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J:
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mm’ :
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ONU :
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I[. INTRODUCTION :

Décrit pour la premiere fois en 1981, le syndrome d’immunodéficience
acquise (SIDA) est un stade avancé de Iinfection par le virus de
I’'immunodéficience humaine (VIH). (1). La majorité des cas est observée en
Afrique Sub-saharienne. En effet, selon le dernier rapport de ’ONU/SIDA le
nombre de personnes infectées par le VIH est estimé a 36,1 millions dont pres
de 24 millions vivant dans les pays en développement. L’Afrique est le
continent le plus touché car elle abrite 75% des personnes vivant avec le VIH,

83% des déces et 95% d’enfants orphelins de SIDA dans le monde. (2, 3).

Selon les résultats de I’enquéte Démographique et de Santé (EDS) en 2006, le
Mali pourrait €tre considéré au premier regard comme un pays a faible
prévalence (1,3%) soit 170.000 séropositifs. (4).

L’année 1996 a constitué un <<tournant>> remarquable dans la prise en charge
de I'infection a VIH avec I’apparition de la mesure de la charge virale en routine
et celle d’une nouvelle famille de molécule : les inhibiteurs de protéases. (5).

La possibilité de mesurer la charge virale (CV) chez les personnes infectées par
le VIH, et donc d’évaluer la dynamique de la réplication virale, a
considérablement modifié notre connaissance de la physiopathologie de la
maladie ainsi que les modalités de sa prise en charge thérapeutique.

Le terme tres général de <<charge virale >> est aujourd’hui assimilé a la
mesure de ’ARN-VIH plasmatique. Le virus existe dans 1’organisme sous des
formes tres différentes, quantifiables par différentes techniques. Trois firmes ont
développé des tests de mesure de I’ARN-VIH plasmatique utilisant
I’amplification soit génique, soit du signal d’hybridation. Les tests quantiplex
HIVRNA Chiron bDNA (1.0 puis 2.0), Nasba QR system Organon Teknika
Amplicor HIV-1 Monitor Roche ont recu 1’agrément de 1’agence francaise du

médicament en juillet 1996. (6).
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L’objectif du traitement antirétroviral est de réduire au maximum la
réplication du virus pour le rendre indétectable dans le plasma, soit 1’obtention
d’une charge virale plasmatique inférieure au seuil de détection, en générale
inférieure a 50 copies/ml. (7).

C’est en Avril 2006, dix ans apres la mise au point de la charge virale pour le
VIHI1, que la politique malienne de la prise en charge des personnes vivant avec
le VIH(PVVIH) a permis 1’acces gratuit a cette technique a I’initiation du
traitement ARV et au cours du suivi des patients. Devant I’insuffisance de
données sur la CV chez les patients séropositifs au VIH1 sous traitement ARV,
il nous a paru important d’apprécier cette mesure pour évaluer 1’évolution de la
maladie a six mois de traitement ARV. Nous avons donc initié ce travail et nos

objectifs étaient :

1. Objectif général :

Etudier la charge virale au cours du traitement ARV chez les patients
immunodéprimés au VIHI.

2. Objectifs spécifiques :
- Déterminer la moyenne de la charge virale a I’inclusion ;
- Etudier I’€volution de la charge virale sous traitement ARV ;

- Evaluer la corrélation entre la charge virale, I’évolution clinique et le taux

de CDA4.
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II. GENERALITES
1. Epidémiologie :
1.1 Syndrome d’immunodéficience acquise :
Selon les estimations de ’ONU/SIDA en décembre 2005, le syndrome de
I’immunodéficience acquise (SIDA) a tué plus de 25millions de personnes
depuis qu’il a été identifié en 1981 dont 1,3 millions pour la seule année 2005.
Ceci fait du SIDA une des épidémies les plus dévastatrices de I’histoire malgré
les gros efforts déployés pour faciliter I’acces aux traitements ARV et améliorer
la prise en charge dans de nombreuses régions du monde (8).

Pres de 5 millions de personnes ont contracté 1’infection par le VIH en 2005.
Le nombre de personnes vivant avec le VIH a augmenté dans toutes les régions
du monde sauf au cours des deux dernieres années.

Aux Caraibes deuxieme région la plus touchée du monde, la prévalence globale
du VIH n’a pas changé en 2005 par rapport en 2003.

L’ Afrique Subsaharienne reste la plus touchée avec 25,8 millions de personnes
vivant avec le VIH, soit pres d’un million de personnes de plus qu’en 2003.

Les deux tiers de toutes les personnes vivant avec le VIH se trouvent en Afrique
Subsaharienne .On estime que 2,4 millions de personnes sont mortes de
maladies liées au VIH dans cette région en 2005 alors que 3,2 millions de plus
ont contracté une infection a VIH.

En Europe Orientale et en Asie Centrale, le nombre de personnes vivant avec le
VIH a augmenté d’un quart (passant a 1,6 millions) depuis 2003 et le nombre de
déces dus au SIDA a presque doublé (passant a 620.000) au cours de la méme
période. En Asie de I’Est, le nombre de personnes vivant avec le VIH en 2005
s’est accru d’un cinquieme (pour atteindre 870.000), par rapport a deux ans plus
tot.

Exceptionnellement, ailleurs en Afrique Orientale, Afrique de 1’Ouest et

Centrale, la prévalence du VIH demeure stable depuis plusieurs années. Bien
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que les épidémies d’ Afrique de 1’Ouest soient variables en ampleur et en
intensité, cette sous-région a toujours €té moins gravement touchée que d’autres
parties d’ Afrique Subsaharienne, la prévalence nationale du VIH chez I’adulte
n’a encore dépassé 10% dans aucun des pays Ouest Africains (9).

Selon le dernier rapport de I’ONU/SIDA, plus de vingt millions de malades sont
morts dont 2,1 millions pour la seule année 2007, en moyenne 39,5 millions en
2006 (10).

Au Mali, les résultats de I’enquéte démographique et de santé (EDS IV), réalisée
en 2006, ont montré une baisse du taux de prévalence du SIDA de 1,7% (11) a
1,3% faisant du Mali un pays a faible prévalence (12). Toutefois, I’examen
attentif de cette étude révele des caractéristiques variables selon :

e Le sexe : globalement les femmes sont plus touchées que les hommes
(respectivement 1,5% et 1%). La tranche d’age de 30 a 34 ans est la plus
touchée (2,2%) ;

e [Les régions : la région de Bamako reste la plus touchée (2%), suivie de
celles de Mopti et Ségou (1,6% et 1,5%). Par contre les régions de
Sikasso, Kayes et Tombouctou sont faiblement touchées de 1’ordre de
0,7% ;

e Les tranches d’age : le pic de séroprévalence se situe aussi bien chez les
femmes que chez les hommes, dans la tranche d’age 30 — 34 ans (2,2%),
ce qui témoigne d’une épidémie dé€ja bien installée ;

e Le milieu : la séroprévalence est plus élevée en milieu urbain qu’en milieu

rural.

Transmission du VIH (13)

Les modes de transmission du VIH sont : les transmissions sanguine, sexuelle et

verticale y compris ’allaitement maternel.
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2. Manifestations cliniques

2.1 Atteintes pulmonaires (14)
Les maladies pulmonaires touchent avec une fréquence croissante des individus
infectés par le VIH dont I’immunosuppression est moindre (due a la baisse
progressive du nombre de lymphocytes CD4 + circulants). Le lymphocyte CD4+
joue un rdle central dans 1’orchestration des réponses immunes tant cellulaires
qu’humorales. Par conséquent, a mesure que la maladie due au VIH devient
sévere, la capacité de 1’hote a prévenir ou a contenir des organismes infectants
devient de plus en plus limitée. Beaucoup de déficits immunitaires décrits chez
les personnes infectées par le VIH peuvent étre attribués simplement a la
réduction du nombre de lymphocytes CD4+.
Cependant, I’infection a VIH induit également des déficits fonctionnels de ces
cellules CD4+. Les lymphocytes CD4+ circulant ne présentent pas de
prolifération en réponse aux antigenes antérieurement rencontrés. Cette perte de
mémoire peut rendre compte du défaut de maintien de certaines infections a
I’état latent, comme celles dues a Mycobacterium tuberculosis ou a
Pneumocysti jurovecii et de I’incapacité a prévenir une réinfection, comme cela
peut se produire avec M. tuberculosis.
® Tuberculose :
Selon ’OMS, on estime qu’il y a chaque année 8 millions de cas de tuberculose
et 2 millions de déces. Le tiers environ des patients infectés par le VIH est co-
infecté par Mycobacterium tuberculosis, 70% vivent en Afrique et 22% en Asie
du Sud-est. Elle n’apparait dans la définition du SIDA qu’en 1987 (formes

extrapulmolaires) et 1994 (formes pulmonaires) (15). Au Mali 13% des patients
infectés par le VIH font une tuberculose pulmonaire ou extra pulmonaire (16).
Diagnostique de la tuberculose pulmonaire (17) :

Les symptomes classiques sont les suivants : la toux, initialement seche, évolue

ensuite vers des volumes croissants de sécrétions purulentes et une apparence
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allant des crachats striés de sang a I’hémoptysie franche. Un état fébrile
persistant, des sueurs nocturnes mouillant le drap sont assez typiques. Ce tableau
est accompagné habituellement de malaise, une perte de poids, une douleur
thoracique et une dyspnée. Une image fibronodulaire des sommets pulmonaires
touchant I’un ou les deux apex. Ces images peuvent, au cours de 1’évolution,
fusionner et donner des cavités. L’examen direct et la culture de crachats sont

les éléments les plus spécifiques du diagnostic.
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Tableau I : Formes courantes de tuberculose extra pulmonaires

Forme Diagnostic

Lymphatique Biopsie sur excision avec culture ;
IDR a la PPD

Pleurale Exsudat lymphatique ; recherche de

BAAR

Gynéco urinaire

Culture des urines ; biopsie et culture

des masses et des curetages utérins

Articulaire Biopsie a 1’aiguille et aspiration des
1ésions rachidiennes, biopsie des
synoviales et culture pour les
articulations

Disséminée Examen direct et culture des fluides,

organes et mésothélial atteints,

examen direct et culture d’urine

Méninges-SNC

LCR : 1Protéines et cellules ;

1 Glucose, pression

Péritonéale gastro-intestinale

Biopsie laparoscopique idéale ;

examen direct et culturel de 1’ascite

Péricardique

Silhouette cardiaque élargie ;
Epanchement pleural gauche ; Micro
voltage et anomalies du segment ST
et ’onde T ; assourdissement des

bruits du cceur

Dans toutes ces formes, le dosage de I’interféron gamma et la quantification des

macrophages sont tres sensibles et spécifiques au diagnostic.
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2.2 Atteintes digestives : (18)

Le tractus gastro-intestinal est un site d’expression de l’infection a VIH
particulicrement fréquent. Il représente un facteur de morbidité, de dénutrition.
Des études sur une grande échelle ont montré que la plupart des patients ayant le
SIDA présentent une candidose buccale. Nombreux sont ceux qui sont atteints
d’infections parodontales séveres, ceux qui ont des lésions péri-rectales dues au
virus herpes représentent environ 1/3 des cas.

Ceux qui se plaignent de diarrhée chronique ou intermittente varient entre 30% a
60%. La perte de poids apres la survenue d’une infection définissant le SIDA est
en moyenne de 12-15 kg. Beaucoup de ces complications sont dues a des
infections opportunistes survenant seulement au stade avancé de
I’timmunodépression quand le taux de CD4 est inférieur a 200 cellules/ mm3. 11
peut s’agir de : Candida albicans, Cytomégalovirus (CMYV), leucoplasie villeuse
orale, Mpycobactérium avium, Salmonella sp, Clostridium difficile,
Campylobacter sp. Entamoeba histolytica, Gardia lamblia, Isospora belli,

Cryptosporidium sp, Microsporidia sp.

2.3 Atteintes neurologiques (19)

Le systeme nerveux peut étre atteint pendant la phase précoce, la primo-
infection et pendant la séroconversion. Plusieurs affections neurologiques ont
été rapportées a la période cliniquement latente de I’infection. Il en est ainsi du
syndrome de Guillain-Barré et de son homologue d’évolution plus durable, la
polyneuropathie démyélinisante idiopathique (PDCI), qui tous deux ne different
pas des polyneuropathies démyélinisantes touchant des patients indemnes
d’infection a VIH, si ce n’est par un taux élevé de cellules dans le LCR. Le
développement précoce d’anomalies du LCR, vraisemblablement liées a
I’infection asymptomatique du SNC par le VIH tot apres I’infection systémique

initiale, constitue un aspect supplémentaire de 1’infection a VIH, qui a des
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implications a la fois diagnostiques et pathogéniques. Un certain nombre de
processus physiopathologiques peuvent entrainer une atteinte neurologique a la

phase tardive de I’infection a VIH.

Tableau II: Classification physiopathologique des complications

neurologiques de I'infection a VIH au stade tardif

Processus sous-jacent Exemples

Toxoplasmose cérébrale
Meéningite cryptococcique
Infections opportunistes Leuco encéphalopathie multiple progressive

Encéphalite, poly radiculite, a CMV

Néoplasmes opportunistes Lymphome primaire de SNC

Lymphome métastatique

Affections possiblement Complexe démentiel du SIDA, Méningite

liées au VIH lui-méme aseptique, Poly neuropathie a prédominance
Sensitive.

Complications métaboliques Encéphalopathies hypoxiques ou d’origine

vasculaire d’une atteinte systémique,
septicémique, attaque (endocardite

thrombotique non bactérienne, coagulopathies)

Réactions toxiques Neuropathies dues a la didésoxyinosine, a la

didésoxycytidine, Myopathie due a I’ AZT

Troubles fonctionnels Angoisses, Dépression psychotique

psychiatriques
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2.4 Atteintes cutanées

Des infections et des néoplasies deviennent plus fréquentes avec la progression
de l'infection a VIH (dermatophytoses extensives, Molluscum contagiosum,
sarcome de Kaposi, condylomes, zona, histoplasmose, cryptococcose,

mycobactérioses...) (20).

Infection a varicelle zona virus (VZV) ou herpés zostére (21):

Le VZV est responsable du zona chez les patients immunodéprimés. Tout zona
chez un sujet de moins de 60 ans doit faire proposer une sérologie VIH. Comme
pour I'infection a herpes simplex, le VZV demeure latent dans les neurones des
ganglions nerveux sensitifs et autonomes, et I’infection peut survenir quelque
soit le stade de 1’évolution de I'infection a VIH. Le caractere multi métamérique
et récidivant, de méme que I’évolution nécrosante sont évocateurs d’une
immunodépression sous-jacente. Les récidives sont fréquentes et augmentent

avec I'immunodépression.

2.5 Atteintes Ophtalmologiques

L’incidence des complications ophtalmologiques de la rétinite a CMV
(cytomégalovirus) est la plus fréquente (20 a 40%) des malades dues au VIH
aux USA. D’autres infections oculaires ont €té rapportées : les neuropathies
optiques, les uvéites antérieures, les kératites, les maladies de la conjonctive et

des annexes (22).
2.6 Atteintes Hématologiques et oncologiques(23)

Des anomalies hématologiques sont fréquentes lors de I'infection a VIH et la

pathogénie est souvent multifactorielle. Des cytopénies limitent souvent le
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traitement anti-infectieux et anti-néoplasique des patients ayant une maladie liée
au VIH. L’infection a VIH détermine essentiellement au cours de 1’évolution la
baisse du nombre de cellule lymphocyte CD4. D’autres cytopénies sont
cependant également fréquentes: I’anémie é€tant rapportée chez 60% des
patients ayant le SIDA, la thrombopénie chez 4% et la neutropénie chez 50%.
Ces cytopénies surviennent en association avec la détermination progressive de
la fonction immunitaire et elles sont fréquentes aux stades précoces de
I’infection a VIH. La thrombopénie fait exception, car elle peut €tre une
manifestation a VIH lors des phases asymptomatiques de celui-ci.

Le sarcome de Kaposi est la manifestation néoplasique de I'infection a VIH la
plus fréquente. En effet, il constitue ’un des criteres des CDC permettant de
reconnaitre qu’un individu infecté par le VIH présente un SIDA. Le sarcome de
Kaposi a été reconnu dans un certain nombre d’autres circonstances cliniques et
épidémiologiques. La forme classique de ce néoplasme a ét€ décrite il y’a plus
d’un siecle, essentiellement chez les hommes agés, d’origine méditerranéenne
ou juive. Le sarcome de Kaposi a été aussi reconnu en association a d’autres
affections malignes, en particulier a des lymphomes. Le lymphome B est
fréquent chez les immunodéprimés. Les troubles génétiques du systeme
immunitaire tels que le syndrome de Wiskott-Aldrich, ainsi que le traitement
immunosuppresseur lors d’une transplantation d’organe, font courir le risque de
transformation maligne de cellule B et la survenue de lymphome B monoclonale
ou polyclonale. Le lymphome B non hodgkinien est de plus en plus fréquent
chez les individus infectés par le VIH en raison de la prolongation de leur survie
grace au meilleur contrdole des infections opportunistes. Chez les individus
infectés par le VIH, le risque de lymphome était initialement 60 fois celui des
témoins ; il est probable qu’il soit sous estimé. Ainsi, on peut s’attendre a une

incidence croissante de lymphome B dans cette population.
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Le cancer anal, le cancer du col utérin, les néoplasies liées a papillomavirus,
pourraient avoir une incidence accrue chez les patients infectés par le VIH.

2.7 Atteintes rénales, cardiaques, endocriniennes, rhumatologiques

® Atteintes rénales

Les atteintes rénales liées au VIH peuvent se présenter sous forme d’anomalie
hydro électrolytique et acido-basique, insuffisance rénale aigué, de troubles
rénaux intercurrents ou de glomérulonéphrites directement liées a 1’infection a
VIH appelées néphropathie associée au VIH (NAVIH). Ces pathologies sont
fréquentes en méme temps a la phase symptomatique qu’a celle
asymptomatique de I’'infection a VIH. Aux USA plus de 90% des patients a
NAVIH sont des noirs (24).

® Atteintes cardiaques

Une grande variété d’anomalies cardiaques a été rapportée chez les patients
infectés par le VIH dont I’atteinte de la fonction ventriculaire, la myocardite, la
péricardite, I’endocardite et les arythmies. L atteinte cardiaque est plus souvent
cliniquement silencieuse et constitue une découverte d’autopsie. Lorsque la
pathologie est symptomatique, elle peut €tre invalidante et peut mettre en jeu la
vie. Des anomalies cardiaques ont été décrites entre 25-75 % de patients

infectés par le VIH soumis a 1’autopsie (25).

® Atteintes endocriniennes

Toutes les glandes endocriniennes peuvent étre atteintes par les infections
opportunistes a des degrés différents par les 1€sions malignes. Elles peuvent
etre altérées par les drogues utilis€s pour le traitement des troubles liés a
I’infection a VIH .Ceux qui développent un hypogonadisme sont de 3 % avec
comme méfait une baisse de la libido. Le syndrome de baisse de T3 et de T4 a
été décrit au cours de Iinfection a VIH et des hypothyroidies

médicamenteuses. L’hyponatrémie est 1’anomalie électrolytique la plus
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fréquente. Des troubles des hydrates de carbone lors de I'invasion directe du
pancréas par des opportunistes (le CMV, la toxoplasmose, le sarcome de
kaposi, le lymphome) et le diabete de type I ont été rapportés en de rares cas
(23).

¢ Atteintes rhumatologiques
Les manifestations rhumatologiques dues au SIDA sont rencontrées avec une
fréquence croissante. Des patients qui se plaignent d’atteintes musculo-
squeletiques varient entre 33 et 75 %. La gravité de 1’atteinte va de 1’arthralgie
intermittente a I’arthrite invalidante et a la vascularite. De multiples anticorps,
dont les anticorps antinoyaux, antiplaquettes, antilymphocytes, antigranulocytes,
antiphospholipides (anticardiolipine et anticoagulant lupique), se rencontrent
lors de I’infection a VIH, ainsi que des complexes immuns circulants, le facteur
rhumatoide, et des cryoglobulines.
Malgré la présence de ces anticorps chez certains patients, les mécanismes
précis par lesquels les anomalies rhumatologiques se développent n’ont pas été
€lucidés, probablement différents d’un trouble a [D'autre. Les maladies
rhumatologiques lors de I’infection a VIH peuvent €tre résumées comme suit :
les phénomenes auto-immuns, les pathologies dermatologiques, les maladies

articulaires, les myopathies, le syndrome de Sjogren et les vascularites (26).

3. Diagnostic de P’infection a VIH

Il repose sur la réalisation d’un test de dépistage des anticorps spécifiques des
VIH chez les personnes a risque. Ce test lorsqu’il est positif doit €tre confirmé
par un test dit de confirmation (en pratique western blot) et par un nouveau test
de dépistage sur un nouvel échantillon sanguin. Ce n’est que lorsque 1’ensemble
des tests est positif que 1’on puisse affirmer que le patient est infecté par le VIH.
La charge virale VIH-1 permet de mesurer la réplication du virus en quantifiant

les ARN viraux dans le plasma sanguin.
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D’autres tests de laboratoire permettent de déterminer le sous-type viral et
mettre en évidence des mutations associées a des résistances aux antirétroviraux
(génotype de résistance). La culture du virus n’est plus réalisée pour le

diagnostic (27).
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Classification en stades cliniques proposée par POMS 1993.

e Stade clinique 1
o Patient asymptomatique.

o Adénopathies persistantes généralisées.

¢ Stade clinique 2
o Perte de poids inférieure a 10% du poids corporel.
o Manifestations cutanéo-muqueuses mineures (dermite séborrhéique,
ulcérations buccales récurrentes).
o Zona au cours des 5 dernieres années.

o Infections récidivantes des voies respiratoires supérieures.

® Stade clinique 3
o Perte de poids supérieure a 10 % du poids corporel ;
o Diarrhée chronique inexpliquée pendant plus d’un mois ;
o Fievre prolongée inexpliquée pendant plus d’un mois ;
o Candidose buccale (muguet) ;
o Leucoplasie chevelue buccale ;
o Tuberculose pulmonaire dans I’année précédente ;

o Infections bactériennes séveres (pneumopathies par exemple).

¢ Stade clinique 4
o Syndrome cachectique ;
o Pneumopathie a Pneumocystis jirovecii ;
o Toxoplasmose cérébrale ;
o Cryptosporidiose avec diarrhée pendant plus d’un mois ;

o Cryptococcose extra pulmonaire ;
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o Cytomégalovirose (CMV) touchant un autre organe que le foie, la rate, ou
les ganglions lymphatiques ;

o Herpes cutanéo-muqueux pendant plus d’un mois ou viscéral quelle que
soit la durée ;

o Leuco encéphalopathie multifocale progressive (LEMP) ;

o Toute mycose endémique disséminée (histoplasmose, coccidio-
mycose...) ;

o Candidose de I’oesophage, de la trachée, des bronches, ou des poumons ;

o Mycobacteriose atypique, disséminée ou pulmonaire ;

o Septicémie a salmonelle non typhique ;

o Lymphome ;

o Maladie de kaposi ;

o Encéphalopathie a VIH.

4. CHARGE VIRALE :

4.1. Historique : (6)

Depuis 1987, la mesure de 1’antigene p24 (Ag p24) sérique, libre ou complexé
aux anticorps, peut €tre rapidement effectuée par des techniques Elisa simples
exprimant le résultat en pg d’Ag p24/ml. Détectable chez un faible pourcentage
de patients (50 a 60 % a un stade évolué de I’immunodépression), cette
recherche est aujourd’hui d’indication limitée au diagnostic des primo-
infections ; malgré sa faible sensibilité, elle peut aussi €tre d’intérét pour le
diagnostic de I’infection néonatale lorsque d’autres moyens techniques
n’existent pas.

A partir de 1991 ont été€ utilisées les techniques de quantification du virus
infectieux, c'est-a-dire capable de répliquer dans les cultures de cellules. Ces
méthodes appelées «virémies quantitatives cellulaire et plasmatique>>

quantifient le nombre d’unités infectieux par millilitre de plasma (NUI/ml) ou
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par million de cellules mononuclées (NUI/ 106cellules). Elles nécessitent la mise
en culture, pendant au moins deux semaines, de plusieurs dilutions du plasma ou
des lymphocytes du patient, toutes manipulations qui doivent s’effectuer dans
des laboratoires de sécurité. Longues, fastidieuses et couteuses, elles ont été
testées en parallele avec les mesures de I’ ARN-VIH plasmatique au sein de
protocoles thérapeutiques. N’ayant pas démontré qu’elles apportaient
d’information supplémentaire a celle de I’ ARN plasmatique dans les analyses
multi variées, elles sont surtout utilisées dans des protocoles a visée
physiopathologique, ou dans le cas d’infection a VIH2 ou VIHO lorsque aucune
autre technique n’est disponible.

Depuis que les premieres publications ont démontré la possibilité de mesurer

I’ ARN plasmatique a tous les stades de I’infection par des techniques de
biologie moléculaire, c’est ce marqueur de la réplication virale qui a fait I’objet

du plus grand nombre d’études et d’avancées technologiques.

4.2. Définition : (28)

La charge virale plasmatique (ARN VIH) ou quantité de particules virales libres
et circulantes, est un témoin de la réplication virale au niveau du tissu
lymphoide. La standardisation des techniques ainsi que la commercialisation de
trousses de détection et de quantification de I’ARN plasmatique permettent de
proposer ce parametre comme outil de surveillance individuelle et d’aide a la

décision thérapeutique chez les patients infectés par le VIH-1.
4.3. Charge virale et physiopathologie de 'infection 2 VIH-1: (6, 29).

Les VIH réalisent une infection virale persistante chronique, avec une

réplication virale continue (figure 1).
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Figure 1. Evolution de la charge virale au cours de I’infection a
VIH-1.

Nombre de lymphocytes T, par mm’ de plasma
Nombre de copies de 'ARN virale par ml de plasma

La primo-infection est caractérisée par un pic élevé de réplication virale.

L’ ARN-VIH plasmatique, le premier marqueur qui se positive, environ 12 jours
apres la contamination, 1’antigénémie p24 devient détectable vers le 14° jour et
les anticorps peuvent étre mis en évidence par les tests Elisa les plus sensibles
des le 21° jour. Les études de la charge virale tissulaire au moment de la primo-
infection sont limitées, mais elles ont cependant montré par des biopsies que la
multiplication virale était a ce stade tres élevée dans les ganglions. L’infection
expérimentale des muqueuses génitales du macaque rhésus par SIVmac (Simian
immunodeficiency virus macacus rhesus) montre que le virus, des le 7° jour, se
multiplie dans les ganglions régionaux avant d’€tre détectable dans le sang
périphériques.

En I’absence de traitement, la multiplication virale décroit spontanément sous

I’action de la réponse immune des lymphocytes T cytotoxiques et le titre
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d’ ARN-VIH plasmatique se stabilise a partir du 4°-6° mois apres la primo-
infection a un titre qui va généralement rester stable pendant les années de
latence clinique. Apres la contamination, 1I’évolution vers le sida s’effectue avec
un délai moyen de 10 ans ; mais 5 % des personnes infectées vont demeurer
asymptomatique apres 10 ans alors que 15 % vont €voluer vers le sida en moins
de 5 ans.

Cet état d’équilibre se caractérise par un nombre €gal de particules virales
générées et éliminées chaque jour de méme qu’un nombre égal de lymphocytes
infectés produits et détruits quotidiennement. La rupture de cet état d’équilibre
par un traitement antirétroviral, entrainant une diminution de la charge virale
avec deux phases, I’une rapide et la deuxieme plus lente, a permis de calculer la
demi-vie du virus et des cellules dans différents réservoirs de I’organisme. La
premiere phase de décroissement correspond a la diminution de la multiplication
virale dans la cellule des tissus lymphoides ou se réplique activement le virus

(figure 2).
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Figure 2. Estimation actuelle de la demi-vie du virus et des différents
réservoirs cellulaires des VIH-1.

Il a été€ ainsi calculé que 10 milliards de particules virales sont produites et
détruites chaque jour et que la demi-vie du virus plasmatique est de 6 heures. De
la méme facon, 10 milliards de lymphocytes CD4 seraient chaque jour
renouvelés. La charge virale plasmatique provient donc essentiellement (99%)
de I'infection de cellules a taux de renouvellement tres court.

La deuxieme phase de décroissement de la charge virale sous 1’action des

thérapeutiques antirétrovirales est liée a une élimination du virus des autres
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compartiments cellulaires et surtout des macrophages infectés (demi-vie :1 a 14
jours). Dans les lymphocytes infectés de fagon latente, I’ADN viral aurai
essentiellement une forme non intégrée et non réplicative. Un petit pourcentage
(< 0,01 %) des lymphocytes CD4 non activés mémoire porte de I’ ADN proviral
intégré ; ces cellules auraient une demi-vie de 120 jours.

Cette réplication tres rapide a des implications majeures sur les indications
thérapeutiques. De plus, étant donné le taux d’erreur inhérent a la transcriptase
inverse, elle a un role prédominant dans la variabilité génétique du virus. Il a été
ainsi calculé qu’a chaque cycle de réplication virale une paire de base pourrait
étre mutée, entrainant ou non un changement d’acide aminé (mutation

silencieuse ou non silencieuse).
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5. Traitement :

Les médicaments antirétroviraux agissent, d’une part sur, les enzymes
nécessaires a la réplication du virus, et d’autre part, sur les mécanismes d’entrée
du virus dans la cellule. Ces médicaments sont tres actifs et permettent de
controOler la réplication du virus. Cependant, ils ne permettent pas 1’élimination
du virus et donc la guérison des sujets infectés. Ils sont de plus responsables de

nombreux effets indésirables parfois mal tolérés (30).
Les antirétroviraux actuellement utilisé€s sont :
5 -1. Inhibiteurs de la transcriptase inverse (TT)

Les inhibiteurs de la transcriptase inverse (TI) empéchent la synthese d’ADN

pro viral a partir de I’ARN viral. On trouve dans cette classe :
¢ Inhibiteurs nucléos(t)idiques (INTT)

Ils ont constitué la premiere classe d’antirétroviraux mise sur le marché en
1985. Ils comprennent la zidovudine(AZT), la didanosine(DDI), la
zalcitabine (DDC) la Stavudine (D4T), la lamivudine (3TC), 1’abacavir
(ABC) et I’emtricitabine (FTC). Les mutations de la transcriptase inverse
conferent une résistance aux INTI qui peuvent €tre croisées entre plusieurs

INTIL.
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® Inhibiteurs non nucléosidiques (INNTT)

Ce sont des inhibiteurs tres puissants et tres sélectifs de la transcriptase inverse
du VIH. On trouve dans cette classe : la Névirapine et I’Efavirenz. Ils ne sont
actifs que sur les VIH-1.

NB : I’étravirine sera bientot disponible au Mali.
® Analogues nucléosidiques

Il s’agit du Ténofovir, mis sur le marché en 2002.
5 — 2. Inhibiteurs de protéase (IP)

La classe des inhibiteurs de protéase (IP) est une classe d’antirétroviraux mise
sur le marché en 1996. Elle a constitué un tournant majeur dans les stratégies
thérapeutiques contre le VIH. Ils agissent en inhibant 1’action de la protéase
virale qui permet le clivage et 1’assemblage des protéines virales, processus
indispensable a I’obtention de virus infectieux. On obtient alors des virions
incapables d’infecter de nouvelles cellules. Les IP sont actifs sur le VIH-1 et le
VIH-2, et ne créent pas de résistance croisée avec les INTI ou les INNTTI.

NB : la darunavir (DRV), commercialisée il ya peu de temps, sera aussi bientot
disponible au Mali.

5 -3. Inhibiteurs de fusion
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Parmi les inhibiteurs de fusion, plusieurs produits sont a 1’étude. Seul
I’enfuvirtide est actuellement sur le marché. Il agit au premier stade de la
réplication du virus en empéchant la fusion entre le virus et la cellule par
inhibition compétitive. Un autre inhibiteur de fusion agissant sur la GP41 est en
cours de développement par les mémes firmes, le T1249, peptide synthétique de
39 acides aminés (31).

5 - 4 Inhibiteurs de la CCR5 (32, 33):

Le Maraviroc est un antagoniste sélectif du corécepteur a chémokines CCRS
pour les souches de VIHI1 a tropisme RS exclusivement. Les inhibiteurs du
CCRS ne fonctionnent que pour les patients dont le virus utilise le CCRS. Ces
médicaments ne sont efficaces ni pour les patients porteurs de virus qui utilisent
le corécepteur CXCR4 (virus a tropisme X4) ni pour les patients qui utilisent les
deux corécepteurs a la fois (virus a tropisme double ou mixte).

5 - 5 Inhibiteurs de ’intégrase (34):

L’intégrase catalyse 1’étape dite d’intégration du cycle réplicatif des agents
infectieux (suite d’étape critiques), ce qui a comme résultat d’intégrer I’ADN du
VIH-1 dans le génome de la cellule hote. Le premier inhibiteur de 1’intégrase sur
le marché est le raltégravir.

5 - 6 Vaccins thérapeutiques (32) :
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Ce sont des produits en développement, destinés a stimuler 1I'immunité
spécifique contre le VIH donc a aider I’organisme a controler I’infection par lui-

méme.

5 - 7 Choix thérapeutiques :

Trithérapie : en fonction du stade clinique, du taux de lymphocytes T CD4+ et
de la charge virale, le traitement antirétroviral comprend actuellement trois
médicaments, en général deux inhibiteurs nucléosidiques de la reverse
transcriptase, associ€és a un inhibiteur des protéases ou a un inhibiteur non
nucléosidique de la transcriptase inverse ou parfois a un troisieme inhibiteur
nucléosidique de la transcriptase inverse (trithérapie). Un inhibiteur de fusion y

est éventuellement associé.

® [e traitement antirétroviral est débuté lorsque les sujets ont des signes
cliniques d’immunodépression ou lorsque le taux de lymphocytes TCD4+
est inférieur a 200 par microlitre. Pour les sujets ayant un taux de
lymphocytes TCD4+ entre 350 et 200 par microlitre 1’introduction d’un
traitement ARV n’est habituellement pas recommandée mais peut
s’envisager dans certaines circonstances en particulier lorsque la charge

virale plasmatique est supérieure a 100000 copies/ml (31).
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e Chez les patients symptomatiques (infection opportuniste majeure, autre
affection de la catégorie C ou symptomes marqués ou récidivants de la
catégorie B de la classification CDC 1993). Il est recommandé de débuter un
traitement ARV le plus rapidement possible en tenant compte de traitement
de I'infection opportuniste et de 1’interaction éventuelle.

e Dans tous les cas I'instauration d’un traitement ARV doit tre préparée au
besoin par un travail multidisciplinaire pour optimiser I’adhésion au

traitement et aux soins.

5 - 8 Traitement antirétroviral selon le protocole de prise en charge

national du Mali.

5 -8 -1 Principes du traitement ARV (35).

» Obijectif :
L’objectif du traitement ARV est de rendre la charge virale indécelable et au
mieux de restaurer 'immunité, permettant d’augmenter la durée et la qualité
de vie des patients.

» Principes :

e (C’est un traitement a vie, qui nécessite une excellente observance de la part
des patients et un suivi régulier de la part des personnels soignants.

e [e traitement antirétroviral est une trithérapie associant généralement deux

inhibiteurs nucléosidiques de la transcriptase inverse (INTI) a un inhibiteur
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non nucléosidique de la transcriptase inverse (INNTI) ou a un inhibiteur de
protéase (IP).

e Les combinaisons thérapeutiques fixes doivent é&tre privilégiées pour
favoriser 1’observance et diminuer le cofit de la prise en charge pour les pays
en voie de développement.

e [es molécules utilisées doivent figurer sur la liste des médicaments essentiels
du Mali et seront nécessairement pré qualifiées par ’OMS (Organisation
Mondiale de la Santé) et une qualification nationale.

5 — 8 - 2 Protocoles thérapeutiques antirétroviraux chez I’adulte et
Padolescent (12).
5 -8 —2-1Indication du traitement :

L’indication du traitement sera fonction de I’état clinique, immunologique et/ou

virologique du patient.

%* Si la numération des lymphocytes TCD4 est disponible.

Stade IIT et IV OMS, quelque soit le taux de lymphocytes TCD4

Stade Il OMS ou stade I avec un taux de lymphocytes TCD4 <350/mm’

Pour les patients asymptomatiques ou peu symptomatiques ayant un taux de
lymphocytes TCD4 entre 350 et 500/ mm’, le traitement sera discuté en fonction

de :
e [’évolutivité clinique
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e [a charge virale quand elle est disponible (charge virale supérieure a 100 000
copies/ml) a deux controles

¢ La motivation du patient.

e Taux de TCD4 < 15% des lymphocytes totaux.

Pour les patients asymptomatiques avec des TCD4 entre 350 et 500mm’ et une

charge virale < 100 000 copies/ml, le traitement n’est pas recommandé et I’on

surveillera les lymphocytes TCD4 tous les 3 a 6 mois.

% Si la numération des lymphocytes TCD4 n’est pas disponible

On se basera sur la clinique et le taux des lymphocytes totaux.

Stade IV et III de I’OMS quelque soit le taux des lymphocytes totaux

Stade II OMS avec un taux des lymphocytes totaux < 1 200/mm’

Les patients asymptomatiques (stade I) ne doivent pas €tre traités sur la base des
lymphocytes totaux.

5 - 8 - 2 -2 Schémas thérapeutiques

Est considéré comme schéma de premiere ligne tout schéma de premicre
intention chez un sujet naif de tout traitement antirétroviral. Toute substitution
en cas d’intolérance par exemple est aussi considérée comme un schéma de

premiere ligne.
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Est considéré comme schéma de deuxiemement ligne tout schéma apres échec
thérapeutique.

A. Schémas de premiere ligne pour le VIH 1

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

Les régimes préférentiels en premiere intention sont les suivants :

Zidovudine (ZDV, AZT) + Lamivudine (3TC) + Névirapine (NVP)
Zidovudine (ZDV, AZT) + Lamivudine (3TC) + Efavirenz (EFV)

Ténofovir (TDF) + Emtricitabine (FTC) + Efavirenz (EFV)

Les régimes alternatifs suivants sont possibles :

e Stavudine (D4T) + Lamivudine (3TC) + Névirapine (NVP)

Stavudine (D4T) + Lamivudine (3TC) + Efavirenz (EFV)

Ténofovir (TDF) + Lamivudine (3TC) + Névirapine (NVP)

Abacavir (ABC) + Lamivudine (3TC) + Efavirenz (EFV)

Ténofovir (TDF) + Lamivudine (3TC) + Efavirenz (EFV)

Ils seront utilis€s en cas de contre-indication ou de toxicité a une ou plusieurs
molécules du schéma préférentiel de premiere ligne. La molécule incriminée
sera ainsi remplacée selon les modalités suivantes, en tenant compte de la

sévérité de |’effet secondaire :
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Tableau III : Toxicité des antirétroviraux de premiere ligne et substitutions

recommandées (OMYS)

ARV 1% ligne | TOXICITE LA PLUS FREQUENTE CHANGEMENT

ABC Réaction hypersensibilité AZT ou TDF ou D4T
Anémie sévere ou TDF ou D4T ou ABC

AZT neutropénie < 500/mm’
Intolérance gastro-intestinale sévere DAT ou ABC
Acidose lactique TDF ou ABC
Acidose lactique TDF ou ABC
Neuropathie périphérique

D4T Pancréatite AZT ou TDF ou ABC
Lipoatrophie/syndrome métabolique TDF ou ABC

TDF Toxicité rénale AZT ou ABC ou DAT
Toxicit¢ du systtme nerveux central

EFV persistante et sévere NVP ou TDF ou ABC
Tératogénicité (femme au 17 trimestre de
grossesse ou en age de procréer sans | NVP ou ABC

contraception adéquate)
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NVP

Hépatite EFV ou TDF ou ABC

Réaction d’hypersensibilité

Rash sévere ou mettant la vie en danger | TDF ou ABC

(syndrome de Stevens - Johnson et Lyell)

Remarque :

1.

6.

La Névirapine (NVP) doit €tre administrée a demi dose (200 mg/jour)
pendant les 14 premiers jours de traitement puis en pleine dose (200 mg *
2/jour) par la suite.

En cas d’arrét de la Névirapine pour une durée excédant 7 jours, sa

réintroduction doit toujours se faire a dose progressive.

. Si un traitement contenant un INNTI (longue demi — vie) doit étre arrété,

les deux INTI doivent étre poursuivis pendant 15 jours.

Eviter I'utilisation de la Stavudine (D4T) en premiere intention.

. Substituer la Stavudine D4T 40 mg par la D4T 30 mg.

Il faut proscrire les associations suivantes :

- La Stavudine (D4T) et la zidovudine (AZT) en raison de leur effet

antagoniste.

- La Stavudine (D4T) et la didanosine (DDI) en raison de leur toxicité

neurologique et pancréatique.
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- Ténofovir (TDF) + Lamivudine 3TC + Abacavir, TDF + 3TC + DDI, TDF +
DDI + INNTI en raison de la fréquence élevée des échecs virologiques
précoces et de la toxicité pancréatique.

- En cas de toxicité hépatique ou dermatologique imputable a la Névirapine,
cette molécule est remplacée par I’Efavirenz.

- En cas de neuropathie imputable a la Stavudine, cette molécule est remplacée
par de la zidovudine.

- En cas de troubles neuropsychiatriques graves (hallucination et psychose)
imputables a I’Efavirenz cette molécule est remplacée par la Névirapine.

- En cas d’anémie imputable a la zidovudine, cette molécule est remplacée par
la Stavudine.

- En cas d’anémie et de neuropathies associées, utiliser un schéma a base de
I’ Abacavir et Ténofovir ou Lamivudine et Abacavir.

- Ne pas utiliser le Ténofovir (TDF) en cas d’insuffisance rénale (IR).

- Eviter I’association ABC + DDI en raison des risques d’accidents
cardiovasculaires (infarctus du myocarde).

¢ Cas particuliers
1. Traitement antituberculeux et antirétroviraux

11 existe des interactions médicamenteuses entre les INNTI ou les IP et la
Rifampicine. La Névirapine (NVP) n’est pas recommandée en raison de son

hépatotoxicité additive a celle des antituberculeux. Si le traitement antirétroviral
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doit €tre débuté en méme temps que la Rifampicine, on donnera désormais

I’Efavirenz a la dose de 600 mg.

Zidovudine (AZT) + Lamivudine (3TC) + Efavirenz (EFV)

Ténofovir (TDF) + Emtricitabine (FTC) + Efavirenz (EFV)

L’initiative du traitement antirétroviral se fera selon les modalités suivantes :

= Taux de TCD4 < 200/mm’ : débuter le traitement anti-tuberculeux ; dés que
ce traitement est bien toléré (au bout de 10 a 15 jours), commencer les ARV.

= Taux de TCD4 compris entre 200 et 350/ mm’ : terminer la phase intensive
du traitement anti-tuberculeux avant de débuter le traitement par les ARV,

» Taux de TCD4 > 350/mm’: traiter la tuberculose ; commencer les ARV ala

fin du traitement anti-tuberculeux.

En cas de découverte de la tuberculose sous traitement ARV, adapter le

traitement :

- si deux INTI + EFV ne pas changer le schéma en cours

- st deux INTI + NVP substituer la NVP par EFV ou 3 INTI ou continuer deux
INTI + NVP en renforcant le contrdle des transaminases : J5, J15, M1, M2 et
M3.

En cas de tuberculose chez un patient VIH2 ou une femme enceinte :
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- retarder le début des ARV a la fin de I'utilisation de la Rifampicine, si 1’état
du patient le permet en proscrivant I’utilisation de I’Efavirenz chez la femme
enceinte.

- Utiliser une ligne temporaire composée de 3 INTI : AZT + 3TC + ABC, si
I’état du patient exige I’initiation rapide du traitement antirétroviral.

2. Prise en charge des patients infectés par le VIH2 ou co-
infection VIHI1-VIH2 (ou patients infectés par le VIH1 du
groupe O)

Le choix thérapeutique doit exclure les inhibiteurs non nucléosidiques de la

transcriptase inverse (Efavirenz, Névirapine) qui ne sont pas efficaces sur le

virus VIH 2 ou sur le VIH 1 de groupe O. On utilisera les schémas

thérapeutiques associant des inhibiteurs nucléosidiques de la transcriptase

inverse (INTI) a un inhibiteur de protéase (IP) ou 3 INTL.

Le traitement de premiere ligne préférentiel est le suivant :

Z1dovudine (AZT) + Lamivudine (3TC) + Lopinavir/Ritonavir (LPV/r)

Les alternatives thérapeutiques en cas de toxicité, d’intolérance ou d’interaction
médicamenteuse sont les suivantes :
o Zidovudine (AZT) + Lamivudine (3TC) + Indinavir/Ritonavir (IDV/r)

o Stavudine (D4T) + Lamivudine (3TC) + Indinavir/Ritonavir (IDV/r)
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o Abacavir (ABC) + Lamivudine (3TC) + Indinavir/Ritonavir (IDV/r)
o Zidovudine (AZT) + Lamivudine (3TC) + Abacavir (ABC

2. Cas des patients ayant déja recu un traitement
antirétroviral

v' Patients ayant interrompu leur traitement antirétroviral

Certains patients qui ont déja recu un traitement ARV dans le passé mais 1’ont
interrompu peuvent se présenter dans les structures de santé.
Un bilan approfondi (histoire thérapeutique, clinique, TCD4, charge virale et si
possible test de résistance) sera effectué afin de leur proposer le meilleur
traitement en fonction des molécules disponibles.
S’il n’y a pas de suspicion de résistance aux ARV, le traitement initialement
recu pourrait étre reconduit.
S’il y a suspicion de résistance, il faut le considérer comme un échec
thérapeutique et proposer un schéma de 2™ ligne.

v' Patients déja sous traitement avec d’autres régimes ARV
Les patients observants et traités efficacement par un schéma thérapeutique
différent des schémas préférentiels actuels seront maintenus sous cette ligne
thérapeutique. Cependant, tous les patients qui €taient au préalable sous un
schéma de trithérapie contenant de [I’Indinavir seul, doivent bénéficier

préférentiellement de 1’Indinavir associé au Ritonavir. De méme, pour tous les
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patients qui sont sous un schéma contenant la Stavudine depuis 24 mois et plus,

il faut substituer la Stavudine en cas d’hépatites virales.

B. Traitement de 2°™ ligne

Il est indiqué chez un patient en échec thérapeutique documenté. Chez un
patient en échec thérapeutique du fait d’une inobservance caractérisée, il
faudra reprendre 1’éducation thérapeutique du patient et renforcer

I’observance avant d’envisager tout changement de ligne thérapeutique.

C. Définition de I’échec thérapeutique

La documentation d’un échec thérapeutique est basée sur des criteres cliniques,

immunologiques.

1. Echec clinique

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

Survenue ou récurrence d’une affection du stade OMS III ou IV.

Chez les patients séverement immunodéprimés, ’apparition de nouveaux
signes au cours des 3 Premiers mois de traitement ARV ne signifie pas
obligatoirement un échec clinique. Il peut, en effet, s’agir d’'un syndrome de
restauration immunitaire, qui doit tre traité pour lui-méme sans modification
des ARV. La décision de changer de traitement devra donc également tenir

compte de I’évolution immunologique (TCD4) et, virologique (CV).

2. Echec immunologique
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- Si le taux de TCD4 reste < 100/mm> a M 12

- Retour du nombre de TCD4 au niveau ou sous le niveau pré thérapeutique,
en I’absence de la survenue d’une infection concomitante pouvant expliquer
cette baisse

- Baisse de plus de 50% du nombre de TCD4 par rapport au pic atteint sous
traitement en I’absence de la survenue d’une infection concomitante pouvant
expliquer cette baisse.

Remarque :

Si le patient est asymptomatique et que I’échec n’est évoqué que sur des
criteres immunologiques, une confirmation par un deuxieme dosage des
TCD4 est immédiatement recommandée.

Si le taux de TCD4 reste bas apres deux dosages consécutifs, il faut
considérer qu’il s’agit d’un échec immunologique.

3. Echec virologique

- Impossible de réduire la charge virale a un niveau indétectable apres 6 mois
de traitement bien conduit.

- Un échec thérapeutique sera documenté par deux mesures de la charge virale
a un mois d’intervalle, mais la constatation d’un échec clinique et
immunologique patent permettra d’affirmer 1’échec de la premiere ligne de
traitement.

4. Traitement curatif des Infections Opportunistes
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Les infections opportunistes doivent €tre diagnostiquées, traitées et stabilisées
avant de débuter un traitement antirétroviral. En pratique, il est préférable de ne
pas débuter au méme moment les traitements des infections opportunistes
(prophylaxie ou traitement d’attaque) et les antirétroviraux. Par exemple, on
évitera de débuter conjointement le cotrimoxazole et la Névirapine (risque
majoré de rash cutané). Toutefois, il n’est pas nécessaire d’attendre plus d’un
mois pour prescrire la Névirapine apres le début d’un traitement par
cotrimoxazole.

5. Traitement d’entretien des Infections Opportunistes

Les pathologies comme la cryptococcose neuroméningée, la pneumocystose
nécessitent un traitement d’entretien jusqu’a une stabilité du taux de TCD4
supérieur 2 200/mm’ pendant au moins 6 mois.

D.Suivi des patients adultes et adolescents
1. Information et préparation du patient

Compte tenu de la chronicité du traitement ARV et de I'importance de
I’observance pour I’efficacité, chaque patient recevra une éducation
thérapeutique avant le début de son traitement. Au cours des consultations qui
suivront, une évaluation et un soutien a 1’observance seront régulierement
effectués.

2. Bilan initial et de suivi du patient
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Bilan clinique pré thérapeutique : examen clinique minutieux incluant poids,
taille, pression artérielle et recherche d’une grossesse chez les femmes en age de
procréer.

Pré inclusion : sérologie VIH et TCDA4.

Le bilan minimum recommandé a I’initiation du traitement est le suivant:
numération formule sanguine (NFS), transaminase (ALAT), glycémie,
protéinurie par les bandelettes réactives, créatinémie, radiographie du thorax,
recherche de BAAR en cas de signes d’appel, antigene Hbs, groupage rhésus,
test de grossesse.

L’éducation thérapeutique du patient est indispensable.

Jour 15 : évaluation de 1’observance et de la tolérance, transaminases chez les
patients sous Névirapine.

Mois 1 : examen clinique incluant le poids, évaluation de 1’observance et le
bilan biologique suivant : numération formule sanguine (NFS), transaminases
(ALAT) protéinurie par les bandelettes réactives, créatinémie, glycémie,
recherche de BAAR en cas de signes d’appel.

Apreés le 19 mois de traitement, le suivi clinique sera maintenu a un rythme
mensuel jusqu’au 3°™ mois.

Mois 2 : examen clinique incluant le poids, évaluation de 1’observance,

Mois 6, Mois 12 et tous les 6 Mois : examen clinique incluant le poids,

évaluation de 1’observance, la tolérance, I’efficacité clinique, le bilan biologique
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standard (NFS, transaminases, créatinémie, glycémie, lipidémie) et immuno-
virologique (TCD4, charge virale).

Apres le troisieme mois de traitement, le suivi clinique sera maintenu a un
rythme au maximum trimestriel.

L’€évaluation de la réponse immuno-virologique (numération des TCD4 et CV)

au traitement ARV sera effectuée tous les six mois et au besoin.
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III. METHODOLOGIE

1. Type et durée d’étude :
Il s’agit d’une étude rétrospective ayant porté sur les patients immunodéprimés
au VIH]1 sous traitement ARV et suivis d’Avril 2006 a Avril 2008. L’enquéte

sur les dossiers des malades a duré 4 mois, de mai 2008 a Aouat 2008.

2. Cadre d’étude :
L’étude a été effectuée dans le service de médecine du CHU Gabriel Touré

(Bamako/Mali).

3. Patients:
L’étude a porté sur les adultes d’age supérieur ou égal a 16ans, séropositifs au

VIHI, chez qui un traitement ARV a été instauré.

3-1. Criteres d’inclusion :
Les criteres d’inclusion ont été :
- Patients séropositifs au VIHI, sous traitement ARV
- Patients ayant bénéficié d’une charge virale a I’inclusion et d’au moins une
charge virale de controle.
3-2. Critéres de non inclusion :
Les criteres de non inclusion ont été :
- patients séropositifs au VIH non mis sous ARV
- patients n’ayant pas une charge virale a I’inclusion ou a six mois

- patients n’ayant pas une charge virale de contréle
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4. Méthodes :

Nous avons consulté les registres et les dossiers de support des données sur les

malades. Les données recueillies ont été :
- la situation sociodémographique
- les antécédents médicaux et chirurgicaux
- les signes cliniques:

e Diarrhée

e Ficvre

¢ Toux

® Amaigrissement

® Prurit

¢ Candidose buccale

¢ Candidose vulvo-vaginale

e Céphalée

® Douleur abdominale

¢ Dysphagie

¢ Furonculose

¢ Hémoptysie

¢ [nsomnie anorexie

¢ [nsomnie

® Polyadénopathie

e Vomissement
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® Anorexie
- les infections et affections opportunistes

- la classification selon ’OMS

- les examens biologiques:
¢ Charge virale
¢ Taux de CD4
e Hb
*GB
¢ Lymphocytes
¢ Plaquettes
e Aminotransférases (Alat, Asat)
¢ Glycémie

e Créatininémie

- les différents schémas thérapeutiques adoptés.

Tous les parametres ont ét€ évalués a I'inclusion et a six mois de traitement.

5. Support:
Les données ont été colligées sur une fiche d’enquéte et analysées sur le
logiciel SPSS. Le test de Khi 2 a été utilis€ pour comparer nos résultats

significatifs pour p < 0,05.
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IV. RESULTATS:

Au cours de notre étude, nous avons colligé 102 patients chez qui la charge
virale a ét€ mesurée a I’inclusion et pendant le suivi.

IV-1. Données sociodémographiques :

IV-1-1. Le sexe :

Tableau IV : répartition des patients selon le sexe

Sexe Fréquence Pourcentage (%)
Féminin 76 74,5
Masculin 26 25,5
Total 102 100,0

La majorité de nos patients était des femmes avec 74,5% des cas et une sex-ratio

(H/F) de 0,34.
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IV-1-2. L’age :

Tableau V : répartition des patients selon I’age

Age Fréquence Pourcentage (%)

<18 ans 3 2,9

19-28 ans 33 324

29-38 ans 33 324

39-48 ans 25 24.5
49-58 ans 5 4.9

> 58 ans 3 2,9

Total 102 100,0

La plupart de nos patients avaient un age compris entre 19 et 38 ans avec

64,8% de cas et des extrémes de 18 et 68 ans.
L’age moyen était de 35ans + 9,48.
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IV-1-3. Les principales occupations :

Tableau VI : répartition des patients selon les principales occupations

Occupations Fréquence Pourcentage (%)
Ménagere 53 52,0
Commercant/Vendeur 17 16,6
Artisan 10 9,8
Fonctionnaire 9 8,8
Eleve/Etudiant 6 5,8
Ouvrier 4 4,0
Gardien 2 2,0
Paysan 1 1,0
Total 102 100,0

Les ménageres ont représenté 52% de 1’échantillon.
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IV-1-4. Le statut matrimonial :

Tableau VII : répartition des patients selon le statut matrimonial

Situation matrimoniale Fréquence Pourcentage (%)
Marid
arié(e) 64 62,7
Divorcé(e) 10 9.8
Veuf (Ve) 14 13,7
Célibataire 14 13,7
Total 102 100,0

La plupart des patients étaient mariés.
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IV-2. Les antécédents :

Tableau VIII : répartition des patients selon les antécédents

ATCD Médicaux Fréquence Pourcentage (%)
TB pulmonaire 3 3,0
Gastrite 2 2,0
Diabete 1 1,0
Aucun 96 94,0
Total 102 100,0

Dans notre étude 3% des patients avaient eu une tuberculose pulmonaire.
IV-3. Données cliniques et biologiques a I’inclusion:
IV-3-1. Le poids:

Tableau IX : répartition des patients selon le poids

Poids en kilogramme (kg) Fréquence | Pourcentage(%)
38-59 61 59,8
2 60 41 40,2
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Total 102 100

- Le poids moyen a I’inclusion était de 56 kg + 10,888 ; avec des extrémes
de : 38 et 85kg.
- La médiane était de 55 kg.
IV-3-2. Les signes cliniques :

Tableau X : répartition des patients selon les signes cliniques a I’inclusion

Thése de Médecine

Signes cliniques Fréquence Pourcentage (%)
Amaigrissement 14 18,7
Toux 11 14,7
Diarrhée 10 13,3
Fievre 8 10,7
Anorexie 6 8
Candidose vulvo-vaginale 4 5,3
Céphalée 4 5,3
Candidose buccale 3 4
Douleur abdominale 3 4
Dysphagie 2 2,7
Insomnie anorexie 2 2,7
Prurit 2 2,7
Vomissement 2 2,7
Furonculose 1 1,3
Hémoptysie 1 1,3
Insomnie 1 1,3
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Polyadénopathie 1 1,3

Total 75 100

Le signe clinique prédominant a I’inclusion était I’amaigrissement retrouvé
dans 18,7% des cas.
IV-3-3. Les infections et affections opportunistes :

Tableau XI : répartition des patients selon les infections et affections
opportunistes a I’inclusion

Infections opportunistes Fréquence Pourcentage (%)
Candidose buccale 14 13,6
Diarrhée chronique 8 7,8
Candidose cesophagienne 6 5,8
Dermatose prurigineuse 4 4
Candidose vulvaire 3 3
Kaposi cutané 3 3
Zona 2 2
Pneumopathie | 1
Ulcération vulvaire | |
Aucune 60 58,8
Total 102 100,0

La candidose buccale était I’infection opportuniste la plus fréquente.
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IV-3-4. La classification selon POMS :

Tableau XII : répartition des patients selon la classification de POMS

Stades Fréquence Pourcentage (%)
Stade 1 25 24,6
Stade 2 71 69,6
Stade 3 3 2,9
Stade 4 3 2.9
Total 102 100,0

La majorité de nos patients était classée au stade 2 de I’OMS, soit 69,6% des
cas.

These de Médecine 69



EVOLUTION DE LA CHARGE VIRALE CHEZ LES PATIENTS IMMUNODEPRIMES AU VIH SOUS ARV

IV-3-5. La charge virale a ’inclusion :

Tableau XIII : répartition des patients selon la charge virale a ’inclusion

Charge virale (copies/ml) Fréquence Pourcentage (%)
< 100.000 26 25,5
>100.000 76 74,5
Total 102 100,0

- La majorité de nos patients avaient, a 1I’inclusion, une charge virale
supérieure ou €gale a 100.000 copies/ml, soient 74,5% des cas.
- La moyenne de la charge virale était de 514.838 copies/ml.

IV-3-6. Le taux de CD4 a I’inclusion

Tableau XIV : répartition des patients selon le taux de CD4 a P’inclusion

Taux de CD4/mm’ Fréquence Pourcentage (%)
0-50 11 10,8
51-200 26 25,5
201-350 30 294
> 350 35 34,3
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Total 102 100,0

Seulement 35% des patients avaient un taux de CD4 supérieur 2 350/mm’.
La moyenne était de 285 + 181,730 et la médiane 250/mm’.

IV-3-7. Autres examens biologiques a I’inclusion:

Tableau XV : répartition des patients selon d’autres examens biologiques

Bilans biologiques Valeurs Fréquence Pourcentage (%)
e s . 7-11,50 70 68,6
Ta“? g/‘(iﬂl)‘em"gl"bme 11,51-15,80 32 314
Total 102 100,0
1.000-3.999 31 30,4
Leucocytes/mm3 4.000-9.600 71 69,6
Total 102 100,0
179-1.199 24 23,5
Taux de lymphocytes/mm3 1.200-4800 78 76,5
Total 102 100,0
63.000-149.000 10 9,8
Taux de plaquettes /mm’ 150.000-400.000 77 75,5
401.000-768.000 15 14,7
Total 102 100,0
<4 24 23,5
4-6,2 74 72,5
GLYCEMIE (mmol/L) > 6.2 4 4
Total 102 100,0
<100 88 86,3
CREATININEMIE (umol/L) > 100 14 13,7
Total 102 100,0
<40 86 84,3
> 40 16 15,7
ALAT Total 102 100,0
TRANSAMINASES
(UI/L) <45 80 78,4
ASAT >45 22 21,6
Total 102 100,0
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¢ [’anémie existait chez 70 patients (68,6%) ;
¢ Une leucopénie a été observée chez 31 de nos patients soit 30,4%

9

e (Chez 24 patients, une lymphopénie a été constatée, soit 23,5% des cas.

IV-3-8. Charge virale et Taux de CD4 a I’inclusion :

Tableau XVI : Répartition de la charge virale en fonction du taux de CD4 a

Pinclusion
Charge virale < 100.000 > 100.000
a I’inclusion N=26 N=76
Effectif % Effectif %

Taux de CD4 P
a ’inclusion

0-50 (n=11) 1 9,1 10 90,9 p=0,00012

51-200 (n=26) 1 3.8 25 96,2 p=1 0’
201- 350 (n=30) 9 30 21 70 p=0,0019
> 350 (n=35) 15 42.9 20 57,1 p=0,2319

La baisse du taux de CD4 était significativement corrélée a une charge virale

supérieure a 100.000 copies/ml.
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IV-3-9. Charge virale et signes cliniques a I’inclusion :

Tableau XVII : Répartition de la charge virale en fonction des signes
cliniques a P’inclusion

Charge virale <100.000 =>100.000
a I’inclusion n=26 n=76

Signes cliniques Effectif % Effectif % P
a ’inclusion
Anorexie (n=6) 1 16,7 5 83,3 p=0,040
Amaigrissement (n=14) 4 28,6 10 71,4 p=0,056
Candidose-buccale (n=3) 0 0 3 100 p=1 0’
Candidose-vulvaire (n=4) 2 50 2 50 p=1,000
Céphalée (n=4) 1 25 3 75 p=0,242
Diarrhée (n=10) 1 10 9 90 p=0,00034
Douleur abdominale (n=3) 1 33,3 2 66,7 -
Dysphagie (n=2) 0 0 2 100 p=0,166
Fievre (n=8) 6 75 2 25 p=0,065
Furonculose (n=1) 0 0 1 100 -
Hémoptysie (n=1) 0 0 | 100 -
Insomnie-Anorexie (n=2) 0 0 2 100 -
Insomnie (n=1) 0 0 1 100 -
Polyadénopathie (n=1) 0 0 | 100 -
Prurit (n=2) 0 0 2 100 -

Thése de Médecine 73



EVOLUTION DE LA CHARGE VIRALE CHEZ LES PATIENTS IMMUNODEPRIMES AU VIH SOUS ARV

Toux (n=11) 0 0 11 100 p=0,00002

Vomissement (n=2) 0 0 2 -

Nous avons constaté que: 1I’anorexie (p= 0,04), I’amaigrissement (p= 0,05), la
candidose buccale (p= 107, la diarrhée (p= 0,00034) et la toux (p= 0,00002)
étaient significativement associées a une CV > 100000 copies /ml.

IV-3-10. Les différents schémas thérapeutiques utilisés :

Tableau XVIII : répartition des patients en fonction du schéma
thérapeutique utilisé

Molécules ARV utilisées Fréquence Pourcentage (%)
ZIDOVUDINE+LAMIVUDINE+ EFAVIRENZ 6 59
ZIDOVUDINE+LAMIVUDINE +INDINAVIR 5 4,9
ZIDOVUDINE+LAMIVUDINE | 1.0
+INDINAVIR /RITONAVIR ’
STAVUDINE +LAMIVUDINE ) 50
+LOPINAVIR/RITONAVIR ’
STAVUDINE +LAMIVUDINE+ EFAVIRENZ 2 2,0
STAVUDINE +LAMIVUDINE +INDINAVIR 1 1,0
STAVUDINE+LAMIVUDINE+NEVIRAPINE 85 83,3
Total 102 100,0

La majorité de nos patients étaient sous :
STAVUDINE+LAMIVUDINE+NEVIRAPINE (83,3%).
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IV-4. Evolution 2 6 mois de traitement :
IV-4-1. La charge virale a six mois de traitement :

Tableau XIX: répartition des patients en fonction de la charge virale a 6
mois de traitement

charge virale (copies/ml) Fréquence Pourcentage (%)
Indétectable (<50) 79 77,5
Détectable (>50) 23 22,5
Total 102 100,0

- Dans 77,5% des cas, la charge virale était indétectable au sixieme mois de
traitement ;

- La moyenne était de 50.602 copies/ml contre 514.838 copies/ml a
I’inclusion.
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IV-4-2. Le taux de CD4 a six de traitement :

Tableau XX : répartition des patients selon le taux de CD4 a 6 mois de
traitement

Taux de CD4 Fréquence Pourcentage (%)
0-50 2 2,0
51-200 9 8,8

201-350 24 23,5
> 350 67 65,7
Total 102 100,0

- La plupart de nos patients avaient un taux de CD4 supérieur a 350/mm’ au
sixieme mois de traitement, soit 65,7% ;

- La moyenne était de 432 et la médiane 429/mm3, contrairement a celles de
I’inclusion dont les valeurs respectives étaient: 285 et 250/mm”.
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IV-4-3. Les signes cliniques a six mois de traitement :

Tableau XXI : répartition des patients selon les signes cliniques a 6 mois de

traitement

Signes cliniques Fréquence Pourcentage (%)
Prurit 4 4
Diarrhée 4 4

Fievre 3 3

Toux 3 3
Amaigrissent 2 2

Aucun 86 84

Total 102 100

Seulement 16 patients restaient symptomatiques contre 75 a I’inclusion.

IV-4-4. Le poids a 6 mois de traitement :

Tableau XXII : répartition des patients selon le poids a six mois de

traitement
Poids en kilogramme Fréquence Pourcentage(%o)
De 4124 59 50 49,0
2 60 52 51,0
Total 102 100,0
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Le poids moyen a 6 mois de traitement était de 61 kg contre 56 kg a
Pinclusion.

IV-4-5. La charge virale et le taux de CD4 a six mois de traitement :

Tableau XXIII: Répartition de la charge virale en fonction du taux de CD4 a
6mois de traitement.

Charge virale <30 250
N=79 N=23
Taux de CD4 Effectif %  Effectif % p
0-50 (n=2) 0 0 2 100 p=0,155
51-200 (n=9) 5 55,6 4 44 .4 p=0,500
201-350 (n=24) 18 75 6 25 p=0,00053
> 350 (n=67) 56 83,6 11 164 p=10"

Un taux de CD4 supérieur a 200 était significativement associé a une charge
virale indétectable (< 50copies /ml).
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IV-4-6. La charge virale et les signes cliniques a six mois de traitement :

Tableau XXIV: Répartition de la charge virale en fonction des signes
cliniques a 6 mois de traitement.

Charge virale > 50(N=10) <50(N=6) P
Effectif %  Effectif %

Signes cliniques

Diarrhée (n=4) 4 100 0 0 p=0,014
Toux (n=3) 1 33,3 2 66,7 p=0,50
Fievre (n=3) 3 100 0 0 p=0,050
Prurit (n=4) 1 33,3 3 66,7 p=0,242
Amaigrissement (n=2) 1 50 1 50 -

A six mois de traitement, seulement 16 patients sur 102 présentaient toujours
des signes cliniques dont la plupart étaient significativement associ€s a une
charge virale détectable (>50 copies/ml).
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V. COMMENTAIRES ET DISCUSSION

Cette étude rétrospective a porté sur 102 patients ayant répondu aux criteres
d’inclusion. Cet échantillon est limité a cause de certaines données manquantes
dans les dossiers des malades. Par ailleurs certains malades apres 1'inclusion
étaient perdus de vue. Néanmoins, cette étude a permis d’apprécier la CV chez
les malades a 1’inclusion; 1’évolution de cette CV sous traitement ARV de méme
que sa corrélation avec le taux de CD4 et les signes cliniques.

Au terme de notre étude, 1’dge moyen était de 35ans + 9,48 avec des extrémes
de 18 et 68 ans. La tranche d’age la plus représentée a €té celle comprise entre
19-38 ans avec 64,8% des cas. L’age jeune des patients de cette étude a été
rapporté par KABA, BA et MAIGA qui ont retrouvé un age moyen respectif de
39,72 £11,92, 37,52 ans et 35,6 ans + 9,039. (36-37-38).

Cette classe d’age correspond a la période d’activité sexuelle maximale exposant
au risque de transmission des infections sexuellement transmissibles.

Il y a une prédominance du sexe féminin avec 74,5%. Ce résultat est
comparable a celui de MAIGA et de HAIDARA qui ont retrouvé respectivement
64,7% et 72,44%. Cette prédominance du sexe féminin peut étre expliquée
probablement par la vulnérabilité socioéconomique de la femme, la détection de
I’infection chez la femme tot au cours des différentes consultations prénatales,

les infections génitales récurrentes et la grande surface de contact génital. (38).
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En plus de la féminisation de notre échantillon, les ménageres étaient les plus
représentées avec 52%. Ce résultat est comparable a celui de HAIDARA qui a
retrouvé 58,16%. (1).

Les mariés ont représenté 62,7% de notre échantillon. Ce résultat est
comparable a celui obtenu par HAIDARA. (1). Cette observation pose le
probleme du risque de contamination au sein du couple.

La plupart de nos patients avaient un poids compris entre 38 et 85 kg avec une
moyenne de 56 kg + 10,88 ; ce résultat est comparable a celui de DIAFOUKA
qui a retrouvé 59,5kg + 11,8 comme poids moyen. (3).

La plupart de nos patients ont été consultés a une phase intermédiaire de la
maladie car 69,6% des patients €taient au stade II OMS. Ceci pourrait expliquer
I’amélioration rapide de 1’état clinique et immuno-virologique de la plupart de
nos patients qui nous venaient a un stade peu avancé de la maladie.

Les signes cliniques a I’inclusion les plus fréquents étaient I’amaigrissement,
la toux, la diarrhée et la fievre avec respectivement 18,7% ; 14,7% ; 13,3% et
10,7%. Ces résultats sont comparables a ceux rapportés par MAIGA. (38)
TRAORE. (39) et TALL. (40).

Le schéma thérapeutique associant D4T — 3TC — NVP était le plus utilisé
avec 83,3%. Cette fréquence est expliquée par la recommandation nationale qui
préconise cette combinaison chez 80% des patients.

A T’inclusion, la moyenne de la charge virale était de 514.838 copies/ml et
celle du taux de CD4 était de 285 + 181,730.

L’étude nous a permis de faire une corrélation entre la charge virale, le taux de
CD4 et la clinique.

Ainsi 1l était évident qu’une baisse du taux de CD4 était significativement
corrélée a une charge virale supérieure a 100.000 copies/ml et que certains

signes cliniques tels 1’anorexie, I’amaigrissement, la candidose buccale, la
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diarrhée et la toux étaient significativement corrélés a la méme valeur de la
charge virale.

Parmi les 102 patients traités pendant six mois, 77,5% ont une CV indétectable
(inférieure a 50 copies par millilitre). Ce résultat est superposable a celui d’une
étude francaise qui a retrouvé 84,8% comme CV indétectable durant la méme
période. (36). Cette baisse considérable de la CV confirme I’efficacité du
traitement ARV.

Environ 87% des patients traités au bout de six mois avaient une CV
indétectable a partir d’un taux de CD4 supérieur a 200. Ceci nous montre qu’il y
a une corrélation inversement proportionnelle entre CV et CD4. D’autres études
nous confirment cette théorie a savoir celles de : DE LA TRIBONNIERE et al,
et de NADAL et al. (36, 46).

Parmi les 102 patients ayant suivi le traitement pendant six mois, rares étaient
ceux qui présentaient des signes cliniques d’autant plus que la majorité avait une
CV indétectable et un taux de CD4 considérablement élevé.

Cette €étude nous amene donc a conclure que Plus la CV est basse, plus le taux

de CD4 est élevé et moins il y a de signes cliniques.
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VI. CONCLUSION ET RECOMMANDATIONS

Cette étude démontre encore I'intérét de la CV dans le suivi des patients
immunodéprimés au VIH sous traitement ARV. En effet, un ARN du VIH
indétectable a six mois traduit une efficacité thérapeutique. Cet effet a été
constaté chez 77,5% de nos patients. Bien que ce résultat soit encourageant, des
efforts doivent étre consentis pour son amélioration.

Dans la majorité des cas, une CV indétectable était corrélée a une disparition
de signes cliniques et a un gain significatif du taux de CD4. Les cas de CV non
indétectables (détectables) méritent une attention et une recherche d’une
résistance primaire ou d’une inobservance thérapeutique doit €tre effectuée.

Au regard de ces constatations, cette technique de suivi des patients doit €tre
soutenue et pérennisée. Nous recommandons ainsi :

- La disponibilit¢ de la mesure de la CV au niveau des sites de
prescription ;

- Laréalisation périodique de cette mesure chez les malades sous ARV ;

- Une bonne éducation préthérapeutique et un suivi régulier des patients ;

- Une bonne gestion informatique des dossiers des malades.
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FICHE D’ENQUETE
EVOLUTION DE LA CHARGE VIRALE CHEZ LES PATIENTS
IMMUNODEPRIMES AU VIH SOUS ARV

|. Identité du patient :

Situation matrimonial : Marié (e) [ ] Divorcé (e) [ ] Veuf (Ve) []
Célibataire []

Sexe M[] FL]

RESIHENCE & oo

PrOfESSION & et

Malade hospitalisé (e) : []

Traitement ambulatoire : [ ]

[I. Antécédents
B V(=Y [Tor= 10 )
= CRIFUIGICAUX & e

[ll. Signes cliniques a I’'inclusion :

- Diarrhée [ ] Toux []
- Fievre ...l Prurit [ ] Amaigrissement []
— AUIIES &

IV.Infections opportunistes a I'inclusion

Oui [] Non [_]

I OUI PIrECISEI & e
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V. Type de VIH

- Type 1] Type 2 [] Type 1+2 []
VI.Charge virale et CD4 a l'initiation du traitement

Charge virale @.......coooiiii

CD4 i

VIl. Classification selon ’OMS

Stade | [ ]
Stade Il [ ]
Stade Il []
Stade IV[_]

VIIl.  Autres examens biologiques a I'inclusion

1. Hématologie :

2
3
4
5

HD o

PLT

. Aminotransférases : ALAT ...l ASAT....coeiii.
LGlycémie ...
.Créatininémie ...

CAURIES .o

IX.TRAITEMENT ARV :

DEbUt AU traitemMeNt & ..o
Molécules ARV UtIlISES & ..nnneeeeeee e e

X. Evolution aprés 6 mois de traitement

. Signes cliniques

Diarrhée [] Toux [] FIBVIe ..o
Prurit [_] Amaigrissement [ POIdS © oooveiiiiei
AUTTE S e
Infections opportunistes
Oui [_] Non [_]
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Biochimie : ... ...
Charge virale : ...
CD A -
Effets secondaires des ARV

Oui [] Non [_]
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FICHE SIGNALETIQUE
Nom : DOUMBIA

Prénom : Cheick Boukounta

Titre: Evolution de la charge virale chez les patients
immunodéprimés au VIH sous ARV au CHU Gabriel
Touré

Année Universitaire : 2008- 2009

Ville de soutenance : Bamako

Pays d’origine : Mali

Lieu de dépot : Bibliotheque de la FMPOS de Bamako.

Secteurs d’intérét : Médecine interne, infectiologie, Gastroentérologie,
Contact : 00223 76 04 94 97

RESUME :

Le but de cette étude est d’évaluer 1I’évolution de la charge virale chez les
patients adultes immunodéprimés au VIHI1 sous traitement ARV au CHU
Gabriel Touré sur une durée de six mois. Il s’agit d’'une étude rétrospective de
six mois, sur les malades traités par ARV d’Avril 2006 a Avril 2008.

Cette étude a permis de recenser 102 patients répondant aux criteres d’inclusion.

Parmi ces patients, 74,5% étaient des femmes et 1’Age moyen était de 35 + 9,48.
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Le stade IT OMS a ét€ le plus représenté avec 69,9%. L’ association D4T-3TC-
NVP(Triomune) a été€ le schéma thérapeutique le plus utilisé soit 83,3%.

A TI’inclusion, la moyenne de la CV a ét€¢ 514838 copies/ml et celle du taux de
CD4 285 + 181,730.

Parmi les 102 patients trait€és pendant six mois, 77,5% avaient une CV
indétectable (< 50copies/ml) soit une moyenne de 50602 copies/ml et 65,7%
avaient un taux de CD4>350/mm’ soit une moyenne de 432/mm’. Au bout de
six mois de traitement, environ 87% de nos patients avaient une CV indétectable

a partir d’un taux de CD4>200/mm’.

Mots clés : Charge virale VIH ; Antirétroviraux ; Gabriel Touré.

These de Médecine 95



EVOLUTION DE LA CHARGE VIRALE CHEZ LES PATIENTS IMMUNODEPRIMES AU VIH SOUS ARV

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 1’Etre
Supréme, d’étre fidéle aux lois de I'honneur et de la probité dans
'exercice de la médecine.

Je donnerai mes soins gratuits a I'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 sy
passe, ma langue taira les secrets qui me seront confiés et mon état ne
servira pas a corrompre les meceurs, ni a favoriser le crime.

Je ne permettrai pas que des considérations de religion, de race, de parti
ou de classe viennent s’interposer entre mon devoir et mon patient.

Je garderai le respect absolu de la vie humaine des 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 'instruction que j’ai reqgue de leurs peres.

Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidéle a mes

promesses.

These de Médecine 96



EVOLUTION DE LA CHARGE VIRALE CHEZ LES PATIENTS IMMUNODEPRIMES AU VIH SOUS ARV

Que je sois couvert d’opprobre et méprisé de mes condisciples si j'y

manque.

Je le jure.

These de Médecine 97



