Hépatite B, Hépatife néphropathie ou autre atteinte
d’'organe liée au VIH ;
la charge virale quand elle est disponible (changale supérieure ou égale a 100000
copies/ml a deux contrdles (a trois mois d’intelejal
la motivation du patient.
Pour les patients asymptomatiques avec des lympd®dyCD4 supérieur a 500/mm3 et une
charge virale <100.000copies/ml, le traitement inpes recommandé et I'on procédera a une

surveillance des lymphocytes T CD4 et de la ahangle tous les 6 mois

% Sila numération des lymphocytes TCD4 n’est pagpdisible

On se basera sur la clinique et le tasxlgl|phocytes totaux.
Stade IV et lll de 'OMS quel que soit le taux d@mphocytes totaux
Stade | et Il de 'OMS avec un taux des lymphocytésux < 2100/mni
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4.2-Schémas thérapeutiques

Est considéré comme schéma de premiere ligne thétnsa de premiere intention prescrit
chez un sujet naif de tout traitement antirétadvifoute substitution en cas d’intolérance par
exemple est aussi considérée comme un schémaatiftete premiere ligne. Est considéré
comme schéma de deuxiéme ligne tout schéma presmés échec thérapeutique & 1

ligne.

4.2.1- Schémas de premiére ligne pour les patientgectés par le VIH 1

Il associe deux inhibiteurs nucléosidiques/nuctéqties de la transcriptase inverse (INTI) et
un inhibiteur non nucléosidique de la transcripiaserse (INNTI).

Le régime préférentiel en premiére intention estiwant :

Tenofovir (TDF) + Lamivudine (3TC) + EfavirenzKE)

Les régimes alternatifs suivants sont possibles :

Zidovudine (ZDV, AZT) + Lamivudine (3TC) + Néviram (NVP)
Zidovudine (ZDV, AZT) + Lamivudine (3TC) + EfavireEFV)
Tenofovir (TDF) + Lamivudine (3TC) + Névirapine \(IR)
Abacavir (ABC) + Lamivudine (3TC) + Efavirenz (EFV)
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Tableau IlI: Toxicité des antirétroviraux de premiére ligne ebstitutions recommandées
(OMS)

ARV lere L )
. Toxicité les plus fréquentes Changement
ligne
ABC Réaction d’hypersensibilité AZT ou TDF
Anémie sévére ou neutropénie < 500/inm TDF ou ABC
AZT Intolérance gastro-intestinale sévere ABC
Acidose lactique TDF ou ABC
TDF Toxicité rénale AZT ou ABC
R . o NVP ou TDF ou
EFV Toxicité du systeme nerveux central persistahtgvere ABC
Hépatite EFV ou TDF ou
ABC
NVP — ——
Réaction d’hypersensibilité
Rash sévére ou mettant la vie en danger (syndraemelldF ou ABC
Stevens-Johnson et Lyell)

4.2.2 - Prise en charge des patients infectés parVIH 2 ou co-infection VIH 1-VIH 2 (ou patients irfectés
par le VIH1 du groupe O).
Le choix thérapeutique doit exclure les inhibitem@n nucléosidiques de la transcriptase

inverse qui ne sont pas efficaces sur le VIH 2 wuls VIH1 de groupe O. On utilisera les
schémas thérapeutiques associant des inhibiteucdéasidiques/nucléotidiques de la
transcriptase inverse a un inhibiteur de protéassté (IP-r) ou 3 INTI.

Le traitement préférentiel de premiere ligne estuigant :

Tenofovit (TDF) + Lamivudine (3TC) + Lopinavir / ®navir (LPV/r)

Les alternatives thérapeutiques en cas de toxiciténtolérance ou d’interaction
médicamenteuse sont les suivantes:

Zidovudine (AZT) + Lamivudine (3TC) + ATV/r ou

Abacavir (ABC) + Lamivudine (3TC) + ATV/r) ou

Zidovudine (AZT) + Lamivudine (3TC) + Abacavir (ABC

4.3-Echec thérapeutique
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4.3.1-Définition de I'échec thérapeutique
La documentation d'un échec thérapeutigue est beamdée des criteres cliniques,

immunologiques et virologiques.

Echec clinique
Détérioration clinique avec apparition de nouveliesladies opportunistes ou récurrence de
maladies opportunistes autres que la tuberculose.

Survenue ou récurrence d'une affection du stade OIMS IV

Echec immunologique
Si le taux de lymphocytes TCD4 reste < 100 /hanv12

Retour du nombre de lymphocytes TCD4 au niveauoms ¢ niveau pré thérapeutique, en
I'absence de la survenue d'une infection concoteifaouvant expliquer cette baisse

Baisse de plus de 50% du nombre de lymphocytes T@db4rapport au pic atteint sous
traitement en l'absence de survenue d'une infedomtomitante pouvant expliquer cette

baisse.

Echec virologique
Impossibilité de réduire la charge virale a un aivéndétectable apres 6 mois de traitement
bien conduit.

Une charge virale détectable aprés une périodaa®s virologique

Un échec thérapeutique sera documenté par deuxr@sede la charge virale a un mois
d’intervalle, mais la constatation d’'un échec e et immunologique patent permettra

d’affirmer I'échec de la premiére ligne de traitethe

4.3.2-Schéma
< Pour les échecs d&ligne

- Si la CV plasmatique est inférieure a 1000 copies/werifier I'observance et
contréler la CV trois mois plus tard
- Sila CV plasmatique est1000 copies/ml, modifier le traitement dés quesjis
et passer en®?® ligne. Si la charge virale reste inférieure & 1@@Pies/ml,
maintenir le traitement dé€'§ligne.
Le schéma de®?®ligne doit inclure au moins 2 nouvelles molécudesit I'une issue d’une
famille différente des familles utilisées en premidigne. La lamivudine (3TC) doit étre

toujours maintenue erf"®ligne.
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En cas d'échec thérapeutique confirmé VIH 1 et 2ad&™ ligne, le schéma préférentiel de

deuxieme ligne suivant est recommandé

2 inhibiteurs nucléosidiques/nucléotidiques + 1 inbiteur de protéase boosté
Les IP préférentiels sont : Lopinavir-r (LPV-r),a&kianavir-r (ATV-r)

4.4- Cas particuliers

TAR en cas de coinfection VIH/tuberculose
Le traitement antirétroviral doit étre systématiginez toute personne vivant avec le VIH et
présentant une tuberculose active quel que statbkede lymphocyte T CDA4.
IL existe des interactions médicamenteuses ensréNBITI ou les IP et la Rifampicine. La
Névirapine (NVP) n’est pas recommandée en raisapdenépatotoxicité additive a celle des
antituberculeux. L’Efavirenz (EFV) sera préférémales INNTI.
Les schémas de®fligne proposés sont :

1 ére option : Tenofovir (TDF) + Lamivudine (3TC)Efavirenz (EFV)

2 eme option : Zidovudine (AZT) + Lamivudine (3T€Efavirenz (EFV)

L’initiation du traitement antirétroviral se feralsn les modalités suivantes :
= Tuberculose révélatrice d’'une infection a VIH : Goencer d’abord par le traitement
antituberculeux, puis le TARV dés que possible dajmaurs.
= En cas de découverte de la tuberculose sous texitefRV, adapter le traitement :
- Sideux INTI + EFV ne pas changer le schéma enscou
- Sideux INTI+ NVP substituer la NVP par EFV ou N8BTl ou continuer deux
INTI + NVP en renforgant le contrle des transaases : J5, J15, M1, M2 et
M3.
En cas de tuberculose chez un patient VIH-2, etilgéférentiellementenofovir (TDF) +
Lamivudine (3TC) + LPV/r
Une ligne temporaire composée de 3 INTI : AZT+3T®Apendant les deux premiers mois

pourrait étre une alternative au schéma préféientie
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Tableau Il : Les schémas de®Z®ligne suivants sont proposés :

Schéma 2™ ligne
Schéma lere ligne
INTI IP
TDF +3TC +EFV AZT+3TC
LPVIr
AZT + 3TC + EFV
TDF + 3TC ou
ATVIr
TDF + 3TC
ABC+ 3TC + EFV AZT+ 3TC

TAR en cas de coinfection VIH/hépatite B
Un traitement antirétroviral doit étre mis en roateez tout patient coinfecté par le VIH et le

VHB quel que soit le stade clinique VIH quand laxale lymphocytes TCD4500/mnft ou
le taux de lymphocytes TCD4> 500/men présence d’'une maladie hépatique sévére.
La définition opérationnelle de la maladie hépadi sévere est I'association de 2 signes
cliniques (ictere ou ascite* ou hépatomeégalie}plu
- un signe biologique (albumine basse, bloc beta ganfiR<70%, ALAT>2 fois la
limite supérieure de la normale, CV du VHB >2000/md] Bilirubinémie
conjuguée >30 pumol/l)
- et/ou échographie (HTP, dysmorphie hépatique).
On privilégiera également I'Efavirenz a la Névimagipour le VIH-1 et un IP boosté pour le
VIH-2.
Le schéma thérapeutique d&®ligne recommandé est le :
TDF+3TC +EFV, si VIH-1
TDF+3TC+LPV/r, si VIH-2
Le schéma thérapeutique d&€2ligne recommandé est le :
TDF+ AZT+3TC + (LPV/r ou ATVIr)
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NB : ATVIr n'est pas efficace sur le VIH-2
Une vaccination contre le virus de I'hépatite Bresommandée aux patients
TAR en cas de coinfection VIH et virude I'hépatite C
La présence d’anticorps ne signifie pas forcemaataffection évolutive
L’ARN viral est Indispensable pour le diagnostidaetiécision thérapeutique
Le génotypage n’est pas indispensable, pour ifgiéraitement, mais souhaitable
pour le type et la durée du traitement.
En cas d'indication du traitement pour le VIH, dufdra également éviter la Névirapine et

référer a un centre spécialisé.
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lI- PATIENT ET METHODES

1- Cadre et lieu d’étude
Notre étude s’est déroulée au CHU Point G, dandid#ict de Bamako. Bamako est la
capitale administrative et économique du Mali. istritt de Bamako a une superficie de 252
km? et une population de 1.182.937 habitants. Il esipmsé de 6 communes subdivisées en
66 quartiers.
La couverture sanitaire est assurée par 6 centeséfrence et 152 centres de santé
communautaires, et quatre (5) centres hospitaliergersitaires : CHU Point G, CHU Gabriel
Touré, CHU de [I'Institut Ophtalmologie Tropicale dé&frique (CHU-IOTA) le CHU
d’Odontostomatologie (CHU-OS) et le CHU du Centgidhal d’Appui et de lutte contre la
Maladie (CNAM) qui sont des structures de troisienveau de référence.
Le CHU du Point G autrefois appelé Hopital NatiogalPoint ‘G’ emploie 593 personnes. I
est géré par 3 (trois) organes :

* Un conseil d'administration,

* Un comité de direction,

* Une direction générale.
La structure est dotée de 3 missions :

* Mission de soins,

* Mission de formation,

* Mission de recherche.
Sa construction remonte a 1906. Il fut fonctionerel1912 sous I'administration de médecins
militaires relevant de la section mixte des médeeininfirmiers coloniaux basés a Dakar.
Erigé en hépital en 1959, il bénéficie du statétablissement public & caractére administratif
(EPA) doté de personnalité morale et de l'autonofmanciére en 1992 suivant la loi
92.025/A.N.R.M. du 05 décembre 1992. Le CHU couwne superficie de 25 hectares et
compte 17 services (de médecine et chirurgie canetioccupe Ieéﬁ‘erang dans la référence
qui le met au sommet de la pyramide sanitaire dii. Matre étude a eu lieu dans le service
de maladies infectieuses du dit CHU.
Ce service de Maladies Infectieuses et Tropicabestidue une référence en matiére de prise
en charge de toutes les pathologies infectieusesssure aussi la formation initiale des
étudiants et continue des professionnels de saaté aussi apporte son expertise dans la
recherche clinique et en conseil au niveau natienaimatiere de prévention et de prise en

charge de toutes les pathologies infectieusesp8monnel est composé de :
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-Sept meédecins infectiologues dont un professgrége, un professeur chef de service, cingq
médecins infectiologues assistants ;

-Un médecin interniste

-Un médecin généraliste

-Cing infirmiers dont le major du service (survaiit) ;

-Quatre techniciens de surface

-Deux médecins généralistes et une infirmiére emtiiels appuient le SMIT dans la prise en
charge du VIH.

En plus de ce personnel, il compte de nombreuxiagitglthésards, dix médecins inscrits au

diplome d’études spéciales des maladies infectieetsdes étudiants.

Sa structure est composée de deux compartimensoqui

-A I'étage, le service comporte : le bureau du akefkervice, quatre bureaux de médecin, le
secrétariat, une unité de recherche, une pharmauwgesalle informatique, une salle de cours,
une salle pour les archives, deux toilettes pepersonnel

-Au rez-de-chausseée, le service est constitueddex salles de consultations, une salle pour
'hopital du jour, une salle d’accueil, les burgadu major, des infirmiers, des CES, des

internes, des techniciens de surfaces et dest¢silpour le personnel.

Le service a une capacité d’hospitalisation deit86dbnt quatre salles de quatre lits dite de
3*M catégorie, huit salles de deux lits dite §8°2atégorie et quatre salles d’un lit chacun
avec douche interne dite déreratégorie. Il comporte également une salle atrente six

placards et des toilettes pour les accompagnastmdiades.

2- Type et période d’étude
Il s’agissait d'une étude épidémiologique transakersanalytique a collecte rétrospective sur

six ans allant du®janvier 2007 au 31 décembre 2012.

3- Population d’étude
Notre population d’étude était constituée des p&iehospitalisés au SMIT durant notre

période d’étude.
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3-1. Criteres d’inclusion

Ont été inclus dans notre série, tout patient halsgpeé:
-Agé de 15 ans et plus,

-Ayant une sérologie positive au VIH,

-Atteint de cancer quelgue soit le type et le siege

-Initié ou non au traitement antirétroviral.

3-2. Critéeres de non inclusion
Les patients ne répondant pas nos a nos criteiedusion n'ont pas été retenus dans notre

série.

4- Déroulement de I'étude :

Nous avons dans un premier temps procéder a I'étibo du protocole de thése, qui a
comporté la justification de I'étude, les objectis méthodologie avec le questionnaire pour
la collecte des données. Ce document a été amendkde par le directeur et co-directeur de
these.

Apres cette phase, nous avons procédé au tri dssed®. Dans les dossiers, tous les patients
avaient bénéficiés d'un interrogatoire minutieuxdain examen physique systématique et
complet. Au terme de cet examen, des hypothesgaaitiques ont été émises. Les examens
paracliniques comportaient un bilan de pré inclusio de suivi pour le VIH et un bilan
d’investigation du cancer.

Les traitements étaient orientés vers le VIH (ARMraitement des infections opportunistes)
et les comorbidités, y compris les tumeurs.

Les dossiers qui répondaient a nos criteres @nséectionnés. Apres analyse du contenu
des dossiers, les informations relatives a nosabla$ ont été transcrites sur nos
guestionnaires.

5- Saisie et analyse des données

Nous avons saisi et analysé nos données sur @dbgpi Info 3.5.3.

Le test statistique utilisé a été le Chi2 considgghificatif lorsque p < 0,05. Ce test a été

utilisé pour déterminer la comparaison des vargflelitatives.
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6-Les variables mesurées étaient relatives aux :

Données sociodémographiques :
- Age, sexe, statut matrimonial, profession.

- Mode de vie : consommation de tabac, d’alcooldgue.

Données cliniques et paracliniques :

- Motifs d’admission : les signes fonctionnels ayawotivés I’hospitalisation des patients.

- I'histoire du VIH : nous avons noté le type durVlle dernier taux de lymphocytes T CDA4,
la derniére charge virale, la date de l'initiatemx ARV, le schéma ARV administré.

-Evolution : la guérison, déces.

7-Considération éthique :

L’anonymat des patients a été tenu secret.
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II-RESULTATS

Du 1% janvier 2007 au 31 décembre 2012 nous avons éslk§25 dossiers d’hospitalisation.
Globalement les patients VIH positif étaient de 3(8,1%) dont 46 cas de cancer inclus
dans notre série et les patients VIH négatif étaler680 (26,9%) dont 5 malades de cancers.
Au plan statistique, la prévalence des cancers ggnhificativement plus élevée chez les

patients VIH positif avec P =0,008.

Patients hospitalisés

n=2525
Patient VHI+ =1845 Patients VIH- =
soit 73,1% 680 soit 22,9%
A\ 4 A
Patients atteints de Patients atteints de
cance = 46 soit 2,59 cance =5 soit 0,79

Patients inclus
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Tableau 1V: Caractéristiques sociodémographiques (sexe pagkession).

Caractéristiques sociodémographiques  Fréquence allee  Fréquence relative (%)

Sexe
Féminin 25 54,3
Masculin 21 457

Sex-ratio= 0,84

Age moyen = 40

Classes d’age en an

15-35 13 28,3
36-55 32 69,6
>56 1 2,2
Profession
Ménageére 14 30,4
Commercant 10 21,7
Transporteur 4 8,7
Cultivateur 3 6,5
Fonctionnaire 1 2,2
Ouvrier 2 4,3
Ebéniste 2 4,3
Chbémeurs 3 6,5
Autres* 7 16,3

Autres*= 1 Aide soignante, 1 caissier, 1 MarabdutElectricien, 1 Peintre, 1 Employé de commerce, 1

Technicien de recherche.

Le sexe féminin avec 54,3% des patients, étgtus représenté. Le sex-ratio (H/F) était de
0,84.

La tranche d’age la plus touchée (69,6%) était ectsa@ntre 36-55 ans avec une moyenne de
40+9,3ans.

Les ménageres constituaient la profession la gpiesentée avec 30,4%.
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Tableau V : Répartition des patients selon le profil immunolgique.

Profil VIH/CD4 Fréquence absolue Fréquence relativé%)

Profil du VIH (n=46)

VIH1 42 91,3
VIH2 2 4,3
VIH1+VIH2 2 4,3

Taux de CD4 (/ul ; n=31)
<200 24 77,4

>200 7 22,6

Le VIH1 était le plus fréquent avec 91,3%.
Le taux de CD4 moyen était de 111+106 cellules/pul.

La grande majorité des patients (77,4%) avaienhsde 200 cellules.
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Tableau VI : Répartition des patients selon I'existence d'aitément ARV.

Traitement ARV et schémas Fréquence absolue Fréquea relative (%)

Traitement ARV
Oui 38 82,6
Non 8 17,4

Schémas ARV
DAT, 3TC, NVP 14 36,8
AZT, 3TC, NVP 7 18,4
AZT, 3TC, ERV 5 13,2
DAT, 3TC, EFV 3 7,9
ABC, 3TC, LPVIr 2 53
TDF, FTC, EFV 2 53
AZT, 3TC, IDV 1 2,6
AZT, 3TC, LPVIr 1 2,6
DA4T, 3TC, IDV 1 2,6
TDF, 3TC, NVP 1 2,6
DAT, 3TC, LPVIr 1 2,6

Les patients initiés au traitement ARV étaientdkss fréquents avec 82,6% des cas.
L’association D4T+3TC+NVP était la combinaison AR¥equemment administré avec
36,6% des cas.
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Tableau VIl : Répartition des patients selon les exploratiomaghaiques indiquées.

Examens contributifs Fréquence absolue Fréquencelegive (%)
F.O.G.D 9 42,9
Echographie 4 19
Biopsie 4 19

T.D.M d’organe 2 9,5

P.A.F 1 4.8
Radiographie standard 1 4,8

Total 21 100

La fibroscopie a été I'examen le plus contributita 42,9% des cas. La biopsie a permis de

confirmer le diagnostic chez quatre patients.

Tableau VIII : Répartition des patients selon le type de cancer.

Type de cancer Fréquence absolue Fréquence relative(%)

Cancer classant sida (n=42 ; 91,3%)

Maladie de Kaposi 34 73,9
LMNH 6 13,3
Cancer du col de I'utérus 2 4.3

Cancers non classant sida (n=4 ; 8,7)

CHC 2 43
Cancer du sein 1 2,2
Cancer du cerveau 1 2.2

Les cancers classant sida étaient les plus frégjaemt 91,3% des cas.
La maladie de Kaposi était le cancer le plus repriésavec 73,9% des cas.
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Tableau IX : Répartition des patients selon une initiation d@arcéreux.

Chimiothérapie/Protocole Fréquence absolue Fréquenoce relative
Chimiothérapie (n=42) o)
Oui 4 8,7
Non 42 91,3
Protocole (n=4)
Adriamycine, Bleomycine, Vinblastine 1 25
Doxorubicine 1 25
Doxorubicine, Bléomycine, Vinblastine 1 25
Endoxan, Methotrexate, Aracytine 1 25

Quatre patients (8,7% des cas) ont bénéficié dRitaiothérapie anticanceéreuse.
NB : Les patients ayant bénéficié de la chimiothérapie antiéreuse étaient repartis ainsi :

trois cas de maladie de Kaposi et un cas de LMNH.

Tableau X : Répartition des patients selon le niveau immuriglog) associé au risque de

survenue des cancers.

<200 >200
Cancers p
Nombre (%) Nombre (%)
Maladie de Kaposi 18 (85,7) 3(14,3) 0,13
LMNH 4 (66,7) 2 (33,3) 0,41
Cancer du col de l'utérus 1 (100) -
CHC 1 (100) -
Cancer du sein - 1 (100)
Cancer du cerveau - 1 (100)
Total 24 (77,4) 7 (22,6)

La maladie de Kaposi est survenue dans 85,7% des can taux de lymphocytes T CD4

inferieur ou égal a 200 cellules/pl.
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Tableau Xl : Evolution globale de la comorbidité VIH et Cancer.

Evolution Fréquence absolue Fréquence relative (%)
Favorable 13 28,3

Déces 33 71,7

Total 46 100

Les patients décédés étaient les plus fréquents7vé% des cas.

Tableau XlI : Devenir des patients selon le type de cancer

Type de cancer Favorable n (%) Déces n (%) Total

Cancer classant sida

Maladie de Kaposi 10 (29,4) 24 (70,6) 34
LMNH 2 (33,3) 4 (66,7) 6
Cancer du col de l'utérus 1 (50) 1 (50) 2

Cancer non classant sida

CHC - 2 (100) 2
Cancer du sein - 1 (100) 1
Cancer du cerveau - 1 (100) 1

La Maladie de Kaposi était associé a une mortdt&0,6%.

Les cancers non classant sida étaient associés manalité de 100%.
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IV. Commentaires et discussion
Cette étude transversale nous a permis de déterdanéquence des cancers chez les
PVVIH et de répertorier les types de cancers. Netrguéte a été menée sur les dossiers des

patients hospitalisés dans le SMIT.

Limites de I'étude :

Dans la réalisation de ce travail, nous avons étdrantés aux problémes des données
manquantes, de confirmation par I'anatomopatholodie diagnostic de cancer et des

informations sur le devenir des patients qui ogtaressées au service d’hémato-oncologie
pour chimiothérapie anticancéreuse. Certes, cattieé permis d’avoir des données de base
sur la morbidité et la mortalité par cancers aursaw VIH dans notre service. A notre avis,

c’est la premiere étude malienne sur le cancercaumscdu VIH réalisée dans un centre de

référence.
Données sociodémographiques

Sexe
La répartition en fonction du sexe a retrouvé umglpminance féminine avec une proportion
de 54,3%. En effet, il s’agit d’'une sous populatitenVIH. La tendance globale de I'épidémie
au Mali révéle une prédominance féminine avec 1¢&% cas [9]. Le registre du cancer du
Mali montre que 58,3% des patients porteurs deeransont des femmes [83]. Plusieurs
auteurs africains confirment aussi cette tendaftesi, Tanon etal, dans une étude réalisée
en Cote d’'lvoire et au Benin ont retrouvé que 72(8% patients infectés par le VIH atteints
de cancers, étaient des femmes [84]. Mbulaiteyal etvaient retrouvé en Ouganda une
préedominance féminine des cancers au cours du Véld 7% des cas [85]. Van Leeuwen et
al avaient rapporté par contre une prédominance riasan Australie de 92% et 93% chez
les patients infectés par le VIH et atteints reSpement de cancers classant sida et de
cancers non classant sida [86]. Cette prédominanasculine peut s’expliquer par les
proportions élevées de la maladie de Kaposi etLd#dH. Dans la littérature, ces cancers
touchent plus les hommes que les femmes. Aussis danméme série, les patients

homosexuels/bisexuels étaient les plus fréequerds a§% des cas [86].
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Age
Dans notre série, 'dge moyen des patients étatQde 9,3 ans et 69,6% avaient un age
compris entre 36 et 55 ans. Globalement, il s'dgd adultes jeunes. D’autres auteurs ont fait
le méme constat. En Cote d’'lvoire et au Beninplagents VIH atteints de cancers avaient un
age médian de 41 ans [35 — 47 ans] [84]. Mbulaiteyeal ont aussi rapporté une
prédominance des adultes jeunes au cours de larbwlit® VIH-cancer avec 50% des cas
entre 25-34 ans [85].

Sérotype du VIH

Dans notre échantillon, 91,3% des patients attelatgancers étaient infectés par le VIHL.
L’infection par le VIH1 et I'infection duale (VIH12) représentaient chacune 4,3%. Le VIH1
était le sérotype prédominant au Mali [83]. Tanbal@nt retrouvé que 92,2%, 5,5% et 2,3%
des patients séropositifs étaient respectivemdattiés par le VIH-1, le VIH-2 et le VIH-
1+2[84]. Cette prédominance est un reflet de laldane générale de I'épidémie du VIH

mondiale.

Stade immunologique

La majorité des cas de cancer était survenu aadae stvancé d'immunodépression dans notre
série (moyen de lymphocytes CD4 = 111 + 106 e#4%7 avaient un taux de lymphocytes T
CD4 < 200/mnf). Ceci dénote certainement d’un retard de prisererge de l'infection a
VIH. Ce recours tardif a la prise en charge adémdatVIH serait en rapport avec l'itinéraire
thérapeutique suivi par les patients. Koty, en 2@¥ait rapporté que 80,3% et 51,3% des
patients, dans sa série, auraient eu recoursatesgeaent a 'automédication et a la médecine

traditionnelle [87].

Traitement ARV

Dans notre série nous avons retrouvé que 82,6%pakints ont été initieés au traitement
ARV. Dayoko avait retrouvé que 98,5% des patigétégent mis sous traitement ARV de
premiére ligne [88]. Tanon etl avaient retrouvé que 31,6% des patients étaiéidésnau
traitement ARV [84]. Cette faible proportion enrgtgée, s’explique par le délai court entre
'accés au traitement ARV dans la coopération Chieire-Benin et le début de I'étude de
Tanon. L'acces aux ARV a commencé en 2002 et egtril gratuit en 2007. L'étude de

Tanon a débuté 2 ans plus tard.
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La Triomune (D4T+3TC+NVP), dans 36,8% des cas, titniag le traitement de premiere
intention. Viennent ensuite AZT+3TC+NVP (18,4%) AITC+EFV (13,2%)
DAT+3TC+EFV (7,9%). La Triomune a été retrouvéesdidtude de Diakité pour 41% des
cas [89].Krishnan etal avaient retrouvé que 41% des patients prenaiemtaitement ARV
de premiere ligne associant INTI+INN[EO].

Prévalences des cancers

Les cancers classant sida :
Les cancers classant sida étaient les plus frégusmit 91,3% des cas

. La maladie de Kaposi :

La maladie de Kaposi était le cancer le plus fratjagans notre échantillon avec 73,9% des
cas. La frequence de la maladie de Kaposi, dansgistre du cancer du Mali, est de 2,1%
chez les hommes et de 1% chez les femmes [83].r&&dtats se rapprochent de celui de
Tanon etal, 74,2% [84]. A Dakar, Dieye el avaient retrouvé la maladie de Kaposi dans
82,6% des cas [91]. A Casablanca, Dabal etvaient retrouvé 58,9% de maladie de Kaposi
[92]. Mbulaiteye efal avait retrouvé 54% de maladie de kaposi. De 19260, Stein eal
avaient retrouvé une proportion de 3,9% de malddi&aposi dans la population noire sud
africaine infectée par le VIH [85]. Il ressort desacdonnées que la maladie de Kaposi reste le
cancer le plus fréquent au cours du VIH en AfrigDans les pays du Nord, cette prévalence
est moins importante qu’en Afrique. En France, dmbe et al avaient retrouvé une
prévalence de la maladie de Kaposi de 2,7% dawshHarte FHDH ANRS CO4 [93]. Ce
déclin des cancers classant sida, dans les payNlodd s’explique par le dépistage et
linitiation précoce au traitement ARV des patieimfectés par le VIH. La décentralisation et
la gratuité de la prise en charge du VIH/SIDA owetrrpis d’améliorer le pronostic des
PVVIH, malgré les patients apparaissent trés sduwéiies aux tARV a des stades avancés
d'immunodépression, propices aux cancers [87 3Bj. effet, dans notre série, 85,7% des
patients atteints de la maladie de Kaposi avaimentaux de lymphocytes T CD4 200
cellules/ul. D’autres auteurs ont confirmé ce candtacombe el rapportent que 65,8% des
cas de maladie de Kaposi étaient survenus a unde@D4< 200 cellules/pl dans leur série
[93].

Il est admis que I'avénement de la trithérapienainiié globalement I'incidence de la maladie
de kaposi. Dans notre série, 28 (82,3%) des 34matiatteints de la maladie de Kaposi,

étaient sous ARV au moment de I'hospitalisatiorrni®des 28 patients, 19 (67,9%) étaient
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initiés au tARV dans les trois mois précédentsdjfitalisation. Il nous parait licite d’évoquer
des cas de Syndrome de Réponse Inflammatoire SystérfSRIS). Le caractere rétrospectif
de notre étude ne nous a pas permis d'apportepréeses. Selon Lacombeadt I'incidence

de la maladie de Kaposi a 3 mois du tARV étaitlde07 personnes-année et cette incidence
avait régressé a 7,5 personnes-année awt de tARV ; et au déla de 6 mois, elle était de

1,37 personnes-année [93]. Le méme constat aieafd-ranceschi [94].

Seuls trois patients atteints de la maladie de Kiap@aient bénéficié de la chimiothérapie
anticancéreuse dans notre série. Parmi eux, ddusuoune évolution favorable et un décédé

juste aprés la premiére cure de chimiothérapie.

Au plan évolutif, nous avons enregistré une maéale 70,6%, et une amélioration clinique
avec exéat dans le reste des cas. Cette lourdelitgoserait en rapport avec la sévérité de
limmunodépression des patients, conséquence gitise en charge tardive et adéquate de la

co-morbidité VIH-maladie de Kaposi.

LMNH :

Nous avons retrouvé six cas de LMNH soit une pribmo de 13,3%. Selon le registre du
cancer du Mali, le LMNH représente 3,7% et 1,1% a@scers respectivement chez ’lhomme
et chez la femme [83]. Nos résultats sont proateeda prévalence 16,8% rapportée par
Tanon etal chez les PvVIH atteintes de cancer en Céte d’lvetrau Benin [84]. lls étaient
inferieurs a la proportion, 20,1% de LMNH, rappertfpar Dabo e&l [92] et supérieurs a
celles rapportées par Mbulaiteyea¢{85] ainsi que Stein el [95], qui, respectivement, ont
noté 4% et 5,4%. Dans notre série de LMNH, il giaplus de femmes que d’hommes (sex-
ratio H/F= 1/2. Par contre, Bateganyaaktvaient retrouvé une prédominance masculine en
Ouganda [96]. Le LMNH était survenu aussi chez phgents séverement immunodéprimés
ayant en majorité (66,7%) un taux de CB200/ul. Le méme constat avait été fait dans une
série Ougandaise [96]. Danstre série, 83,3% des patients atteints de LMNt¢vaient un
traitement ARV contre 75,6% dans la série de Batga§96].

Dans notre échantillon, un seul patient atteinLBiNH avait bénéficié de la chimiothérapie

anticancéreuse.

La mortalité des patients atteints de LMNH étaif7fé6. Ces patients n’avaient pas été typés,

donc on n’a pas pu avoir les grades dans le dog&aéeganya avait retrouvé une mortalité au
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bout d'une année de 66,7% de LMNH de bas grad€old® grade intermédiaire et 57% de
haut grade [96].

Cancer du col de l'utérus :

Dans notre étude, nous avons retrouvé deux casadeerc du col de l'utérus soit une
proportion de 4,3%. Le cancer du col utérin estalecer le plus fréquent chez la femme avec
26,8% des cas, selon le registre du cancer du [83)i La frequence retrouvée dans notre
étude est proche de celles de Horo (4,4%) [9edDabo (5,03%) [92], mais elle est en deca

des résultats des autres séries africaines [849535,

Dans notre série, une seule patiente atteinte deecalu col avait bénéficié du dosage des
CDA4. Elle avait un taux de CD4 a 73 cellules/pIrt@las auteurs avaient retrouvé un taux de
CD4 nettement supérieur. Ainsi Horo avait retrouvétaux de CD4 médian a 291/ul [97].
Matovelo avait retrouvé que 68,2% des PvVIH atesinde cancer de col avaient un taux de
CD4< 350/ul (CD4 moyen = 315 + 138/ul) [98]. Doreen iavatrouvé un taux de CD4
moyen a 405/ul [99]. Stein, lui avait retrouvé aox de CD4 médian a 394/ul [95].

Dans notre série, I'une des patientes avait eléuokition favorable et I'autre était décédée.

Les cancers non classant sida :
Dans notre échantillon, les cancers non classdat reiprésentaient 8,7% des cancers. Ces
cancers comprenaient 2 cas de CHC, 1 cas de cdnc®in et 1 cas de cancer du cerveau.
Mbulaiteye avait retrouvé 28,3% de cancers norsalassida [85].
Certains auteurs, dans les pays du nord, avaig¢étume augmentation de la prévalence des
cancers non classant sida. En Suisse, Franceselit identifié les cancers non classant sida
dans les proportions de 11,7%, 52,9% et 67,1% perlda périodes respectives de 1985-
1996 (Pre-HAART), 1997-2001 (Early-HAART) et 20005 (Late-HAART) [94]. En
ltalie, Dal Maso et al, dans leur série, avaiepnidié les cancers non classant sida, dans les
proportions de 14,8% et 24,6% pour les périodspeadives, de 1986 a 1996 et de 1997 a
2004[100].

L’augmentation importante des cancers non classdatdans ces pays peut étre attribuée a
'augmentation de I'espérance de vie des patiemfisciés par le VIH et au possible role

oncogénique des virus fréquemment associés au 3{IH [
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Carcinome hépatocellulaire :

Dans notre échantillon, nous avons identifié deag de CHC, soit 50% des cancers non
classant sida et 4,3% de tous les cancers. Le rcdnciie, avec 10,7% des cas, occupe le
deuxieme rang des cancers chez 'homme au Mali [83¢présente 2,3% des cas chez la
femme [83].

Cette fréquence est en deca des résultats denasrtaéries africaines. Ainsi, Tanon avait
retrouvé que 11,7% de cancers primaires du foierétanfectés par le VIH [84]. En
Ouganda, Ocama avait identifié 7% de CHC. [101]lt&le, Berratta eal avaient retrouvé le
CHC dans 17,7% des cas parmi les patients inf@etete VIH [102]. Shiels e&l, dans une
méta-analyse de 11 études, avaient identifié 13HeaCHC, soit 4,9% [103].

Une des patientes était infectée par le VHB. AuiMadus disposons des données parcellaires
sur la prévalence des coinfections VIH et hépatiteales. Ainsi, Ba, dans les milieux
urbains, avait retrouvé les coinfections VIH-VHB|H/V/HC et VIH-VHB-VHC dans les
proportions respectives de 21,5%, 8,3% et 1,2%][I03uré, dans deux services de santé de
Bamako, avait retrouvé les proportions suivan@t% de VIH-VHB, 23% de VIH-VHC et
4% de VIH-VHB-VHC [105]. Berratta avait retrouvésleoinfections VIH-VHB et VIH-VHC
dans les proportions respectives de 99% et 81,82].[Ces résultats confirment le role des

hépatites virales dans la survenue du CHC.

Une de nos patientes avait bénéficié d’'un dosageGi#4. Elle avait 13cellules/pl. Ocama
avait retrouvé que 40% des patients avaient marZ0@ CD4/ul, 40 autres pourcents avaient
un taux de CD4>350/ul [101]. Berretta avait re@gue 43,3% des patients avaient un taux
de CD4 compris entre 201 et 399 cellules/ul [102].

Dans notre série, les deux patientes atteintesHieé @renaient un traitement ARV. Une de
nos patientes était a 1 mois de traitement ARV'attre était a 48 mois. Berretta avait

retrouvé que 89% des patients étaient sous traiteArRV [102].

Dans notre échantillon, les deux patientes atteidee CHC étaient décédées. Berretta avait

retrouvé une mortalité de 42,3% [102].

Cancer du sein :Dans notre échantillon, nous avons identifié url sas de cancer du sein,
soit 25% des cancers non classant sida et 2,4%uddds cancers. Il s’agissait d'une patiente
de 50 ans, immunodéprimée au VIH-1. Elle étaitigritau traitement ARV depuis 2 mois
environ avec un taux de CD4 a 224/ul et une cheairgde a 410000 copies/ml. Le schéma
ARV utilisé était : DAT+3TC+NVP. Elle n'avait pagméficié d’'un traitement anticancéreux.
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La patiente était décédée au bout de 27 jours pitadisation. Le cancer du sein, avec 20,8%

des cas, occupe le deuxieme rang des cancersecfeamre [83].

Cancer du cerveau :Dans notre série, nous avons identifié un seutleasancer du cerveau,
soit 25% des cancers non classant sida et 2,4%uddds cancers. Il s’agissait d'une patiente
de 45 ans, immunodéprimée au VIH-1 avec un taugldd a 318/ul et une charge virale a
970 copies/ml. Elle était initiée au traitement AR¥puis 23 mois environ avec un schéma
associant TDF+FTC+EFV. Elle n'avait pas bénéfici@ndtraitement anticancéreux. La
biopsie hypophysaire n’est pas faite et le diagoastété uniquement scannographique. La

patiente était décédée au bout de 12 jours d’hadigaition.

Les cancers du cerveau et du systeme nerveux,sespedt 0,7% et 0,3% des cancers,

respectivement chez ’lhomme et chez la femme [83].
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VI. Conclusion :

Lestumeurs malignes sont devenues 'une des pringpalases de morbidité et de mortalité
chez les patients infectés par le VIH. L'avénemdst la trithérapie antirétrovirale a
considérablement réduit I'incidence des cancerssalat sida. Cependant les cancers non
classant sida émergent.

L’instauration rapide de la trithérapie associéenadépistage systématique et précoce des
cancers permettront sans doute de réduire la ntériaésociée a la comorbidité VIH et

cancer.
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VIl. Recommandations

Au terme de notre étude, nous formulons les recamatsons suivantes :

Au ministere de la santé
Renforcer le plateau technique pour faciliter legtiostic des cancers.
Renforcer et assurer la disponibilité permanensendédicaments anticancéreux.
Promouvoir la recherche sur les cancers au couxdtdiSIDA.
Ouvrir un registre national des cancers au courglHUSIDA.
Au personnel de santé
Veiller a la complétude correcte des dossiergdésnts.
Améliorer la collaboration inter-service pour lasgren charge correcte des patients.
Demander une confirmation anatomopathologique detcarte suspicion de néoplasie chez
les patients infectés par le VIH.
Proposer systématiquement un dépistage du canceoldie I'utérus a toutes les patientes
infectées par le VIH.
Notifier tous les cas de cancers au cours du VIBIASAu Ministre de la santé.
Notifier tous les déces par cancer au cours du $NIBIA au Ministre de la santé.
Aux patients
Respecter le calendrier de suivi
Respecter la prise réguliere des ARV.
Notifier au médecin traitant tout signe anormal ppermettre un dépistage et une prise en

charge précoces.
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Fiche d’enquéte
Titre : Morbimortalité des cancers au cours du VIH/SIDA

Criteres sociodémographiques

Prénom i NOM .

Age /_ | [ans

Sexe [/ | 1=masculin 2=féminin

Statut matrimonial /__/

1=marié 2=veuf 3=divorcé 4= célibataire

Si marié, régime /__/ 1=monogame 2=polygame

Profession / _/ 1=ménagére 2=commercant 3fitomaire 4=militaire 5=artisans

6=ouvrier 7=tailleur 8=hotelier 9=routiers 10=cultivateurs 11= autres a préciser

Référence / [/ 1=oui 2=non Si oui, structureéérence / /

Date d’entrée [ 1 [ 1 1]

Motif d’'admission /__/ 1=dysphagie 2=€épigastralgrvomissement 4=diarrhée 5=douleurs
abdominales 5=hématémese 6=rectorragie 7=melénav8=fo=altération de I'état général
10=toux 11=hémoptysie 12=douleurs thoraciques 18pu§e 14=dysurie 15=rétention aigué
d’'urine 16=hématurie 17= autres, Si autres préciser
/ /

Date de début des symptémes/_/ [/ | [ [l Il |

Mode de vie

Tabac /__/ 1=oui 2=non, si oui nombre de pagaetee / /| /

Alcool /_/ 1=oui 2=non
Drogue /_/ 1=oui 2=non, si oui voie d’admiragion / /
Histoire du VIH

Typede VIH /__/ 1=VIH1 2=VIH2 3=VIH1+VIH2

Traitement ARV /_/ 1=oui 2=non Si oui, dateakbut / / [ [ [ [ [ | [ | [

SN M A ARV o e e

Durée du traitement ARV (mois) :/_ [ [ |/
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Investigations
Numeération Formule Sanguine

Taux d’hémoglobine / _/ /g/dl VGM [ [/ | [fC&M [/ | | Réticulocytes

[/ 1 | | | | Leucocytes / [/ | [ [op&tes [/ [ [ [ | | | Blastes

[/ | 1=oui2=non Sioui,nombre / [/ [ [ [ [

Myélogramme /__/ 1=oui 2=non Si oui, conclusibn /

Histologie

PAF des adénopathies /__/ 1=oui 2=non Si oujesié /
Conclusion de I'anapath / /

Biopsie /__/ 1=oui 2=non Si oui, siege / /
Conclusion de I'anapath / /

Frottis cervicovaginal /_/ 1=oui 2=non Si ownclusion /

Imagerie

Radiographie /_/ 1=oui 2=non Si oui, siéege / [ Conclusion
/ /
Scanner /_/ 1=oui 2=non Si oui, siege / /  Conclusion
/ /
Endoscopie /__/ 1=oui 2=non Si oui, type / / Conclusion
/ /

Diagnostic retenu

Moyen diagnostic utilisé / /

Cancers classant sida /__/ 1=oui 2=non LMNH A=dui 2=non Maladie de Kaposi/_ /
1=oui 2=non Cancers du col de l'utérus /_/ 1=2xnon

Cancers non classant sida /__/ 1=oui 2=non CHCY=oui 2=non Maladie de Hodgkin

|/ 1=oui 2=non Cancer du sein /_/ 1=oui 2=no®@RL / _/ 1=oui 2=non Cutané/

mélanome /__/ 1=oui 2=non Urothéliaux (uretére, sisurétre) /__/ 1=oui 2=non

Colon/Rectum /_/ 1=oui 2=non Anus /_/ 1=oui 2=Rwostate / _/ 1=oui 2=non Adénome
hypophysaire /__/ 1=oui 2=non

Autres/__/1=oui2=non

Si oui, a préciser / /

Pathologie(s) associée(s) /__/ 1=oui 2=non Sigrégiser /
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Traitement

Chimiothérapie /__/ 1=oui 2=non Si oui, protocotiisé /

/ Nombre de séances / [/ |/

Radiothérapie /__/ 1=oui 2=non Si oui, nombreé&Bnses / [/ [/

Chirurgie /__/ 1=oui 2=non Si oui, conclusion /

Suivi

Evolution / / 1=favorable 2=déces

Date de sortie/déces /_ [ [/ | [ _ 1 111
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Fiche signalétique

Nom et Prénom :DIABATE Bakary

Titre : Morbi- mortalité des cancers au cours du VIH/stdms le Service de Maladies
Infectieuses et tropicales du CHU du Point G a Bamiali.

Année de soutenance :

Lieu de dépot :Bibliotheque de la faculté de médecine et d’odstaimatologie du Mali.
Secteur d'intérét : Maladies Infectieuses et Tropicales

Adresse électronique bakadiabate@gmail.com

Introduction/Objectifs : De diagnostic difficile et de prise en charge caqude, les cancers
deviennent I'une des principales causes de moébéatide mortalité des patients infectés par
le VIH dans le service des Maladies Infectieuse§repicales du CHU du Point G. les
objectifs de cette étude étaient de répertorideatéterminer la morbimortalité des cancers au
cours du VIH/SIDA

Méthodologie

Il s’agissait d’une étude épidémiologique transaleranalytique a collecte rétrospective des
variables a partir des dossiers médicaux de PVVib$pitalisés sur le site de I'étude dii 1
janvier 2007 au 31 décembre 2012.

Résultats : Au total 2525 patients ont été hospitalisés dulargériode d’étude. Parmi ces
patients hospitalisés, 51 (2%) atteints de candeirgfection VIH a été confirmée chez 46
d’entre eux, soit une prévalence de 1,8% de Imhée des hospitalisations. Notre
échantillon se répartissait entre 25 femmes etatnhes soit un sex-ratio (F/H) = 1]9age
moyen était de 40+9,3 ans. Le taux de CD4 moyeit & 111+106 cellules/min La
prévalence globale des cancers classant sidad&adl,3%, contre 8,7% des cancers non
classant sida. Parmi les cancers classant sidmaladie de Kaposi arrivait en téte avec
73,9% des cas, suivie des lymphomes avec 13,3%adest du cancer du col de I'utérus 4,3%
des cas. Les cancers non classant sida compreRavastde CHC, 1 cas de cancer du sein et
1 cas de cancer du cerveau. Un taux de CD4 inféneuégal a 200 cellules/ul était
apparemment associé a une mortalité de 62,5%. Besers non classant sida était
apparemment associé a une mortalité de 100%, c@®epour les cancers classant sida.
Conclusion :les cancers au cours du VIH/SIDA causent un véddtpbobléme de diagnostic
et de prise en charge dans le service des Maladmdieuses et Tropicales du CHU du Point
G. Pour améliorer la durée de survie des patidrast impératif d’opter pour un dépistage et
une prise en charge précoces des patients.

Mots clés :Morbidité, Mortalité, Cancers, VIH
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SIGNALITIC FILE:

Nom and forename DIABATE Bakary

Title: Morbi-mortality of cancers during HIV/AIDS in thiafectious diseases department of
Point G teaching hospital at Bamako, Mali.

Academic year y

Country of origin: Mali

Place of deposit Library of the Faculty of Medicine and dentisto§ the University of
Bamako.

Sector of interest infectious disease

Email: bakadiabate@gmail.com

Introduction/goals: because of difficulties in and diagnosis and rigkcare of, cancers
became the main causes of mortality and morbiditprag patients infected by HIV in the
infectious disease department of Point G teachospital. The goals of this study were to list
and determine the morbi-mortality of cancers dukg/AIDS.

Methodology: It was an epidemiologic, transversal and analytidy the collect of variables
was retrospective using medical files of Patieming with HIV, and hospitalized in the
department from January 1st to December 31, 2012.

Results: 2525 patients have been hospitalized during ouiogeof study. Among these
patients 51 (2%) had cancer. HIV infection has beemfirm among 46 of them, that is a
prevalence of 1,8% among the hole hospitalizedeptti Our sample was made of 23 women
and 19 men that is a sex-ration of 1,9. The medigmwas 40+9,3 years old. The CD4 count
was 111+106 cells/mm3. The global cancers prevaletassifying AIDS was 91,3%, against
8,7% of non-classifying cancer AIDS. Among classify cancers AIDS, Kaposi diseases
were leading with 71,7% of cases, then lymphoma 4&,3% and of cervical cancer 4,3%.
Cancers non-classifying AIDS was about 2 cases @patb-carcinoma, 1 case of breast
cancer and 1 case of brain cancer. A CD4 countbetcequal to 200cell/ul it was apparently
associated to a mortality of 62,5%. Cancers nossdigng AIDS was apparently associated
to a mortality of 100%, against 69% for cancer sifgghg AIDS.

Conclusion: cancers during HIV/AIDS causes real problem ofyd@sis and to take care of,
in the infectious diseases department of Pointdghieg hospital. To improve the survival
time of patients, it is imperative to opt for aesaning and an early taking care of patient.

Key words: morbidity, mortality, cancers, HIV

88

Morbimortalité du cancer au cours du VIH/SIDA démService des Maladies Infectieuses



These de médecine Bakary Diabaté

SERMENT D’HIPPOCRATE
En présence des Maitres de cette faculté, de mes chers condisciples,
devant l'effigie d’Hippocrate, je promets et je jure, au nom de 'Etre
Supréme d’étre fidéle aux lois de l’honneur et de la probité dans
I’exercice de la Médecine.
Je donnerai mes soins gratuits a l'indigent et n’exigerai jamais un
salaire au-dessus de mon travail, je ne participerai a aucun partage
clandestin d’honoraires.
Admis a l'intérieur des maisons, mes yeux ne verront pas ce qui s’y
passe, ma langue taira les secrets qui me seront confiés et mon état ne
servira pas a corrompre les moceurs ni a favoriser le crime.
Je ne permettrai pas que des considérations de religion, de nation, de
race, de parti ou de classe sociale viennent s’interposer entre mon
devoir et mon patient.
Je garderai le respect absolu de la vie humaine deés la conception.
Méme sous la menace, je n’admettrai pas de faire usage de mes
connaissances médicales contre les lois de ’humanité.
Respectueux et reconnaissant envers mes Maitres, je rendrai a leurs
enfants l'instruction que j’ai recu de leurs péres.
Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidéle a mes
promesses !
Que je sois couvert d’opprobre et méprisé de mes confréres si jy
manque !

Je le jure!

89

Morbimortalité du cancer au cours du VIH/SIDA démService des Maladies Infectieuses



