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I. INTRODUCTION

Le virus de I'immunodéficience humaine (VIH) est un rétrovirus infectant
I’homme et responsable du syndrome d’immunodéficience acquise (SIDA) qui
est un état affaibli du systeme immunitaire le rendant vulnérable a des multiples
infections appelées infections opportunistes du VIH/ SIDA. [1]

Deux types de VIH ont été identifiés a ce jour : le VIH1 et le VIH2. Le virus le
plus répandu dans le monde est le VIH1, le VIH2 se rencontre surtout en Afrique
occidentale, mais il a aussi eté retrouve en Afrique orientale, en Europe, en Asie
et en Amérique latine. Si la transmissibilité et la pathogénicité des deux différent,
le VIH2 étant moins transmissible et 1’évolution vers le SIDA moins rapide que
pour le VIH1, leurs modes de transmission sont identiques. [2]

Avec plus de 35 millions de morts a ce jour, aucune région du monde n’est
épargnée par 1’épidémie VIH/ SIDA mais la prévalence des infections par le VIH
ainsi que I’incidence des nouvelles infections sont particulicrement élevées dans
les pays en développement (PED) des zones tropicales. Ainsi, 70 % des 36,9
millions de personnes infectées par le VIH (estimation OMS 2015) vivent en
Afrique Sub-saharienne. La sévérité de cette infection rétrovirale chronique qui
évolue inexorablement (plus de 95 % des cas) vers un déficit immunitaire séveére,
I’acces encore tres insuffisant au dépistage a un stade asymptomatique, la
précarité économique et sociale des personnes atteintes et les insuffisances
structurelles des systemes de santé, expliquent que I’infection par le VIH compte
parmi les trois premieres causes de mortalité des adultes et des enfants en Afrique
Sub-saharienne. [5]

Le VIH continue de représenter encore un probléeme mondial majeur de santé
publique. En 2017, 940 000 personnes sont décédées d’une ou des causes liées au
VIH dans le monde. [3]

Fin 2017, on comptait dans le monde environ 36,9 millions de personnes vivant
avec le VIH, dont 1,8 million d’enfants. [3]

THESE MEDECINE 2 AISSATA DIALLO




PRISE EN CHARGE DES FEMMES SEROPOSITIVES AYANT CONTRACTEES UNE GROSSESSE AUCOURS DU TRAITEMENT

La région africaine de I’OMS, ou 25,7 millions de personnes vivant avec le VIH
en 2017, est la région la plus touchée. [3]

Au Mali, la prévalence du VIH est 1,1% dans la population générale ;

Selon ’ONU/SIDA au Mali, on comptait 5900 (3800-8600) cas de nouvelles
infections, 6100 (4800-7500) cas de déces dus au VIH en 2016.

Ainsi le programme Prévention Transmission Mére Enfant du VIH a vu le jour en
2002 au Mali.

Ce programme est devenu une priorité de santé publique dans de nombreux pays
surtout ceux d’Afrique sub-saharienne. Il s’avére aujourd’hui nécessaire de
développer une prévention et une prise en charge spécifique des femmes enceintes
ou allaitantes. [4]

En effet, I'association grossesse et VIH est une situation a haut risque de
complications materno-feetales, en I’absence de tout traitement chez la mére, le
risque de transmission du VIH aux nouveau-nés non allaités se situe entre 15 %
et 25 % dans les pays industrialisés, et entre 25% et 35% dans les pays en voie de
développement. [5]

Pour empécher cette transmission meére enfant, un paquet d’activités sont mises
en place dans le cadre de I’élimination.

Le désir d’enfant est une aspiration légitime pour les personnes vivant avec le
VIH. Grace aux traitements anti-rétroviraux, leur espérance de vie rejoint celle de
la population géneérale et le risque de transmission mere - enfant (TME) est
inférieur a 1 %. [6]

Le désir de grossesse, pas toujours explicite, doit étre évoqué chez toute femme
infectée par VIH. [6]

Le concept fondamental est d’utiliser un traitement anti- rétroviral dans tous les
cas avec pour objectif I’obtention d’une charge virale indétectable. [6]
Aujourd’hui, la majorité des femmes enceintes vivant avec le VIH ont un
traitement antirétroviral au long cours avant la grossesse. [6] (option B+ de
I’OMS)
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La rareté voire la quasi inexistence a Kati d’étude portant sur la femme enceinte
ayant contractée une grossesse au cours du TARV justifie la présente étude.

Le présent travail met en lumiére I’efficacité du traitement antirétroviraux sur la

transmission materno-feetale du VIH.
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II. OBJECTIFS DE L’ETUDE :
Objectif général :
Etudier la prise en charge des femmes enceintes VIH positif sous traitement ARV
dans le service de médecine du CHU Pr Bocar Sidi SALL de Kati
Objectifs spécifiques :
e Déterminer la fréguence de survenue de la grossesse chez les femmes
séropositives au VIH suivies dans le service de médecine ;
e Déterminer les difficultés rencontrées au cours du suivi des femmes
séropositives au VIH ;

e Déterminer le pronostic maternel et feetal.
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I1l. GENERALITES:

- Historique :
Le premier cas documenté d’infection par le VIH chez ’homme remonterait a
I’année 1959 ou une prise de sang a été effectuée sur un homme au Congo,
suivront alors plusieurs patients atteints de maladies rares (notamment la maladie
de Kaposi), aujourd’hui considérées comme maladies opportunistes liees au VIH.
Ainsi que les tests réalisés sur du sang congele, prélevé des 1959, ont par la suite
confirmé la présence du virus VIH. [5]
En 1969, aux Etats-Unis, un adolescent de 15 ans meurt & I’hopital de Saint-Louis
d’une forme particuliérement séveére de maladie de Kaposi. Lors de son
interrogatoire, il avait déclaré étre né a Saint-Louis, n’avoir jamais voyagé ni recu
de transfusion sanguine. Un test sur du sang congelé de ce patient est effectué en
1987, détectant ainsi le VIH. Ce garcon est soupconné d’avoir ét€¢ contaminé par
voie sexuelle, ce qui impliquerait 1’existence de cas préalables aux Etats-Unis [7].
L’¢épidémie du Sida a officiellement commence le 5 juin 1981, lorsque le CDC :
Centres for Disease Control and Prevention, note dans sa revue Morbidity and
Mortality Weekly Report, une recrudescence de cas de pneumocystose chez cing
homosexuels a Los Angeles. [8]
Les premiers malades étant exclusivement des homosexuels, le syndrome va étre
appelé, par certains, le « gay-related immuno deficiency disease » (GRID) [8].
Toutefois, il apparait rapidement que des hémophiles, des usagers de drogues par
voie veineuse, des hétérosexuels et des immigrants haitiens sont également
touchés. Finalement, I’appellation « Acquired immune deficiency syndrome »
(AIDS) va étre retenue [9].
Cette dénomination sera ensuite traduite dans plusieurs langues. Les progres du
traitement et la prévention de I'infection par le VIH ont été spectaculaires dans les
annees 1990, en 1994, le premier tournant a eu lieu avec la preuve que I'AZT
réduit de deux tiers le risque de transmission mere-enfant, de 20 % a 7 %. Un

deuxieme tournant a eu lieu en 1996 avec I'avenement des trithérapies, permettant
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une diminution de 80 % de l'incidence du sida et une ameélioration correspondante
de la survie, I'utilisation de traitements antirétroviraux efficaces a également
bouleversé la prévention de la transmission du VIH, que ce soit de la mere a
I’enfant ou par voie sexuelle.
Ces progrées ont entrainé un changement profond dans les attitudes des médecins,
les mentalités de la société et les projets des patients. Avant l'arrivée des
traitements, les médecins déconseillaient la grossesse, méme si de hombreuses
femmes n'ont pas attendu pour devenir enceintes. Actuellement, des femmes
séropositives sont autorisées a avoir des enfants. [10]
Depuis la publication de ces resultats, la majorité des pays industrialises ont mis
en place des programmes de conseil et dépistage volontaire du VIH pendant la
grossesse. Avec le succes des thérapies multiples, dans les pays industrialisés, un
nombre croissant de femme débutent des grossesses alors qu’elles sont sous
thérapie antirétrovirale hautement active. Les taux de transmission observés avec
ces traitements sont extrémement faibles, de I’ordre de 1 a 3%. [11]

- Rappel virologique :
Les virus de I’'immunodéficience humaine VIH appartiennent & la famille des
Rétroviridaes, a la catégorie des Lentivirus. Ces derniers sont lytiques, et
responsables de la destruction cellulaire et de la mort de la cellule infectée (effet

cytopathogéne) et sont responsables d’infection a évolution lente. [12]
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Figure 1 : Schéma organisationnel du virus VIH [13]

1) Structure du VIH : Le VIH est une particule virale, de forme sphérique,
enveloppée, mesure 80 a 120nm de diametre. Elle est entourée d’une membrane
cellulaire ou sont encrées des molécules de glycoprotéines d’enveloppe (gp 120
pour le VIHL1 et gp 110 pour le VIH2) et les molécules de glycoprotéines
transmembranaires (gp 41 pour le VIH1 et gp 46 pour le VIH2). Elle est
constituée d’une matrice tapissée de molécules correspondant aux protéines de
la matrice (p 17 pour le VIH1 et p 16 pour le VIH2) et contenant également la
protéase virale. La capside virale de forme trapézoidale, est située au centre de
la particule virale. Elle est constituée de protéines (p24 pour le VIH1 et p26
pour le VIH2). A P’intérieur de cette capside virale figurent les protéines de
nucléocapsides p16, la transcriptase inverse, I’intégrase et deux copies d’ARN

viral monocaténaire [14]
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2) Diversité et organisation génétique :
La diversité génétique des VIH est importante a souligner, car elle constitue un
obstacle majeur a la constitution d’un vaccin préventif et peut poser des problemes
de diagnostic et de prise en charge thérapeutique. On distingue deux groupes de
VIH. [15,16]
Les VIH-1 proches des virus des chimpanzés africains et comprenant les VIH-1
groupe M, groupe O et groupe N. Ce sont les VIH-1 groupe M (major) qui sont
largement dominants avec une grande diversité génétique au sein de ce groupe
incluant les principaux sous-types (de A a K), tous préesents en Afrique. Alors que
le sous-type B du groupe M est majoritaire en Europe et aux Etats-Unis [15,16]
Les VIH-2 proches des virus des singes mangabey montrent aussi une grande
diversité, mais celle-ci est moins forte que celle des VIH-1. La diversité génétique
des VIH-2 est importante, actuellement huit sous-types (A a H) ont été décrits. Le
VIH-2 conduit comme le VIH-1 au sida, cependant, les caractéristiques cliniques
et biologiques de I’infection montrent des différences. En effet, VIH-2 posséede
un taux de transmission moindre que VIH-1 et est genéralement moins pathogéne.
L’¢épidémie de VIH-2 reste restreinte a 1’ Afrique de 1’Ouest ; et les mécanismes
responsables de cette moindre pathogénicité sont encore peu clairs. [15,16]

3) Cellules cibles et tropisme cellulaire :

a) Cellules cibles : [17]

» Lymphocytes CD4 :
- CD4 actives responsables 99% de la réplication virale,
- CD4 non activés = cellules mémoires. Chez les patients traités le virus persiste
sous forme de DNA proviral non défectif. La réplication virale persiste a bas bruit
et n’est pas détectce.

» Cellules présentatrices de 1’antigene :
Le virus est absorbé par les cellules dendritiques des muqueuses génitales, puis
transporté aux organes lymphoides voisins par intermédiaire d’une e « DCSIGN

».
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b) Tropisme cellulaire :
On considéere que les lymphocytes CD4-positifs activés sont le principal site de
production virale et la principale cible des effets délétéres du virus. Les
monocytes-macrophages et les cellules dendritiques produisent moins de virus
mais sont moins facilement détruits. On distingue des souches ayant un tropisme
préférentiel pour les monocytes-macrophages et utilisant plutot le CCR5, des
souches ayant un tropisme pour les lymphocytes activés et utilisant plutot le
CXCR4 et des souches présentant les deux tropismes et utilisant les deux
corécepteurs [18].

4) Cycle de réplication virale :
Ce cycle de réplication est composeé principalement de 7 étapes (figure 3)
[19]:
1) La phase d’attachement : la phase d’attachement. Le virus, grace a la protéine
gp120 située sur sa membrane, reconnait la protéine CD4 située sur la membrane
des lymphocytes T CD4 et se fixe sur elle.
2) La phase de fusion et de pénétration : la protéine gp41 achéve la fixation et
permet la fusion des membranes virales et cellulaires. Le matériel génétique du
virus (’ARN viral) est alors injecté dans le cytoplasme de la cellule désormais
contaminée.
3) La phase de transcription inverse de I’ARN viral : cet ARN viral est
rétrotranscrit en ADN viral grace ’action d’une enzyme : la transcriptase inverse.
4) La phase d’intégration de I’ADN viral : I’ADN viral est intégré au génome de
la cellule infectée grace I’action d’une enzyme, I’intégrase. Cet ADN viral est
ensuite transcrit en plusieurs ARN viraux grace au systéme de réplication de la
cellule.
5) La phase de traduction : les ARN viraux ainsi produits sont lus et traduits en

précurseurs protéiques qui vont, aprées assemblage, former les protéines virales.
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6) La phase de clivage et d’assemblage des protéines virales : les protéines virales
ainsi formées vont étre clivées puis assemblées en nouveaux virions. Le clivage
et la maturation des protéines virales sont assurés par une enzyme, la protéase.

7) La phase de libération des nouveaux virions : les virions formés bourgeonnent
a la surface de la cellule infectée avant d’étre libérés dans 1’organisme pour un

nouveau cycle viral.

CDh4
e L |
i Réw'r,;\%rmncripmse
CCR5/ CXCR4

Le cycle :
du VIH # Lymphocyte T4

Figure 2 : La connaissance des différentes étapes du cycle réplicatif des VIH est essentielle

pour la compréhension de la physiopathologie de I’infection, chacune de ces étapes étant une

cible potentielle des thérapeutiques antivirales. [20]
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Développement de molécules antivirales efficaces
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thérapeutique

e e ssiaBanin aa

Figure 3 : Cycle de réplication et voies d’action thérapeutique [20]

5) Modes de transmission :
Si le VIH a été isolé dans la plupart des liquides sécrétés par ’Homme, seuls le
sang, les produits sanguins, le sperme et les sécrétions cervico-vaginales ont été
incriminés dans sa transmission.

a. Transmission sexuelle :
Elle constitue le principal mode de transmission de la pandémie.
Le VIH se transmet par relations homo et hétérosexuelles.
La transmission hétérosexuelle est celle qui domine dans les pays en voie de
développement. Cela est da a des facteurs socioéconomiques tels que :
- la multiplicité des partenaires,
- existence de 1ésions génitales,
- les relations sexuelles occasionnelles non protégées,
- la pratique de la sodomie,

- les relations sexuelles pendant les menstrues,
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- la pauvreté.
Elle se fait par I’intermédiaire des muqueuses buccales, vaginales, ou rectales
lorsqu’elles rentrent en contact avec des sécrétions sexuelles ou du sang contenant
du virus. Lors d’une pénétration vaginale, le risque de transmission est superieur
d’un homme séropositif vers une femme séronégative a celui qui existe d’une
femme séropositive vers un homme séronégatif[43].
La penétration anale multiplie ce risque par trois. La contagiosité d’un porteur du
VIH est variable dans le temps, car la quantité de virus présente dans les secrétions
sexuelles est fonction de 1’¢tat latent ou non de ce dernier. Cela explique qu’un
porteur du virus peut contaminer plusieurs personnes dans un laps de temps, a
I’inverse d’autres porteurs ne contaminent pas leur partenaire, malgré une vie
sexuelle sans protection pendant des mois, des années. C’est ce qui expliquerait
la forte contagiosité du VIH-1 par rapport au VIH-2 [44].

b. Transmission sanguine :
C’est la voie la plus directe de transmission. On distingue deux modes :

e Transmission par des objets souillées (aiguilles, lames, seringues,

couteaux).

Le partage de seringue entre les toxicomanes est I'un des facteurs essentiels de
I’extension de 1’épidémie du VIH dans plusieurs régions du monde : Russie et
Europe orientale, Inde et Indonésie, Chine, les Etats - Unis, le Proche et le Moyen
Orient[45].
Cette transmission est surtout retrouvée chez les toxicomanes par voie intra
veineuse. Elle représente aux Etats-Unis la deuxieme voie de contamination apres
celle des relations sexuelles entre homosexuels [44].
Ce mode de transmission est €galement incriminé en Afrique par I’utilisation de
seringues, d’aiguilles ou de lames usées lors des scarifications, des circoncisions
et d’excisions [46].
Bien que rares, les contaminations professionnelles (infirmiers, médecins,

biologistes, etc.) par inoculation accidentelle de sang contaminé par le
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VIH sur une peau lésée ou une muqueuse saine, les piqires accidentelles avec des
aiguilles contaminées par le sang frais existent également [47].

e Transmission par transfusion sanguine
La contamination se fait par transfusion sanguine ou par injection de dérives
sanguins, non controlés (sang total, plasma frais, concentré globulaire).
La contamination par transplantation d’organe est également possible[48].

c. Transmission verticale :
La transmission du virus de la mére a I’enfant peut survenir a différentes étapes
de la grossesse :
- in utero : dans les semaines précédant I’accouchement dans un tiers des cas ;
- intra partum : au moment de I’accouchement dans deux tiers des cas.
- la période d’allaitement présente également un risque d’infection pour I’enfant
estimé entre 5 et 7% [48].
Le taux de transmission materno-foetal du VIH-1, en absence de traitement ARV
est de 18 a 25% et ce quel que soit le mode de contamination de la mére ou son
origine géographique ; contrairement au VIH-2 ou le risque de transmission de la
meére a I’enfant serait de 1’ordre de 1% [48].

d. Autres modes de transmission :
Méme s’il a été retrouvé dans la salive, les urines, les larmes le liquide céphalo-
rachidien (LCR) et le liquide broncho-pulmonaire, la transmission du VIH n’est
cependant pas automatique a cause de la faible concentration de virus présent dans
ces liquides et de la présence éventuelle de composants inactivant les virus.
Pour ces liquides le risque de transmission est théorique et les cas anecdotiques
publiés ne permettent jamais d’écarter la possibilit¢é de souillure du liquide
impliqué par le sang.

La possibilité de transmission par les insectes hématophages a été écartée [56]
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- Physiologie et Histoire naturelle de I’infection par le VIH :

Prmo-nfechon
Contanmination
Symptdémes
constitutionnels # VIH detecte
dans le sang
Taux de
lymphocytes CD4
0 3 6 9 12 12 3 4567 89 W N
Semaines Années

Figure 4 : L'évolution de I’infection par le VIH s'effectue en 3 temps [21]

Dés la contamination, la réplication active du virus commence avec établissement
rapide de réservoirs viraux (ganglions, tissu lymphoide du tube digestif, systeme
nerveux central) avec intégration du VIH dans le génome des cellules hotes. La
primo-infection : c'est la phase précoce de l'infection. Environ 3 a 6 semaines
apres l'infection initiale. Au cours de cette phase, appelée syndrome rétroviral
aigu, le VIH se reproduit en grandes quantités et diffuse dans I'ensemble de
I'organisme. Un traitement des ce moment, en limitant la réplication virale
permettrait une évolution plus favorable a long terme.

La phase asymptomatique (latence clinique) : apres la période de primo infection,
la réplication du virus dans le sang diminue et se stabilise a un niveau qui varie
selon les personnes. La phase de seropositivité sans symptémes cliniques
correspond a la période durant laquelle les effets toxiques du virus semblent
apparemment contrdlés par le systeme immunitaire.

La phase symptomatique/infections opportunistes (SIDA) : le nombre de
lymphocytes T-CD4 diminue rapidement et donc Le systeme immunitaire est
maintenant en état d'insuffisance grave. Le sida correspond au stade avancé de
I’infection par le VIH. Deux marqueurs pronostiques sont utilisés en pratique, la

numération de lymphocytes CD4 et le taux d'acide ribonucléique (ARN)-VIH

THESE MEDECINE 17 AISSATA DIALLO




PRISE EN CHARGE DES FEMMES SEROPOSITIVES AYANT CONTRACTEES UNE GROSSESSE AUCOURS DU TRAITEMENT

plasmatique (couramment appelé charge virale). La diminution du taux de
lymphocytes CD4 augmente le risque d'infection opportuniste qui devient majeur

lorsque le taux diminue en dessous de 200/mm3[10].

- Etudes cliniques :
a) Primo infection a VIH :
Devant tout syndrome infectieux aigu compatible avec une primo-infection par le
VIH, il convient d’insister sur la nécessité de réaliser d’emblée la recherche de
I’ARN-VIH plasmatique (charge virale : CV) associée a un test serologique VIH
combiné (détection de I’antigéne p24 [Ag p24] et des anticorps). Le diagnostic de
primo-infection est une urgence virologique, qui repose sur une charge virale
détectable associée a un test ELISA encore négatif, ou un test ELISA positif avec
< 5 bandes sur le Western blot. [37]
a. Signes cliniques :
Les symptdmes surviennent dans un délai pouvant varier de 1 a 6 semaines, le
plus souvent 10 a 15 jours apres la contamination, il peut s’agir :
» D’un syndrome pseudo-grippal : fievre (90%), céphalées,
myalgies,asthénie, éruption maculopapulaire, pharyngite (70%) ;
» Des manifestations digestives (diarrhée, douleurs abdominales) moins
fréquentes ;
> Des signes neurologiques (10%) : méningites ou méningo-encephalites,
mononévrites (paralysie faciale notamment) ou polyradiculonévrite.
Au cours de la 2°™ semaine, dans plus de 50% des cas, des adénopathies
apparaissent dans les aires cervicales, axillaires et inguinales qui peuvent persister
plusieurs semaines voire plusieurs mois. Des infections opportunistes sont
possibles en cas d’immunodépression profonde : candidose orale et

cesophagienne, pneumocystose, toxoplasmose cérébrale, tuberculose, etc.
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b. Signes biologiques non spécifiques :
Les signes biologiques sont d’abord hématologiques : une thrombopénie (dans 45
a 75 % des cas de primo-infection) puis une leuconeutropénie (36 a 50% des cas),
parfois un syndrome mononucléosique apparait avec une hyperlymphocytose.
Une cytolyse hépatique et une augmentation des phosphatases alcalines sont
également possibles.

c. Diagnostic positif de I’infection a VIH :
Le diagnostic biologique est évidemment essentiel. Il est recommandé de
s’assurer que la différenciation entre VIH-1 et VIH2 est correctement effectuée
au moment du diagnostic de séropositivite VIH. Cela est indispensable afin
d’utiliser les tests de suivi virologique appropriés et spécifiques, de choisir un
traitement adapte [37].
Pendant la période d’incubation, soit les dix premiers jours suivant la
contamination, le virus se multiplie silencieusement dans I’organisme et il n’y a
pas de marqueur virologique détectable. On se trouve dans la période muette avant
que les signes cliniques n’apparaissent. Le début de la phase virémique, précédant

la séroconversion, correspond aux manifestations cliniques de la primo-infection.
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Figure 5 : La cinétique d’apparition des différents marqueurs virologiques et immunologiques,
en fonction du jour du prélévement par rapport a une prise de risque identifiée [38]
L’antigénémie p24 est détectable environ 15 jours aprés le comptage, quand les

premiers signes cliniques apparaissent, et le reste pendant 1 a 2 semaines.
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La charge virale plasmatique par PCR VIH-ARN est détectée de maniére plus
précoce. C’est donc le test de choix pour le diagnostic précoce en cas de suspicion
de primo-infection par le VIH car il peut étre positif dés le 11°™ jour, sensible
(100%) et tres spécifique.

Les anticorps sériques apparaissent dés la 3*™semaine aprés le comptage, et on
peut donc demander une sérologie VIH. Les méthodes immuno-enzymatiques
(ELISA) permettent la détection des anticorps anti-VIH. Les tests de
4*megénération utilisés actuellement en France sont trés sensibles. lls permettent
la détection combinée de la proteine antigenique p24 du VIH-1 et des anticorps
IgM et 1gG antiVIH-1 et anti VIH-2.

Ces tests permettent de réduire a quelques jours la fenétre sérologique pendant
laquelle la sérologie est négative en début de primo-infection.

Des tests dits « rapides » avec une réponse en quelques minutes ou heures sont
aussi disponibles et facilement réalisables jusqu’a présent utilisés dans un
contexte d’urgence ou d’accident d’exposition,

Au total, sur le sérum a tester sont pratiqués deux tests de dépistage de type
ELISA (ou un test ELISA et un test rapide) détectant les anticorps anti VIH-1 et 2.
Si le résultat est doublement négatif, on peut affirmer 1’absence de séroconversion
vis-a-vis du VIH et donc, sauf le cas d’une forte suspicion de primo infection tres
récente, I’absence d’infection par le virus. Si le résultat est dissocié ou doublement
positif, on a recours au Western blot.

La présence sur le western blot de bandes ne remplissant pas les criteres de
positivité définit un western blot indéterminé qui peut traduire une
séroconversionVIH-1 en cours ou une infection par le VIH-2. En cas de notion de
contage, si le test est négatif, il faut s’assurer que le test n’a pas été fait trop

précocement apres la date du comptage présumé.
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b) Syndrome de ’immunodéficience acquise :
En absence de traitement antirétroviral, la quasi-totalité des patients infectés par
le VIH évolue au fil des années vers le SIDA. 11 s’agit d’une forme symptomatique

de I’infection par le VIH, caractérisée par trois types de signes :

- Des signes liés a la réplication virale ou a des atteintes spécifiques du
VIH (encéphalite).
- Des infections opportunistes liées a 'immunodépression telles que :
1 des infections opportunistes mineures (candidose orale).
[ ou majeures (pneumocystose, toxoplasmose, tuberculose,
cytomegalovirus).
- Des manifestations tumorales :
1 maladie de kaposi
1 lymphome B lié le plus souvent a une activation dérégulée du virus
Epstein-Barr (EBV).
Les antirétroviraux :
Les antirétroviraux sont des médicaments qui inhibent la réplication virale.
L’objectif du traitement est de rendre indétectable la charge virale en dessous du
seuil de détection (200 ou 50 ou 25 copies/ml), favoriser la restauration
immunitaire par I’augmentation du taux de CD4.
Ainsi sera observé :
- une amélioration de la qualité de vie,
- un accroissement de I’expérience de vie,
- une diminution de la morbidité et de la mortalité due a la réduction des infections
opportunistes.
Les ARV agissent en bloquant ’action des enzymes importantes pour la
réplication virale et le métabolisme du VIH. On peut les utiliser en associations
standardisées (de 3 médicaments en général). On déconseille la monothérapie en

raison du développement inévitable des pharmaco résistances. On ne conseille pas
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non plus les bithérapies nucléotidiques car elles n’entrainent pas de diminution
générale de la mortalité liée au VIH dans les populations.
Contre-indication de la trithérapie : insuffisance rénale et hépatique sévére,
maladie incurable concomitante [49].
L’introduction au traitement antirétrovirale doit €tre systématique chez sujet
immunodéprimé quel que soit la charge virale et le taux de CD4.
Dans tous les cas, I’instauration d’un traitement ARV doit étre préparée au besoin
par une équipe multidisciplinaire pour optimiser I’adhésion au traitement et aux
soins [50].
Aucune molécule n’est virucide a ce jour. Toutes ne sont que virostatiques, c'est-
a-dire qu’elles bloquent la multiplication du virus, mais ne les tuent pas[51].
Différentes classes thérapeutiques ont été développées :

> Les inhibiteurs de la reverse transcriptase :

A. Les inhibiteurs nucléosidiques ou nucléotidiques de la reverse
transcriptase (INRT) ; ce sont des prodrogues qui agissent sur le VIH;
etVIH; en bloquant I’ADN viral en ARN proviral. Les principales molécules
commercialisées sont :

_ Zidovudine ou AZT (RETROVIR®)
_ Didanosine : ddI (VIDEX®)
_ Lamivudine : 3TC (EPIVIR®)
_ Stavudine : d4T (ZERIT®)
_ Zalcitabine : ddC (HIVID®)
_ Abacavir : ABC (ZIAGEN) [42]
Un inhibiteur nucléotidique de mode d’action analogue, le ténofovir ou
TDF (VIREAD®), a été aussi développé
B. Les inhibiteurs non nucléosidiques de la reverse transcriptase (INNRT)
Ce ne sont pas des prodrogues, ils sont directement actifs. IIs n’agissent pas sur le
VIH; etVIH; du groupe O. ils sont utilisés dans la PTME a cause de leur bonne

diffusion cerébrale et placentaire.
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Les INNRT actuels sont :
Premiére génération
_ Neévirapine : NVP (VIRAMUNE®)
_ Delavirdine : DLV (RESCRIPTOR®)
_ Efavirenz : EFV (STOCRIN, SUSTIVA®) [50].
Seconde génération
_ Etravirine (INTELENCE TMC)
> Les inhibiteurs de proteases (IP) :
lIs inhibent la protéase _formation de particules virales immatures
(virions) incapables d’infecter d’autres cellules, ils sont directement actifs.
Les anti protéases a ce jour sont :
_ Indinavir: IDV (CRIXIVAN®),
_ Nelfinavir :NFV VIRACEPT®),
_ Ritonavir : RTV (NORVIR®),
_ Saquinavir :SQV(INVIRASE®),
_ Saquinavir : SQV(FORTOVASE®),
_ AmprénavirAgenerase®
_ Atazanavir (Reyataz®),
_ Fosamprénavir (Telsir®),
_ DarunavirPrezista® [52].
Nouveaux ARV :
> Les inhibiteurs de I’intégrase :
Dolutégravir
Raltegravir (ISENTRESS MK-0518) comprimés 400 mg.
> Les inhibiteurs de fusion (IF) :
De nouveaux médicaments qui visent a bloguer une nouvelle étape du cycle viral
en empéchant la pénétration du virus dans la cellule sont actuellement en cours de
développement. Il s'agit entre autre des inhibiteurs de fusion.

Une molécule est en phase finale de développement : le T20
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(PENTAFUSIDE) FUSEON® : ¢’est un polypeptide de 36 acides aminés qui se
fixe sur la gp41 et bloque son activité fusiogene. Le T20 est specifique du VIH1.
Il existe d'autres inhibiteurs de fusion en cours de développement ainsi que des
molécules bloguant d'autres étapes de la pénétration du virus dans la cellule.

Les inhibiteurs ou antagonistes des CCR5 Maravico (celsentri) comprimés 150 et
300mg [53].

Depuis 2008, pour un premier traitement, il convient de recourir a une association
de trois antirétroviraux (trithérapie), en faisant appel a I’'un des schémas «
classiques » suivants :

Deux INTI + un IP potentialisé par le ritonavir (IP/r) ;

Deux INTI + un INNTI [50].

Le ritonavir ne s’utilise plus pratiquement qu’a la dose 100mg X 2/24 heures pour
accroitre les concentrations- et en association avec- d’autres IP (booster)[54].
VIH ET GROSSESSE :

A. Effet de la grossesse sur ’infection par le VIH :

Techniquement, la mort d’une femme infectée par le VIH pendant sa grossesse
ou dans le post-partum est attribuée a la grossesse si la mortalité de cette femme
est augmentée par rapport a ce qui était attendu et si elle n’était pas tombée
enceinte. Ceci peut arriver dans deux situations : soit parce que le VIH augmente
le risque des complications obstétricales, ou parce que la grossesse accelere la
progression de I’infection par le VIH. [39]

En fait, la grossesse n’est pas véritablement un état de déficit immunitaire, elle
n’entraine pas de modification connue de I’immunité humorale. En revanche, le
nombre de lymphocytes CD4 et CDS8 et leur fonction ont fait I’objet d’études
contradictoires. Plusieurs études ont mis en évidence une diminution du nombre
des lymphocytes CD4 pendant la grossesse, parfois associée a une augmentation
du nombre des lymphocytes CD8.

Ce changement est surestimé, en raison de ’hémodilution de la grossesse. [10]
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Le risque evolutif en cas d'infection symptomatique depend [34]:
e Sévérité du déficit immunitaire,
e Anciennete de l'infection,
e Traitements : prophylaxie des infections opportunistes et le traitement
Antirétroviral
B. Effet de I’infection par le VIH sur la grossesse :
Il existe un risque potentiel pour la santé de la femme séropositive si elle tombe
enceinte, en particulier si son taux d’énumération de CD4 est faible. Elle est plus
prédisposée pendant la grossesse au paludisme et a ’anémie. Le VIH accroit le
risque d’un accouchement prématuré et d’un petit poids a la naissance. La femme
est également plus susceptible d’étre affectée par les complications de la santé
reproductive telles qu'une fausse couche, ’hémorragie du postpartum, la fievre
puerpérale et les complications des césariennes et des avortements a risque. [40]
Toutefois la causalité reste mal définie. Dans les études européennes et
américaines, certaines de ces femmes ont d’autres facteurs de risque connus
(toxicomanie ou alcoolisme, tabagisme, problémes sociaux), ce qui rend difficile
I’appréciation du réle du VIH proprement dit. L’apport des études africaines est
important, car les populations de témoins séronégatives pour le VIH semblent
différentes des groupes de femmes séropositives.
Il est prédit que 11,9% de toutes les morts durant la grossesse et dans une période
allant jusqu’a un an apres 1’accouchement seront attribuables au VIH. On estime
qu’un exces de mortalité attribuable au VIH parmi les femmes enceintes et
pendant le postpartum a éte retenu. [41]
1. Avortements spontanés
Il semble que le taux de fausses couches spontanées soit plus éleve chez les
femmes infectées par le VIH que dans la population générale, mais il ne s’agit pas
forcément d’une relation causale. Des études ont aussi observé un taux ¢levé de

grossesses extra utérines chez les femmes séropositives. Vue que la fréguence des
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IST associées pourrait étre a I’origine de cette pathologie a ’encontre du VIH.
[10]

2. Accouchements prematurés

Le taux d’accouchements prématurés est environ deux fois plus élevé chez les
femmes infectées par le VIH que dans la population générale. Dans la cohorte
périnatale francaise, il était de 11 % avant I’introduction des antirétroviraux [39].
Presque toutes les études africaines montrent un exces plus ou moins important
d’accouchements prématurés chez les femmes séropositives,

L’hypothése la plus plausible fait intervenir I’infection ovulaire ou Ila
chorioamniotite infra clinique qui représente un risque accru de TME du VIH.

3. Retards de croissance in utero et morts feetales :

Plusieurs études africaines ont observé un poids de naissance moyen plus faible
et un taux d’hypotrophie plus €levé en cas d’infection VIH maternelle [10].

La différence de poids est de I’ordre de 150 a 250 g. Dans une étude Zairoise,
enfaite la relation entre le poids de naissance et le statut VIH maternel fait
intervenir de nombreux facteurs. Dans les études en Europe et aux Etats-Unis, le
VIH semble étre un facteur, méme en tenant compte de la toxicomanie et du
tabagisme. D’autre part, le poids de naissance moyen est plus faible chez les
enfants infectés par le VIH que chez les enfants non infectés. Dans I’enquéte
périnatale francaise, avant I’utilisation des antirétroviraux, la proportion d’enfants
pesant moins de 2500g, incluant prématurés et hypotrophes, était plus élevée chez
les enfants infectés par le VIH que chez les enfants non infectes, soit
respectivement 13 et 19 % [30].

Il est possible que I’infection in utero puisse entrainer un retard de croissance.

A I’inverse, le retard de croissance peut étre d’origine placentaire et I’on peut faire
I’hypothése que des 1ésions vasculaires ischémiques favorisent la perméabilité du
placenta, augmentant ainsi le risque de transmission. D’autre part, le risque de

transmission augmente avec le degré de deficit immunitaire maternel [22] et il est
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possible qu’un certain degré d’altération de 1’état général maternel entraine un
risque accru d’hypotrophie feetale.

4. Complications de la grossesse liées au déficit immunitaire

Il peut s’agir d’infections générales telles que la tuberculose, les hépatites virales,
les infections & CMV et la toxoplasmose. L hypoxémie due a une pneumopathie
a Pneumocystis carinii ou bactérienne peut entrainer une souffrance feetale. Les
pneumopathies bactériennes et autres infections non spécifiques sont plus
fréquentes chez les femmes séropositives, en rapport avec le déficit immunitaire.
Outre les infections opportunistes, les infections génitales peuvent avoir des
conséquences obstétricales : vaginites mycosiques récidivantes, condylomes
acuminés souvent multiples, herpes génital pouvant étre extrémement extensif
[10].

5. Thrombopénies [10]

Elles sont d’étiologie mixte, centrale (infection des meégacaryocytes) et
périphérique (destruction plaquettaire). 26 cas ont éte colligés chez 786 meres
séropositives, dans une étude rétrospective francaise. Le traitement de premiéere
intention des thrombopénies du VIH est la zidovudine. Les perfusions d’Ig sont
utilisées en cas d’échec des antirétroviraux ou d’urgence. La zidovudine peut étre
utilisée seule, a la dose de 750 a 1 000 mg/j. Actuellement, elle est utilisée le plus
souvent en combinaison avec d’autre antirétroviraux.

6. Complications du post-partum [10]

Le taux de complications du post-partum est plus élevé en cas d’infection par le
VIH. Les complications aprés césarienne ont été particulierement étudiées.

Elles sont de I’ordre de trois a cinq fois plus fréquentes que chez des femmes
séronégatives.

Les principales complications sont infectieuses et sont d’autant plus fréquentes

qu’il existe un déficit immunitaire franc (lymphocytes CD4 < 200/mm3).
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C. Transmission mere enfant du VIH :
Dans les pays en développement le risque de transmission du virus d’une mere
infectée a son enfant en I’absence de traitement varie entre 25% et 45% [23].
Cette transmission est beaucoup plus marquée :
[Jen fin de grossesse,
[IJpendant le travail ou a ’accouchement,
[Jet au cours de I’allaitement maternel surtout au début car la charge virale est tres

¢levée dans le colostrum.

- La transmission in utero :
La possibilité d'infection in utero est connue depuis longtemps par la mise en
évidence deés la naissance d'une virémie, voire exceptionnellement de signes
cliniques, chez certains enfants.
Il est important de noter que la part relative de la transmission in utero est
augmentée lorsque la meére présente une charge virale élevée ou un déficit

immunitaire avancé.

- Transmission in utero precoce [11]:

La transmission au deuxieme trimestre est possible en cas d'accouchement
prémature. Hors du contexte de prématurité, les cas de transmission in utero
précoces sont exceptionnels, comme 1'ont montré des études sur des tissus foetaux
et prélevements de sang feetal faits dans le cadre d'interruptions de grossesse entre
15 et 29 semaines chez des femmes infectées par le VIH avant I'avénement des
premiers traitements préventifs. Une des conséquences pratiques est

I'impossibilité de faire un diagnostic prénatal de cette infection. [10].

- Transmission in utero tardive :

Les études post natales chez les enfants qui se révéleront infectés sont en faveur
d’une transmission tardive [24]. Dans le travail de Rouvieux et Col [25], la
contamination a eu lieu in utero chez 1/3 de ces enfants.

En analysant dans un modele mathématique de Markov la cinétique de la virémie,

de l’antigénemie et des anticorps, les auteurs ont estimé que toutes ces
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contaminations in utero remonteraient a moins de 2 mois avant leur naissance
[26].

- La transmission intra partum :
En l'absence de traitement, la majorité des enfants infectés ont une virémie
négative a la naissance. Il pourrait s'agir d'enfants infectés in utero, mais dont la
charge virale est indétectable a la naissance. Il semble maintenant acquis qu'il
s'agit bien d'enfants contaminés autour de I'accouchement. Il est ainsi proposé une
définition distinguant les infections in utero, ou la PCR est positive dans les deux
premiers jours, des infections intra-partum ou elle ne devient positive que
secondairement.
L'importance de la transmission intra-partum est confirmée par les effets
protecteurs des traitements antirétroviraux péripartum (les plus étudiés étant
I'AZT et la névirapine) et de la césarienne programmée [10].
Plusieurs travaux ont isolé le VIH dans les secrétions cervico-vaginales en dehors
des regles. On peut citer celui de VOGT qui isola le VIH par culture des secrétions

génitales chez 4 femmes sur 14 [27].

- La transmission par le lait maternel :

Dans des études africaines, le taux de transmission est doublé chez les enfants
allaités au sein. Le risque de transmission serait plus éleve dans les premieres
semaines, mais il persiste pendant toute la durée de I'allaitement [28].

La transmission par allaitement est prouvée depuis longtemps par des
observations de contamination par une nourrice, de transmission par des meres,
elles-mémes infectées par des transfusions apres I'accouchement et par les enfants
dont le diagnostic par PCR était négatif apres 3 mois ou plus et qui ont eu une
infection clairement postnatale. [10].

Ce risque est augmenté lorsque la mére a un taux de lymphocytes CD4 bas et/ou
une charge virale plasmatique élevée. Une étude a montré une augmentation du

risque en cas de déficit maternel en vitamine A et en cas d'abces mammaire.
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D. Mécanismes de transmission et facteurs intervenants :

Mécanismes transmission :

i

2
.

Figure 6 : Mécanismes de transmission mere-enfant du virus de I'immunodéficience

humaine. [5]

Les mécanismes sont plus difficiles a étudier que les moments de la transmission
virale. Ces mecanismes pourraient étre favorisés par la survenue de
complications, telles que des hémorragies ou des infections bactériennes infra
cliniques, qui sont associées a la rupture prematurée de la poche des eaux et
I'accouchement prémature.

1) Voie transplacentaire

L'infection du trophoblaste a pu étre obtenue dans des conditions expérimentales,
mais le VIH n'a pu étre trouvé dans les placentas d'accouchées séropositives. Les
travaux in vitro du Groupe de travail européen sur la transmission in utero du VIH
[29] indiquent que le passage placentaire implique, non pas le passage de
particules virales libres, mais un contact entre des lymphocytes ou monocytes

maternels infectés et la barriére trophoblastique. La transcytose (passage a travers
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un épithélium) est une hypothese possible. Le passage de complexes immuns
virus-immunoglobuline G (IgG) a également été invoque.

Il apparait aujourd'hui que le placenta est une barriere efficace a la transmission
in utero, dans les conditions physiologiques du moins jusqu'en fin de grossesse.
Quant au passage de leucocytes maternels a travers la membrane placentaire, sa
fréquence augmente a l'approche de lI'accouchement et surtout en cas d'altérations
de la membrane, d'origine toxique ou infectieuse. L'augmentation de transmission
en cas de chorioamniotite pourrait étre due a cette augmentation de permeabilité
de la membrane placentaire. Des complications obstétricales peuvent modifier la
part des différents mécanismes, en particulier la chorioamniotite patente ou
I'infection bactérienne latente, qui peuvent favoriser la rupture prématurée des
membranes et la contamination par voie ascendante, et comportent des lésions
placentaires favorisant le passage du virus par voie hématogeéne. [10]

2.\/oie muqueuse

L'exposition peut avoir lieu a travers les muqueuses du feetus et du nouveau-né
par voie ascendante ou lors de son passage dans la filiere génitale.

La contamination par voie orale est bien connue dans la transmission par
I'allaitement.

La transmission verticale par voie muqgueuse peut avoir lieu soit par voie
ascendante, soit par contact direct au cours du passage dans les voies génitales.
Elle se fait alors par voie muqueuse digestive ou conjonctivale, ou par voie
cutanée, pouvant étre favorisée par la présence de microlésions cutanées.

Le VIH est détecte en l'absence de traitement antirétroviral dans les voies
génitales des femmes séropositives dans 20 % a 35 % des cas, voire plus s'il existe
un ectropion infect¢é ou une IST. Toutefois, I'exposition du feetus par voie
digestive est prouvée par la présence de virus dans l'aspiration gastrique des
nouveau-nés, la déglutition de sang lors de I'accouchement, par voie basse ou par

césarienne, pourrait augmenter le risque.
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Les arguments épidémiologiques indirects en faveur de la transmission par voie
ascendante sont I'effet protecteur de la césarienne programmeée et I'importance de
la durée de rupture des membranes. Des études sur les jumeaux apportent un
argument supplémentaire, le premier jumeau étant deux fois plus souvent infecté
que le second. Par ailleurs, la transmission est plus fréguente en présence d'IST
ou de vaginose bactérienne.

Facteurs intervenant dans la transmission mere enfant du VIH :

Les déterminants de la transmission du VIH de la mére a I’enfant incluent des
caractéristiques cliniques, virologiques et immunologiques. Il demeure difficile
d’évaluer avec certitude le poids réel de ces facteurs de risque tant qu’on ne saura

pas avec précision le moment ou survient la transmission.

- Charge virale plasmatiqug -Rupture préematuree

élevée des membranes
. Lymphocytes T4 bas - Césarienne (protection)
- Stade clinigue avancé

- Petit poids de naissance

- Prématurité
- Géemellité (+/-)

Facteurs associés a la transmission in—utero et peri-partum du VIH-1

Figure 7 : Facteurs associés a la transmission in utero et péri-partum du VIH-1
1. Facteurs maternels :
a. facteurs liés au virus
Charge virale plasmatique :
Le taux d'/ARN-VIH plasmatique est le déterminant le plus important. Le taux de
transmission augmente proportionnellement a la charge virale maternelle, que ce
soit en l'absence de traitement ou en présence d'un traitement antirétroviral.
La charge virale est a la fois un élément pronostique et une cible importante pour

la prévention. [30].
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Toutes les etudes actuelles concourent dans le méme sens. Une charge virale
¢levée au cours de I’accouchement est un facteur de risque.

Primo-infection :

La grossesse double le risque pour une femme d'étre contaminée par rapports
sexuels avec un partenaire séropositif au VIH, Les primo-infections sont une
cause importante de transmission mere-enfant. En cas de séroconversion
maternelle pendant la grossesse, la charge virale est particulierement élevée et le
risque de transmission est tres augmente.

Marqueurs lymphocytaires :

Le risque de transmission augmente de facon proportionnelle au déficit
immunitaire, dont témoigne la diminution du taux de lymphocyte CD4 [31]. L’état
immunitaire et la CV maternelle étant fortement liés, En I’absence de traitement
le risque est élevé lorsque le taux de lymphocytes CD4+ est bas quelque soit la
CV [32].

Le type du virus :

Il existe une différence majeure entre le VIH1 et le VIH2, dont le taux de
transmission est faible, entre 1 et 4% [24]. Une étude récente en Gambie a suggéré
que le faible taux de transmission est en rapport avec des charges virales faibles,
mais la détermination de ’ARN VIH2 n’est pas encore disponible en routine. En
ce qui concerne les caractéristiques phenotypiques, plusieurs études ont montré
que les souches n’induisant pas de formation de syncytia (NSI) et dont le tropisme
est macrophagique (CCR-5) sont préférentiellement transmises par rapport aux
souches capables d’induire des syncytia (SI) et dont le tropisme est lymphocytaire
(CXCR-4) [29].

b. facteurs environnementaux :

Etat clinique maternel :

L’¢état clinique est un élément important en I’absence de traitement car une mere

au stade de SIDA avéré a un risque de plus de 50 % d’avoir un enfant contaminé.
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Toutefois un antécédent de maladie opportuniste chez une femme dont I’infection
est actuellement stabilisée sous traitement ARV n’a pas la méme signification
péjorative [33]

Les facteurs démographiques :

Le mode de contamination de la mére, sexuel ou sanguin, n'est pas lié au risque
de transmission, ainsi que le statut du pére. D'autres facteurs démographiques, tels
que I'dge maternel ou la parité, ne semblent pas jouer un role significatif. Le rdle
de l'origine géographique ou ethnique est complexe, en effet, le taux de
transmission des meres africaines a pendant quelques années tres legérement
dépassées celui des francaises, cette différence s'explique entierement par un
acces plus tardif au dépistage et a la mise en route du traitement [10].

Facteurs d'environnement

Les facteurs nutritionnels ont été particulierement étudiés en Afrique. Un déficit
maternel en vitamine A est associé a un taux accru de transmission
Malheureusement, la supplémentassions en vitamines n'a montré aucun effet
protecteur [34]. Par ailleurs, certaines études ont rapporté un taux de transmission
plus éleve en cas de rapports sexuels non protégés pendant la grossesse avec un
homme séropositif au VIH.

2. Facteurs feetaux :

Le degré de maturation du systéme immunitaire au moment de 1’exposition au
virus pourrait jouer un role. Cela pourrait intervenir dans la relation
épidemiologique entre les prématurés et la contamination de 1’enfant [24].

Des dispositions génétiques jouent certainement un réle dans la vulnérabilité et la
contamination comme cela a été étudié dans la transmission sexuelle ou évoqué
I’haplotype HLA, la concordance entre la mere et ’enfant €tant un facteur de
risque [24,32].

L’infection in utero pourrait entrainer un retard de croissance, mais cela ne

concerne qu’une minorité des enfants contaminés. Enfin il pourrait y avoir des

THESE MEDECINE 34 AISSATA DIALLO




PRISE EN CHARGE DES FEMMES SEROPOSITIVES AYANT CONTRACTEES UNE GROSSESSE AUCOURS DU TRAITEMENT

facteurs communs au retard de croissance intra utérin et a la transmission tels que
les Iésions placentaires [35].

3.Facteurs placentaires :

Le placenta est une barriéere active au passage du virus, sa perméabilité au

VIH est augmentée lorsqu'il y a des lésions placentaires infectieuses. En
particulier, les lésions dues a I'impaludation chronique seraient liées a un taux de
transmission mere-enfant accru selon certaines études.

L'existence d'une infection choriodeciduale est un facteur de risque, mais son
évaluation est difficile a cause des problemes de définition. Un grand essai
thérapeutique n'a montré aucune diminution de la transmission du VIH par la
prévention des chorioamniotites .

4.Facteurs obstétricaux :

Le mode d'accouchement et d'autres facteurs obstétricaux qui sont clairement liés
au risque de transmission dans les grandes séries sont ’accouchement prématuré
et surtout la rupture prématurée des membranes. La transmission augmente en
fonction de la durée d'ouverture de ’ceuf, [36]

2577

mTaux de transmission
20¢1 N
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104

0 0a4H 4al2H 12a24H > 24 H

+ Taux de transmission selon la durée d’ouverture de |’ceuf EPF

1986-96 (n = 2404) (sans traitement)

Figure 8 : Taux de transmission selon la durée d’ouverture de 1’ccuf EPF 1986-96 (n —2404)

(sans traitement)

L'accouchement prématuré continue d'étre un facteur de risque a l'ére des

traitements, associé a un taux de transmission trois fois plus élevé que pour des
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naissances a terme, le risque étant d'autant plus grand que la prématurité est sévere
(TME dans6,8% des naissances avant 33SA versus 1,2% apres 33SA).

Il y a une augmentation du risque de transmission dans les grossesses gémellaires,
qui concerne le premier jumeau.

Le taux de transmission est plus élevé en cas de fievre pendant le travail ou de
chorioamniotite ainsi qu’un liquide amniotique sanglant, di a un placenta praevia
ou a un décollement, était un facteur de risque moins fréquent. Les gestes invasifs
ou traumatisants au cours de la grossesse (amniocentese, cerclage, version par
manceuvres externes, amnioscopie) étaient associés a un risque accru de
transmission mere-enfant. Quant aux gestes pendant I'accouchement, aucun effet
sur le risque de transmission n'a été mis en évidence, qu'il s'agisse de I'épisiotomie,
des déchirures vaginales ou de I'extraction instrumentale par forceps ou ventouse
[10].

Le mode d’accouchement : ce facteur de risque avait été suspecté dans I’analyse
des transmissions chez les jumeaux accouchés par voie basse ou le premier
jumeau avait un risque plus important de contamination par rapport au second
[38].

Par la suite, plusieurs études ont montré que la réalisation d’une césarienne
programmeée était associée a une diminution de la TME [37,38] ;

L’allaitement :

L’allaitement est un facteur de risque important pour la transmission HIV-1 dans
la mesure ou les alternatives d’une alimentation slire ne sont pas disponibles.

On estime que le taux de transmission postnatal arrive jusqu'a 15% si les femmes
s'engagent de prolonger I’allaitement jusqu’a 2 ans [38, 39], ou au cours la
lactation précoce en raison de la charge virale accrue en colostrum du lait
maternel. Le risque est cependant plus important si I’allaitement s’associe a un
bas taux CD4 maternel, a la durée de I'alimentation, a la charge virale maternelle,

a une mastite, et a une alimentation mixte [38].
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Traitement antirétroviraux chez la femme enceinte :
Les principales situations thérapeutiques :

a. Lafemme enceinte est déja sous traitement :

Faut-il changer le traitement ?
C’est la situation la plus fréquente aujourd’hui. Lorsque le traitement est efficace
(charge virale plasmatique<50copies/ml) et bien toléré, il n’y a pas lieu de
I’interrompre. Aucun changement n’est nécessaire Si les antirétroviraux utilises
font partie des traitements de premiere intention chez la femme enceinte. Les
experts francais reaffirment que I’Efavirenz doit étre remplacé en raison de son
potentiel tératogene par un IP/r le plus tot possible au premier trimestre.
Néanmoins, si la femme est vue tardivement, apres 14SA, I’Efavirenz peut étre
poursuivi. Lorsque le traitement comporte des médicaments pour lesquels il
n’existe pas d’expérience chez la femme enceinte, le choix de le poursuivre ou de
le modifier dépendra de I’indication initiale, des antécédents d’intolérance,
d’interactions ou de résistances.
Si possible, il est recommandé de remplacer ces médicaments par des molécules
de premiére intention pour la grossesse. [55]

b. La femme enceinte ne recoit pas de traitement antirétroviral :

Quand le débuter ?
Il s’agit d’une femme découvrant sa séropositivité VIH a I’occasion de la
grossesse, d’une femme non suivie, ou d’une femme suivie mais sans traitement.
Au vu des données actuelles, les experts recommandent de débuter le traitement
le plus t6t possible chez toute patiente éligible au traitement antirétroviral, La
précocité du traitement est particuliecrement importante s’il existe un facteur de
risque d’accouchement prématuré (notamment antécédent de prématurite,
grossesse gémellaire, toxicomanie, conisation du col) ou si la charge virale
maternelle est élevée (de I’ordre de 5 log copies/mL), pour pouvoir atteindre une

charge virale indétectable en cours de grossesse.
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c. Prise en charge tardive [42]

Qu’il s’agisse d’'une femme non ou mal suivie, dépistée tardivement, ou non
traitée, ces situations a haut risque nécessitent la mise en route rapide d’un
traitement dont le degré d’urgence dépend du terme. Le suivi doit étre rapproché,
* au 3e trimestre, le traitement débutera sans retard apres un test de confirmation
VIH et I’information de la femme ;

* a Papproche du terme, la trithérapie classique (par deux INTI et un IP/r) doit
étre débutée encore plus rapidement apres le depistage en informant la patiente,
sans attendre les résultats du bilan immuno-virologique. L’ajout de raltégravir, ou
d’enfuvirtide, doit étre envisagé en fonction du niveau de charge virale initiale
et/ou du délai attendu de I’efficacité virologique. La discussion est au cas par cas,
en tenant compte de la charge virale initiale et du délai attendu de I’effet
virologique.

Ce délai ne permet pas en général d’obtenir un contréle virologique satisfaisant
pour accepter ’accouchement par voie basse et il faut donc proposer une
cesarienne avec perfusion de zidovudine et un renforcement de la prophylaxie
chez I’enfant ;

* en cas de dépistage pendant le travail par un test VIH rapide, une perfusion
De zidovudine doit étre associée a I’administration de névirapine en mono dose
chez la mére. Cette option de prévention de la transmission mere-enfant, validee
dans des pays en développement, est réservee en France aux situations ou la
prévention n’a pu étre réalisée en cours de grossesse. Pour éviter le risque de
résistances, il est important de prescrire une multi thérapie qui doit étre poursuivie
au moins deux semaines en postpartum, méme si elle n’est pas poursuivie au long
cours.

Dans tous les cas ou le traitement a débuté trop tardivement pour obtenir un
contrble virologique, il est recommande de réaliser une césarienne sous perfusion
de zidovudine et d’intensifier le traitement post-exposition par une trithérapie
chez I’enfant. [42]
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d. Défaut de contrdle virologique [55]

Lorsque la charge virale maternelle reste>50copies/ml autour de36SA chez une
femme qui a débuté le traitement antirétroviral pendant sa grossesse, il faut tenter
d’optimiser le traitement. Les raisons doivent étre analysées avec la patiente :
observance, interactions médicamenteuses ou avec d’autres produits.

Le traitement maternel sera modifié ou intensifié selon les résultats des dosages
des antirétroviraux et du test genotypique de résistance demandés en urgence. Le
suivi ultérieur de la charge virale doit étre rapproché, les indications de la
cesarienne, la perfusion de zidovudine et I’intensification de la prophylaxie
néonatale seront a discuter selon le niveau et I’évolution de la charge virale

e. Echec thérapeutique [55]

I1 s’agit le plus souvent de difficultés d’observance.

La discussion avec la patiente, les dosages plasmatiques des antirétroviraux et le
génotypage de résistance aideront a préciser les raisons de I’échec. Le traitement
doit étre changé sans attendre ; tous les médicaments antirétroviraux sont
utilisables.

En cas de vomissements favorises par la grossesse, les antiémétiques peuvent
améliorer I’absorption des médicaments.

f. Primo-infection pendant la grossesse

En cas de primo-infection au cours de la grossesse, le risque de transmission est
élevé, compte tenu du niveau de charge virale. Cette situation impose la mise en
place rapide d’une combinaison antirétrovirale puissante, sans attendre le résultat
du test génotypique de résistance qui doit étre systématiquement effectue.

Le traitement comporte deux INTI et un IP/r, en rajoutant un inhibiteur d’intégrase
ou de fusion si le diagnostic est fait au 3e trimestre pour obtenir une charge virale

indétectable plus rapidement.
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Prévention de la transmission mere enfant du VIH :

I. Prévention primaire de I’infection au VIH :

Les programmes de prévention du VIH doivent cibler un large éventail de femmes
exposees et leurs partenaires, en faisant des compagnes de sensibilisation sur les
moyens de protection surtout ’'usage des préservatifs, et le dépistage rapide de
I’infection VIH idéalement pour toute les femmes.

Il. Prophylaxie pendant I'accouchement

L'accouchement est le moment ou le feetus est le plus exposé au VIH. Dans tous
les cas, il faut s'assurer que la femme recoit son traitement antirétroviral oral y
compris le jour de lI'accouchement, méme en cas de césarienne.

Conduite du travail :

Les modalités de prise en charge du travail doivent tenir compte des contraintes
et précautions suivantes :

En cas d’accouchement par voie basse, il faut préserver la poche des eaux le plus
longtemps possible.

Le déclenchement du travail est envisageable si les conditions locales sont bonnes
(bishop supérieur a 6) et s’il y a indication.

La maturation du col par les prostaglandines est déconseillée.

L’usage du forceps est autorisé mais il faut éviter les 1ésions cutanées.
L’épisiotomie est autorisée si nécessaire.

Sont contre indiqués avant ou pendant le travail : I’amnioscopie, le décollement
des membranes, le pH du scalp, les électrodes de scalp et le capteur de pression
interne, car ils augmentent le risque de transmission du VIH au nouveau-né.
Méme si I’intérét n’a pas €t¢ démontré, désinfecter les voies génitales par la
Chlorhexidine et pratiquer la désinfection oculaire comme elle est réalisée en salle
de travail.

Lors de I’accouchement, le personnel médical et paramedical doit se protéger.
Pratiquer une aspiration gastrique la moins traumatique possible. Pas d’injection

intramusculaire ni de prélévement au talon. On examinera I’enfant pour
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rechercher des adénopathies, une hépatomégalie, des signes neurologiques ou

pulmonaires.

Figure 9 : Kit d’accouchement congu pour les accouchements des femmes séropositives au

service de GO-II [5]
I11. Soins du nouveau-né a la naissance
Un bain du nouveau-né est souvent realise en salle de travail avant tout
prélevement sanguin, pose de voie veineuse périphérique ou toute autre mesure
invasive. On peut discuter I'utilisation d’un virucide en bain (solution aqueuse
d’hydro chlorite de sodium a 0,06% dilué au 1/10°™) ; la désinfection oculaire est
effectuée en salle de travail. L aspiration gastrique doit étre la moins traumatique
possible.
IV. Allaitement :
L’allaitement artificiel demeure la seule prévention totalement efficace de la
transmission postnatale par 1’allaitement.
V. Prophylaxie chez le nouveau-né
Le nouveau-né est exposé au VIH pendant la naissance, quelle que soit la voie de

I'accouchement, ce qui justifie une prophylaxie post exposition
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Le traitement classique est I'AZT a la posologie de 8 mg/kg/j en deux a quatre
prises pendant 6 semaines, désormais réduite a une durée de 4 semaines. Un
renforcement du traitement est recommandé dans les situations a haut risque. Des
données récentes confirment I'intérét du renforcement du traitement préventif
chez le nouveau-né, lorsque la mere n'a recu aucun traitement pendant la grossesse

. le taux de transmission était de 13 % apres monothérapie d'/AZT chez le nouveau-

né et de 0 % en cas de renforcement avec au moins deux antirétroviraux.

Enfaite le renforcement du traitement préventif de la transmission mere enfant

chez le nouveau-ne est :

o Indispensable lorsque la mere n'a pas regu de prévention durant la grossesse ;

o Recommandé si la charge virale maternelle reste élevée (ARN- VIH

Plasmatique > 1 000 copies/ml) a lI'accouchement ;

o aconsidérer si la charge virale est inconnue a I'accouchement et si le traitement
pendant la grossesse a été d'une durée insuffisante (< 4-6 semaines) pour obtenir
le contrble de la réplication virale ; cette intensification peut étre revue a la
baisse apres connaissance de la charge virale maternelle a lI'accouchement ;

o Par ailleurs, en cas de facteurs de risque concernant I'accouchement (rupture
prolongée de la poche des eaux, chorioamniotite, hémorragie, blessure du
nouveau-né durant I'extraction), il convient de discuter le renforcement de la
prophylaxie néonatale. La décision doit se prendre dans un cadre
multidisciplinaire, au cas par cas, car ces facteurs n‘ont pas été réévalues depuis
I'utilisation des multi thérapies chez les meres. Toutefois, méme en cas de
réplication virale maternelle indétectable, les experts recommandent un
renforcement du traitement postnatal en cas d’hémorragie obstétricale
anténatale ou de blessure du nouveau-né pendant I'extraction. Chez le
nouveau-né a terme, trois schémas de renforcement peuvent étre proposés pour

une durée totale de 4 semaines :
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o AZT + 3TC + lopinavir/r avec les difficultés d'administration et de tolérance
que peut poser le lopinavir/r et donc la nécessité de grande prudence lors de
I'utilisation de cette molécule ;

o AZT + 3TC + névirapine en dose unique (a la naissance) ;

o AZT + 3TC + névirapine en une prise quotidienne pendant 15 jours.

L'inconvénient des deux derniers schémas est le risque d'induction rapide de

mutations de résistance a la névirapine en cas d'infection du nourrisson, justifiant

la prévention systématique de ce risque par la poursuite de la bithérapie AZT +

3TC au moins 15 jours apres la derniére prise de nevirapine.

Le traitement est a débuter le plus tot possible aprés la naissance et au plus tard

avant 48-72 heures de vie. La mise en place d'une multi thérapie est complexe,

imposant I’hospitalisation du nouveau-né. La poursuite et la surveillance de la
prophylaxie doivent tenir compte du contexte social et/ou psychologique souvent
difficile. Chez le prématuré, les options thérapeutiques sont plus limitées. Seule

I'AZT peut étre administrée par voie intraveineuse et la névirapine peut étre

donneée par voie entérale. La surveillance de ces traitements doit étre rigoureuse,

car les taux plasmatiques sont souvent excessifs, imprévisibles, et doivent étre
monitorés.

Par ailleurs, la toxicité des traitements peut étre majoree.

V1. Diagnostic d'infection ou de non-infection de I'enfant :

La sérologie est ininterprétable jusqu'a I'age de 18 mois car elle refléte le transfert

d'anticorps maternels. Un résultat fiable ne peut étre donné qu'a partir du 3e mois,

car un tiers seulement des enfants infectés ont une PCR positive des les premiers
jours. Tout résultat positif doit étre contr6lé sur un deuxieme prélevement, et les
résultats négatifs sont confirmés par une recherche virale a 3 et 6 mois et par la
sérologie a 18 mois. Un enfant est consideré comme non infecté si deux
prélevements PCR-ARN ou ADN-VIH, dont un effectué au moins 2 semaines
apreés l'arrét du traitement, sont négatifs. Ce diagnostic n'est définitif qu'en

I'absence d'allaitement maternel.
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VII. Suivi de la tolérance du traitement périnatal chez I'enfant

La numération-formule sanguine-plaquettes et les transaminases sont dosees a la
naissance, avant d'autoriser le traitement postnatal par AZT.

En plus des examens virologiques, le suivi du nouveau-né comporte la
surveillance de la tolérance : hématologie, enzymes hépatiques, lipase, lactates.
Le calendrier proposé en France comporte un examen a la naissance, avant la
sortie de la maternite, a j15, j30, j45, 2 mois, 3 mois, puis tous les 3 mois jusqu'a
18 mois. On leur conseille d'informer le pédiatre ou le médecin traitant de
I'exposition médicamenteuse.

VIII. Prévention des expositions professionnelles au moment de
I’accouchement [10]

Le risque de contamination professionnelle est une légitime préoccupation des
soignants. En cas de piqQre exposant au sang d'un patient porteur du VIH, le risque
de transmission est de l'ordre de 0,3%. Le contact sur les mugueuses ou sur une
peau lésée représente un risque beaucoup plus faible et non quantifié. A noter
gu'on ne sait pas avec quelle frequence et a quelles concentrations le VIH peut
étre présent dans le liquide amniotique.

La meilleure prévention des transmissions du VIH et du VHC (souvent associés)
par un accident exposant au sang est le respect des précautions universelles, a
rappeler et afficher dans tous les services. En résumé, elles sont : utilisation des
Kits spéciaux, porter des gants, se laver les mains immediatement apres un contact,
protéger toute plaie, jeter immédiatement les aiguilles et objets tranchants dans un
conteneur, se protéger des projections, décontaminer les instruments utilisés et les
surfaces, et surtout ne jamais recapuchonner les aiguilles. Les sutures doivent étre
faites avec des aiguilles serties courbes, en utilisant un porte-aiguille et une pince
a disséquer, jamais avec une aiguille droite, y compris pour la fixation d'un drain

ou la suture de la peau. Les agrafes sont intéressantes pour la paroi.
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Résumé : traitement antirétroviral et grossesse
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Figure 10 : Traitement antirétroviral et grossesse [64]

Recommandation 2015 sur la prévention de la transmission mére enfant du
VIH : [42]

Un traitement antirétroviral est le plus important des trois volets de prévention de
la transmission, qui se déclinent pendant la grossesse, pendant 1’accouchement
(période d’exposition maximale du feetus au VIH) et chez le nouveau-né. Le
traitement pendant la grossesse correspond au TasP, celui a ’accouchement au
PrEP, et celui du nouveau-né a la prophylaxie post exposition. Lorsqu’une charge
virale indétectable est obtenue au long cours pendant la grossesse, il suffit de
mettre en ceuvre des mesures prophylactiques simples a I’accouchement et chez
le nouveau-né ; en revanche, lorsque la réplication virale est peu ou mal contrélée
pendant la grossesse, il est nécessaire de renforcer la prophylaxie a
I’accouchement et chez le nouveau-né. La recommandation est de proposer a toute
femme vivant avec le VIH-1 un traitement au long cours, débuté le plus tot

possible et poursuivi aprés ’accouchement. Le suivi pluridisciplinaire doit étre
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souligné. En raison de I’¢loignement des grands centres hospitaliers et des
restructurations hospitalieres, beaucoup de femmes infectées par le VIH
accouchent dans des maternités ne disposant pas d’un service de médecine
prescrivant des ARV ou d’un service de pédiatrie pouvant suivre le nouveau-né.
Les contacts entre professionnels doivent se faire lors d’un staff pluridisciplinaire,
ou a défaut par correspondance entre professionnels. Les visites obstétricales sont
mensuelles, en alternance avec le clinicien VIH pour favoriser les bilans
biologiques qui sont eux aussi mensuels.

Toute femme enceinte infectée par le VIH doit bénéficier d’un accompagnement
thérapeutique a I’observance, comprenant notamment la possibilit¢ d’accéder a
une ou plusieurs séances d’hospitalisation de jour, un contact avec un médecin
specialiste du VIH, un obstétricien référent, et si possible avec le pédiatre qui
suivra I’enfant et, en fonction des besoins, avec une sage-femme, une psychologue
et une assistante sociale. Les associations de patients peuvent apporter une aide

importante.
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METHODOLOGIE
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IV. METHODOLOGIE :

3-1 Cadre de I’étude :

Kati est une commune urbaine du Mali, située a 15 km de Bamako. Kati fait partie
de la région de Koulikoro. La ville de Kati compte prés de 120 000 habitants.

Le cercle de Kati est composé de 37 sous-communes ou « communes ». La ville
abrite aussi une cité-garnison, I'un des plus grands camps militaires du Mali.
Cette étude est menée au CHU Pr Bocar Sidi Sall de Kati. Ancienne infirmerie de
garnison militaire francaise, elle fut créée en 1916 ; transformée en hopital en
1967. Un an plus tard, I’hopital fut érigé en hopital national. En 1992, il changea
de statut pour devenir un établissement public caractére administratif “EPA’’.
Puis érigé en etablissement public hospitalier en 2002. Le centre hospitalo-
universitaire (CHU) de Kati est 'un des cinq grands hépitaux de troisieme
référence du Mali. Il est situé en plein centre de la plus grande base
militaire “camp Soundiata Keita’’ du Mali et & 15km au nord de Bamako

Il est limité :

A I’Est par I’infirmerie de la garnison militaire,

A I’Ouest par la cité des médecins (Chinoise, Cubains, et Maliens),

Au Nord par le camp du nord et une partie de I’infirmerie militaire,

Au Sud par le prytanée militaire et quartier Sananfara.

De nos jours, I’hopital a connu un grand changement. Tous les anciens batiments
coloniaux ont été démolis. Des structures modernes ont vu le jour ou sont en
chantier.

Les différents services sont :
- Le bloc administratif,
- Le service de traumatologie orthopédique,
- Le service de chirurgie générale,
- Le service de cardiologie,

- Le service d’urologie,
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- Le service de gynécologie obstétrique,
— Le service de pédiatrie,

- Le service d’odontostomatologie,

- Le service d’ophtalmologie,

- Le service imagerie medicale,

— Le service d’anesthésie et réanimation,
- Le service des urgences,

- Le laboratoire,

- Unité acupuncture et kinésithérapie,

- La morgue,

— Le service de médecine générale.
3.2 Lieu de I’étude :

Le service de médecine générale, notre site d’étude est constitué de deux blocs

séparés :

Le bloc des hospitalisations qui comporte deux (2) ailes :

L’aile d’hospitalisation des femmes a I’Est,
L’aile d’hospitalisation des hommes a 1’Ouest.
Chaque aile comporte :

Un bureau de médecin,

Un bureau du surveillant de service,

Une salle de garde des infirmier(e)s,

Une salle de garde des internes,

Une salle de soins,

Une toilette de personnel,

Une toilette pour les patients.

Le service a une capacité totale de 39 lits, répartis en trois types de salles

d’hospitalisation :

05 salles de premiére classe,
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06 salles de deuxieme classe,
07 salles de troisieme classe.
Le bloc des consultations externes : comporte quatre (04) bureaux de consultation,
quatre toilettes et une salle d’attente.
Les activités menées sur notre site d’étude :
- Les soins,

- La recherche,

- La formation.
Le personnel est composeé de :
Quatre (04) medecins spécialistes (infectiologue, interniste et dermatologue),
Trois (03) médecins genéralistes,
Cing (05) infirmiers(eres),
Des stagiaires dont les étudiants de la FMOS et des écoles de santé.
3.3 Type d’étude :
Nous avons effectué une étude transversale rétrospective de type descriptive.
3.4 Période d’étude :
Notre étude a durée du 01 Janvier 2018 au 31 Décembre 2018 soit 12 mois.
3.5 Population d’étude :
La cohorte de pvVIH suivie du service de médecine générale du CHU Pr Bocar
Sidi SALL de Kati a été concernée par notre étude.
3.6 Echantillonnage :
3.7 Eligibilité :
Critére d’inclusion : nous avons colligé les dossiers suivants :
1) Les femmes seropositives ayant contractées une grossesse au cours du suivi
dans le service de médecine générale ;
2) Les dossiers ayant été renseignée apres accouchement ;
3) Les dossiers ayant une complétude de données relatives a la grossesse et
notifiés préliminairement ;

4) Pour les nouveaux - nés :
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+ Les données relatives au nouveau-né a la naissance.
Critere de non inclusion

- Les dossiers des femmes enceintes séropositives naives de traitement
ARV ;

- Les dossiers des femmes enceintes dépistées a 1’occasion de la CPN ;

- Les dossiers des femmes séropositives contractées une grossesse en dehors
de la période d’étude ;

- Les dossiers des femmes enceintes sous TARV référées dans le service de
médecine du CHU Pr Bocar Sidi Sall n’ont pas été pris en compte.

La taille de I’échantillon :

Nous avons effectué un échantillonnage exhaustif des grossesses survenues au
cours de notre période d’étude au sein la cohorte des patients du CHU de Kati.
3.8Déroulement de I’étude :

Nous avons procédé par I’élaboration d’un protocole de thése qui apres
validation nous avons fait une enquéte de terrain qui a consisté a :

— Une fouille des dossiers

- Une analyse de contenu et transcription des informations sur le
questionnaire

3.9 Saisie et analyse des données
3.9.1 Variables étudiées :
Chez la mere :
Données sociodémographiques : age, residence, statut matrimonial, niveau
d’instruction, occupation de la patiente
Données cliniques : Stade de I’OMS, traitement ARV, durée du traitement ARV
Données biologiques : Seérologie et typage VIH, Charge virale, nombre de
lymphocytes TCD4

Chez le nouveau-né :
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Données cliniques : état a la naissance, poids de naissance, serologie VIH a 2

ans de vie

3.9.2 Définitions opérationnelles
Prévention : est I'ensemble des mesures visant a éviter ou réduire le nombre
et la gravité des maladies, des accidents et des handicaps (OMS 1948)
Observance : est la correspondance existant entre le comportement d'une
personne face a la prescription d’un agent de santé concernant un traitement
préventif ou curatif
Primigeste : Se dit d'une femme qui est enceinte pour la premiere fois
Paucigeste : se dit d’une femme qui est a sa 2°™ ou 3°™ grossesse

3.9.3 Tests statistiques :

Les données sont recueillies sur des fiches d’enquéte individuelle a partir des

dossiers de suivi des patientes et saisie sur un document world et ou sur Excel

pour les graphiques

3.10 Considérations éthiques :

La conduite de la présente étude a bénéficie :
— d’une autorisation administrative ;

- d’un anonymat dans la diffusion des résultats.
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RESULTATS
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File active
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Figure 11 : Présentation globale de la file active

L’incidence de la grossesse dans la cohorte de Kati est de 10,8%
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A. CARACTERISTIQUES SOCIO DEMOGRAPHIQUES :

Tableau I : Répartition des patientes selon I’age

Age (an) Effectif (n=1) Pourcentage (%)
15-24 8 26,66
25-34 16 53,34

35 et plus 6 20

TOTAL 30 100

la tranche d’age [25 a 34[ans était la plus représentée avec une moyenne d’age
de 30 ans +/- 15 ans

Tableau Il : Répartition des patientes selon la résidence et le statut

matrimonial
Variables Effectif (n=1) Pourcentage
Reésidence Kati 26 86,67
Hors Kati 4 13,33
Statut matrimonial Mariée 24 80
Non mariee 6 20

Notre population d’étude a résidé essentiellement dans le cercle Kati (86,67%)

Les femmes mariées étaient les plus importantes (80%) dans notre série

Tableau 111 : Répartition des patientes selon leur niveau scolaire
Niveau scolaire Effectif (n=1) Pourcentage (%)
Non scolarisé 7 23,34
Primaire 6 20
Secondaire 14 46,66
Supérieur 3 10
TOTAL 30 100

Le niveau de scolarisation dans notre série était principalement du secondaire
(46,66%) suivi de non scolarisé (23,34%).
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Tableau IV : Répartition des patientes selon leur profession

Profession Effectif (n=1) Pourcentage (%)
Fonctionnaire 7 23,33
Commercante 4 13,33

Femme au foyer 19 63,34
TOTAL 30 100

les femmes au foyer étaient représentées a 63,34%
B. CARACTERISTIQUES CLINIQUES :
I. Au plan obstétrical :

Tableau V : Répartition des patientes selon la gestite

Primigeste & 10
paucigeste 18 60
multigeste 9 30
TOTAL 30 100

On note une prédominance des paucigestes dans notre étude a 60%

Tableau VI : Répartition selon ’antécédent d’avortement

Antécédent d’avortement Effectif (n=1) Pourcentage (%)
Oui 25 83,34

Non 5 16,66
Total 30 100

Les patientes ayant des antécédents d’avortement a répétition étaient représentées
a (83,34%)
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Il.  Au plan manifestation désir d’enfant :

Tableau VII : Répartition selon le désir d’enfant

Désir d’enfant Effectif (n=1) Pourcentage(%)
Oui 19 63,34

Non 11 36,66
Total 30 100

Nous avons noté le désir d’enfant dans 63,34% des cas
I1l1.  Statut sérologique :
Typage :

Type de VIH

=Typel =Type2 =Type 1+2

Figure 12 : Répartition des patientes selon le type de VIH en cause
Le VIH-1 était plus représenté chez 93% de nos patientes ; 4% pour le VIH-2 et

3% pour le VIH1+2.
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IV. Stade de POMS :

Stade OMS

mStadel ®Stade2?2 ©Stade3

Figure 13 : Répartition des patientes selon le stade de ’OMS au premier
trimestre de la grossesse

le stade | était plus représenté avec 87% des patientes

V. Co-portage du virus de I’hépatite virale B :

Tableau VIII : Répartition des patientes selon le portage de I’Ag HBs

‘AgHBs  Effectif(n=1) ~ Pourcentage (%)
Non fait 2 6,67
Négatif 27 90
Positif 1 3,33
Total 30 100

On note un seul cas d’AgHBs positif dans notre série
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VI. Symptomatologies cliniques :
Tableau IX : Répartition des symptomes cliniques selon I’age de la

grossesse exprimée par trimestre

Fievre 6 2 3
Candidose buccale 11 9 12
Diarrhée 8 1 0
Infection urinaire 19 11 15
Nausée 25 7 2
VVomissement 22 4 2
Céphaléee 17 6 12
Vertige 4 1 0
(Edéme des membres 0 3 7
inferieurs

VII. Analyse para clinique :
a. Statut virologique :
La charge virale :

Tableau X : Répartition des patientes selon la charge virale

Charge virale Effectif (n=1) Pourcentage (%)
Non fait 2 6,67
Indétectable 21 70
Détectable 7 23,33
Totale 30 100

Les charges virales réalisés étaient indétectables (70%)
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b. Statut immunitaire

Le nombre de lymphocyte T CD4 :
Tableau XI : Répartition des patientes selon le nombre de lymphocyte T CD4

Lymphocyte T CD4 Effectif (n=1) Pourcentage (%)
Non fait 9 30

Inf. & 200 2 6,67

200 a 399 3 10

Sup. & 400 16 53,33
Totale 30 100

Les taux de CD4 réalisés étaient supérieurs a 400mm3/1 dans une proportion de
(53,33%) des patientes.
C. TRAITEMENT :

a. Ligne de traitement
Tableau XII : Répartition des patientes selon la ligne de traitement

Ligne de traitement Effectif (n=1) Pourcentage (%)
1° ligne 19 63,34

2°™¢ ligne 11 36,66
TOTAL 30 100

La majorité de nos patientes étaient a la 1°® ligne de traitement (63,34%)
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b. Schémas thérapeutique :

Tableau X111 : Répartition des patientes selon le schéma thérapeutique

Traitement ARV Effectif (n=1) Pourcentage (%)
TDF+3TC+EFV 12 40
AZT+3TC+NVP 6 20
AZT+3TC+LPV-RTV 8 26,66
TDF+3TC+AZV 1 3,34
TDF+3TC+LPV-RTV 3 10
TOTAL 30 100

Le schéma thérapeutique le plus représenté étaient I’association
TDF+3TC+EFV (40%)
c. Observance :

Tableau XIV: Répartition des patientes selon I’observance aux ARV

Observance Effectif ( n=1) Pourcentage (%)
Bonne 26 86,66
mauvais 4 13,34
Total 30 100

Le niveau d’observance était bon (86,66%) des patientes pendant la grossesse

THESE MEDECINE 61 AISSATA DIALLO



PRISE EN CHARGE DES FEMMES SEROPOSITIVES AYANT CONTRACTEES UNE GROSSESSE AUCOURS DU TRAITEMENT

D.ISSUE DE LA GROSSESSE :
Tableau XV : Répartition des patientes selon I’issue de la grossesse et le

mode d’accouchement

Variables Effectif (n=1) Pourcentage(%)
Issue de la grossesse
A terme 27 90
Prématurité 3 10
Mode d’accouchement
Basse 28 83,34
Haute 2 6,66

Nous avons observé 90% des grossesses qui ont été menées a terme et 10% de
survenue de prématurité

La voie basse était le mode d’accouchement le plus indiqué chez 83,34% des
patientes

E.NOUVEAU-NE :

Tableau XV : Répartition des patientes selon 1’état du nouveau-né a la naissance

Etatdunouveau-néala Effectif (n=1) Pourcentage (%)
naissance
Vivant 29 96,67
Mort 1 3,33
Total 30 100

Les éetats des nouveaux nés étaient satisfaisants en majorité ; cependant un (1) cas

de mort-né a été observé
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Tableau XVII : Répartition des nouveaux nés selon le poids de naissance

Poids de naissance des Effectif (n=1) Pourcentage (%)

nouveaux nes

Inf. a 2500 2 6,66
2500 a 3500 22 73,34
Sup. a 3500 6 20

Total 30 100

Les poids a la naissance étaient variables de 2300 g a 3500 g.

Tableau XVIII : Répartition des nouveau-nées selon le choix d’alimentation

du nouveau-né

Choix d’alimentation Effectif (n=1) Pourcentage (%)
Maternelle 20 66,66
Artificielle 4 13,34
Mixte 5 16,66
Décédé 1 3,33

Total 30 100

L’allaitement maternel était le plus choisi par nos patientes a 66,66%
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Tableau XIX : Répartition des enfants nés de méere sous TARV selon la

séroconversion VIH a 2ans de vie

Sérologie VIH a 2ans Effectif (n=1) Pourcentage (%)
Infecté 3 10
Non infecté 26 86,67
Décede 1 3,33
Total 30 100

La sérologie HIV était négative chez 86,67% des nouveaux nés a I’age de 2 ans
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COMMENTAIRES ET DISCUSSION :
Notre étude a porté sur une étude observationnelle de 30 cas retenus sur un total
de 52 femmes enceintes.
La conduite de notre travail a été confronté a un certain nombre d’obstacles parmi
lesquels : le manque de renseignement des dossiers.
Compte tenu de la pertinence de la question de recherche, nous avons effectué
I’analyse des parameétres relatifs a la grossesse chez les pvVIH dont les résultats
suivants a notre avis étaient instructifs.

A. Fréquence :
La grossesse représentait 10,8% au sein d’une cohorte de 480 PvVIH suivies sous
traitement.
VIVOR a trouvé une fréquence de 9,3% sur 13 mois d’étude au CSRef de la
Commune V [58] ;
SAMAKE a trouvé une fréquence de 1,19% sur 6 mois en commune V du district
de Bamako [63]

B. Caractere sociodémographique :
L’Age : dans notre série, la tranche d’age [25 a 34[ans était la plus représentée
avec 53,34 pour une moyenne d’age de 30 ans +/- 15 ans.
Pour la méme tranche d’age SAMAKE a note une représentativité de 55,55% une
moyenne de 26,5 ans [63]
Pour la méme tranche d’age prédominante CISSE a supporté une moyenne de
29,5 ans [61]
En somme, cette tranche couvre la population jeune naturellement la plus active
sexuellement donc la plus a risque d’infection par le VIH.
Résidence : notre population d’étude a résidé essentiellement dans le cercle Kati
(86,67%) relativement au site de I’étude de CAMARA [62]
Niveau scolaire : le niveau de scolarisation dans notre série était principalement
du secondaire (46,66%) suivi de non scolarisé (23,34%).

Contrairement au travail de DEMBELE [59]
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Statut matrimonial : les femmes mariées étaient les plus importantes (80%) dans

notre série comme dans I’étude de DEMBELE (81,39%) [59]

Profession : les femmes au foyer étaient représentées a 63,34% ce résultat se

rapproche de celui de DEMBELE qui a trouvé 62,02% des femmes au foyer [59]
C. Antécédents :

- Gynéco-abstétriques :

On note une prédominance des paucigestes dans notre étude a 60% ce résultat est

similaire a celui de CAMARA (59,4%). [62] contrairement a8 SOGOBA (50,8%)

primigestes et (36,10%) paucigestes. [60]

Les patientes ayant des antécédents d’avortement a répétition étaient représentées

a (83,34%) cette forte fréquence d’avortement spontané est a mettre au compte du

risque relatif de I’évolution du VIH sur la grossesse

Connaissances sur PTME :

Elles avaient toutes connaissances de la PTME cela s’explique par le fait que nous

réalisons des séances d’éducation thérapeutique tous les jours contrairement au

résultat de VIVOR (80,8%) et 19,2% qui n’avaient pas connaissances de la PTME

[58]

— Désir d’enfant :

Nous avons noté le désir d’enfant dans 63,34% des cas

- Infection VIH :

Typage : le VIH-1 était plus représenté chez 93% de nos patientes ; 4% pour le

VIH-2 et 3% pour le VIH1+2.

Ces résultats sont similaires a ceux trouvé par CAMARA dans la région de

Sikasso (95,5%) pour le type VIH 1, (2,8%) pour le VIH 2 et (1,3%) pour le VIH

1+2 [62]

SOUKAINA du Maroc a trouvé 83% des patientes positives au VIH-1 et 16% au

VIH-2. [5]

Stadification selon ’OMS : le stade | était plus représenté avec 87% des patientes.
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SAVADOGO et SOUKAINA ont trouves respectivement une predominance du
stade III de ’OMS (53,8%) et (53%) [4,5]
Dans notre série les patientes étaient stabilisées sous TARV contrairement dans
leurs études toutes les patientes n’étaient pas encore sous traitement au moment
de contraction de la grossesse
On note un seul cas d’AgHBs positif dans notre série la prise en charge a été faite
D. Examen clinique :
La symptomatologie liee a la grossesse la plus observée était la nausee et
vomissement (60%) au premier trimestre suivies des infections digestives et
urinaires aux 2°m et 3*™ trimestres a (53,33%).
SAVADOGO a trouvé (53,8%) des symptomatologies digestives et (28,85%) des
signes sympathiques de la grossesse a I’inclusion [4]
E. Examens paracliniques :
- Lacharge virale :
Les charges virales réalises étaient indétectables (70%) cela s’ explique par le fait
que toutes nos patientes étaient sous traitement ARV au moment de contraction

de leur grossesse.

- La mesure de lymphocytes TCD4 :
Les taux de CD4 réalisés étaient supérieurs a 400mm3/l dans une proportion de
(53,33%) des patientes.
DEMBELE a trouve (85,15%) de nombre de lymphocytes TCD4 inferieurs a
500mma3/1 [59]
La faiblesse du plateau technique en matiére de mesure de lymphocytes TCD4 est
I’élément qui influence négativement nos résultats.

F. Traitement :
La majorité de nos patientes étaient a la 1°¢ ligne de traitement (63,34%) ;
Le schéma thérapeutique le plus représenté étaient 1’association TDF+3TC+EFV
(40%) ce résultat est légérement inférieur a celui de DEMBELE (48,06%) pour le

méme schéma thérapeutique [59]
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Le niveau d’observance était bon (86,66%) des patientes pendant la grossesse ce
résultat est supérieur a celui de SAVADOGO Qui a trouvé un niveau
d’observance a (78,85%) [4] Cette augmentation du taux du niveau d’observance
peut s’expliquer par les activités de renforcement de I’observance qui sont menées
aupres des femmes enceintes dans 1’unité¢, qui a permis une connaissance
approfondie sur le VIH et le souci de la santé

G. Issue de la grossesse :
Nous avons observé 90% des grossesses qui ont été menées a terme et 10% de
survenue de prématurité.
Un (1) cas de mort-né in utero sur une grossesse a terme pour une cause exterieure
au VIH (hypertension artérielle).
SAVADOGO a trouvé 10% des cas d’avortement, 4% pour les accouchements
prématurés et 86% ont bien menées leur grossesse a terme [4]
DEMBELE a trouvé une prédominance des accouchements prématurés dans son
étude avec 51,16% contre 44,18% les accouchements a termes
La voie basse était le mode d’accouchement le plus indiqué chez 83,34% des
patientes. Ce résultat se rapproche de celui de SAVADOGO qui a trouve 93,6%
[4] contrairement au résultat de SOUKAINA qui a trouvé 50% pour la voie basse
et 50% pour la voie haute [5].

H. Les nouveaux nés :
Les états des nouveaux nes étaient satisfaisants en majorité ; cependant un (1) cas
de mort-né a été observe.
Les poids a la naissance étaient variables de 2300 ga 3500 g. Ce résultat se
rapproche de celui de SOUKAINA [5] qui a trouvé des poids de 2300g a 38009
L’allaitement maternel était le plus choisi par nos parturientes a 66,66% cela peut
s’expliquer par la profession femme au foyer des patientes et la crainte de soupgon
de la famille.
SAVADOGO a trouvé dans son étude 17% des patientes qui ont opté pour

I’alimentation maternelle malgré le risque encouru [4]
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SOUKAINA du Maroc a trouvé 100% des patientes qui ont opter pour
I’alimentation artificielle exclusive [5]

La sérologie HIV était négative chez 86,67% des nouveaux nés a 1’age de 2 ans
contrairement a SOUKAINA du Maroc qui n’a observé aucun cas de transmission
meére enfant [5] cette différence peut s’expliquer par le manque d’observance de

nos patientes.
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CONCLUSION
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CONCLUSION

L’avenement des antirétroviraux a permis une diminution de la transmission meére
enfant du VIH. Nous avons une proportion assez faible d’enfant infecté,
cependant I’objectif zéro de la transmission mere enfant du VIH n’est pas encore
atteint. Pour cela, I’observance au traitement antirétroviraux doit étre notre mot

clé.
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RECOMMANDATIONS
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RECOMMANDATIONS
Aux Prestataires de soin VIH :
- Organiser des séances d’éducations thérapeutiques sur la PTME
- Promouvoir la contraception auprés des femmes séropositives en période
d’activité génitale
- Rechercher systématiquement a chaque renouvellement d’ordonnance une
grossesse chez les patientes sous ARV

Aux autorités sanitaires et bailleurs de fonds :
— Elaborer un plan d’action de procréation des femmes infectées par le VIH

— Organiser des supervisions basées sur la PTME dans les centres de prise en
charge du VIH

- Améliorer le plateau technique pour les patients sous ARV

A la population :
- D’étre observant aux traitements ARV ;

- Faire simultanément les CPN des le debut de la grossesse et de fagon réguliére

et les consultations VIH.

— Accoucher en milieu médicalisé.
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FICHE SIGNALITIQUE

Nom : DIALLO

Prénom : Aissata

Nationalité : Malienne

Titre de la these : Prise en charge des femmes séropositives ayant contractées
une grossesse au cours du traitement

Année de soutenance : 2020-2021

Pays d’origine : Mali

TEL : +22374137239

E-mail : dialloaissataml@gmail.com

Lieu de dépbt : Bibliothéque de la Facult¢ de Médecine et d’Odonto-
stomatologie.
Secteur d’intérét : Infectiologie, Gynéco-Obstétrique, Santé Publique

Résumé :
Nous avons effectué une étude transversale rétrospective de type descriptive du
01 Janvier 2018 au 31 Décembre 2018 soit 12 mois.

Résultats :
La frequence de la grossesse représentait 10,8% ; la tranche d’age [25 a 34[ans

était la plus representée avec une moyenne d’age de 30 ans +/- 15 ans; les
patientes ayant des antécédents d’avortement a répétition étaient représentees
a (83,34%) ; nous avons noté le désir d’enfant dans 63,34% des cas ; le VIH-1
était plus représenté chez 93% de nos patientes ; le stade | était plus représenté
avec 87% des patientes ; les charges virales réalisés étaient indétectables (70%) ;
les taux de CD4 réalisés étaient supérieurs a 400mma3/1 dans une proportion de
(53,33%) des patientes ; La majorité de nos patientes étaient a la 1°¢ ligne de
traitement (63,34%) ; le schéma thérapeutique le plus représenté étaient
I’association TDF+3TC+EFV (40%) ; le niveau d’observance était bon (86,66%)
des patientes pendant la grossesse ; la sérologie HIV était negative chez 86,67%
des nouveaux nés a I’age de 2 ans

Mot clé : prévention - observance - infection
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FICHE D’ENQUETE
Fiche d’enquéte N°/ ........... /  Datel.......... Lo, 120
A.  Caractéristiques sociodémographiques :

N° d’identification : ......ccceevvvueveennn.n.

Age 1-15a25ans 2-25a35ans 3-35a45ans 4->a45ans
Résidence 1. Kati 2. Bamako  3.Horsdu Mali 4. Autres:

Statut matrimonial 1 Célibataire 2 Mariée

Niveau d’instruction 1 Non scolarisée 2 Primaire 4 Supérieur

3 Secondaire
Profession 1. Fonctionnaire 2. Ménagere 3. Commergante

4. Eléve/Etudiante 5. Autre
B. Antécédent 1 IST Oui NON

2 Tuberculose  Oui Non

3 Gyneco-obstétrigue G P A V D

4 Transfusion sanguine Oui Non

5 AULIES .o Oui Non
6 Aucun

C. Connaissances de la PTME :

Oui Non
D. Désir d’enfant :
Oui Non
E. Infections VIH
Type: VIH1 VIH2 VIH1+VIH2
Stade de ’OMS : Stade 1 Stade 2 Stade 3 Stade 4

F. Examen clinique :
Etat général :
Amaigrissement Bon Altéré

Asthénie Oui Non
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Fievre Oui Non

Nausées/\VVomissement OuiNon

Diarrhée Oui Non
Ictere/Paleur Oui Non

Poids .....coooiiiiiii

IMC .o,

Indice de Karnofski ...,
Examen de la peau et des phaneres Normal
Examen ophtalmologique  Normal Anormal
Examen buccodentaire Normal Anormal
Examen ORL Normal Anormal

Examen cardio-pulmonaire Normal Anormal
Examen lympho-ganglionnaire Normal Anormal
Examen neurologique Normal Anormal

Examen gynéco-obstétrique :

Age gestationnel...........................

Date des derniéresregles...........oooovviviiiiiiiiian....

Hauteur utérine.................coooviiinnnn...
Toucher vaginal....................oooiiinn
Bruit du ceeur foetal...............ooo
Infection Urinaire ............c.cevvveeiiiiiiiiiiiinnenn.n,

G.  Examen para clinique :

Anormal

Biologie

Charge virale VIH Indétectable  détectable élevée
Taux de CD4 Inf. & 200 200 a 400 Sup a 400
Toxoplasmose IgM Oui Non

1gG Oui Non

THESE MEDECINE XXX

AISSATA DIALLO



PRISE EN CHARGE DES FEMMES SEROPOSITIVES AYANT CONTRACTEES UNE GROSSESSE AUCOURS DU TRAITEMENT

Sérologie TPHA/VDRL Positive Négative
Sérologie Ag HBs Positive Negative
Glycémie Normale Anormale
H.  Traitement :
Ligne de traitement anti retro virale
lere Ligne
2eéme Ligne
Traitement anti retro virale
TDF+3TC/EFV
AZT+3TC/NVP
AZT+3TC/LPV-RTV
TDF+3TC/AZV
TDF+3TC/LPV-RTV
Observance Bonne Mauvaise
l. Issue de la grossesse :
Accouchement
1 Voie basse 2 Voie haute (Césarienne)
J. Nouveau-né
Mort
Vivant
Poids Inf. & 2500 2500 a 3500 Sup a 3500

Sérologie VIH a 2 ans : Positive Neégative
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SERMENT D’HIPPOCRATE :
En présence des maitres de cette faculté, de mes chers condisciples, devant

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 I’intérieur des maisons, mes yeux ne verront pas ce qui se 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 des la conception.

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

médicales contre les lois de ’humanité.

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

I’instruction que j’ai regue de leur pére.

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

Que je sois couverte d’opprobre et méprisé de mes confréres si J’y manque.
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