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Abréviations :

ABC : Abacavir

ADN : Acide désoxyribonucléique

APV : Amprénavir

ARC: Aids Related Complex

ARN: Acide Ribonucléique

ARV: Antirétroviral

AZT: Zidovudine

CD4: Lymphocytes T CD4+

CDC: “Center for Diease Control

DDD : Zalcitabine

DDI : Didanosine

DRV: Darunavir

DAT : Stavudine

EDS: Enquéte Démographique et de Santé
EFV: Efavirenz

ENF: Enfuvirtine

ELISA: Enzyme-Linked Immunosorbent Assay
GP: Glycoprotéine

HLA: Human Leucocyte Activator

HTLV: Human T Cell Leukemia Virus
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[dv/r: Indinavir/ritonavir
IND: Indinavir

IgG: Immunoglobuline G

IgM: Immunoglobuline M

INNTI : Inhibiteur non-Nucléosidique de la Trangtase Inverse

INTI : Inhibiteur Nucléosidique de la Transcriptdegerse

IP: Inhibiteur de Protéase

LTR: Long Terminal Repeat

LTR/r: Lopinavir/Ritonavir

MO: Initiation = zéro mois

M6: Six mois

M12: Douze mois

M18: dix-huit mois

NFV: Nélfinavir

NK : Naturel killers

NVP: Névirapine

OMS: Organisation Mondiale de la Santé
PCR : Polymerisation by Chain Reaction
PVVIH: Personne vivant avec le VIH
P18 : Protéine 18

P24 : Protéine 24
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RGV: Raltegravir

RT : Reverse Transcriptase

RTV: Ritonavir

SIDA: Syndrome d’Immunodéficience Acquis

TARYV : Traitement Antirétroviral

TFC: Emtricitabine

TDF: Ténofovir

TPV: Tripranavir

STLV: Simian T cell Leukemia Virus

VIH: Virus de I'lmmunodéficience Humaine
VIScpz:Virus de 'immunodéficience Simien Chimpanzé
VISsm: Virus de 'immunodéficience Simien Mangabé
VISagn: Virus de I'immunodéficience Simien Singetve
VISgor : Virus de 'immunodéficience Simien Gorille

3TC: Lamivudine
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1) INTRODUCTION

L’infection par le virus de I'immunodéficience huimea(VIH) est une infection

persistante qui induit apres un nombre variabl@mégs un déficit profond de
'immunité cellulaire. Cette phase ultime constituée syndrome
d'immunodéficience acquise(SIDA) caractérisé par Rurvenue des
complications infectieuses majeurs qui constituargremiere cause de morbi-
mortalité liée au VIH/SIDA1].

Plus de 40 millions de personnes dans le monde ¥tiAt positives et
développeront un SIDA dans les dix prochaines amf@g vivent dans les
pays pauvres en ressources. Dans certains paysiqlidfet d’Asie le SIDA
représente un probléme de sante publigue majewaffdtte profondément le
fonctionnement des structures sanitaires ainsi lgurganisation tant sociale
gu’économique des communautés. Les praticiensdsopltus en plus confrontés
aux maladies liées au SIDA. La prévention resteprimgité des programmes de
lutte contre le SIDA. Aujourd’hui, pour des raisoéthiques, on ne peut plus
imaginer des programmes de recherche ou de prémentincluant pas le
TARV [2].

Aprés la découverte du premier cas de SIDA au Malil985 et la premiere
enquéte de séroprévalence a Bamako en 1987,le mement a pris la
résolution de faire face a la pandémie par la neiseplace du programme
national de lutte contre le SIDA(PNLS) avec l'adtks différents partenaires. La
lutte contre le SIDA occupe de ce fait une placecteix dans toutes les
politiques et stratégies nationales de développemeses en place ces derniéres
annees. Ainsi plusieurs plans ont été exécutes ldaredre de la lutte contre le

VIH/SIDA de 1987 & 2003].

Le SIDA est en fait la dégénérescence du systemmuimtaire, le VIH détruit le
systeme immunitaire en infectant les lymphocyt€3DH#+ [5].Au cours de cette
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infection le virus se réplique activement dandyegphocytes T CD4, lorsqu’ils
sont stimulés par les divers signaux susceptiblastider la machinerie de
transcription. La production de nouveaux virus paurgeonnements aboutira
rapidement a la mort de la cellule infectée. Cd s#canisme est responsable
d’'une déplétion préférentielle des lymphocytes T4QR nombre absolu et le
pourcentage des lymphocytes T CD4+ sont parmi kdefirs les plus
importants. Le taux de ces lymphocytes spécifiquerateint par le VIH est un
reflet de I'immunodépression progressive et perdeesuivre I'évolution de la
maladie. Chez les PVVIH traitées ou non traitéewumération des lymphocytes
T CDA4 est tres importante car elle constitue legueaur essentiel d’indication
de mise sous traitement antirétroviral, la lymphopél CD4+ représentant le
signe majeur de déficit immunitaifd,5].La cytométrie de flux est la méthode
utilisée pour la numération des lymphocytes T C& est considérée comme

la méthode de référen{s.

La définition du stade clinique de l'infection alVEst liée a sa progression et a
sa mortalité et constitue un outil important damslécision d’instauration d’'un

traitement préventif ou d'un traitement ARV. Damsrhesure du possible, la
définition du stade clinique doit étre combinée gaxameétres de laboratoire,

notamment au nombre total des lymphocytes ou albredes CD42].

Les données observationnelles des patients sous @gkRR\¢onduit a privilégier
la numération des lymphocytes T CD4+ par rapportaacharge virale
plasmatique comme critére d’initiation et commen®ét de surveillance du
traitement. Cependant a ce jour la mesure de legeharale est le moyen le
plus précoce de détecter une inefficacité thérapaeelt Le début du traitement
ARV dépend donc de la symptomatologie cliniquetendmbre de lymphocyte
T CD4.Ainsi, chez les patients symptomatique (iti@copportuniste majeure,
affections de stade Ill, symptdbmes marqués ou ikt de stade Il de la
classification CDC 1993), ou ayant moins de 350pkocytes T CD4/md il
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est recommandé de débuter le traitement ARV sala. dehez les patients
asymptomatiques, le traitement antirétroviral doiinmencer dés que le nombre
de lymphocyte T CD4 atteint 350/mif@,1].

Une fois le traitement antirétroviral initié, laigg en charge comporte non
seulement I'évaluation de [lefficacité de celui-@ssentiellement sur des
marqueurs biologiques et virologiques, mais égatertae surveillance clinique

des effets indésirables, 'accompagnement de liwlbsee et son optimisation
[2,1].

Au Mali, le gouvernement en commun accord avec pestenaires au
développement a décidé de mettre sur pied un progeadestiné a favoriser
I'accés des ARV aux malades du SIDA afin d’'ameélideir qualité de vie. Ce
programme a pris donc le nom d'IMAARV (Initiativeafirenne d’acces aux

ARV) et devient une réalité en novembre 2001.

Le taux de CD4 est réalisable au Mali, sa dispbigita été d’'un grand apport
dans la prise en charge et le suivi des patienks pdsitifs. Ce pendant seuls

certains laboratoires peuvent le réaliser.

A notre connaissance, aucun travail n'a encoreépsut la concordance entre
CD4 et stade clinique au cours du VIH/SIDA au Mat, compte tenu de
I'importance du taux de CD4 au cours de I'évolutdmique des personnes

infectées par le VIH, nous avons initié cette étude

Thése de médecine Maiga Mahamane Page 19



Concordance CD4 et stade clinique au cours du VIH/SIDA

II) Objectifs

1) _Obijectif général:

Etudier les variatiodsi taux de lymphocyte T CD4 en

fonction des stades cliniques au cours du VIH/SIDA

2)_Objectifs spécifigues

-Identifier les difféteis pathologies au cours du VIH.

-Classer les pathologresfonction du taux de lymphocyte T

CD4.

-Déterminer le pronosfroortalité) lié a ces pathologies en

fonction du taux de lymphocytes T CDA4.
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l1l) Généralités:

Le SIDA ou syndrome d'immunodépression acquiséaesbnséquence grave de
I'infection par le virus de 'immunodéficience humea(VIH).L'infection par le
VIH réalise actuellement une pandémie avec envtomillions de personnes
infectées dans le monde. L’'infection VIH est une dwes infections

actuellement létales en I'absence de traitement [7]

1. Historique :

1-1. Dans le monde:

L’histoire du SIDA début en juin 1981 lorsque I€entre for Disease Control »
(CDC) d’Atlanta est informé de l'utilisation de fpeentamidine dans les hopitaux
de Los Angeles pour traiter cing jeunes adulteeirdt d'une forme
particulierement grave de pneumocystose pulmonb&resurvenue d’autres cas
semblables chez des homosexuels et des toxiconadnwesit a individualiser
une nouvelle entité clinigue, se manifestant pag ahération de I'immunité
cellulaire ce fut le syndrome dImmunodéficience gArs (SIDA).
L’épidémiologie a d’emblée suggéré une transmisgpi@nun agent pathogene
présent dans le sang et les humeurs. L'’hypothésevirdle a tres rapidement
été avancée dautant gu’il existait plusieurs mesiehnimaux de déficits
iImmunitaires impliquant cette famille de virus etede virus HTLV-I (Human
T-cell Leucémia/lymphoma virus) venait d’étre isaléez des malades atteints
de leucémies et de lymphomes T humains.

L’agent causal du SIDA est le virus HIV-1 (pourird de 'lmmunodéficience
Humaine ; auparavant LAV/HTLVII) isolé pour la premre fois par F Barré-
Sinoussi et cool. a linstitut Pasteur en 1983at |pasuite aux Etats-Unis en
1984. Il est responsable de la pandémie actueledélxieme virus, appelé
VIH-2, a été identifié en 1985 puis en 1986. Ceordcvirus est présent

essentiellement en Afrique de I'Ouest et est égatgrassocié au SIDALO]
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1-2. En Afrique :

Les premiers cas de SIDA ont été signalés en Adrida 'Est au début des
années 1980, dans la région des grands lacs enn@agst en Tanzanie.
L’épidémie s’est progressivement étendue a I'Owtsau Sud de I'Afrique.
Globalement, si les pays d’Afrique de I'Est restieas touchés, la prévalence du
VIH semble s’y stabiliser entre 2 et 7%, elle amiduée dans certains pays.
Outre I'Ouganda, ou la prévalence a diminué powsgade 13% dans les
années 1990 a 4% en fin 2003, elle s’est égalem#idthie dans les zones
urbaines du Kenya et au Zimbabjtd]. L’Afrique de I'Ouest reste la région la
moins touchée d’Afrique, avec des prévalences edalgintre 2 et 5%, a
I'exception de la Cote d’'lvoire ou la prévalenceemtt 10% chez les femmes
enceintes. En revanche, I'Afrique Australe condal prévalences tres élevées,
supérieures a 20% dans les 5 pays (Afriqgue du Badswana, Lesotho,
Namibie et Swaziland). L’évolution a été partictdinent rapide en Afrique du
Sud, ou la prévalence a augmenté en 10 ans poserpads 1% dans les années
1990 a 19% en 20041].

1-3 Au Mali

Le premier cas de Sida au Mali a été deécrit en J286e Pr. A. Guindo dans le
service de gastro-entérologie de I'hopital Gabrimliré.[12]

Depuis cette période, les autorités du pays ontemiplace divers mécanismes
de lutte contre le VIH et le Sida a travers la todade la cellule sectorielle de
lutte contre le Sida et le du Haut Conseil de LGiatre le Sida. L'analyse de la
situation effectuée dans le cadre de I'élaboratdiorplan de lutte contre le Sida
2001-2005 a permis d’estimer a au moins 130.00@0mbre de personnes
vivant avec le VIH au Mali, selon le méme plan did on estime a 33.000 le
nombre d’orphelins du Sida.

Enfin au 31 Mars 1999 le Mali a notifié 5.0693]
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Le Mali s’est engagé résolument dans la lutte eoletVIH/sida a travers divers
projets de prise en charge des personnes déclagéegositives, par l'acces
gratuit aux ARV depuis 2004 mais aussi un suividgmue constant et régulier.
2. Définition : [14]

VIH = virus de I'immunodéficience humaine. Son noprrespond a son effet
pathologique.

3. Taxonomie :

Regne : Virus

Groupe :GroupeViI

Famille : Retroviridae

Sous-famille : Orthoretrovirinae

Genre : Lentivirus

Espéce : on distingue deux types

- Le Virus de 'immunodéficience humaine type 1 K1)

- Le Virus de 'immunodéficience humaine type 2 Kiv2).

4. Epidémiologie descriptive :

Le rapport annuel 2010 de I'ONUSIDA estime a 33jBians de personnes
vivant avec le VIH actuellement dans le monde. Riies 30 millions de
personnes sont mortes du sida depuis sa découverte.

Une bonne nouvelle cependant le nombre de nowsvetiiections annuelles
continue a diminuer. Depuis une décennie, on ctmsta effet un recul de 19%
du nombre de nouvelles infections, a 2,6 milliores gersonnes en 20009.
Plusieurs facteurs se combinent pour atteindrés@tat : meilleure information
des populations, en dépit des attaques incessaigesertains groupes,
notamment religieux, contre le port du préservadif exemple ; meilleur accés
aux traitements dans les pays les plus touchésg gral'accroissement des
dépenses de santé dans ce domaine. Comme toupsinigue reste de loin le
continent le plus touché, surtout I'Afrique subsegmae, avec les deux tiers des

personnes vivant avec le VIH, et les trois quads deéces lies au sida. Le
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Swaziland reste le pays le plus touché, avec unrerord de 25,9% des adultes
vivant avec le VIH.

C'est aussi en Afrique subsaharienne que le tayxél@lence a le plus diminué
depuis 10 ans.

L'Asie est la deuxieme région la plus touchée [ggnidémie, et certains pays
sont tres en retard et voient leur nombre de peesrinfectées augmenter
rapidement (Bangladesh), tandis que d'autres atraveontenir I'épidémie voire

a la faire baisser d'intensité. L'Europe de liestamment la Russie et I'Ukraine,
est malheureusement en tres forte croissance ddjfuians, alors que les

mesures prises dans les autres pays du continetnérmoent I'épidémig4].

C . At pravalenca %

[ LT
I 50 - <150%
B 10- <50%
] 05— <10%
[ o - <08%
I—

Fig.1: L'infection a VIH dans le mond¢§l6]

5 .Epidémiologie analytique :

5-1. Classification des rétrovirus [15] Les virus de lI'immunodéficience
humaine appartiennent a la famille des rétrovirid@es rétrovirus sont tres
largement répandus parmi les diverses especeslagirtia sont définis par leur

mode de réplication. Le génome de ces virus esstito@ de deux copies
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d’ARN simple brin de polarité positive (environ Ik il est en effet transcrit
en un brin bi-caténaire grace a une enzyme contetares le virion et
caractéristique de cette famille : la transcripiaserse (ou RT du terme anglo-
saxon reverse transcriptase). Les rétrovirus seeptént sous forme d’une
particule sphérique d’'un diametre de 80 a 100 rerfaimille des rétrovirugl7]
couvre toute particule virale possédant une trgmisse inverse. Leur
pathogénie permet de distinguer trois sous familles

5-1-1. Les Oncovirusa ARN sont les rétrovirus les plus répandus. llstso
associés a des tumeurs et a des leucémies. Les Hmumane T Cella
Leukimia Virus) [18] identifiés a la fin des années 1970 chez desdeala
atteints de leucémie T ou lymphome cutané (HTL\WpW)s chez un patient
présentant une leucémie a tricholeucocytes (HTL¥gpartiennent a cette sous
famille. Un autre virus proche du HTLV-2 a été é&sahez des chimpanzes
bonobo et deux nouveaux membres de la famille HGEYfommeés HTLV-3 et
HTLV-4 ont été identifies récemment au Cameiiii;

5-1-2. Les lentivirus ce sont des virus qui provoguent des maladiesbuigon
lente (pneumonie, désordre neurologique) et qui epopathogenes en culture.
Les VIH (agents responsables du Sida) font pasircette sous-famille [20].
Deux types de virus ont été identifiées a ce jolve: VIH-1 répandu sur
I'ensemble des continents et le VIH-2 présent siiem Afriqgue de I'ouest. Des
virus apparentés appelés le VIS (virus de 'immuéfmience simienne) ont été
détectés chez plus de 30 espéeces de singes en&yi; 22]

5-1-3. Les spumavirus .ce sont des virus identifiés chez de nombreux
mammiféres, mais ils ne sont pas associés a aytathelogie connue chez
I’'homme et chez I'animdlL5].

5-2. Types de VIH :

On distingue actuellement deux types de VIH : lel\l et le VIH-2. Ces deux
virus sont trés proches (42% d’homologie au nivéaleur génome). Le VIH-1

est le plus répandu
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5-3. Aspects structuraux :

5-3-1. Structure virale Le virus se compose de :

- un matériel génétigue (ARN) sous forme de deudénules identiques

associées a la transcriptase inverse (reversetipiase : RT) ;

- un core cylindrigue composé d’'une protéine d®@@ daltons de

Poids moléculaire (p24) ;

- une protéine de 18 daltons (p18) la protéineadmatrice, située entre le core
et 'enveloppe ;

- I'enveloppe, émanation de la membrane cytoplasenicellulaire, porte des

glycoprotéines virales trés importantes : la gpedlposition transmembranaire
et la gp110 ou gp120 a la surface du virus ; agii?0 permettra la fixation du

virus sur son récepteur cellulaif23]

Structure du VIH

23-I Fig. 1 Enveloppe

()

17 MA
matrice)
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Core rcaps!de) 0 ioins e : ,
PTNC o S e, S Protéase©
(nucléocapside)--<4 <, by

R

TITl L i
i}ranscrlptase .......
nverse) #:
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)
ARN - L

Membrane .-

Fig. 2 : Structure du VIH[24]

5-3-2. Génome viral :
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Le génome du VIH se compose d’'un ARN simple brin9d81 nucléotides
[24]. Il est constitué d’au moins trois régions, apeeglgag, pol et env qui
codent respectivement les protéines internes donyiles enzymes nécessaires a
la réplication virale et les protéines de surfaeeviion [17]. Une séquence de
taille variable (Long Terminal Repeat ou LTR) egtgente a chaque extrémité
de I'’ARN viral. Cette séquence permet I'intégratohe '’ARN sous forme d’un
provirus dans le génome de la cellule hote et enhles éléments promoteurs
nécessaires a I'expression des ces genes. L'oegamsiu génome du VIH est
tres complexe car, outre les trois genes rétroxirgassiques il existe deux
régions particuliéres, situées entre les g@ésteny, lesquelles contiennent au
Moins Six génes viraux supplémentaires dénontatésev, vif, vpr, vpu ou vpx

et nef Les protéines codées par ces génes supplémengaine pour la plupart
impliquées dans des phénomenes de régulation, @'ssipn des protéines
virales et par la méme de la multiplication du sif22 ; 25]. Elles sont
également capables de modifier I'expression deaicextgenes cellulaires et
donc de provoquer une altération du fonctionnerdestcellules de I'immunité

touchées par le virus.
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Fig.3: Structure du génome viral de V[BI6]

5-3-3. Variabilité génétiqgue L'organisation génétique des VIH-1, VIH-2 et
VIS est similaire[17], [27], [28]. Cependant, la présence de deux génes de
régulation (vpu et vpx) est variable au sein duogés des VIH/VIS.

On note trois profils distincts :

- Celui du VIH-1 et de son homologue chimpanzé (®fp@) avec vpu sans vpx ;

- Celui du VIH-2 et de son homologue VIS chezresngabé (VIS sm) avec
VpX sans vpu ;

- Autre SIV comme celui du singe vert (VIS agnhsa/pu et sans vpx.
L’analyse comparative précise des VIH/VIS a d’aifle révélé la proximité

geneétique entre le VIH-1, SIVcpz et le SIV du derifVIS gor) d’'une part et
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entre le VIH-2 et le SIVsm d’autre part, ce qui solide I'hypothese d’une
origine Simienne des VIH-1 et VIH-R21], [22]

Sur la base des distances génétiques les VIH-Aurgis chez les patients, une
classification des VIH-1 en trois groupes distincappelés M, N, O, a été
établie. Le groupe M (majoritaire) regroupe, juagprésent 9 sous-types (A-D,
F-H, J et K). Le groupe O (Outlier), beaucoup ptase a été identifié au
Cameroun et au Gabg2.7]

5-4.Modes de transmissiorj26]

Le VIH peut étre transmis de diverses manieresingoliquent le contact avec
différents liquides biologiques : le sang, les é&ons génitales, le lait etc.

Transmissions par voie sexuelldle représente 70 a 80% des cas d’infection.

Le virus est présent dans les sécrétions génigdlpsut donc étre transmis lors
d’'un rapport sexuel qu’il soit homosexuel ou hé&ésael (la majorité des

PVVIH en Afrique sont contaminées lors des rappbéierosexuels). Certaines
maladies sexuellement transmissibles et surtooiuldiplication des partenaires
(sans protection lors des rapports) favorisenededinsmission.

Transmission par le sange virus étant présent dans le sang, il peut étre

transmis lors de tout don non dépisté d’'un indivadun autre, lors de pratiques
toxicomanes (échange de seringues), lors de biessic un matériel infecte.
Un dépistage systématique des poches de sang aispeéanréduire la
transmission par transfusion (risque résiduel estr/500000).

Transmission materno-faetalée virus est capable de traverser la barriére

hémato-placentaire et ainsi de contaminer in uterdcetus. Le cas le plus
fréequent semble étre toutefois 'accouchement. pls, le virus se retrouve
dans le lait maternel d’ou une contamination legd'dllaitement (cas fréquent
surtout en Afrique). Sans le traitement le VIH-1trseasmet dans 15 a 20% des
cas de la mere a I'enfant (30% si allaitement)VLld-2 ne se transmet lui qu'a
2%. Avec un traitement préventif, le taux de traission du VIH-1 a baissé
d’au moins 8% (en Europe moins de 294}]
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5-5.Physiopathologie [26]

Le VIH est présent dans le sang est capable deixse & des cellules
particulieres du systeme immunitaire : les lymphiesyCD4. Ces lymphocytes
sont ainsi nommes car ils sont porteurs de la p@tttansmembraire CD4. La
fixation du virus a ces cellules fait intervenirdgcoprotéine gpl120 du virus,
ainsi que d'autres protéines membranaires (legaepteurs). A partir de cette
fixation, le matériel génétique du VIH peut pénétans le lymphocyte. Une
fois dans le cytoplasme, I'ARN du virus est rétamscrit en ADN double brin.
Cet ADN pénetre dans le noyau, et s'integre au ménde la cellule héte.
L'expression des génes du virus permet alors lecktton des protéines du
virus. Assemblées, elles permettent la formation ndeveaux virions, qui
bourgeonnent dans la cellule, en s'entourant aaagasd'une membrane (héritée
de la cellule infectée). Ceci permet la libératitnnouveaux virus dans le sang
de l'organisme infecté.

Il est & noter que I'expression du génome viraéabse grace a la machinerie de

transcription (puis de traduction) de la celluli=ciée.

Thése de médecine Maiga Mahamane Page 30



Concordance CD4 et stade clinique au cours du VIH/SIDA
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du VIH
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Fig.4. Cycle de réplication du VIH26]
Légende

(1) attachement : Le virus se fixe sur le lymphocyte CD4, par recasance
entre la protéine virale gp120 et la protéine CD4yanphocyte (ainsi qu'un co-
récepteur).
(2) pénétration : Les deux membranes (du virus et du lymphocytapifuent,
ce qui permet la pénétration de la nucléocapsiderda dans le cytoplasme
(3) décapsidation :Les deux capsides se dissocient, libérant I'ARfsI\dans
le cytoplasme.
(4) reverse transcription et intégration : Grace a la reverse transcriptase
virale, 'ARN viral est rétro-transcrit en ADN ddebbrin. Cet ADN pénetre
dans le noyau, ou il s'integre au génome du lymytieod! est ensuite transcrit
en ARN.
(5) traduction : Apres avoir été précurseurs transcrits par I'ARNmérase de

la cellule, les ARN messagers viraux sont tradwdts trois précurseurs
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protéigues. Ces précurseurs sont clivés par detgses, pour donner les
différentes protéines du virus.

(6) assemblage Les protéines virales et 'ARN viral (transcrit @alieurs) sont
associées pour reformer des virus (sans la memjbraee protéines virales
membranaires sont intégrées a la membrane du lyeyfEho

(7) bourgeonnement :Le virus bourgeonne, emportant un fragment de la
membrane plasmique du lymphocyte (qui contient wengent les protéines
membranaires virales).

(8) libération : Les nouveaux virus sont libérés. lls peuvent irdeatle
nouveaux lymphocytes CDA4.

6. Evolution de l'infection et diagnostique

6-1 Evolution de I'infection [26]

On distingue 3 phases lors d’'une infection parlid V

6-1-1.La primo-infection: juste apres la contamination par le VIH, le noanb
de virus présent dans le sang (charge virale) angprfertement, puis diminue
rapidement du fait de la réponse du systeme immiu@if

6-1-2.La phase asymptomatique I'individu atteint ne présente aucun
symptdme de la maladie, et le nombre de virus marge que trés légerement ;
mais le nombre de variants augmente fortement. gidale contréle de la
maladie par le systeme immunitaire, les lymphocyesont détruits par le
Virus ;

6-1-3.La phase symptomatique le systéme immunitaire est débordé ; le
nombre de virus augmente fortement (mais le nordbrgariant se limite aux

plus efficaces) ; les symptomes apparaissent leiggtase Sida.
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Fig.5 Evolution de l'infection par le VIH26]
6-2. Diagnostic.
6 2-1 Histoire naturelle de I'infection & VIH :
Les premiers symptdomes surviennent le plus sout@nad 15 jours apres la
contamination (extréme : 5-30 jourfl9], [30]. lls sont peu spécifiques et
réalisent un syndrome pseudo grippal. La fievrepessente dans 90% des cas.
Les autres symptoémes les plus fréquents sont |phdgse, les céphalées, les
myalgies, l'asthénie et I'amaigrissemei29], [30], [31]. Si de nombreuses
manifestations cliniques peuvent accompagner céreyme, les signes cliniques
relevés le plus fréquemment sont cutaneo-muquenglgns, troubles digestifs
et neurologiques.
Classification de I'OMS de linfection du VIH/sida de l'adulte révisée en
2006 [15]
6-2-1-1.Stade | :
Asymptomatique ; Lymphoadénopathie
6-2-1-2.Stade Il :
-Perte de poids 10% du poids corporel ;
-Manifestations cutanéomuqueuses mineures (deematborrhée, prurigo,
ulcérations buccales récidivantes, perléche) ;

-Zona au cours des 5 derniéres années ;
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-Infection des voies respiratoires récidivantes.

6-2-1-3.Stade I

-Perte de poids a 10% du poids corporel ;

-Diarrhée chronique inexpliqguée 1 mois ;

-Fiévre prolongée inexpliquée 1 mois ;

-Candidoses buccales persistantes ;

-Leucoplasie chevelue de la langue ;

-Tuberculose pulmonaire au cours de I'année ;

-Infections bactériennes séveres (pneumonie, tultese ganglionnaire) anémie
inexpliquée (Taux hg < 8g/dl) neutropénie et/owthibopénie chronique.
6-2-1-4.Stade VI

-Syndrome cachectique lié au VIH ; Pneumocystgage@imocystis jirovecii ;
-Toxoplasmose cérébrale ;

-Cryptosporidiose ou isosporidiose avec diarrhéamois ;

-Infection a herpes virus simplexe virus cutanéomewge> 1 mois, ou atteinte
viscérale ;

-Mycoses disséminées (hisplasmose, coccidioidosgjaeic.) ;

-Septicémie récidivante (incluant les salmonellas typhiques) ;
-Encéphalopathie VIH ; Sarcome de kaposi ;

-Cardiopathie ou néphropathie associées au VIH symgttique.

6-2-2. Diagnostic indirect :

6-2-2-1.Tests de dépistages :

La détection des anticorps anti-VIH repose surelisation et la visualisation
d’'une réaction antigene-anticorps entre les armgggeriques du sujet infecté et
les antigénes viraux produits en laboratoire. Leeci®n des anticorps dans
d’autres liquides biologiques tels que les uringdaosalive a été proposée mais
I'utilisation du sérum reste la méthode de réféeenc

Les méthodes de références pour la visualisationladegaction antigene-

anticorps sont actuellement les méthodes immungles de types ELISA. La
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méthode ELISA demande seulement quelques heuresjeddes résultats
reproductibles et est automatisable. Selon lesg@&mds utilisés et les
particularités techniques de la réaction on distngles ELISA de premiére,
deuxieme, troisieme et quatrieme génération. L&ts &rologiques de premiere
et deuxieme génération ne mettent en évidence egpiartticorps de la classe des
IgG. Ceux de troisieme génération, qui constituannajorité des tests utilisés
actuellement en routine, détectent les IgM etdé€ |

Une nouvelle catégorie de tests dits de quatrigdn€mqtion apparue en 1997 est
largement utilisée .Ces trousses permettent lactigtecombinée de la protéine
p24 du VIH-1 et des anticorps anti-VIH-1 et antiFW2 de type IgM et IgG.
Par ailleurs, des tests dits rapides avec une s&pen quelgues minutes sont
aussi disponibles et facilement réalisables sammraplage sophistiqué : les
résultats sont obtenus plus rapidement qu'en ELIS#ssique par lecture
classique. Si ces tests sont performants pourtdépés anticorps anti-VIH-1 et
anti-VIH-2 au cours de la phase chronique de l&ti6a, ils n’offrent cependant
pas le méme niveau de sensibilité que les test$ralgieme et quatrieme
génération au cours de la primo- infection.

6-2-2-2.Tests sérologiques de confirmation :

La technigue de référence est le Western-blot,esuprotéines virales sont
séparées par électrophorese avant d’étre transfége une membrane de
nitrocellulosg15].

6-2-3. Diagnostic Direct :

Il est caractérise par :

- La détection de I'antigene p24Les antigénes viraux circulants correspondent
aux particules et aux protéines virales libres. Lemthodes ELISA
commercialisées détectent essentiellement la peoi@24 du VIH-1 ; méme si
des réactivités croisées avec la protéine p26 tH+2/6ont parfois observées. La
positivité de la réaction doit étre confirmée par test de neutralisation qui

inhibe spécifiguement la détection de lI'antigenepetmet ainsi d’exclure un
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possible faux positif. La recherche de l'antigén24 pdans le sérum est
aujourd’hui pratiquée en cas de suspicion de pimf@ction. Elle est associée a
celle des anticorps anti-VIH-1 et anti-VIH-2 dares ltests de dépistage de
guatrieme génération. Cette méthode est de moinsars utilisée[15]

- L'isolement du VIH en culture de cellules ;

- Les détections des acides nucléiques viraux ;

- La quantification virale et

- La caractérisation phénotypique et génotypiquesdsolats viraux

6-2-4. Diagnostic de I'infection VIH

6-2-4-1.Cas général de I'adulte

Depuis avril 2003, la procédure du diagnostic s@igue a pratiquer en
premiere intention a été modifi§&2]. Sur le sérum du sujet suspect d’infection
sont pratiqués deux tests de dépistage de typeAE(d8 un test ELISA et un
test rapide) détectant les anticorps anti-VIH-aret-VIH-2.

Si le résultat est doublement négatif, on peutrrafir I'absence de
séroconversion vis-a-vis du VIH, et donc sauf dansas d’'une forte suspicion
de primo-infection trés ressente, I'absence d’itidecpar le virus ;

Si le résultat est dissocié ou doublement positifa recourt au western-blot ou
a un immun-blot comme test de confirmation sur &ma prélévement.

La présence sur le western-blot de bandes corrdapbaux protéines du VIH-1
et remplissant les criteres de positivités ne pepas de poser le diagnostique
d’infection VIH qu’apres avoir vérifié la positiétdes tests de dépistage sur un
nouveau prélevement. La présence sur le Westetrdélbandes ne remplissant
pas les criteres de positivités définit un Westdot-indéterminé. Celui-ci peut
traduire une séroconversion VIH-1 en cours, uneciidn a VIH-2 avec des
anticorps donnant des réactions croisées ou uwéviéa non spécifique vis-a-
vis de certaines protéines virales. Il est alorgartant de faire un western-blot

VIH-2 et de refaire un Western-blot VIH-1 ou VIHadres quelques semaines ;
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si le Western-blot reste indéterminé ou se négakiveiagnostique d’infection
est exclu.

Dans les pays en développement, les contraintesogtques et techniques
imposent de diminuer au maximum ces tests de coafions. On a proposeé
dans ce cas des stratégies alternatives assogiprdtique séquentielle de deux
ou trois tests ELISA de spécificités distinctes.

6-2-4-2. Cas d’'un enfant née de mére séropositive

Les anticorps maternels transmis persistent pendaatgrande partie de la
premiere année de vie, rendant donc le diagnostalagique d’'une éventuelle
infection chez I'enfant tres difficile pendant eettériode. La diminution globale
chez les enfants non infectés, ou au contrairetéfpparition de certains
anticorps chez les enfants infectés ne peut étirenae de facon nette qu’apres
18 mois de surveillance.

Le diagnostic direct de détection du virus est demscas I'approche la plus
pertinente.

L’isolement et 'amplification génique offrent dpsrformances comparables et
complémentaires, permettant de déceler dans laribéagles cas I'infection dans
le premier trimestre de la vie et souvent dés lssaace. En pratique, la
recherche du virus par les techniques moléculadstsla technique la plus
couramment utilisée (PCR ADN a partir de cellulesgauine ou PCR ARN
plasmatique). Elle est effectuée a la naissance pui3 et 6 mois d’age de
'enfant. Pour confirmer qu'un enfant n'est pas ent®, il faut deux
prélevements négatifs aprés l'age d'un mois en rafesed’'un traitement
antirétroviral, ou hors période de traitementg'd eu traitement préventif de la
transmission virale. Pour confirmer qu’un enfant iegecté, il faudrait deux
prélevements positifs.

Un résultat positif a la naissance est en favdunse infection in utéro ;

Un résultat plus tardivement positif est en favdiume infection acquise au

moment de I'accouchement. En cas d’allaitement mateil est nécessaire de
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faire la détection du virus dans les trois mois suivent l'arrét définitif de
I'allaitement.

En ce qui concerne le VIH-2, seules les techniglee®CR-ADN peuvent étre
utilisées pour le diagnostic de I'infection chegnifant, car la PCR ARN-VIH2
n'a pas été validée dans ce contexte.

Au dela de 18 mois, les techniques sérologiquesgraiétre utilisées selon le
méme algorithme que celui utilisé pour le diagmode l'infection chez I'adulte.
[15]

6-2-5 AUTRES MARQUEURS BIOLOGIQUES DE L'INFECTION A VIH
[33]

- Le dosage pondéral des immunoglobulines : lltexis risque évolutif si IgG
>179/l, et surtout si IgA> 4g/l.

- Le dosage du taux sérique d’interféron alphaeal@bile : ce taux varie dans le
sens d’'une augmentation au cours de l'infectiorikh V

- Le calcul de l'affinité des récepteurs érythraiygs a la fraction C3b du
complément : on observe une diminution des receptau cours de I'ARC, et
surtout au cours du SIDA.

- Diminution des lymphocytes « Natural KillergNK).

- Apparition d’auto anticorps.

- Présence de certains types d’HLA.

7. Suivi des sujets infectés

7-1. Valeur pronostique de la quantification virale:

En parallele avec la numération des lymphocytes €ixtilants, de nombreux
marqueurs virologiques ont été proposés pour prdévolution de l'infection a
VIH, parmi lesquels la disparition des anticorpsi-ap24, I'apparition d’'une
antigénémie p24, la positivité de la virémie plasguee, une charge virale
élevée et I'apparition d’isolats de type Sl. Lesiues des études de cohortes ont
montrées que la quantification de I'ARN plasmatiqiral (charge virale) était
le marqueur le plus pertinef84], [35]. Sa valeur est étroitement corrélée a la
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dégradation ultérieure du systéeme immunitaire. Rlusharge est élevée, plus
rapide est la baisse des lymphocytes CD4. Un grdepgujets ayant une charge
virale basse, a ainsi un risque moins élevé d'@rolapidement vers le sida
gu'un groupe ayant une charge virale élevée. Cesaltaés ont conduit a
proposer le suivi régulier de la charge virale cdes patients non traités a
raison de deux mesures par[86]. Cependant, le pronostic de la charge virale
plasmatique a linstauration du traitement tend’effacer devant celle des
lymphocytes CD4 lorsqu’elle est inférieure a 100.0@opies/ml [37].
Actuellement en France, la mise sous traitemeritéarttviral est recommandée
lorsque les patients sont asymptomatiques ou orttux de CD4 inférieur a
200/mm?3 quelle que soit la charge virad6]. Lorsque le nombre de
lymphocytes est compris entre 200 et 350mm3, lae remus traitement est a
discuter, notamment si la charge virale est élesapérieure a 100.000
copies/ml. Lorsque le nombre de TCD4+ est supéaeBB0/mm3 le traitement
n‘est pas recommandé sauf cas particulier. D’aumpproches a visées,
pronostiques concernent la détection et la quaatitin du virus dans certains
compartiments de l'organisme, tels que le systemeeux central, afin de
mieux prévoir la survenue d’atteintes organiquassda compartiment. Comme
pour I'étude du tissu lymphoide, les procédureg satuellement moins bien
standardisées que la mesure de la charge viradengtajue et la pertinence de
cette approche n'ont pas été clairement démontEgeparticulier, les résultats
concernant la relation entre la quantité de vimssde liquide céphalorachidien
et la survenue d’'une encéphalopathie a VIH sostdigcutés[15]
7-2. Evolution du déficit en lymphocyte TCD4 :
La lymphopénie TCD4 apparait trées schématiguemenguatre phasg88],
[39].

» La premiére phase suivant la primo-infection estac#@risée par une

chute rapide, transitoire et relative des lymphesyTCD4 circulants,

habituellement a la limite supérieure de la norm&léanmoins, une
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lymphopénie absolue entre 500 et 200 lymphocytd34/@m3 peut, dans
2% des cas, persister et aboutir au développenagrder d'un SIDA,

définissant le cadre des patients progresseursl@esisla a court terme.
Cette évolution d’'un seul tenant vers le SIDA paiirétre liee a la
séverité de la primo-infection ou a un dysfonctiement preéalable.

» La deuxieme phase d’'une durée variable (de queloés a plus de 10
ans), se caractérise par une lente diminution axi de@ TCD4 en dessous
des limites supérieures a la normale, entre 5@5@mm3. L’absence de
déplétion TCD4 et de progression clinique a lorrgnee (>8mois) définit
le statut d’asymptomatique ou de non-progresselong terme, rare
observé dans 5% des infections a VIH. Cette « mogfpssion a long
terme » semble refléter les capacités de résis@dmdctdte a I'infection :
résistance peut-étre d’origine geénétique puisquasiglirs mutations
hétérozygotes des genes chémorécepteurs sont ébsdrez ces sujets,
mais aussi résistance immune puisque I'on peutt#techez ces sujets,
des taux importants de CTL et lymphocytes Thl ¥ht- [40], [41], [42]

» La troisieme phase est caractérisée par un brusflgéehissement de la
pente de déplétion des cellules TCD4: 50% desssaetc un taux de
cellules compris entre 200 et 350/mm?3 atteignent tamx de 200
TCD4/mm3 en 24 a 30 mois, taux précédant de 6radi8 la survenue du
SIDA.

» La quatrieme phase est marquée par la poursuitdédlin rapide des
lymphocytes TCD4 circulants, jusqu’a la disparitiammpléte des
lymphocytes TCDA4.

7-3. Les sous-populations lymphocytaires :

Normalement, il y a 1500 a 4000 lymphocytes ; d@% sont des lymphocytes
T. Parmi ces derniers, on compte environ 60% dehouayte TCD4, et 40% de
lymphocyte TCD8. Ainsi, le taux de lymphocyte TCddrmal se situe entre
600 et 1 200/mmi3].
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Quelques jours ou guelques semaines apres la doatém par le VIH, on peut
observer une augmentation du nombre absolu des hiyoypes TCDS8
(suppresseurs ou cytotoxiques), comme pour toute atfection virale.

Au cours de l'infection a VIH, la diminution desniyphocytes TCD4, soit sous
la forme du rapport TCD4/TCD8, soit en valeur absgplet surtout en valeur
relative (pourcentage), est un risque d’évolutiwte dessous de 200/mm3 ou
15% ; ils existent néanmoins quelques exceptitrsdue rares.

La valeur prédictive de ce marqueur pourrait étfieregnte, selon les stades et
les groupes a risque. Ainsi, le taux de réplicatimale est bien corrélé aux
TCD4 lors des stades précoces ; cette corrélaibmeins bonne lorsque TCD4
< 100/mms.

Egalement, I'écart entre le prélevement et le desagre en jeu, car effectué a
distance, il donne des taux de TCD4 minorés. On @galement noter dans les
formes avancées une baisse des lymphocytes totaies elymphocytes TCD8
[44].

8. Déficit immunitaire et symptomatologie clinique:

Les lymphocytes CD4 sont une des cibles cellulgim@sglégiées du VIH. La
déplétion des lymphocytes CD4, une des causes #aitdénmunitaire et
élément prédictif d'une évolution vers le SIDA, egirobablement
multifactoriellg54].

9. Cinétique des CD4 au cours du VIi{59] :

Avant traitement :

La déplétion progressive en CD4+ est d’origine rfadtorielle, faisant
intervenir des mécanismes de destructions pérignesiet d’'absence de
régénération encore sujets a de nombreux contresers

La réplication virale est I'élément essentiel degec/mphopénie. Celle-ci est en
effet étroitement corrélée aux différentes phasdsa déplication virale :
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-La lymphopénie transitoire observée lors de lenprinfection correspond a un
taux trés élevé de production virale atteignans plun million de copies
d’ARN virale/ml de plasma ;

-La stabilité relative des lymphocytes CD4+ au sale la phase
asymptomatique est contemporaine d’'un taux deaain plus faible, entre
10000 et quelgques milliers de copies virales pdlilitne de plasma ;

-L’accélération des pentes de déplétion CD4 gécgde et accompagne la
survenue du SIDA est associée a la reprise d’'ysleadion virale intense
proche des taux observés lors de la primo-infection

Apres traitement :

L’introduction de puissant combinaison d’ARV en 6¥®totalement bouleversé
le pronostic de ce déficit immunitaire acquisdlesire le réle central joué par
le virus dans les désordres immunitaires.

En effet le contrdle thérapeutique du virus conahiiss son indétectabilité dans
le plasma est immédiatement associé a :

-La réexpansion en deux phases du compartiment: Gbdéséequestration
rapide au cours des 2 a3 premiers mois a partitiskss lymphoides suivi d’'une
reprise de la thymopoiese, assurant I'expansios lpfute (10% par an environ)
mais a long terme du compartiment CDA4.

-La disparation rapide des phénomenes inflammateirel’hyper activation
pathologique : diminution des marqueurs cellulagtedes cytokines
inflammatoires sériques ainsi que de I'apoptosessige qui en résulte ;

-La restauration des réponses mémoires aux dimtigeaes de rappel et aux
pathogénes opportunistes simultanément a la resiaudes cellules mémoires
et a la décroissance des phénomenes inflammatag®siant la restauration
rapide des défenses anti-infectieuses.

-Le syndrome de restauration immunitaire assoce@actions inflammatoires
paradoxales et dysimmunitaires au cours des 6 premois suivant
I'introduction des ARV

L’efficacité de cette restauration immunitaire @sservée a tous les stades de
I'infection. Elle est illustrée par le déclin majales infections opportunistes
dans les pays bénéficiant de ces traitementsredti’des traitements
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prophylactiques des infections opportunistes (praystose et rétinite a
CMV) lorsque les taux de lymphocytes CD4 dépasaertuveau 200/min

10. Traitements :

Lesantirétrovirauxconstituent I'arsenal thérapeutique contre le \§ti,s'étoffe

progressivement. Une vingtaine de médicaments éamtuiraux étaient
disponibles en _2006et avaient pour but d'interférer dans différents
mécanismes d'une part, les enzymes du VIH nécessairsa réplication et
d'autre part, ses mécanismes d'entrée dans léecellu

Grace a la trithérapiatilisée depuis 1998a mortalitédue au Sida a chuté de

facon significative, partout ou ces nouveaux tradats étaient disponiblg45],
[46], [47]. C'est ainsi qu'aux Etats-Unis, l'utilisation argia échelle de la
trithérapie a fait passer le nombre de déces chagnée de 49 000 en 1985
environ 9 000 en 200147]

Ces médicaments peuvent avoir des effets secosgassagers ou permanents,
gui peuvent conduire a l'arrét ou surtout la madiion du traitement, sachant
gue correctement suivis ils ont une efficacitétredéament importante.
9-1.Classification des antirétroviraux suivant leurdomaine d'action :

9-1-1. Inhibiteurs de la transcriptase inverse :

Les inhibiteurs de la transcriptase inverse empéclze synthése d'’ADN pro
viral (c'est-a-dire qui va permettre la duplicatida virus) a partir de I'ARN
viral. On trouve dans cette classe :

9-1-1-1 .Les Inhibiteurs nucléosidiques (INTI)

Les INTI ont constitués la premiére classe d'antirétroxiraise sur le marche
en 1985 lls comprennent la_Zidovudin€AZT), la Didanosine (DDI), la
Zalcitabine(DDC), la_Stavuding€D4T), la_Lamivuding3TC) 1989et utilisée a
partir de _1995 I'Abacavir (ABC), et Emtricibabine (TFC). Le Racivir,

I’Amdoxovir, I'’Apriciabine et I'Elvucitabine sont & molécules en cours

d’essais clinique448]
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Les mutations du génome a cause de la transcripteasese conferent au VIH
une résistance aux INTI, qui peut étre croiséeeemiusieurs INTI. Ces
composeés sont tous neutres ou reducteurs, a lwxecepe I'AZT qui est un
oxydant.

9-1-1-2. Les Analogues nucléotidiques

Les analogues nucléotidiquesmme le_Ténofovi(TFD) ont été mis sur le

marché en 20QZe sont des composés organophosphorés.

9-1-1-3. Les Inhibiteurs non nucléosidiques (INNTI)

Les INNTI sont des inhibiteurs puissants et tres sélectfdadtranscriptase
inverse du VIH. On trouve dans cette classe la fdpine (NVP), |I'Efavirenz
(EFV), Etravirine et Rilpivirine sont en cours dsas clinique. Les INNTI ne
sont actifs que sur les VIH-1et inactifs sur le V2H ils sont métabolisés en
phénolspar oxydation.

9-1-2. Les Inhibiteurs de la protéase

La classe des inhibiteurs des protéases (IP) estlasse d'antirétroviraux mise
sur le marché en 199&lle a constitué un tournant majeur dans leségjras
thérapeutiques contre le virus de lI'immunodéficiehamaine. lls agissent en
inhibant 'action de la protéase virale, qui perieetiécoupage et I'assemblage
des protéines virales, processus indispensabtebedtion de virus infectieux.

On obtient alors des virionacapables d'infecter de nouvelles cellules. s |

sont actifs sur le VIH-1 et le VIH-2, et ne crégals de résistance croisée avec
les INTI ou les INNTI. On a I’Amprenavir (APV), |&ipranavir (TPV),
Indinavir (IND), Ritonavir (RTV), Darunavir (DRV)Nelfinavir (NFV) et
Lopinavir. [48]

9-1-3. Inhibiteurs d'intégrase

Ces inhibiteurs bloquent l'action de l'intégrasesmipéchent ainsi le génome
viral de se lier a celui de la cellule cible.

Il en existe deux : le Raltégra{RGV) et I'ElvitegraviEVG). [48]

9-1-4. Inhibiteurs de fusion
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Les inhibiteurs de fusion-lyse interviennent auudéhu cycle de réplication du
VIH, en bloquant les protéines de surface du VIHewuperturbant les co-
récepteurs des cellules ciblées par le VIH.

Plusieurs produits étaient a I'étude et_en 2@@@ls I'Enfuvirtide(ENF) et le

Maravirocont recu une autorisation de mise sur le marché

9-2. Choix thérapeutique
Depuis le début des années 19¥@erentes trithérapiesnt vu le jour, pouvant
étre prescrites en fonction du stade clinique, alix tde lymphocyte et de la

charge virale Ce traitement antirétroviral comprend actuellemerois

médicaments, en général deux inhibiteurs nuclépsedi de la transcriptase
inverse, associés a un inhibiteur des lymphocy@B4et de la protéase ou a un
inhibiteur non nucléosidique de la transcriptaseeise, ou parfois a un
troisieme inhibiteur nucléosidique de la transaset inverse (trithérapies). Un
inhibiteur de fusion y est éventuellement associé.

Il n'y a pas de critére précis pour tous les p&iérant le début d'un traitement
antirétroviral : cette décision doit étre adaptéaque patient. Il existe tout de
méme quelques criteres basés sur le nombre de bgyh TCD4. Ainsi
lorsqu'un séropositif a un taux de lymphocyte TCidpérieur & 350/minil
n'‘est pas nécessaire de commencer un traitement $6as la barre des
200/mnt, il est impératif de commencer un traitement. Lemhre de
lymphocyte TCD4 par rapport au nombre total de llgogyte est également un
critére. Ainsi lorsque les lymphocytes TCD4 repnéset moins de 15 % de tous
les lymphocytes, un risque d'infection par des diakaopportunistes apparait
[49].

Lors d'un premier traitement, la quasi-totalité gesients voient leur charge
virale plasmatique rendue indétectable dans lepr@Eriers mois. Ce premier
traitement doit étre le plus simple et le mieuxétél possible. C'est la non-
observancelu traitement qui est la principale cause de éét¢hérapeutique

[50].
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Bien que les traitements antirétroviraux soient trés efficaces lorsqu'ils sont bien
suivis, le VIH est toujours présent dans I'organisme. Seule sa multiplication est

ralentie et bien qu'indétectable dans le sang, ce dernier ainsi que le sperme
restent contagieux51]

Thése de médecine Maiga Mahamane Page 46



Concordance CD4 et stade clinique au cours du VIH/SIDA

IVV) Méthodologie :

1) Cadre et lieu d’étude:

Notre étude a été menée a Bamako, capitale depleblique du Mali, plus
précisément dans le service de maladie infectieetsiespicales du CHU (centre
hospitalier universitaire) du Point G.

La ville de Bamako est située au sud ouest de pabt@&gue du Mali. Elle
comprend six communes ayant chacune un centrentie da référence.

Le CHU du point G est au sommet de la pyramidetaaaiau Mali.

2) Type et période d’étude:

Notre étude est retro-prospective et concerneile du taux de CD4 au cours
des différents stades clinique du VIH/SIDA.

Cette étude a été menée sur une période de six(08) allant de mars a aout
2013.

3) Echantillonnage/Taille de I'échantillon:

L’échantillon est constitué de tout patient sérdfosu VIH suivi au niveau du
service de maladies infectieuses et tropicales.

3-1Criteres d’inclusion

v' Tout patient VIH positif ayant au moins une numiérat
taux de CD4 et naif de traitement ARV

v Tout patient VIH positif admis dans le service psuivi
immunologique.

3-2Criteres de non inclusiaon

v" N'ont pas été inclus dans cette étude toutes leopees
infectées par le VIH qui n’ont pas une numeérataux de
CDA4.

v’ Les patients présentant une pathologie immunodépitien
agissant sur les lymphocytes T CD4+ autre que k VI
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v’ Les patients dépistés dans le service mais nerssians
le service.

3-3Taille de I'échantillon

Elle a été déterminer par la durée de I'étude ,dom@&chantillon
exhaustif.

4) Collecte des données:

Une fiche d’enquéte individuelle a été élaboréermiaque patient répondant
aux critéres d’inclusion dans le service.

Les dossiers d’hospitalisation ont été égalemamisuités.

Pour des informations relatives a la numératiortadix de CD4, les fiches de
résultat délivré par le laboratoire ont été cormst

La saisie et 'analyse des données ont été faipesta du logiciel Epi Info 3.5.3
Les résultats ont été présentés sous forme deatabla partir du logiciel
Microsoft office 2007.

Nos comparaisons ont été soumises au test staéstig signification qui est le
Khi?, avec g 0,05.

5) Aspects éthiques

Valeur sociale de I'étude :

Le taux de CD4 est un examen essentiel dans le dilame immunodépression
au VIH. Il a un intérét décisionnel a l'initiaticau traitement ARV et également
dans le suivi du traitement. La connaissance du e CD4 permet une

meilleure prise en charge des patients.
Valeur scientifique de I'étude :

Le dosage du taux de CD4 est un examen de labaatbiest facilement
réalisable au sein des laboratoires au Mali. Seal ®ut pose souvent des

problemes a sa réalisation.
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Respect de la confidentialité :

Tous les sujets de cette étude y ont été inclussapr consentement éclairé.
Toutes les informations recueillies ne sont utdséue dans le seul but de
contribuer a cette étude scientifique. L’'anonynsdtietégralement gardé sur les
sujets participants a cette étude.

Compensation :

Les participants a I'étude n’ont recu aucune camspgon financiere ou
matérielle.

Publication des données :

A la fin de I'étude, les données seront présentidiquement devant le jury de
thése a la FMOS, ensuite le dépbt de la thésegéerrsera disponible a la
bibliotheque de la FMOS en copie dure et électusiq

6) Les termes clés de 'étude

Classification CDC :

C’est la classification proposée par le “centerdeases control” d’Atlanta
aux états unis. Cette classification tient compte seulement du diagnostic

clinigue mais également du taux de CDA4.
Classification OMS :

C’est la classification de l'organisation mondiale la santé. Elle se sert

uniquement des symptdmes et du diagnostic clinique.
Etat clinique altéré :

Tableau clinique délétére avec un indice de Kakyofs50%
Rémission :

Amendement de la symptomatologie avec un indidéataofsky> 60%
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7)_ Diagramme de GANTT:

Période

Activités

Recherche

bibliographique

Rédaction

Préliminaire

Recrutement de

L'échantillon

Correction

Rédaction
Définitive

Soutenance
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V) RESULTATS :

Pendant la période de notre étude on a pu reicueill échantillon de 94
patients suivi en hospitalisation en maladies indeses du CHU du Point G.

Données socio-démographiques :

Tableau | : répartition des patients en fonction de I'age

Classe d’age Fréquence Pourcentage
11-20 1 1,1
21-30 23 24,5
31-40 31 33,0
41-50 26 27,7
51-60 10 10,6
61-70 3 3,2
Total 94 100,0

La tranche d’age 31-40 ans était la plus représestit 33%.

Tableau Il : répartition des patients en fonction du sexe

sexe Fréguence Pourcentage
Féminin 52 55,3
Masculin 42 44,7
Total 94 100,0

La majorité des patients (55,3%) était de sexerfgm@vec un sexe ratio (F/H) a
1,23.

Tableau Il : répartition des patients en fonction du statutrmmainiale

Situation matrimoniale Fréquence Pourcentage
marié(é) 66 70,2
célibataire 11 11,7
divorce(e) 9 9,6
veuve (veuf) 8 8,5
Total 94 100,0

Les mariés(e) étaient les plus représentés saPa@t les veufs (veuves) les
moins représentés soit 8,5%.
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Tableau IV : répartition des patients en fonction de la catiégmofessionnelle

catégorie profession Fréquence Pourcentage

Ménagere 32 34,0
Ouvrier 20 21,3
Fonctionnaire (état) 14 14,9
Commercant(e) 10 10,6
Routier 10 10,6
Paysan(ne) 6 6,4

Etudiant(e) 2 2,1

Total 94 100,0

Dans notre étude les ménageres étaient les plussmyées soit 34% suivi des
ouvriers 21,3%.

Type de VIH :

Tableau V: répartition des patients en fonction du type de VIH

Sérologie Fréquence Pourcentage
VIH1 90 95,7
VIH1+VIH2 3 3,2
VIH2 1 1,1
Total 94 100,0

L’infection a VIH de typelétait la plus représentgeit 95,7% suivi par
I'association VIH1 et 2 soit 3,2%.

Différentes pathologies au cours du VIH :

Tableau VI : répartition des patients en fonction des diagnsstikentrée.

catégorie diagnostic Fréquence Pourcentage
Infections opportunistes 57 60,6
dues au SIDA
pathologie non classant 26 27,7
Autres pathologies 11 11,7
Total 94 100,0

Les infections et affections classant SIDA représent 60,6%
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Tableau VII : répartition selon les infections opportunistes sa@as SIDA

infections classant Fréquence Pourcentage

tuberculose 26 45,61
toxoplasmose cérébrale 11 19,29
Infections opportunistes 7 12,28
digestives

Candidose cesophagienne 6 10,52
tumeurs classant 4 7,01
Pneumocystose 1 1,75
Herpes cutaneo-muqueux 2 3,50
Total 57 100,0

Parmi les infections et affection opportunistessdat SIDA, la tuberculose est
plus représentée avec 45,61% suivis de la toxopissmerebrale 19,29%

Classification des patients

Tableau VIII : répartition des patients en fonction du taux del @Giitial

CD4 Initial Fréquence Pourcentage
<200 76 80,9
200-499 11 11,7
>500 7 7,4
Total 94 100,0

Au moment du dépistage 80,9% des patients de guige avaient un taux de
CD4 inferieur a 200 cellules.

Tableau IX : répartition des patients en fonction de la classibn OMS

Stade OMS Fréguence Pourcentage
2 4 4,3
3 57 60,6
4 33 35,1
Total 94 100,0

Dans notre étude 60,6% des patients étaient clagsstade 3 de 'OMS
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Tableau X : répartition des patients en fonction de la classibn CDC

Classification CDC Fréquence Pourcentage
Bl 6 6,4
B2 7 7,4
B3 30 31,9
C1 1 1,1
Cc2 6 6,4
C3 44 46,8
Total 94 100,0

Dans notre étude 46,8% de nos patients étaiesgadaC3 dans la classification
CDC suivi par B3 31,9%

Tableau XI : répartition des patients en fonction du taux del@D moment du
diagnostic

Taux de CD4 Fréquence Pourcentage
<200 75 79,8
200-499 13 13,8
>500 6 6,4
Total 94 100,0

Au moment du diagnostic principal, 79,8% de nosepéd avaient un taux de

CD4 inferieur a 200 cellules

Suivi immunologique sous TARV:

Dans notre échantillon 67,02% des patients mtamus TARV

Tableau Xll : répartition des patients en fonction du taux de @GD43

CD4 a M3 Fréquence Pourcentage
N=25
<200 13 52
200-499 8 32
>500 4 16
Total 25 100,0

Dans notre étude 73,4% des patients n'avaient pésux de CD4 a M3
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Tableau XIlI : répartition des patients en fonction du taux del@DVi6

CD4 a M6 Fréquence Pourcentage
N=12
<200 8 66,66
200-499 1 8,33
>500 3 25
Total 12 100,0

A M6 12,8% des patients de notre étude présentaredbsage du taux de CD4

et 8,5% de ceux ci avaient un taux inferieur a @lules

Tableau XIV: répartition des patients en fonction du taux del@12

CD4 aM12 Fréquence Pourcentage
N=12
<200 8 66,66
200-499 1 8,33
>500 3 25
Total 12 100,0

Parmi les patients de notre étude 87,2% ne digpugaas d’'un taux de CD4 a
M12

Pronostique:

Tableau XV : répartition des patients en fonction de I'étatiglie

Etat clinique Fréquence Pourcentage
Non altéré 58 61,7
altéeré 36 38,3
Total 94 100,0

L’état cliniqgue de 38,3% des patients de I'étudait @ltéré

Tableau XVI : répartition des patients en fonction de la rérarssi

Rémission Fréguence Pourcentage

Mauvaise 65 69,1
Bonne 29 30,9
Total 94 100,0

Au décours de I'hospitalisation 30,9% des pasiel® notre étude présentaient

une bonne rémission
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Tableau XVII: Répartition des patients en fonction du pronostic

Pronostic Fréquence Pourcentage
Vivant 65 69,1
Décéde 29 30,9

Total 94 100,0

Au cours de notre étude 30,9% des patients de paide sont décédés

Classification des pathologies en fonction du tause CD4:

Tableau XVIII : répartition du diagnostic des patients en fonatiortaux de
CD4 au moment du diagnostic

CATEGORIE DIAGNOSTIC

Taux de CD4 Infections opportunistes  pathologie non Autres TOTAL
dues au SIDA classante pathologies
<200 53 17 5 75
200-499 4 4 5 13
>500 0 5 1 6
TOTAL 57 26 11 94

Au cours de 'hospitalisation 93% des patientsen¢aient une infection
opportuniste due au SIDA avec un taux de CD4< acellQles avec p<0,0001
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Tableau XIX : répartition du diagnostic des patients en fonctiortaux de
CD4 initial

CATEGORIE DIAGNOSTIC

CD4 initial  Infections opportunistes pathologie non Autres TOTAL
dues au SIDA classante pathologies
<200 52 18 6 76
200-499 4 4 3 11
>500 1 4 2 7
TOTAL 57 26 11 94

Dans notre étude 91,2% des patients présentamminfection opportuniste
due au SIDA avec un taux de CD4 initial < a 200ute$ avec p<0,0162

Tableau XX : répartition des infections opportunistes duesl@AXn fonction
du taux de CD4 initial

Infections classant

N=57
Tubercu Toxopla- Infections Candidose Tumeurs Pneumo- Herpes Total
C_'_D4 lose smose opport- eesophag- classant cystose Cutaneo-
Initial cérébrale  unistes gienne mugueux
digestives

<200 24 10 6 6 4 1 1 52
200- 1 1 1 0 0 0 1 4
499

>500 1 0 0 0 0 0 0 1
Total 26 11 7 6 4 1 1 57

Dans la population des tuberculeux, 92,3% desaatsapparus aux taux de
CD4< 200 cellules avec0,957

Thése de médecine Maiga Mahamane Page 57



Concordance CD4 et stade clinique au cours du VIH/SIDA

Tableau XXI: répartition des patients en fonction du taux del @itial et des
pathologies non classante

Pathologie non classante

CD4 N=26
initial Paludisme Pneumopathie Méningite Entérite a Infection Total
Bactérienne Bactérienne E Coli Urinaire
<200 0 10 2 1 5 18
200-499 2 1 0 0 1 4
>500 1 1 1 0 1 4
Total 3 12 3 1 7 26

La pneumopathie bactérienne était la plus retrgaréni les pathologies non
classante (38,46%), elle est apparu a 83,33% avod& CD4 200 cellules
avec p< 0,152

Tableau XXII : répartition des patients en fonction du taux del@iitial et des
autres pathologies

Autres pathologies

N=11
CD4 Initial ~ Cholécystite Duodénite Insuffisance Syndrome de Total
lithiasique Erythémateuse rénale Lyell
<200 1 2 3 0 6
200-499 0 1 1 1 3
>500 1 0 0 1 2
Total 2 3 4 2 11

Au sein des autres pathologies l'insuffisance @@égit préedominante (27,27%)
et elle est survenue aux taux de G200 cellules dans 75% des cas avec
p<0,516
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Taux de CD4 initial et type de VIH:

Tableau XXIII : répartition du taux de CD4 initial en fonction type de VIH

CD4 INITIAL
Sérologie <200 200-499 >500 TOTAL
VIH1 74 9 7 90
VIH1+VIH2 1 2 0 3
VIH2 1 0 0 1
TOTAL 76 11 7 94

Dans notre étude 82,2% des patients présentaievittlide type 1 avec un taux
de CD4 initial < & 200 cellules avec p<0,0540

Classification et Taux de CD4 initial :

Tableau XXIV : répartition des patients selon la classificatidi®et le taux
de CD4 initial

CD4 INITIAL
classe OMS <200 200-499 >500 TOTAL
2 2 0 3 5
3 46 7 4 57
4 28 4 0 32
TOTAL 76 11 7 94

Dans cette étude 80,7% des patients étaient clstsske OMS 3 avec un taux
de CD4 initial < a 200 cellules avec p<0,0001
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Tableau XXV: répartition des patients en fonction du taux del @iitial et la
classification CDC

CD4 INITIAL
Classification <200 200-499 >500 TOTAL
CDC

Bl 0 1 5 6
B2 3 4 0 7
B3 29 0 1 30
C1 0 0 1 1
C2 1 5 0 6
C3 43 1 0 44

TOTAL 76 11 7 94

Les patients de I'étude étaient classer C3 CDT, &% avec un taux de CD4

initial < a 200 cellules

Pronostic des pathologies en fonction du taux de GD

Tableau XXVI : répartition des patients en fonction de la rérarsgt du taux
de CD4 initial

REMISSION
CD4 initial Mauvaise Bonne TOTAL
<200 55 21 76
200-499 7 4 11
>500 3 4 7
TOTAL 65 29 94

Dans notre étude 72,4% des patients présentaiemtbonne rémission au
décours de I'hospitalisation avec un taux de €B4200 cellules etqD,2473
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Tableau XXVII: répartition des patients en fonction de I'évolutforale et du
taux de CD4 initial

PRONOSTIC
CD4 initial Vivant Décede TOTAL
<200 51 25 76
200-499 9 2 11
>500 5 2 7
TOTAL 65 29 94

Au cours de notre étude on a enregistré 86,2%desdpour les patients avec
un taux de CD4 initial < a 200 cellules avec p<8%0
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VI) COMMENTAIRES ET DISCUSSIONS :

1. Limite de I'étude :

Le recrutement c’est déroulé exclusivement au nivceaservice de maladies
infectieuses et tropicales du CHU du Point G .Seald les patients ayant
fait un séjour en hospitalisation au cours deélagale de I'étude ont été pris
en compte.

La non disponibilité du taux de CD4 chez certaiasignts était la cause
essentielle de la taille réduite de I'échantillon eours de notre étude
descriptive.

2. Epidémiologie :
Age :
Dans notre étude la grande majorité des patientioavaient dans la tranche

d’age 31-40 soit 33%.Ces résultats sont superpesalleux de Y Seydou
[55] ainsi que de L Mvuka[b6].

Ces résultats montrent que l'infection a VIH eévabtatrice au sein de la

population jeune économiquement et sexuellementeact
Sexe .

Dans notre échantillon, le sexe féminin était lespleprésenté a 55,3% contre

44,7% pour le sexe masculin avec un sexe ratigzie 1

Ces résultats sont en phase avec ceux de L Dégurroal[57] a Dakar qui

ont eu un sexe ratio de 1,1.

Plusieurs hypotheses sont évoquées devant la prgalore du sexe féminin
au cours de l'infection a VIH : la structure anaigpne de I'appareil génital
féminin, la sexualité précoce, le bas niveau sécmromique ainsi que

I'analphabétisme.
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Situation matrimoniale :

La plupart des patients de notre étude étaient emasoit 70,2% de
I’échantillon .Les célibataires représentaient 7% des patients. Ce résultat
est superposable a celui de L Mvul&p] qui a également retrouvée une

prédominance des mariés a 62,4%.
Catégorie professionnelle :

Les ménageres étaient plus représentées danshadeead 34%.ce résultat est
similaire a celui de A | Maig#8] qui avait retrouvé 38,6% de ménageres et
de L Mvukag56] qui avait 46,7% de ménageres .1l est différentelai de Y
Seydoy55] qui avait une prédominance des commercant(ou wende

ambulant) a 34,3% suivi des ménageres a 27,3%.
3. Données cliniques et biologiques :
Type de VIH :

L’infection a VIH type 1 était le plus représentae 95,7%.Ces résultats
concordent avec ceux de Y Seydou (94%%] et de L Mvukap (97,75%)
[56].Ces résultats confirme la prédominance du VIH typel Mali.

Diagnostic a I'entré :

Dans notre étude 60,6% des patients présentaigat wée infection ou
affection classant SIDA a I'admission. Ces réssl&int inferieurs a ceux de
L Fortes Déguenonvo et §7] a Dakar qui avaient retrouvé 88% des

patients au stade SIDA.
Infections opportunistes prédominantes :

La tuberculose était I'infection opportuniste lapretrouvée 45,61% suivi de
la toxoplasmose cérébrale 19,29%.Ce résultat esthprde celui de Y

Seydou[55] qui avait retrouvé une prédominance de la tubeseub 56,6%

Thése de médecine Maiga Mahamane Page 63



Concordance CD4 et stade clinique au cours du VIH/SIDA

également L Fortes Déguenonvo et[aF] a Dakar ont retrouvés une
prédominance de la tuberculose a 40,9% suivi deaadidose bucco-
cesophagienne a 38,9%.

CD4 initial et pathologies :

Dans notre étude I'infection opportuniste la plesauvée était la tuberculose
et elle est survenue dans 92,3% des cas aux taDde200 cellules. Ce
résultat illustre que les infections opportunistapparaissent  avec

'effondrement de I'immunité.

La pneumopathie bactérienne était la pathologie otassante la plus
retrouvée et elle est apparue dans 83,33% desuwasaax de CD4200
cellules. Ce résultat montre que les infectionseamng banal deviennent

fréquentes quand le taux de CD4 est effondré.

Parmi les autres pathologies, l'insuffisance réned¢ survenue dans 75% des

cas aux taux de CB200 cellules.
CD4 et classification :

Au moment du dépistage 80,9% des patients de atide avaient un taux
de CD4 initial inferieur a 200 cellules. Ce résudtat différent de celui de A |
Maiga [58] a Ségou qui avait 48,6% des patients avec les DDdux

inferieur & 200/mrh

Dans notre étude 60,6% des patients étaient ckiadé 3 OMS et 46,8% des
patients C3 CDC. Ce résultat est supérieur a aduY Seydo[b5] qui a
retrouvé 42,6% au stade 3 OMS et différent de adul Fortes Déguenonvo
et a[57] a Dakar qui avaient 88% des patients au stade 8.OM
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4. Corrélation CD4 et stades cliniques :
CD4 initial et diagnostic a I'entré :

Les résultats obtenus montrent le lien étroit exisentre le taux de CD4 au
premier dosage et la survenue des infections ettédhs classant SIDA. Prés
de 91,2% des patients de I'étude présentaieninfi@etion opportuniste avec

un CD4 initial inferieur a 200 cellules avec p<@GAl
Taux de CD4 et diagnostic a I'entré :

On peut sans se tromper lier la survenue des iafectet affections

opportunistes a la déplétion des lymphocytes T Cé&mtrainant une

vulnérabilité des patients, ceci est élucider ar fésultats de notre étude
montrant un taux de CD4 a I'hospitalisation infaria 200 cellules chez 93%
des patients présentant une infection opportundgsie au SIDA avec

p<0,0001.

Classification et CD4 initial :

Le taux de CD4 initial était inferieur & 200 cedlsichez 80,7% des patients
classés stade OMS 3 avec p<0,0001 et chez 97,8%alents classés C3
CDC. Ces résultats montrent que plus le déficit imitaire est marqué plus

le patient occupe les derniéres classes (OMS, CDC).

Ces résultats montrent la corrélation existantectdr CD4 et les stades

cliniques au cours de l'infection a VIH.
Patients avec CD# a 500 cellules :

Dans notre étude 7,44% des patients avaient undauxD4 initial supérieur
a 500 cellules .Parmi ceux-ci 71% d’entre eux avages pathologies non

classantes .lls occupaient la tranche d’age 41-8Q%.Le VIH type | était
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retrouvé chez 100% de ces patients. Aucun de cBenfsa n’avait une

infection opportuniste due au SIDA.
5. Pronostic et taux de CD4 :
Rémission :

Malgré le déficit immunitaire considérable, on &servé une bonne
rémission au décours du traitement chez 72,4%adtsnts avec un taux de

CD4 initial inferieur a 200 cellules.
Déces :

Le grand nombre de décés parmi les patients delkéétait observer au sein
du lot de ceux présentant un taux de CD4 inititdrieur a 200 cellules soit

86,2% de ces patients.
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VIIl) Conclusion et recommandations:

Conclusion ;

Notre étude a cherché a évaluer la corrélatiost@xie entre le taux de CD4 et
les différents stades clinigues au cours du VIHAIDous avons inclus 94
patients en hospitalisation sur une période ded8)x(nois et disposant d'au
moins un dosage du taux de CD4.Les patients dedketlisposaient a 100%
d’'un taux de CD4 initial. On notait un mauvais $uu dosage de CD4 a M3,
M6 et M12 ; a M3 73,4% des patients ne disposgastde dosage de CD4 et
87,2% des patients a M6 et M12.Les infections ojppastes dues au SIDA sont
apparu dans 93% des cas aux taux de CD4 infergeR€® cellules. L'infection
opportuniste la plus retrouvée fut la tuberculase46,4%, suivi de la
toxoplasmose cérébrale a 19,6%.

Cette étude nous permet d’affirmer que la tubesmilet la toxoplasmose
cérébrale sont les pathologies les plus retrougéesurs du VIH.

Ces pathologies sont observées au moment ou lalea@D4 est inferieur a 200
cellules.

La mortalité est corrélée a I'effondrement de I'iomité (CD4 a 200 cellules)

Notre étude nous a permis de constater que la mueveles affections et
infections opportunistes est considérablementdibeffondrement des CD4.

Recommandations :

A I'endroit du ministre de la santé :
— Lutter pour la pérennisation de la gratuité durbidologique des
PVVIH dans toutes les structures sanitaires pubBmt privées.
— Recommander la réalisation réguliere du bilandgigjue.
— Vulgariser le dosage des L TCD4.
— Assurer la disponibilité des réactifs pour le desatps L TCD4 sur
tout le territoire et en toute période.
A I'endroit du personnel soignant :
— Demander les CD4 chez tout nouveau patient.
— Respecter la régularité du suivi biologique (suries CD4 a Mo,
M3, M6, M12, M18....)
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— Mentionner toutes les données cliniques et biologggdans les
dossiers de suivi des PVVIH.
— Assurer une bonne tenue des dossiers de suivi

A I'endroit des patients :

— Respecter rigoureusement les rendez-vous
— Reéaliser les bilans biologiques demandés par leenoiéd
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Nom : MAIGA

Prénom: MAHAMANE

E-mail : mahamanemaiga2013@gmail.com

Titre de la these :Concordance CD4 et stade clinique au cours du/SIBA
Année universitaire : 2012-2013

Ville de soutenance Bamako

Pays d’origine : Mali

Lieu de dépbt :Bibliothéque de la faculté de Médecine et d’Odento
stomatologie

Secteurs d’intérét :Maladies infectieuses et tropicales, Immunologie
Résumé :Les objectifs de notre étude étaient de : idemtiée différentes
pathologies au cours du VIH ; classer les pathelgn fonction du taux de
CD4 ; décrire le pronostic lié a ces pathologie$oaation du taux de CDA4.

Il s’agissait d’'une étude prospective. Elle a dwgi@€06) mois d’activités (de
mars a aout 2013).Nous avons retenu 94 patientslawensentement éclairé.
L’infection au VIH type 1 est le plus fréquentfdlali. La Tranche d’age 31-40
ans est la plus atteinte avec un sexe ratio F/R&LLimmunité est
considérablement effondrée (80,9% des patients @véaux de CD4 initial
inferieur a 200 cellules).La tuberculose est ldplatgie la plus retrouvee
(46,4%) suivie de la toxoplasmose cérébrale (19]68%)affections et
infections opportunistes surviennent a un stadie ¢aux de CD4 est inferieur a
200 cellules (93%)).

Le pronostic est tributaire du stade immunologides patients. Le plus grand
nombre de déces est observé parmi ceux présemaatxide CD4 initial
inferieur & 200 cellules.

Mots clés :VIH/SIDA, CD4, Stade clinique, Bamako
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Title of thesis: Concordance CD4 and clinical stage during HIV/SID
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Country: Mali

Place of depositLibrary of Medical and Odonto-stomatology School

Sector of interest: Transmitted and tropical diseases, Immunology
Summary: Our study aimed to: identify the different pathgks during
HIV/AIDS; classify pathologies according to the g@abf CD4; describe the
prognosis related to the pathologies accordingeaate of CD4.

It was a prospective study which has taken six hmof activities (from March
to August 2013).We have retained 94 patients viadhr tfull consent.

The infection to HIV type 1 is the most frequeniMiali. The age-bracket 31-40
years old is the most affected with a sex ratio FdML.23. The immunity is
considerably broken down (80.9% of patients witrate of initial CD4 lower
than 200 cells.) Tuberculosis is the most foundathgogy (46.4%) followed
by cerebral toxoplasmosis (19.6%). opportunist artmand infections occured
at a stage where the rate of CD4 is lower thanc2lle (93%).

The prognosis depends on the immunological stagpatients. The biggest
number ofdeceasés founded among those who have a rate of initi2d @®wer
than 200 cells.

Key words: HIV/AIDS, CD4, Clinical stage, Bamako
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Fiche d’enquéte

1) Examens demandés :

Sérologie : HIV1/..../ HIV2/..../ HIVlet2/..../

Taux de CD4 :

Taux de CD4 initial M3 M6 M12

Il1) Etat clinique :

Classification OMS :

Stadel/..../ Stade2/..../
Stade3/..../ Staded4/..../

Classification CDC :

Catégorie Catégorie B Catégorie C
1. CD4>500
2. CD4 200-499
3. CD4<200
IV) Signes cliniques et CD4 :
CDA initial e SIBNES ClINIGUES :evveceeieeerreteeete et ettt st eer bbb
CDA M3 et SIENES ClINIQUES ettt sttt et aera e
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V) Classification OMS et taux de CD4 initial :

Taux de CD4 initial

Stadel

Stade2

Stade3

Stade4

V1) CD4 et Diagnostic :

VII) Evolution :
Bonne rémission /..../
Etat clinique altéré/.... /

Déces/.... /
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I’effigie d’'Hippocrate, je promets et je jure, au nom de I'Etre Supréme d’étre

fidele aux lois de I’'honneur et de la probité dans I’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.

Admise 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 moeurs 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 dés la conception.

Méme sous la menace, je n"admettrai pas de faire usage de mes connaissances

médicales contre les lois de I’humanité.

Respectueuse et reconnaissante envers mes Maitres, je rendrai a leurs enfants

I'instruction que j’ai recu de leurs peres.
Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidéle a mes promesses !
Que je sois couverte d’opprobre et méprisée de mes confréres si j'y manque !
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