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M24 :
M36 :
MA48 :

NFS

NVP
OMS
ORL
ONU
PCR
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12 mois de traitement ARV
24 mois de traitement ARV
36 mois de traitement ARV
48 mois de traitement ARV

: Numération formule sanguine
NFV :

Nelfinavir

: Névirapine

: Organisation Mondiale de la Santé
: Oto-rhino-laryngologie

: Organisation des Nations Unies

: Polymérase Chain réaction

PNLS : Programme national de lutte contre le sida

PvVIH : Personnes vivant avec le VIH

SIDA : Syndrome immunodéficience acquis
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VIH: Virus Immuno-Humain
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INTRODUCTION

Le Syndrome d'immunodéficience acquise (SIDA) a été découvert pour
la premiére fois aux Etats-Unis en 1981 chez les homosexuels. Il a été
identifié chez I'enfant en 1983 par RUBINSTEN et OLESKE [57].

Considéré comme le fléau du 20°™ siécle, le SIDA se classe a I'heure
actuelle parmi les premiéres causes infectieuses de morbidité et de
mortalité dans le monde. L’infection a VIH est un probléme croissant
chez les enfants dans les pays les plus touchés par I'épidémie.

En Décembre 2005, ’ONU/SIDA estimait dans le monde que 2,3 millions
d’enfants de moins de 15 ans vivaient avec le VIH dont 700 000 étaient
nouvellement infectés et 570 000 decédés dans le monde. Il faut noter
que 60% des enfants infectés se trouvent en Afrique subsaharienne.
Bien que cette région de I'Afrique ne compte environ 10 % de la
population mondiale, elle abrite une forte prévalence d’infection a VIH
[48].

Au Mali selon 'enquéte démographique de santé en 2005 (EDS V), la
prévalence de linfection a VIH était estimée a 1,7% [29] ; les femmes
sont les plus touchées avec un taux de 2% contre 1,3% pour les homme
[29], la prévalence du VIH en milieu urbain était de 2,2% contre 1,8% en
milieu rural [64].

En 2001 selon BELLEMOU [7] dans le service de Pédiatrie 0,3% des

malades de 0 a 15 ans étaient séropositifs au VIH.
Devant cette situation dramatique du SIDA dans le monde, la lutte s’est

d’abord axée sur I'éducation des individus et la modification des

comportements [48].
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Jusqu’en 2001 de nombreuses activitts ont été menées par le
Programme national de lutte contre le SIDA (PNLS) au Mali. Elles étaient
axées surtout sur la prévention et I'analyse situationnelle de I'infection.
Mais il existe peu de données sur la prévention et lincidence de
I'infection a VIH chez les femmes enceintes et les enfants de moins de
15 ans au Mali [48]. Ainsi apres les sommets des Chefs d’Etats et des
Gouvernements Africains consacrés a I'épidémie du VIH/Sida, le
Gouvernement du Mali a décidé avec l'appui de ses partenaires au
développement de créer [lnitiative Malienne d'Accés aux Anti-
Rétroviraux (IMAARV) dans le cadre du plan stratégique du PNLS 2001-
2005 [ 64].

C’est dans ce cadre que le service de pédiatrie de I'hépital Gabriel Touré
a été retenu comme site pilote pour la prise en charge des enfants
infectés par le VIH.

La présente étude vise a faire le bilan de quatre années de prise en
charge thérapeutique des enfants vivant avec le VIH dans le service de

pédiatrie de I'hopital Gabriel Touré.
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OBJECTIFS

1- Objectif général :
Etudier la prise en charge des enfants sous ARV dans le service de
pédiatrie de I'hépital Gabriel Touré de Décembre 2001 a Décembre
2005.
2-Objectifs spécifiques :
» Décrire les caractéristiques socio démographiques des
enfants sous traitement ARV
» Décrire les caractéristiques cliniques des enfants sous
traitement ARV
» ldentifier les schémas thérapeutiques ARV utilisés

> Evaluer le devenir des enfants sous traitement ARV.
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GENERALITES

1- Rappel sur le virus
Le VIH est un rétrovirus humain particulier découvert en 1983 par LUC
MONTAGNIER et son équipe (Institut Pasteur) en France. Deux types
ont été identifiés : VIH1 et VIH2 [15]
1.1- Classification des rétrovirus :
Les virus de I'immunodéficience humaine appartiennent a la famille des
rétrovirus. Ces rétrovirus possédent en effet un ARN transcrit en un ADN
dit « pro viral » grace a une enzyme contenue dans le virus et,
caractéristique de cette famille : la transcriptase inverse. Actuellement, la
famille des rétrovirus est divisée en trois sous-familles selon les criteres
de pathogénie, mais aussi selon des paramétres physio génétiques
» Les oncovirus a ARN : sont les rétrovirus les plus répandus. Ces
virus sont en fait associés a des tumeurs et des leucémies.
L’analyse du génome de ce virus a montré qu’il était trés proche du
virus humain HTLV-2.
= Les lentivirus: sont des virus qui provoquent des maladies a
évolution lente (pneumonies, désordres neurologiques) et qui sont
cytopathogenes en culture. Les VIH, agents responsables du SIDA
font partie de cette sous-famille ; deux types de virus ont été
identifiéess a ce jour: le VIH-1, répandu sur l'ensemble des
continents, et le VIH-2 présent surtout en Afrique de I'Ouest.
= |Les spumavirus : sont des virus qui ne sont associés a aucune

pathologie connue chez 'homme.
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1.2- Structure du VIH :

1.2.1 - Morphologie :

Les VIH qui font partir de la sous famille des lentivirus sont d’un diameétre
de 80 a 120 manometres. lls sont entourés d’'une enveloppe externe
lipidigue de 100 nanometres de diamétre et une enveloppe protéique ou
se trouve un nucléoide ou corc qui est une formation dense, relativement
petite et asymétrique évoquant un noyau.

Le nucléoide contient deux copies identiques de matériel génétique
constitué d’ARN de poids moléculaire élevé.

1.2.2- Organisation génétique : [17]

Le génome compte plus de 9700 nucléoides et est constitué d’au moins
trois régions, appelées gag (géne de l'antigéne de groupe), pol
(polymérase) et env (enveloppe) qui codent respectivement pour les
antigénes de la nucléocapside, pour les enzymes nécessaires a la
réplication virale et pour les protéines de surface de virus.

Le message geénétique codant la structure et le cycle du VIH est environ
100 000 fois plus petit que le patrimoine des cellules humaines. En plus
de ces genes rétroviraux classiques, il existe deux régions qui
contiennent au moins six supplémentaires, dénommés tat, rev, vif, vpr ou
vpx, et nef. Ces génes sont, pour la plupart, impliqués dans les
phénomeénes de régulation I'expression des protéines virales et de la
multiplication du virus. lls modifient également I'expression de certains
genes cellulaires, et donc provoquent une altération du fonctionnement
des cellules de I'immunité.

Les nucléotides sont des unités codant I'information génétique.

L’activité du VIH dépend de l'action des instructions génétiques qui
commandent le cycle de multiplication du virus.

1.2.3- Variabilité génétique du VIH :
5
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Les variations génétiques entre les deux types VIH-1 et VIH-2 sont
prédominantes dans certaines régions du génome viral telle que le géne
env. C'est le domaine V3 de l'enveloppe du VIH-1, qui posséde
d'importances fonctions biologiques et immunologiques. En plus de cette
différence, on note I'absence du géne vpx au sein du génome des VIH-2.
1.3- Réplication du VIH :

La fixation et la pénétration du virus dans la cellule sont I'étape primaire.
Elle nécessite la reconnaissance par l'enveloppe virale (gp120) de
molécules de surface cellulaire appelées réceptrice du VIH.

L’étape secondaire comporte :

- La synthese d’ADN pro viral résultant de la copie de 'ARN viral
grace a la transcriptase inverse au sein d’'un complexe de pré
intégration ; lors de cette étape, des erreurs de copie a l'origine de
la variabilité génétique du VIH sont effectuées par cette enzyme ;

- L’intégration de I'ADN pro viral au génome de la cellule 6te grace
I'intégrasse virale.

Les étapes suivantes conduisent a I'expression de nouvelles particules
virales et dépendent du type et de I'état de la cellule infectée. Il s’agit, de
la transcription du pro virus en ARN génomique par 'ARN polymérase |l
de I'éte, de la synthése des protéines virales a partir des ARN viraux
messagers et enfin de I'assemblage des poly protéines virales et de
'encapsidation de I'ARN viral. Cette derniére étape conduit a la

maturation des protéines virales.

1.4- Propriétés biologiques du VIH :
Elles sont nombreuses dont :

- la présence d’une transcriptase inverse
6
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- la capacité de 'ADN viral a s’intégrer dans le génome de la cellule
hote,

- linfection préférentielle des lymphocytes T CD4+ helper « auxiliaire »
mais aussi de monocytes/macrophages ou d’autres cellules telles
que les cellules dendritiques et les cellules de Langherans ainsi que
les cellules micro gliales du cerveau [56]

1.5- Propriétés physico — chimiques du VIH :

C’est un virus fragile qui meurt quelques minutes seulement en dehors

du sang de I'organisme.

Il est tué par:

- la chaleur (55°c) en 30 minutes ;

- Talcool éthylique a 90° en 20 minutes ;

- la glutaldéhyde a 0,10% en 10 minutes ;

- l'eaudejavel a 1/10 en 20 minutes

2- Epidémiologie du virus

2.1- Situation dans le monde :

Le syndrome d’immunodéficience acquise (SIDA) a tué plus de 25
millions de personnes depuis qu’il a été identifié en 1981, ce qui en fait
'une des pandémies les plus dévastatrices de I'histoire. Malgré un acces
réecemment amélioré aux traitements antiretroviraux et a la prise en
charge dans de nombreuses régions du monde, la pandémie de SIDA a
fait 3,1 millions [2,8 —3,6 millions ] de décés en 2005, dont plus d 'un
demi million (570 000) d ’enfants.

Le nombre total de personnes vivant avec le virus de 'immunodéficience
humaine (VIH) a atteint un niveau élevé : on estime que 40,3 millions

[36,7 —45,3 millions] de personnes vivent aujourd’hui avec le VIH. Prés
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de 5 millions de personnes ont contracté I'infection par le virus en 2005.
[48]

2.2- Situation en Afrique : [48]

L 'Afrique subsaharienne compte un peu plus de 10% de la population
mondiale, mais elle abrite plus de 60% des personnes vivant avec le VIH
dans le monde soit 25,8 Millions [23,8 millions —28,9 millions]. [48]

En 2005 dans le monde, on estime a 3,2 millions [2,8 millions —3,9
millions] le nombre de personnes ayant contracté I'infection par le VIH,
alors que 2,4 millions [2,1 millions —2,7 millions] d’adultes et d’enfants
sont morts du SIDA. Parmi les jeunes de 15 a 24 ans, on estime que
4,6% [4,2 —5,5%] des femmes et 1,7% [1,3 —2,2%] des hommes vivent
avec le VIH en 2005. [48]

On estime que la prévalence du VIH est moins de 10% dans quelques
pays d’Afrique occidentale et centrale dont la Cote d’lvoire (9,7%), Niger
n'a (4%); Cameroun 5,5%. Par contre dans certains pays de la sous
région les niveaux nationaux d’infection a VIH restent inférieurs a 2%
(Mali 1,7%, Sénégal 1%). Ce qui nous rappelle qu’aucun pays ni aucune
région n'est a I'abri d’épidémie.

2.3- Situation au Mali

Depuis l'identification du premier cas de SIDA en 1985 chez un immigré
malien (présentant une tuberculose pulmonaire, une cytomeégalovirus,
une cryptoccocose et une diarrhée profuse fatale), le nombre de cas de
SIDA et de séropositifs a régulierement augmenté [38].

En 1991: 16 cas de SIDA pédiatriques furent diagnostiqués par
CHAIBOU M. [15]. La transmission verticale étant prédominante (12/16).
La troisieme enquéte démographique et de santé (EDS Ill) en 2001,
faisait état d’'une séroprévalence de 1,7 % au sein de la population

générale avec plus de 104.000 personnes infectées. Cette enquéte a
8
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montré que les femmes sont plus infectées au Mali que les hommes
avec une prévalence de 2 % contre 1,3 % [29]. La répartition par région
montre une prévalence plus élevée dans le district de Bamako, les
régions de Ségou, Kayes et Koulikoro que la moyenne nationale. De
facon spécifique le taux de prévalence par région est de 2,5 % a
Bamako, 2 % a Ségou, 1,9 % a Kayes et Koulikoro, 1,4 % a Mopti et 1%
a Sikasso [29].

Cette disparité est aussi remarquable entre les groupes d’age. Les
femmes et les hommes ageés de 30 a 34 ans (les forces jeunes du pays)
sont plus infectés avec 34 % contre seulement 0,8 % chez les jeunes de

15a 19 ans [29].
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2.4- Tableau récapitulatif de I’épidémie de VIH/SIDA dans le monde
ONU/SIDA : (Décembre 2005) [48]

Nombre de personnes vivant le VIH

Total : 40,3 millions
Adultes 38 millions
Femmes 17,5 millions

Enfants moins de 15 ans 2,3 millions

Nouvelles infections a VIH
Total : 4.9 millions
Adultes 4.2 millions
Enfants moins de 15 ans 700 000

Déces au SIDA
Total 3,1 millions

Adultes 2,6 millions
Enfants, moins de 15 ans 570 000

3. Modes de contamination chez I’enfant : [4, 8, 47, 48, 55, 60]
3.1-Transmission meére enfant (TME) ou verticale :

C’est la premiére voie de transmission en pédiatrie [48].

3.1.1- Latransmission in utero :

Elle est connue de longue date par la mise en évidence d’une virémie
voire méme des signes clinques chez certains enfants [4]. Elle se produit
généralement en fin de grossesse et représente environ 30 a 40% des
enfants infectés [48]. Cette transmission in utero est importante lorsque
la mére présente une charge virale élevée ou un déficit immunitaire

avance.

10
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3.1.2. Latransmission pendant I'accouchement :
Cette voie de transmission représente 70% des cas de transmission
verticale [4]. La contamination surviendra aprés de la rupture des
membranes, pendant les contractions ou par contact direct du nouveau-
né avec du sang ou les sécrétions maternelles [56].
3.2-La transmission par le lait maternel :
Le VIH peut étre excrété dans le colostrum et dans le lait sous forme de
particules et de cellules infectées. La transmission par l'allaitement est
certaine et trés probablement responsable du taux de contamination plus
élevé des enfants en Afrique. Le risque de transmission est lié a I'état
maternel clinique, immunologique ; et virologique [48].

3.3-La transmission par transfusion :
Elle représente 25% de I'ensemble de ces cas pédiatriques [55]. Elle
occupe le 2°™ rang en Afrique [48] alors qu’elle est nulle dans les pays
développés. Le risque de transmission par transfusion est également lié
aux difficultés logistiques de traitement du sang devant une demande
accrue de transfusion chez les enfants [4]. Les enfants malnutris et les
cas d’anémie palustre sévere sont les touchés.
3.4-La transmission sexuelle :
C’est une voie de contamination peu courant chez les enfants. De rares
cas dus a des abus sexuels ont été décrits. Cependant chez les
adolescents infectés, la transmission sexuelle a été retrouvée dans un
tiers des cas [48]. Dans nos pays ou le premier rapport sexuel est de

plus en plus précoce, 'augmentation de la transmission sexuelle est a

craindre.

11
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3.5-Les autres modalités de transmission :
L'usage assez fréequent des médicaux ou rituelles (la circoncision,
I'excision, le tatouage etc.) constitue un facteur de haute prévalence
d’infection a VIH. Selon Ledru le taux de transmission par ces voies
serait de 10% [41].
4. Manifestations cliniques [3, 5, 7, 12, 13, 16, 21, 36,61] :
4.1- Manifestations dermatologiques : [5, 7, 16, 21, 36, 61]
Les manifestations dermatologiques sont observées chez prés de 80%
des patients atteints du SIDA et 60% des patients a un stade précoce
candidose buccale, dermite séborrhéique, sécheresse cutanée, et
herpés cutanéo-muqueux sont les plus courants de ces dermatoses.
Une particularité du SIDA en milieu tropical est la grande fréquence du
prurigo. Certaines de ces dermatoses ont une valeur pronostique
témoignant de I'importance du déficit immunitaire.
L’histoire naturelle des manifestations dermatologiques du SIDA a été
profondément modifiée par I'apparition des traitements efficaces.
L’introduction de ces traitements peut parfois s’accompagner de
I'apparition de certaines dermatoses (zona, folliculite) mais elle entraine
habituellement 'amélioration spontanée de la plus part d’entre elles.
Malheureusement l'utilisation de ces traitements est aussi associée la
survenue de nouveaux effets indésirables : syndrome d’hypersensibilité
medicamenteuse, syndrome lipodysmorphique.
4.2- Manifestations digestives : [18, 21, 24]
Le tube digestif est 'un des principaux organes cibles au cours de
I'infection VIH. En effet, il représente 'organe le plus riche en cellules
immunocompétentes de [l'organisme et donc I'un des principaux

réservoirs du VIH.
12
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La diarrhée chronique est le signe digestif majeur et le deuxiéme
symptéme majeur du SIDA en zone tropicale. Elle peut étre intermittente,
liquide, sanglante. Son étiologie est en régle infectieuse nécessitant la
mise en route d’examens complémentaires pour retrouver I'agent causal
qui est le plus souvent salmonella, Shigella, Mycobactéries atypiques,
cryptosporidium, giardia, candida ou CMV.

Des nausées et des vomissements peuvent accompagner la diarrhée. La
candidose bucco pharyngée fréquente et considérée comme infection
opportuniste chez I'enfant de plus d’'un an. Elle peut s’accompagner
souvent d'cesophagite.

Depuis l'utilisation de stratégies anti rétrovirales permettant un contrdle
puissant de la réplication VIH et une restauration des fonctions
immunitaires, la fréquence des infections digestives a chuté de fagon
tres importante pour devenir désormais une mineure des troubles de
I'appareil digestif.

4.3- Manifestations respiratoires : [7, 59, 62]

Fréquentes et graves les atteintes respiratoires ont toujours occupé une
place importante dans I'évolution spontanée de la maladie causée par le
VIH puis qu’elles surviennent chez plus de 80% des malades atteintes
du SIDA. Mais sont également fréquentes sous forme [lattente ou
patente a des stades antérieurs.

Cliniquement les signes pulmonaires au cours du SIDA ne sont pas
d’'une grande spécificité. La présentation des pneumopathies est tres
variable : insidieuse et aggravation progressive trés brutale avec
constitution d’'une détresse respiratoire en quelques heures. Le tableau
est dominé essentiellement par une toux productive, souvent une

pneumonie a présentation aiguée avec hypoxie sévere nécessitant des
13
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soins intensifs. Ailleurs la clinique reste pauvre en l'absence de
condensation.

Des signes mineurs peuvent précéder certaines infections : tachycardie,
isolée, dyspnée, douleurs thoraciques, fébricule.

Certaines complications pulmonaires peuvent étre retrouvées telle que
les mycobactérioses, les lymphomes et surtout la pneumonie
interstitielle lymphoide qui atteint essentiellement I'enfant infecté par le
VIH. Celle-ci se signale par une toux associée a un hippocratisme digital,
a une hypertrophie des glandes salivaires et au syndrome
lymphadénopathique. En dehors d’'une surinfection la fievre est absente,
la dyspnée et les autres signes physiques pulmonaires apparaissent au
cours de I'évolution.

Chez les patients recevant un traitement anti rétro viral, les incidences
de ces pathologies respiratoires décroissent pour certaines, restent a
peu prés stable pour d’autres. Surtout, de nouvelles manifestations
respiratoires liees a la reconstitution immunitaire sont apparues et
continuent étre décrites.

4.4- Manifestations neurologiques : [14, 44, 57]

Elles ne sont pas rares.

Chez 'adulte, en zone tropicale, le maitre symptéme est la céphalée qui
est quasi-présente chez tous les patients qui présentent un syndrome
neurologique. Elle est tenace, violente et s’accompagne parfois
d’agitation d'insomnie. Elle signale une cryptoccocose cérébro-méningée
ou une toxoplasmose cérébrale.

Les manifestations neurologiques sont présentes chez 50% des enfants
infectés et peuvent se voir méme en I'absence de tout autre signe.

On distingue :

14
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Une encéphalopathie d’évolution progressive marquée par une

régression psychomotrice conduisant a la démence et a la mort.

une encéphalopathie évoluant par paliers, de bon pronostic ;

- un déficit de la croissance cérébrale avec microcéphalie et atrophie
cérébrale au scanner

- des troubles moteurs avec syndrome pyramidal: la raideur est
constante, les réflexes archaiques persistent apres quatre mois et le
clonus de la rotule est présent.

- Un retard de développement psychomoteur.

- Une ataxie et des convulsions.

L’étude du LCR peut montrer des anticorps anti-VIH ou des antigénes

viraux. L’évolution peut se faire vers une quadriplégie spastique avec

des signes de paralysie pseudo-bulbaire.

Les progrés thérapeutiques récents permettant un meilleur contréle de

I'infection ont modifié d’'une part la fréquence des complications chez les

patients suivis et traités et d’autre part, dans certains cas, le pronostic de

certaines manifestations opportunistes a pu étre considérablement

amélioré du fait de la restauration immunitaire. Le systéme nerveux

pourrait en outre joué un réle de réservoir de l'infection VIH.

4.5- Manifestations stomatologiques : [24]

Elles peuvent révéler l'infection VIH.

Elles sont dominées par les mycoses buccales dont on décrit plusieurs

formes :

- la forme pseudomembraneuse qui est la forme habituelle dite ‘muguet’

qui s’annonce par une sensation de cuisson ou de gout meétallique,

suivie de [l'apparition des macules rouges réalisant une stomatite

erythémateuse diffuse. La gencive est le plus souvent respectée.

15
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- La forme hyperplasique qui est I'aspect pseudo tumoral de la mycose
plus des mycoses buccales on peut observer des ulcérations de la
muqueuse buccale, la leucoplasie chevelue, I'arrivée des thérapeutiques
anti rétro virales hautement efficace en particulier les inhibiteurs de
protéases et les inhibiteurs non nucléidiques a profondément modifié le
paysage de l'infection VIH.

4.6- Aspects nutritionnels de I'infection VIH : [12, 34, 38, 50]

La dénutrition est et reste 'une des complications majeures du SIDA.
L’amaigrissement au cours de linfection VIH est marqué par la
précocité de son apparition, la rapidité et la sévérité de son évolution. Au
cours de I'évolution du SIDA, la perte de poids dépasse fréquemment
20% du poids antérieur a la maladie. L'importance de la dénutrition au
cours du SIDA a conduit en 1987 le ‘center of Diseases control’ (CDC)
d’Atlanta a considéré comme indicateur du SIDA un syndrome
particulier, le ‘wasting syndrome’.

Celui ci est caractérisé par une perte de poids involontaire supérieur a
10% du poids de base, associé a une diarrhée ou une asthénie et de la
fievre en absence de toute étiologie infectieuse ou tumorale. Cette
dénutrition est caractérisée par une perte de masse maigre
prédominante contrairement aux dénutritions pures par carence
protéinoénergétique.

4.7- Manifestations hématologiques : [55]

La survenue d’anomalies hématologiques pouvant concerner toutes les
lignées sanguines est fréquente a tous les stades de l'infection VIH.

Lors de la période de primo infection une hyper lymphocytose
accompagnée d’'un syndrome mononucléaire et d’'une thrombopénie
peuvent étre transitoirement observées. Les anomalies hématologiques

les plus fréquentes correspondent a des cytopénies qui sont quasi
16
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constantes a un stade évolué de l'infection. Elles peuvent étre dues a
une complication de la maladie ou au VIH, pouvant alors étre centrale et
lice a une insuffisance de production médullaire ou périphérique.
Les thrombopénies immunologiques représentent la manifestation la
plus fréquente de ce dernier type de cytopénie en particulier chez les
patients non encore au stade de SIDA.

4.8 Autres manifestation :

Elles ont nombreuses et variées :

hypertrophie parotidienne chronique ;

cardiomyopathie avec hypertrophie ventriculaire gauche surtout chez

'enfant

une néphropathie glomérulaire pouvant évoluer vers une insuffisance
rénale chronique ;
- chonorétinite a CMV

otites et mastoidites

purpura thrombotique et anémie hémolytique auto—immune.

Il contient alors de noter que le VIH a un tropisme varié pouvant
toucher tous les organes entrainant du coup diverses manifestations.
5. Méthodes de diagnostic chez I'’enfant :

Le diagnostic de l'infection par le VIH est a la fois clinique et biologique.
5.1- Diagnostic clinique chez I’enfant : [1, 2, 22, 51, 53]

Les signes cliniques se résument a ceux retenus en 1994 a Bangui
auxquels beaucoup d’acteurs ajoutent des manifestations respiratoires et

neurologiques diverses [22] :
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- Criteres majeurs

e Amaigrissement >10%

e Diarrhée>un mois

e Fievre >un mois (continue ou intermittente)
- Critéeres mineurs

e Toux persistante

e Dermatite prurigineuse

e Candidose oro-pharyngée

¢ Infections banales récidivantes

¢ Infection a VIH confirmée chez la mére

e Lymphoadénopathie généralisée
La mortalité est due aux infections opportunistes avec une fréquence
particuliéere des bactérioses (salmonelles, haemophilis influenza, la
pneumocystose, la pneumonie lymphoide). [2, 7]
5.2- Diagnostic biologique :
Les connaissances actuelles permettent de prouver la coexistence dans
un organisme infecté du virus et de la réponse immunitaire dirigée contre
lui. Le diagnostic biologique de l'infection a VIH repose donc sur :
- Des méthodes directes : qui mettent en évidence le virus lui méme ou
certains de ces composants dans les lymphocytes sanguins circulants
ou a partir des sujets infectés. Ces meéthodes sont techniquement
difficiles a réaliser. Seuls quelques laboratoires spécialisés peuvent les
faire. Elles sont onéreuses et ne s’appliquent pas au dépistage de
masse.
- Des méthodes sérologiques ou indirectes : qui mettent en évidence des
anticorps spécifiques dirigés contre le VIH. Ces méthodes plus simples,
utilisables par bon nombre de laboratoires suffisent dans la majorité des

cas pour affirmer l'infection par le VIH.
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5.2-1. Diagnostic direct :

On lui fait recours surtout dans les situations ou le diagnostic indirect est
en échec. [39]

Le diagnostic de l'infection par le VIH est depuis quelques années basé
sur la détection du virus dans le sang de l'enfant [11]. Les deux
méthodes de référence sont la détection de particules virales
infectieuses sur une culture lymphocytaire et la détection du DNA viral
par la PCR (Polymérase Chaine Réaction) dans les lymphocytes. Ces
deux méthodes donnent des résultats équivalents [4]. La sensibilité de
ces techniques augmentent parallelement avec la réplication virale des
premiéres semaines de vie, passant d’environ 30% a la naissance a
100% entre 1 et 3 mois de vie. Une prudence s'impose avec le test de la
PCR sur le virus d’'origine africaine plus difficiles a détecter, et il faut
s’assurer que le virus maternel est bien amplifiable par technique utilisée
avant de conduire a un examen négatif chez I'enfant [11].

- Latechnique de la PCR:

La PCR est une technique d’amplification de '’ADN qui consiste a
extraire des lymphocytes. Cet ADN est ensuite transféré dans un
systeme d’amplification spécifique de I'’ADN viral recherché pour rendre
décelable. [18]

- Latechnique de la culture :

La culture virale est longue et trés onéreuse, qui consiste en la mise en
culture des lymphocytes T. Si ceux-ci produisent des virus, ils pourront

étre détectés dans les produits de culture surnageant [18].

- Autres méthodes directes :
» La détection de I'antigéne P24 ;

» Hybridation in situ.
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5.2.2- Le diagnostic indirect : les protéines virales sont immunogénes
a dire inductrices d’anticorps chez le sujet infecté. Ces anticorps sont
C’est une technique de confirmation efficace. Elle utilise une substance
fluoresceéine (isthiocyanate de fluorescence).

Elle est trés sensible mais difficle a standardiser, susceptible,
d’interpréter erronée, de préparation délicate et se préte mal au
dépistage de routine. [7]

- I'immunofluorescence : Elle consiste, apres extraction de 'ADN des
lymphocytes a transférer celui la dans un systeme in vitro qui amplifie
spécifiquement les séquences du VIH par I'intermédiaire d’'une enzyme :
la TAQ polymérase. [38]

- Tests immuno enzymatiques :

Elle est la technique la plus usuelle et toujours utilisée en premiére
intention pour la recherche des anticorps anti VIH : ELISA

- Technique directe ou ‘sandwich’ :

C’est un test tres sensible et permet la détection de tous les anticorps
anti VIH quelle que soit leur spécificité et nécessite d’éviter la fixation sur
la phase solide d’anticorps humains dépourvus d’activités anti VIH. [7]

- Technique par compétition :

Les anticorps anti VIH de I'échantillon a tester entrent en compétition
avec les anticorps du conjugué (sérum anti VIH masqué par une
enzyme).Ce test donne mains de faux positifs et est plus simple a
réaliser par contre, il ne permet pas de révéler avec la méme sensibilité
tous les types d’anticorps présents dans le sérum du sujet infecté. [7]

- ELISA VIH2 :

Il existe des trousses spécifiques ELISA VIH2 par la détection des
anticorps anti VIH2 par réaction croisée entre VIH1 et VIH2 basée sur le

principe sandwich.
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- Tests de deuxiéme génération :

C’est une nouvelle généralisation des réactifs qui a permis d’augmenter
la performance des tests de détection des anticorps de premiere
geénération.

Si les tests de premiére génération permettent de déceler une
séropositivité globale vis a vis du VIH, la deuxiéme génération permet
quand a elle de rechercher et de doser séparément les anticorps dirigés
contre les différentes protéines du VIH.

Les techniques ELISA peuvent étre utilisées dans le sang et dans
d’autres liquides biologiques de I'organisme. C’est une méthode simple,
sensible spécifique rapide destinée au dépistage de grandes séries de
sérum. Elle peut étre réalisée actuellement par les biologistes au moyen
des trousses commercialisées. [38]

- Technique d’agglutination :

Certains tests sont basés sur le principe de I'agglutination passive des
bulles de polystyréne ou des hématies humaines servent de support aux
protéines virales naturelles ou produites par génie génétique du VIH.
Ces protéines, mises en présence d’anticorps anti VIH, forment un
réseau d’agglutination visible a I'ceil nu sur lame (test au latex) ou sur
plaque de micro agglutination. [18]

- Radio- immuno- précipitation (RIPA) :

C’est une technique gu’utilise un virus marqué par un radio isotope actif
(en général la cystéine).

Cette technique préférentiellement les anticorps dirigés contre les
protéines d’enveloppe. Du coup elle est un complément d’information
pour les échantillons sériques d’interprétation délicate en Western blot.

C’est donc un test de confirmation trés sensible.
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La RIPA est un test colteux, long et d’emploi délicat réservé a quelques
laboratoires agrées. [18]
- Western — blot- Immunotransfert :
Il est aujourd’hui, la technique de référence pour la confirmation d’'une
séropositivité VIH. La technique de transfert par capillarité de 'ADN sur
nitrocellulose a été décrite en 1975 par SOUTHERN.E.M d’ou Western
blot. Plus tard elle fut appliquée aux protéines d’ou Western blot.
C'est une technique aisément réalisable dans bon nombre de
laboratoires grace a la commercialisation des bandelettes prétes a
I'emploi qui écarte les étapes délicates de préparations de I'antigene, de
I'électrophorese et du transfert. C’est cependant une méthode longue et
couteuse.
- D'autres test de dépistage et des confirmations (3*" génération) :
sont utilisés actuellement. lls permettent de détecter des anticorps anti-
VIH plus précocement que les ELISA de ‘ 2éme génération’. Ainsi une
séroconversion typique peut étre décrite un jour aprés le pic
d’antigénique on distingue :
- Sérodiagnostic différentiel des anticorps anti VIH et anti VIH2.
- Détection dans anti corps neutralisants.
- Détection des IGM anti-VIH.
5.3- Criteres de diagnostique de I'infection a VIH de I'enfant :
5.3.1- Diagnostic de I'infection :
- Avant 15-18mois : [51]
La recherche du virus peut se faire par :

» PCR-ADN : a partir des cellules sanguines pour la recherche de

génome viral intégré,
= Détection de 'ARN-VIH plasmatique,

=  Culture virale.
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Pour affirmer l'infection, il est nécessaire d’avoir deux prélevements des
PCR ADN positifs.

-Aprés 18 mois :

Le diagnostic est fondé sur la sérologie VIH positive, doit étre confirmée
par un 2°™ prélévement.

Actuellement le test rapide se fait dans la plupart des régions et sont
fiables.

5.3.2- Diagnostic de non infection :

-Avant 15-18 mois :

» Enfant non traité : la valeur prédictive négative de la recherche du
virus par culture ou PCR-ADN est de 99% a I'dge d’'un mois.

» Enfant traité : il faut attendre 'age de 3 mois pour affirmer que
I'enfant n’est pas infecté.

- Aprés 18 mois :

» Un enfant présentant une sérologie négative est définitivement non
infecté s’il n’est pas allaité.

» Enfant allaité : une recherche négative du virus par culture ou
PCR-ADN avant 'dge de 1 an ne sera fiable que s’il est réalisé au
moins 2 mois apres la fin de l'allaitement. Une sérologie négative
ne permet pas d’éliminer une infection que si elle est réalisée au
moins mois apres la fin de I'allaitement.

6- Classifications peédiatriques :
De nombreuses classifications de l'infection VIH pédiatrique existent :
classification clinique, immunologique et immunoclinique
6.1- classification clinique pédiatrique (CDC) [20]
e Catégorie N : Asymptomatique
e Catégorie A : Symptdomes mineurs

» Lymphoadénopathie
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Thése de Médecine Pédiatrie — HGT Halidou MOUSSA



Bilan de prise en charge des enfants sous ARV

Hépato splénomégalie
Dermatose
Parotidite

YV V V VY

Infections ORL ou bronchiques récidivantes

Catégorie B : Symptédmes modérés

> Infection bactérienne

» Pneumopathie interstitielle lymphoide

» Thrombopénie, anémie, neutropénie

» Zona, candidose ou herpés buccal récidivant
» Néphropathie

» Cardiopathie

>

Léiomyosarcome

Catégorie C : Symptébmes séveres
Infection opportuniste

Infections bactériennes séveres répétées
Encéphalopathie

Lymphome ou cancer

YV V V VY VY

Cachexie.
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6.2- classification immunologique pédiatrique (CDC) [20]

Catégories
Immunologiques % <12 mois 1-15ans 6—-12 ans
(taux de CD4)

Sans déficit

immunitaire >25% |>1500/mm3 |>1000/mm3 |[>500/mm3

Déficit immunitaire

modéré 15-24% |750— 500- 99/mm3 | 200-
1499/mm3 499/mm3

déficit immunitaire
sévere <15% <750 /mm3 <500/mm3 <200/mm?2

6.3- Classification clinigue et immunologique pédiatriqgue du malade
(CDC) [20]

tégories
CNpiques
Catégories

immunologique

1. Sans déficit

immunitaire N1 A1 B1 C1

2. Déficit
immunitaire N2 A2 B2 C2

3. Déficit
immunitaire N3 A3 B3 C3

sévere
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Le stade SIDA est définit par les classes C1; C2; C3 selon la
recommandation francgaise.
6.4- Classification clinique pédiatrique OMS :

> Classification OMS révisée pour les enfants et les nourrissons
Enfants de moins de 15 ans ayant une infection VIH confirmée [10] :

Chez les enfants = 18 mois : confirmée par sérologie VIH

Chez les enfants de moins de 18 mois : confirmée par tests virologiques
ou Ag P24
- Stade 1
Asymptomatique
Lymphadénopathie généralisée
- Stade 2

» Hépato splénomeégalie
Prurigo
Dermatite séborrhéique
Infection extensive a papillomavirus humain
Infection extensive a molluscum contagiosum
Infections fongiques des ongles
Ulcérations orales récidivantes
Erythéme gingival linéaire
Perleche
Hypertrophie parotidienne

Zona

YV V.V V V V V VYV V V VY

Infections chroniques ou récidivantes des voies aériennes (otite
moyenne, otorrhée, sinusite).

- Stades 3

Affections pour lesquelles le diagnostic présomptif peut étre fait

sur la base des signes cliniques ou d’examens simples
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Malnutrition modérée inexpliquée répondant mal a la prise en
charge standard

Diarrhée persistante inexpliquée de 14 jours ou plus

Fiévre prolongée inexpliquée (intermittente ou constante) de plus
de 1 mois

Candidose orale (en dehors de la période néonatale)

Leucoplasie chevelue de la langue

Gingivite/péri -odontite aigué ulcéronécrosante

Tuberculose pulmonaire

Pneumonie bactérienne séveére récidivante

Affection pour lesquelles le diagnostic doit étre confirmé

>

>
>

Affection pulmonaire chronique associée au VIH incluant une
atteinte des petites voies aériennes a type de bronchectasie
Pneumonie interstitielle lymphoide

Anémie inexpliquée (<8 g/dl) et /ou neutropénie (<1000/ mm?3) et/ou

thrombocytopénie (<50 000/ mm?) pendant plus d’'un mois

- Stade 4

Affections pour lesquelles le diagnostic présomptif peut étre fait sur

la base de signes cliniques ou d’examens simples

27

>

Syndrome cachectique ou malnutrition sévére inexpliquée ne
répondant pas correctement a un traitement adapté.

Pneumonie a Pneumocystis

Infections bactériennes récurrentes présumées séveres (ex.
empyeme, pyomyosite, infection osseuse ou articulaire, méningite,
a I'exclusion des pneumonies)

Herpés chronique (orolabial ou cutané d’'une durée de plus de un
mois)

Tuberculose extra pulmonaire
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» Sarcome de Kaposi
» Candidose de I'cesophage
» Toxoplasmose cérébrale (en dehors de la période néonatale)
» Encéphalopathie a VIH
Affections pour lesquelles le diagnostic doit étre confirmé
> Infection a cytomégalovirus (rétinite ou d’un organe autre que le
foie, la rate ou les ganglions ; début a un mois ou plus)

» Cryptococcose extra pulmonaire y compris méningite

Y

Mycose disséminée (ex: histoplasmose, coccidioidomycose,
pénicilliose,...)

Cryptosporidiose

Isosporose

Infection disséminée a mycobactéries atypiques

Candidose de la trachée, des bronches ou des poumons

Infection herpétique viscérale

Fistule rectale acquise associée au VIH

Lymphome (cérébral ou nom hodgkinien a cellule B)

YV V.V V V V V VY

Leuco encéphalopathie multifocale progressive
» Cardiomyopathie ou néphropathie associée au VIH

7. Suivi et prise en charge

La prise en charge des patients séropositifs a évolué au cours du temps.
Elle doit prendre en compte la chronocité de l'infection, la nécessité de
reconstruire un projet de vie, les doléances vis a vis des contraintes
voire des effets secondaires de traitements, la lassitude d'un traitement
de vie. Le lien qui va s’installer pendant plusieurs années entre un
patient et un médecin ou une équipe est un élément majeur de la qualité
de la prise en charge. Une relation de confiance facilite le suivi ultérieur,

la compréhension et I'adhérence au traitement. L'équipe soignante qui
28
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prend en charge un patient devient un partenaire important dans sa vie
et habituellement pour plusieurs années.
La prise en charge comporte, tant en visite initiale qu’en visite de suivi,
un examen clinique et des examens complémentaires.
* Examen clinique : il doit étre complet et insister en particulier sur :
- la bouche a la recherche d’'une candidose buccale, de leucoplasie
chevelue, des taches palatines évoquant une maladie de kaposi ;
- la peau et phanéres a la recherche notamment d’'une paleur ou d'un
ictere ou d’un purpura ;
- les aires ganglionnaires
- larecherche d’'une hépatomégalie et d’'une splénomeégalie ;
- la mesure du périmétre cranien du périmétre brachial, de la taille et la
prise de poids ;
- les acquisitions psychomotrices (nourrisson)
- larecherche de foyers infectieux (ORL, Pulmonaire, etc.)
* le bilan complémentaire comprend le bilan initial et celui du suivi.
-Le bilan initial selon le niveau du plateau technique doit comporter
e NFS et plaquettes,
e Transaminases, créatinémie, glycémie,
e Lymphocytes CD4 /CD8
e Radio de thorax
e Charge virale.
- le bilan de suivi comporte
Une NFS et plaquettes, lymphocytes CD4 et CD8, transaminases,
glycémie, créatinémie 1 mois aprés début du traitement puis tous les 3
mois.
Certaines vaccinations habituelles sont recommandées : DTC, rougeole,

polio oral, autres vaccins (hépatite B ; typhoide, méninge A et C)
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7.1- Traitement :

7.1.1- Buts : [13, 24, 33]

Le traitement vise & :

- contréler la réplication virale ;

- retarder la progression clinique et réduire les infections
opportunistes ;

- prévenir le déficit immunitaire ;

- prolonger la survie et améliorer la qualité de vie ;

- réduire le risque de la transmission.

7.1.2- Bases de prescription :

Elles se résument a quelques points :

- pas d'urgence

- test sérologique de confirmation qui est un passage trés important ;

- dosage de la charge virale qui n’est toujours pas indispensable ;

- numeération des CD4 ;

- traitement préalable des infections opportunistes ;

- Une classification clinque et immunologique.

Il s’agit d’un traitement a vie car aucune stratégie n’aboutit a I'éradication

de l'infection VIH actuellement.

7.1.3- Molécules antirétrovirales : [20, 26, 32, 33]

Les antiretroviraux actuellement disponibles agissent par inhibition des

deux enzymes nécessaires a la réplication du VIH :

- Inhibiteurs de la reverse transcriptase : enzyme permettant la synthése

d’ADN pro viral a partir de 'ARN virale et précédent son intégration dans

le génome de la cellule hote.

30

Thése de Médecine Pédiatrie — HGT Halidou MOUSSA



Bilan de prise en charge des enfants sous ARV

- Inhibiteurs de la protéase, enzyme nécessaire au clivage de
précurseurs polypeptidiques viraux pour la production de protéines
virales. L’inhibition de I'action de la protéase conduit a la production de
virus immatures non infectieux et donc a l'interruption du cycle viral,
inhibant la phase post transcription de la réplication virale ; ils sont actifs
sur les cellules infectées de fagon chronique contrairement aux
inhibiteurs de la reverse transcriptase [33].

- les inhibiteurs nucléosidiques de la transcriptase inverse : INTI

lls ont une bonne activité sur les cibles virales : VIH1 et VIH2

* Zidovudine (AZT) : se présente sous forme de gélule a 100mg et
250mg ; comprimé a 300mg ; solution buvable a 10mg/ml, flacon de
200ml. Actuellement la posologie usuelle est de 250 a 300 mg toutes les
12 heures chez 'adulte et 5 mg/kg chez I'enfant 2 fois par jour. Peut étre
administré pendant ou en dehors des repas. La toxicité principale de
I'AZT est hématologique : anémie et neutropénie.

L’AZT est utilisé en monothérapie ou association dans le cadre de la
prévention de la transmission mere enfant.

L’interaction médicamenteuse faible : surveiller si association a d’autres
molécules hématotoxiques.

* Didanosine (DDI) : comprimé de 25mg; 50mg; 100mg; 150mg;
200mg.

Poudre pour solution buvable a 2 et 4 g/flacon.

Posologies : toutes les formes doivent étre prises a jeun : jour chez 10
mg/Kg chez enfant par jour en prise unique.

Les principaux effets indésirables sont pancréatite, neuropathie

périphérique, altération de la fonction hépatique.
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Les interaction meédicamenteuses: présence de tampon limitant
I'absorption de certaines molécules. La prise d’aliment concomitante

réduit I'absorption des DDI de plus de 50%.

*Stavudine (D4T):

Gélules a 15, 20, 30 et 40 mg

Poudre pour solution buvable a 1mg/ml (flacon 200mg)

Posologies : une gélule de 40 mg 2 fois par jour si poids > 60kg ou 30
mg 2 fois par jour si le poids < 60 kg

1mg/kg chez I'enfant 2 fois par jour.

D4T peut étre administré pendant ou en dehors des repas.

Les principaux effets indésirables sont: la neuropathie périphérique,
altération de la fonction rénale.

Les interactions médicamenteuses: le risque de neuropathie
périphérique est augmenté en cas d’association avec d’autres
molécules neurotoxiques.

* Lamivudine (3TC) :

Comprimés pelliculés a 150mg, 300mg

Solution buvable a 10 mg/ml — flacon 240ml.

Posologie : 1comprimé a 150 mg 2 fois ou un comprimé a 300mg une
fois par jour.

4 mg/kg chez I'enfant 2 fois par jour.

3TC peut étre prise pendant ou en dehors des repas.

Les principaux effets secondaire sont : asthénie, nausées, altération de

la fonction rénale, toxicité mitochondriale.

32

Thése de Médecine Pédiatrie — HGT Halidou MOUSSA



Bilan de prise en charge des enfants sous ARV

* les autres inhibiteurs nucléosidiques la transcriptase inverse
sont :

- Zalcitabine (ddc) ;

- Abacavir (ABC)

- Adéfovic (ADV)

* les inhibiteurs non nucléosidiques de la transcriptase inverse:
INNTI

lls n’ont pas d’activité sur le VIH2, ni sur les DNA polymérase humaines.
- La Névirapine (NVP) = est un inhibiteur spécifique non nucléosidique
de la transcriptase inverse, sans activité sur le VIH2, ni sur les DNA
polymérase humaines.

Comprimé a 200mg, suspension orale a 50 mg/5ml flacon 240 ml.
Posologies : pendant les 14 premiers jours : 1 comprimeé par jour puis 1
comprimé 2 fois par jour chez 'adulte.

Chez I'enfant 4 mg/kg par jour en prise unique pendant les 14 premiers
jours puis 7 mg/kg deux fois par jour.

Bonne absorption digestive, non modifiée par les aliments, les
antiacides.

Les principaux effets indésirables sont: rash cutané essentiellement
dans les premieres semaines (syndrome de LYELL); hépatite, fievre,
nausées, vomissements, céphalées.

- La Névirapine est un inhibiteur non nucléosidique de la transcriptase
inverse puissant bien toléré au long cours, efficace dans la stratégie de
tri thérapie anti virale ; sa prise en mono dose, sa bonne tolérance au
long cours en fait un agent anti-rétroviral important dans I'arsenal

thérapeutique.
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Interactions médicamenteuses : effet inducteur sur le métabolise par le
cytochrome P450.

Diminution de [l'efficacité des molécules, antiépileptiques; oestro—
progestatifs, cytochrome P450.

*Efavirenz (EFV) : est un inhibiteur spécifique non nucléosidique de la
transcriptase inverse, sans activité sur le VIH2, ni sur les DNA
polymérase humaines. |l se présente sous forme de gélule a 200mg ; de

comprimé de 600mg, solution buvable 30mg/ml

- Les inhibiteurs de protéase : IP

lls ont une bonne activité sur les deux differentes cibles virales : VIH1 et
VIH2

* Nelfinavir (NFV) :

Comprimé pelliculé a 250 mg, poudre orale a 50 mg/kg flacon 144 g
Posologies : Enfant 25 — 30 mg /kg 3 fois par jour au cours des repas.
Les principaux effets secondaires : diarrhée, rash cutané, altération de la
fonction rénale, diminution des PNN, lipodystrophies.

Interactions médicamenteuses : métabolisme de cytochrome P450, effet
inhibiteur faible.

- Les autres IP prescrits surtout chez I'adolescent sont :

Ritonavir

Indinavir

Saquinavir

Amprenavir
7.2- Indication du traitement ARV :
7.2.1- Chez les enfants de moins de 18 mois avec infection non

confirmée [53]
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Chez les enfants de moins de 18 mois, avec sérologie VIH positive, pour
lesquels l'infection n’est pas confirmée sur le plan virologique, le
traitement n’est débuté qu'en cas d’infection VIH sévére présumeée. Le
diagnostic présomptif devra alors étre confirmé le plus tét possible, et au
plus tard a 18 mois pour décider de la poursuite du traitement

antirétroviral.

7.2.2- Régimes thérapeutiques au Mali [53]

Les principes du traitement antirétroviral de I'enfant sont identiques a
ceux du traitement de [Iladulte avec cependant quelques
caracteéristiques :

L’éducation thérapeutique de la mere ou celui ayant la garde de I'enfant,
garantie de la bonne observance qui est primordiale.

Les posologies doivent étre ajustées en permanence en fonction de
I'évolution pondérale des enfants.

Il n'existe pas toujours de formes galéniques adaptées a l'usage
pédiatrique, en particulier pour les combinaisons fixes thérapeutiques.
Les formes pédiatriques quand elles existent (sirops, solution buvable)
sont d’utilisation difficile chez I'enfant agé, pour lequel on préférera les
comprimeés (poids > 15 Kg).

7.2.3- Régimes thérapeutiques de premiéere ligne [53]

L’option thérapeutique préférée en premiere ligne est une trithérapie
associant deux inhibiteurs nucléosidiques de la transcriptase inverse a
un inhibiteur non nucléosidique.

Zidovudine (AZT) + Lamivudine (3TC) + Névirapine (NVP)

Comme chez I'adulte, en cas de contre-indication ou de toxicité a une
molécule du schéma préférentiel de premiere ligne, on substituera la

molécule incriminée par une autre molécule.
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Molécule incriminée Substitution
AZT D4T ou ABC
NVP EFV ou IP

7.2.4 Régimes thérapeutiques de deuxieme ligne [35]

Un traitement de deuxiéme ligne sera proposé en cas d'échec confirmé
au traitement de premiere ligne. Rappelons que la premiére cause
d’échec thérapeutique est [linobservance et que ['éducation
thérapeutique devra étre renforcée chez la mére et I'enfant avant
d’envisager un traitement de seconde ligne.

Protocoles préférentiels de deuxieme ligne

Comme chez l'adulte, le traitement repose sur l'association de 2
inhibiteurs nucléosidiques a un inhibiteur de la protéase «boosté» par le
Ritonauvir.

Le régime : Abacavir (ABC) + didanosine (DDI) + Lopinavir/Ritonavir
(LPVIr)

Le Nelfinavir (NFV) peut é&tre utilisé en cas d’intolérance au
lopinavir/Ritonavir ou si la chaine du froid n'est pas assurée
(thermolabilité du Ritonavir)

Chez les enfants et nourrissons pour lesquelles l'infection est confirmée,
le traitement est débuté dans les cas suivants :

- Stade OMS pédiatrique IV, quelque soit le taux de lymphocytes CD4

- Stade OMS pédiatrique Ill, quelque soit le taux de CD4 ou de
lymphocytes totaux ; chez les enfants de plus de 18 mois présentant une
tuberculose, une pneumopathie interstitielle lymphoide, une leucoplasie
chevelue de la langue, une thrombocytopénie, le traitement sera guidé

par le taux de CD4.
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- Stade OMS pédiatrique Il, en fonction du taux de CD4 ou de

lymphocytes totaux

7.3- Stratégie d’utilisation des ARV :

7.3.1 Tri thérapies initiales :

» 2 inhibiteurs nucléosidiques de la transcriptase inverse + 1 inhibiteur
de protéase : 21INTI + 1 IP

» 2 inhibiteurs nucléosidiques de transcriptase inverse + 1 inhibiteur
non nucléosidique de la transcriptase inverse : 2INTI + 1 INNTI

» 3 inhibiteurs nucléosidiques de la transcriptase inverse : 3INTI

Les multithérapies composées d’analogues nucléosidiques (INTI) et d’'un

inhibiteur de protéase (IP) ou d’un inhibiteur non nucléosidique (INNTI)

peuvent inhiber durablement la réplication virale chez l'enfant. Le

schéma de premiére intention Zidovudine (AZT) + Lamivudine (3TC) +

Névirapine (NVP).

7.3.2 Le suivi du traitement :

Le suivi de I'enfant traité par les ARV consiste a apprécier a chaque

consultation, 'adhérence et I'efficacité du traitement.

Une ou plusieurs visites précoces dans le premier mois sont

indispensables. Le rythme de suivi peut ensuite étre ramené a tous les 3

ou 6 mois. Le suivi est clinique et biologique.

7.3.3 Le traitement préventif des infections opportunistes :

Le médicament de choix est le Sulfaméthoxazole- triméthoprime a la

dose de 25-30 mg/kg/jour dés 4-6semaines de vie. Aprés 12 mois ce

traitement poursuivi en cas d'immunodépression sévere.

7.3.4 Le traitement curatif des infections opportunistes :

Il est fonction de I'étiologie.

Certains cas particuliers existent :

= Co-infection VIH /tuberculose :
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La Névirapine n’étant pas indiquée du fait de ses interactions avec la

rifampicine, on la substituera par :

0 Abacavir chez les enfants de moins de 3 ans ou de moins de 10 kg

o Efavirenz chez les enfants de plus de 3 ans ou plus de 10 kg

» [nfection VIH 2

Dans ce cas, on utilisera un inhibiteur de protéase en lieu et place de la

Névirapine.

7.4- Avantages et inconvénients des trois types de tri thérapies

proposées

7.4.1- Association de 2INTl et de 1 IP : [32]

Les arguments en faveur d’utilisation de ce type de trithérapie sont :

- une efficacité prouvée tant sur le plan virologique (maintien d’une

charge virale indétectable sur une période prolongée), que sur le plan

immunologique (restauration immunitaire suffisante pour prévenir les

manifestations cliniques et la progression de la maladie et sur le plan

clinique (réduction de la morbidité, réduction de la mortalité liée au

VIH) ;

> une efficacité virologique et immunologique démontrée également
chez les patients les plus immunodéprimés ou au stade de SIDA ;

» le maintien d'une efficacité immunologique a long terme chez des
patients en échec virologique modére persistant ;

» une action antivirale sur deux cibles virales différentes ;

Les éléments qui peuvent amener a ne pas retenir ce type de trithérapie

sont :

» un traitement complexe avec un nombre éleve de prise ;

> les difficultés d’ordre pharmacocinétique : grande variabilité

pénétration médiocre dans le LCR, interactions médicamentes ;
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> le risque de toxicité a long terme essentiellement les troubles de la
répartition des grasses, les troubles des métabolismes glucidiques
lipidiques ;

> le risque, en cas d’échec, de sélection de souches virales résistantes
a 'ensemble des inhibiteurs de protéases.

7.4-2 Association de 2INTI et de INNTI :

Les arguments en faveur de I'utilisation de ce type de tri thérapie sont :

» une efficacité sur le plan virologique et immunologique ;

» un schéma thérapeutique simplifié ;

» une tolérance et une acceptabilité meilleure, laissant espérer une
meilleure adhésion a moyen terme ;

» un profil pharmacocinétique permettant un nombre limité de prises et
une bonne pénétration dans le systéme nerveux central ;

» la possibilité de retarder le recours aux IP ;

Les éléments qui peuvent amener a ne pas retenir cette trithérapie

eniére ligne sont :

» Inactivité des INNTI sur le VIH-2 ;

» des données limitées chez les patients trés immunodéprimés et chez
les patients dont la charge virale est trés élevée ;

» une cible unique d’action antivirale, la transcriptase inverse ;

» des effets secondaires non rares ;

» un risque élevé de sélection rapide de résistances croisées le plus
souvent a I'ensemble des molécules de la classe des INNTI, en cas
de contrdle insuffisant de la réplication virale.

7.4-3 Association des 3INTI : [17]

Les arguments en faveur de I'utilisation de ce type de tri thérapie en 1°"

intention sont :
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» une activité antivirale et une réponse immunologique similaire a une

tri thérapie avec IP sur le cours terme ;

YV V V V

antituberculeux.

une grande simplicité du schéma thérapeutique ;
I'épargne des deux autres classes d’antiretroviraux ;
une bonne tolérance a cours terme ;

'absence d’interaction pharmacocinétique notamment avec les

Les éléments qui peuvent amener a ne pas retenir cette trithérapie sont :

» une cible unique d’action antivirale ;

> le risque d’effets secondaires ;

» en cas d’échec, le risque d’'une multi résistance aux INTI ;

> un recul faible avec absence de données sur I'activité antivirale ou les

risques de toxicité a long terme; des données limitées chez les

patients avec charge virale élevée.

7.4-4 Les associations déconseillées : [3]

AZT et DAT Compétition au site d’action pour la
phosphorylation

ddc et DDI Addition des effets secondaires
(neuropathie)

3TC etddc Mutations sélectionnées communes
méme mutation sélectionné,
compeétitions pour la
phosphorylation

IDV et SQV Résistance croisée

D4T et ddc Toxicité  additive  neuropathies
periphériques

SQV et NVP Biodisponibilité
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7.5- Les interactions médicamenteuses :
7.5-1 Interactions médicamenteuses avec les inhibiteurs non

nucléosidiques de la transcriptase inverse du VIH. [3

Délavirdine Efavirenz Névirapine (NVP)
(EFV)

Rifampicine Cl: baisse | PE : baisse | DEC baisse d’efficacité
d’efficacité anti | d’efficacité anti- | anti-rétrovirale
rétrovirale rétrovirale

Astroprogestatifs Cl: baisse |Cl : baisse d’efficacité

concentraceptifs d’efficacité contraceptive

contraceptive

Indinavir PE : baisse
d’efficacité anti
rétrovirale, uvéite

Amprenavir PE : baisse d’efficacité

de 'amprénavir

Cl : contre —indiqué
DEC : déconseillé

PE : précaution d’emploi
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Interactions

antiviraux. [3]

meédicamenteuses

entre

inhibiteurs

inverse du HIV et autres

Didanosine (DDI) Lamivudin | Stavudine | Zalcitabine | Zidovudine
e (3TC) (DAT) (ddc) (AZT)
Stavudin DEC : Cl:
e D4T antagonism |antagonisme
e
Zalcitabi |PE: Cl:
ne pancreatite antagonis |DEC:
ddc neuropathies |me antagonis
Périphériques me
Gancicla |DEC : baisse PE : PE : Toxicité
vir d’efficacité du neuropathie |hématologiq
gancidovir, S ue
augmentation périphériqu
des effets es
indésirables
de la
didanosine

Cl : contre indiqué : DEC : déconseillé : PE : précaution d’emploi
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7.6- Effets secondaires des traitements : [13, 24]
Il s’agit :
- des réactions cutanées et / ou muqueuses : Il s’agit le plus souvent
d’'une éruption maculopapuleuse d’évolution descendante. Les signes de
gravité, imposant 'arrét du médicament suspect comporte une urticaire,
les érosions muqueuses, des bulles cutanées (syndrome de LYELL), des
|ésions ulcératives, pigmentaires et candidosiques.
- les réactions hématologiques : une anémie, une neutropénie, une
thrombopénie.
- les anomalies des tests hépatiques (hépatites)
- des réactions digestives : a type de nausées et vomissements,
diarrhée, et pancréatite.
En fonction des classes de medicaments :
= INTI: neuropathie périphérique, pancréatite, hépatite, acidose
lactique, ulcérations buccales ou oesophagiennes,
cardiomyopathie, hyperuicémie asymptomatique, leucopénie,
myalgie, céphalées, vomissements.
= INNTI: rash cutané, vomissements, nausées, fievre, céphalées,
hépatite.

= |P :rash cutané, diarrhée, élévation des CPK..
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METHODOLOGIE

1- Cadre d’étude :

Notre étude a eu lieu dans le service de pédiatrie du CHU Gabriel

TOURE

Le CHU GT situé au centre commercial de la ville de Bamako. Il est

limité a I'Est par le quartier de Médina Coura, a I'Ouest par I'Ecole

Nationale d'Ingénieurs (ENI) au Nord par le service de I'Etat Major de

I'’Armée de terre, au Sud par le tranimex.

Dans son enceinte se trouve au Nord-Est, la pédiatrie.

1.1- Les locaux et unités

La pédiatrie est situé au Nord-Est a l'intérieur de 'HGT et est composé

d'un batiments a deux niveaux. Il comprend deux services :
» Lapédiatrie A :

Elle est composée de trois unités :

- Deux unités d’hospitalisation pour les enfants de plus de 4 ans avec
une capacité de 34 lits d’hospitalisation (pédiatrie Il et VI).

- Une unité de néonatalogie et de réanimation pédiatrique. Elle
comprend 4 salles d’hospitalisation. Une salle est réservée aux
grands enfants dont ['état nécessite une surveillance, elle a 6 lits.
Trois salles sont destinées aux prématurés, nouveau-nés et
nourrissons comprenant 9 grands berceaux 21 petits berceaux et 6
couveuses.

Il'y a en outre :

- 7 bureaux pour médecins,

- une salle des internes,

- une bibliotheque,

- une cafétéria,
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une salle des soins.

» Lapédiatrie B :

Située au rez de chaussée, elle comprend deux unités d’hospitalisation

(pédiatrie | et pédiatrie |l) avec une capacité de 47 lits, une unité de

consultation externe avec 4 box de consultation.

Ony trouve :

3 salles de garde pour le personnel

2 salles d'observation,

2 bureaux pour médecins

un mini laboratoire d’appui a la recherche sur le paludisme,

une salle de cours et son secrétariat,

Une unité de prise en charge des enfants drépanocytaires,

Une unité pour le Département d’Etude des affections parasitaires
(DEAP),

Une unité pour la recherche biomédicale CVD (Centre pour le

Développement des Vaccins).

1.2- le personnel

Il est constitué par :

45

un professeur titulaire de pédiatrie, chef de service,

un maitre de conférence agrégé de pédiatrie, chef de service de la
pédiatrie B,

2 maitres assistants chef de clinique de pédiatrie,

3 médecins pédiatres,

1 médecin généraliste,

18 techniciens supérieurs de santé (TSS),

9 agents techniques de santé (ATS),

10 aides soignantes,

4 techniciens de surface.
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A ceux —ci il faut ajouter les médecins en cours de spécialisation de
pédiatrie, les étudiants en fin de cycle de médecine générale, les
stagiaires de la F.M.P.O.S et les différentes écoles de formation socio-
sanitaire

1.3-Les activités du service :

Le service de pédiatrie assure :

- La formation des médecins inscrits au CES de pédiatrie, des étudiants

de la F.M.P.O.S et des éléves de formation socio sanitaires ;

- La prise en charge des malades en consultation externe et en

hospitalisation.

» La consultation externe est payante, la plupart des malades viennent
d’eux-mémes en consultation.

Par contre certains sont référés par les centres périphériques du district

de Bamako et de I'intérieur du pays.

» L’hospitalisation est gratuite en salle commune payante en salle
individuelle et en néonatalogie ;

- La recherche biomédicale en partenariat avec le DEAP (Département
d’Etude des affections parasitaires) et le CDV/MALI (Centre pour le
Développement des Vaccins).

Prise en charge des enfants infectés par le VIH Sida :

Cette prise en charge s’inscrit dans le cadre de [linitiative malienne

d’acces aux antiretroviraux (IMAARV).

C’est un outil de mise en ceuvre de la politique de prise en charge des

PvVIH exécuté dans le cadre du plan stratégique du PNLS 2001- 2005

adapté par le gouvernement. Elle renforce les activités de la commission

de prise en charge médicale, psychosociale et transmission méres —

enfant dont elle constitue une des composantes.
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Cette prise en charge avait commenceé par 3 sites a Bamako : CESAC,
Hoépital du Point G, Hbpital Gabriel TOURE.
L’hépital Gabriel Touré a été retenu comme site pilote de prise en charge
des enfants infectés par le VIH.
La consultation a lieu dans les bureaux des médecins en pédiatrie 1V et
en pédiatrie |. Elle se fait tous les mardi et les jeudi.
L’équipe de consultation est constituée:
-Un médecin pédiatre.
-Un médecin généraliste.
- Six (6) internes de médecine.
La prise en charge comporte, tant en visite initiale qu’en visite de suivi,
un examen clinique et des examens complémentaires.
* Examen clinique : il doit étre complet et insister en particulier sur :
- la bouche a la recherche d’'une candidose buccale, de leucoplasie
chevelue, des taches palatines évoquant une maladie de kaposi ;
- la peau et phanéres a la recherche notamment d’une paleur ou d’un
ictére ou d’un purpura ;
- les aires ganglionnaires
- la recherche d’'une hépatomégalie et d’'une splénomégalie ;
- la mesure du périmetre cranien du périmetre brachial, de la taille et la
prise de poids ;
- les acquisitions psychomotrices (nourrisson)
- larecherche de foyers infectieux (ORL, Pulmonaire, etc.)
Le bilan complémentaire :
Le bilan initial selon le niveau du plateau technique doit comporter
e NFS et plaquettes,
e Transaminases, créatinémie, glycémie,

e Lymphocytes CD4 /CD8
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¢ Radio de thorax

e Charge virale.
Criteres d’inclusion de mise sous traitement ARV :
- Indication du traitement antirétroviral chez les enfants et les
nourrissons
Chez les enfants et nourrissons pour lesquelles l'infection est confirmée,
le traitement est débuté dans les cas suivants :
- Stade OMS pédiatrique IV, quelque soit le taux de lymphocytes CD4
- Stade OMS pédiatrique Ill, quelque soit le taux de CD4 ou de
lymphocytes totaux ; chez les enfants de plus de 18 mois présentant une
tuberculose, une pneumopathie interstitielle lymphoide, une leucoplasie
chevelue de la langue, une thrombocytopénie, le traitement sera guidé
par le taux de CD4.
- Stade OMS pédiatrique Il, en fonction du taux de CD4 ou de
lymphocytes totaux
- Stade OMS pédiatrique |, en fonction du taux de CD4

Chez les enfants de moins de 18 mois avec infection non confirmée
[21]

Chez les enfants de moins de 18 mois, avec seérologie VIH positive, pour
lesquels linfection n'est pas confirmée sur le plan virologique, le
traitement n’est débuté qu’en cas d’infection VIH sévére présumée. Le
diagnostic présomptif devra alors étre confirmé le plus t6t possible, et au
plus tard a 18 mois pour décider de la poursuite du traitement
antirétroviral.

Les difféerents schémas thérapeutiques :

L’allaitement artificiel est proposé a tous les enfants infectés par le VIH

devant recevoir les A.R.V. lorsque la mére est dépistée positive au VIH.
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Trois schémas thérapeutiques ont été utilisés. Il s’agit de :

- Deux Inhibiteurs nucléosidiques de la transcriptase inverse+un
Inhibiteur de la protéase (2INTI+11IP)

-Deux Inhibiteurs Nucléosidiques de la transcriptase inverse+ un
Inhibiteur non nucléosidique de la transcriptase inverse (2INTI+1INNTI)
-Trois Inhibiteurs Nucléosidiques de la transcriptase inverse (3INTI)

Les doses des molécules utilisées ont été respectivement pour :

-AZT : 7,5mg/kg deux fois par jour

-3TC : 8mg/kg en une prise ou deux prises

-D4T : 1mg/kg deux fois par jour

-DDI : 5mg/kg deux fois par jour a jeun soit 10mg/kg/jour en une prise
-Nelfinavir : 25-30mg/kg trois fois par jour

-Névirapine : 4mg/kg en une prise pendant 15 jours puis 7mg/kg deux
fois par jour a I'age de 8 ans,

Parameétres évalués pendant le suivi :

Aprés linclusion, les malades étaient revus a un mois, trois mois, a
6mois, 9mois, 12 mois, ainsi de suite (soit un suivi trimestriel a partir du
3éme mois de traitement anti rétroviral).

lls comprennent le suivi clinique et le suivi biologique:

« Le suivi clinigue comporte un examen physique complet avec
appréciation de I'état clinique (poids taille), les effets secondaires et
'observance M1 puis tous les 3 mois du traitement ARV.

e la bouche a la recherche d’'une candidose buccale, de leucoplasie
chevelue, des taches palatines évoquant une maladie de kaposi ;

e la peau et phanéeres a la recherche notamment d’'une péleur ou
d’un ictére ou d’'un purpura ;

¢ les aires ganglionnaires

¢ larecherche d’'une hépatomégalie et d’'une splénomeégalie ;
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¢ la mesure du périmétre cranien du périmetre brachial, de la taille et
la prise de poids ;
¢ les acquisitions psychomotrices (nourrisson)
e larecherche de foyers infectieux (ORL, Pulmonaire, etc.)
le suivi biologique comporte:
e MO: CD4/CD8, NFS, créatininémie, transaminases, glycémie,
radiographie pulmonaire.
e M1 :CD4/CD8, NFS, créatininémie, transaminases, glycémie.
e Tousles3mois...........c.ceennnn. idem a M1
e Puis tousles 12 mais........... ldem a MO
Les frais des paramétres complémentaires étaient a la charge des
parents jusqu’en Mars 2006.
A partir de Mars 2006, ils sont subventionnés par I'état malien en
collaboration avec la clinique ALGI.
2. Type et durée de I'étude :
a. Type de I'étude :
C’est une étude descriptive et rétrospective, des enfants séropositifs
sous traitement ARV.
b. Durée de I'étude :
Notre étude s’est déroulée du 1*" Décembre 2001 au 31 Décembre 2005
soit une durée de quatre ans.
3. Malades :
Il s’agit d’un échantillon exhaustif de tous les enfants infectés par le VIH
sous traitement ARV suivis dans le service de pédiatrie au cours de
notre étude pendant la période du 1er Décembre 2001 au 31 Décembre
2005.
4. Criteres d’inclusion et non inclusion :

a. Criteres d’inclusion :
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Tous les enfants d’age de 0 a 15 ans infectés par le VIH sous traitement
ARV suivis dans le service de pédiatrie de I'hépital Gabriel Touré du 1er
Décembre 2001 au 31 Décembre 2005.

b. Critéeres de non inclusion :

Il s’agit de tous les enfants infectés par le VIH mais sans traitement ARV
dans le service de pédiatrie de I'hépital Gabriel Touré durant la période,
et d’age > 15 ans.

5. Collecte des données :

Nous avons travaillé sur la base d’un questionnaire élaboré a cet effet ;

les variables étudiées ont été :

= concernant I’enfant :

- Etat civil

- Les mesures anthropométriques

- Le traitement prophylactique

- Mode d’allaitement

- Les résultats des examens cliniques ( I'état nutritionnel et évolution
clinique)

- Les résultats des examens biologiques ( NFS, taux de CD4, charge
virale, glycémie, transaminases, créatinémie)

- Traitement ARV

- Le devenir de I'enfant.

» concernant les peres :
- la profession
- la sérologie

- la situation matrimoniale
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- le régime matrimonial
= concernant lamére :
- la profession
- la sérologie
- la situation matrimoniale
2.7- Saisie et analyse des données
Nos données ont été saisies et analysées sur le logiciel SPSS version
10.0.

Le document de thése a été saisie sur le logiciel Word
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1. Le nombre de malades inclus

RESULTATS

Nous avons enregistré 400 enfants infectés par le VIH inclus dans
'IMAARV de Décembre 2001- Décembre 2005 dans le service de

pédiatrie de I'hépital Gabriel Touré.

Figure 1 : Répartition des patients selon I'année d’inclusion

Le nombre des patients est plus élevé en 2004

150
[ 2001
100 W 2002
[12003
50 [12004
H 2005
0
2. Les caractéristiques sociodémographiques:
Tableau | : Répartition des patients selon I'age a l'inclusion.
Tranches d’ages Effectif pourcentage
<1an 25 6,3
lan-4ans 199 49,7
5ans -9 ans 67 16,7
10 ans- 15ans 109 27,3
Total 400 100
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Les enfants de tranche d’age 1-4ans étaient les plus touchés soit 49,7%
(199/400).L’age moyen est de 5 ans avec des extrémes de 6 mois et 15
ans

Figure 2 : Répartition des patients selon le sexe

37%

= Masculin
m Féminin

63%

Le sex-ratio=1,7 en faveur des garcons.

Tableau Il : Répartition des patients selon la scolarité.

Niveau Effectif Pourcentage
Pré scolarisé 177 44,2
Scolarisé 144 36
Non scolarisé 37 9,3
Déscolarisé 3 0,7
Non précisé 39 9,8
Total 400 100
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Les patients qui n'avaient pas encore scolarisés représentaient 44,2%.

Tableau V : Répartition des patients selon le statut social

Statut social Effectif Pourcentage
Non orphelin 214 53,5
Orphelin d’'un parent 118 29,5

Orphelin  des deux |68 17

parents

Total 400 100

Les orphelins d’au moins un des deux parents étaient 186/400 soit

46,5%.

Tableau VI : Répartition des patients selon la résidence.

Résidence Pourcentage
Effectif

Bamako 299 74,8

Hors Bamako 101 25,2

Total 400 100
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Tableau VII : Répartition des patients selon la provenance

Provenance Effectif Pourcentage
Service de pédiatrie 134 33,5
de I'H.G.T**

Cesac 111 27,8
Projet- Luxembourg 57 14,2
CS référence 11 2,8
H.P.G 4 1
C.S.COM 4 1
Non précisée 77 19,2
Autres® 2 0,5
Total 400 100

Le dépistage a été effectué a I'hopital Gabriel Touré chez 33,5%
(134/400) de nos patients

*Autres : CENAM=1, clinique ALGY=1.

**H.G.T : Hépital Gabriel TOURE.

Tableau VIII : Répartition des patients selon la profession des péres

vivant a l'inclusion
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Catégories Effectif Pourcentage
professionnelles des

peres

Cultivateurs 95 33
Fonctionnaires 65 22,6
Commercants 63 21,9
Salariés privés 13 0,5
Autres* 52 18
Total 288 100

*Autres : mécaniciens= 9, ouvriers=12, non préciseés= 31.
Les peres de nos patients étaient des cultivateurs soit 33%.

Tableau IX: Répartition des patients selon le régime matrimonial des

peres a l'inclusion

Régime matrimonial Effectif Pourcentage
des peres
Polygame 97 24,2
Monogame 170 42,5
Décédé 105 26,3
Non précisé 28 7
Total 400 100

Les péres monogames de nos patients étaient de 42,5%.
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Tableau X : Répartition des patients selon la scolarité des méres.

Scolarité des meres | Effectif Pourcentage
Scolarisées 51 12,7

Non scolarisées 161 40,3

Non précisées 188 47

Total 400 100

Les méres non scolarisées de nos patients étaient 40,3%.

Tableau Xl. Répartition des patients selon la profession des méres

vivant a I'inclusion.

Catégories Effectif Pourcentage
professionnelles des

meres

Ménageres 167 75,2
Fonctionnaires 24 10,8
Commercantes 16 7,2

Autres* 15 6,8

Total 222 100

*Autres : salariées privées=2, étudiantes/éléves=2, non précisées=11
La plupart des méres de nos patients étaient des femmes au foyer

(ménageres).
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Tableau XlI : Répartition des enfants patients selon le statut matrimonial

des meres a l'inclusion.

Statut matrimonial des Fréguence Pourcentage
meres

Mariées 163 40,7

Divorcées 12 3

Veuves 47 11,7

Décédées 101 25,3

Non précisées 77 19,3
Total 400 100

Les meéres de nos patients étaient mariées chez 40,7%.

3. Antécédents familiaux

Tableau XIlII : Répartition des patients selon le statut sérologique des

peres vivant a I'inclusion.

Statut serologique Effectifs Pourcentage
des peres

HIV positif 79 27,4

HIV négatif 61 21,2
Non fait 148 51,4
Total 288 100

Les peres de nos patients n‘ont été pas dépistés au VIH 51,4%.
27,4% des péres de nos patients sont de sérologie VIH positive dont
34,2% sont sous traitement ARV.
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Tableau XIV : Répartition des patients selon le statut sérologique des

meres vivant a lI'inclusion.

Statut  sérologique Effectif Pourcentage
des meres

HIV positif 203 91,4

HIV négatif 19 8,6
Total 222 100

La sérologie VIH était positive chez 203/222 méres soit 91,4% dont
38,4% étaient traitement ARV

4. Antécédents personnels

Tableau XVI: Répartition des patients selon le mode de transmission

présume.

Mode de | Effectif Pourcentage
transmission

Meére enfant 321 80,2
Transfusion de sang 4 1

Non précisée 66 16,5

Autres* 9 2,3

Total 400 100

*Autres : matériels souillés=8, agression sexuelle=1.

La transmission était verticale dans 80,2% des cas.

5- Caractéristiques cliniques des malades inclus
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Tableau XVII : Répartition des patients selon les signes a l'inclusion.

Signes fonctionnels Fréguence Pourcentage
al'inclusion

Adénopathie 361 90,2
Toux 293 73,2
Amaigrissement 271 67,7
Fievre 207 51,7
Dermatoses 152 38
Diarrhée 99 24.8

Prés que tous nos patients présentaient des adénopathies soit 90,2%.

Tableau XVIII: Reépartition des patients selon les infections
opportunistes a l'inclusion.

Infections Fréquence Pourcentage
opportunistes

Tuberculose 6 1,5

Infection ORL 195 48,8
Pneumopathie 252 63
récurrente

Zona 74 18,5

Les infections ORL étaient retrouvées a l'inclusion chez 48,8(195/400)

de nos patients.

6. Caractéristiques biologiques des malades inclus
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Tableau XIX: Répartition des patients selon le type de

virus

51 10/

= VIHA
O VIH1+ VIH2

394 99%

Figure 3 : Répartition des patients selon le type de VIH

La quasi- totalité de nos patients avait une sérologie pour VHI-1soit
98,5%

Tableau XX : Répartition des patients selon la classification

immunologique a l'inclusion.

Taux de CD4 Effectif Pourcentage
Déficit sévere | 234 58,5
(CD4<15%)

Déficit modéré | 120 30
(15%<CD4<24%)

Pas de déficit (>=25%) | 46 11,5

Total 400 100

Le déficit sévere (CD4<15%) était observé chez 58,5% (234/400) de

nos patients.
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7. Classifications clinique et immunologique :

Tableau XXI : Répartition des patients selon la classification clinique a

I'inclusion.

Classification clinique a l'inclusion Fréguence Pourcentage
Symptdmes mineurs (A) 35 8,7
Symptdémes modérés (B) 254 63,5
Symptémes seéveres (C) 111 27,8
Total 400 100

Plus de la moitié 63,5%(254/400) de nos patients sont classés

cliniqguement au stade B a l'inclusion.

Tableau XXII: Répartition des patients selon la classification clinique et

immunologique a l'inclusion.

Classification clinique et Fréquence
immunologique Pourcentage
A1 3 0,8
A2 20 5
A3 12 3
B1 27 6,7
B2 61 15,3
B3 165 41,2
C1 16 4
C2 39 9,7
C3 57 14,3
Total 400 100

Les patients étaient classés cliniquement et immunologiquement au

stade B3 chez 41,2%.
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8. Schémas et molécules utilisés:

Tableau XXIIl : Répartition des patients selon la tri thérapie a I'inclusion.

tri  thérapie a Fréguence Pourcentage
I'inclusion

2 INTI + 1INNTI 233 58,2
2INTI + 1IP 154 38,5

3 INTI 13 3,3
Total 400 100

Tableau XXIV : Répartition des patients selon le nom générique des

ARV a l'inclusion

Nom générique des Fréguence Pourcentage

ARV

DAT + 3TC + 79 19,7

Névirapine

AZT+3TC + Nelfinavir 69 17,2

D4T +3TC + Nelfinavir 57 14,3

AZT + 3TC + 87 21,8

Névirapine

DDI + 3TC + 33 8,2

Névirapine

Autres” 75 18,8
Total 400 100

Le schéma thérapeutique le plus utilisé est AZT+3TC+Neévirapine soit
21,8% (87/400) a l'inclusion.
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9- Devenir global des enfants aprés 4 ans d’activités de prise en
charge :

Tableau XXVI : Répartition des patients selon le devenir

Devenir apres 4 ans | Fréquence Pourcentage
d’activité

Perdus de vue 44 11
Décédés 33 8,3
Transferts 6 1,5
Suivis en cours 315 78,8
Total 400 100

Sur 400 enfants inclus ; 78,7(315/400) sont vivants.

Sur 400 patients inclus, 44 patients sont perdus de vue dont 22 enfants
avant 6mois de traitement ARV, 14 enfants aprés 12 mois de traitement
ARV.

Trente trois (33) cas de décés dont les 30 cas avant 6 mois de
traitement ARV et 3cas aprés les 12 mois de traitement ARV.

Tableau XXVII: Répartition des malades selon [I'état clinique a

I'inclusion et au cours du traitement A.R.V.
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Figure 4 : Répartition des patients selon I'état clinique
Tableau XXVIII: Répartition globale des malades selon

immunologique a l'inclusion et au cours de traitement A.R.V.
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Figure 5 : Répartition des patients selon I'état immunologique
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COMMENTAIRES - DISCUSSION

1. Nombre de malades, difficultés, et méthodologie :

1.1 Nombre de malades :

Quatre cent enfants infectés par le VIH ont été mis sous traitement ARV
de Décembre 2001a Décembre 2005 dans le service de pédiatrie de
I'hépital Gabriel Touré.

1.2 Difficultés :

Nous avons rencontré des difficultés telles que :

1.2.1 Difficultés de I'étude :

- La qualité des dossiers des malades.

- Le fait que c’est une étude rétrospective

- La non informatisation des données depuis le début de l'inclusion

- Le cout élevé du bilan d’inclusion n'ayant pas permis a certains enfants
infectés d’accéder a la trithérapie et au bilan de suivi avant la gratuité en
Mars 2006.

1.2.2 Difficultés liées a la prise en charge des patients :

- La rupture souvent longue des médicaments et des réactifs a l'origine
d’au moins un changement de schéma thérapeutique.

- La non disponibilité des molécules ARV dans nos différentes régions

- L’'absence de prise en charge des parents infectés,parfois a un stade
avancé de la maladie ; ce qui peut géner l'assiduité de I'enfant dans le
traitement et le suivi.

- L’absence d’information sur les malades perdus de vue.

- L’accompagnement psychosocial insuffisant a cause de la charge
élevée de travail de I'équipe de prise en charge et le manque de

qualification ;
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- L’'observance difficile des médicaments (horaires, fréquence des prises,
acceptabilité, effets secondaires)
- L’insuffisance notaire du plateau technique pour la recherche et

I'identification des affections opportunistes.

2. Les caractéristiqgues sociodémographiques, antécédents et voie
transmission :

2.1 Age:

La tranche d’age la plus représentée est de 12 mois a 4 ans soit
49,7%.L’age varie de 6 mois a 15 ans avec une moyenne de 5,6 ans.
Les résultats avoisinent de ceux trouvés par LEDRU AGBERE et al [38],
COULIBALY D. [22], BELEMOU [7].

2.2 Sexe :

Le sexe masculin prédomine dans notre étude avec un sex. ratio égal a
1,7. Ceci est déja trouvé par DIARRA B. [27], CHAIBOUN M [15],
COULIBALY D. [22] BELLEMOU [7].

2.3 Statut social :

Quarante neuf pour cent (46,5%) de nos malades étaient orphelins de
pere, de méres ou des deux parents. Ce qui pourrait avoir un impact sur
le suivi dans la prise en charge.

Ces résultats avoisinent de ceux trouvés par AGBERE et al [3],
BELLEMOU [7]

Le déces d’un parent (mére ou pere) est une épreuve douloureuse pour
un enfant et peut entrainer un effet sur son éducation, son

développement harmonieux et méme sa prise en charge sanitaire.
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Quarante quatre pour cent (44%) n’avaient pas l'age d'étre scolarise,
ceci s’explique par I'age de nos patients : I'age d’entrer a I'école se situe
entre 6-7 ans.
Ceux qui étaient déja déscolarisés représentaient 0,7%. Ceci s’explique
par :

e Soit le décés des parents,

e Soit I'état de santé fragile (maladies opportunistes)
2.4 Résidence :
La plupart de nos malades résidaient a BAMAKO soit 74,8%. Cela
s’explique par le fait qu'au début, le service de pédiatrie était le seul site
de prise en charge des enfants séropositifs.
Ceux qui ne vivaient pas hors de BAMAKO étaient 25,2%, ce qui montre
que tout le monde pouvant avoir accés au traitement antirétrovirale mais
pose un probleme d’observance dans la prise en charge.
2.5 Pere :
Le taux de séropositivité semble plus élevé chez les enfants de péres
cadres moyens (cultivateurs, ouvriers, commergants) soit 67,5%.Ceci
s’explique par les conditions de vie économique ou sociale, également
par l'ignorance.
Ces résultas concordent avec ceux trouvés par plusieurs auteurs
AGBERE et al [3], R.CESSOUMA FR. TALL, A. TRAORE B. NACRO
DURARET AC BOUCHER et al [55],
La plupart des de nos malades sont mariés soit 73,4% dont 33,7% sont
monogames. Ces résultats sont contraductoires avec ceux de
BELLEMOU [7]
Deux cent soixante (260) soit 51,4% des péeres de nos malades n’avaient
pas fait leur sérologie VIH. Plusieurs raisons peuvent expliquer cet état

de fait :
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e La non information sur le statut de I'enfant et de la conjointe,

o Le refus du dépistage qui renforce plus la culpabilité de la mere.
Cent quarante (140) soit 35% des peéres avaient fait leur sérologie VIH
dont 79 (27,4%) étaient séropositifs et 61 (21,2%) sont séronégatifs. Ces
résultats concordent avec ceux de AGBERE et coll. [3], BELLEMOU [7]
Seulement 6,8% des péres de nos malades étaient sous traitement ARV.
2.6 Meéres :

Les femmes au foyer étaient 74,2 ; 10,8% sont fonctionnaires, ces
résultats ont été trouvés par certains auteurs COULIBALY D. [22],
BELLEMOU [7] A.DIACK M'BAYE A.SYLLA S.DIOUF et col. [1]
Ceci s’explique que les femmes au foyer seraient plus exposées a
I'infection soit par I'ignorance, soit par le manque d’information sur la
maladie et les mesures de protection.
Les méres de nos malades qui étaient mariées présentaient 73,4%, 12
(5,4%) étaient divorcées, 21,2% étaient veuves. Deux cent vingt deux
(222) meres de nos malades avaient fait leur sérologie VIH dont 91,4%
ont été infectées, et 8,6% n’étaient pas positives a VIH. Chez ces 19
meéres séronégatives, la transmission n’est plus materno-foetale mais par
d’autres voies de contamination qui peuvent étre :

» |a transfusion sanguine,

» |'usage des matériels souillés lors des actes chirurgicaux, des

soins médicaux,

= |es pratiques traditionnelles (excision et autres)

Seulement 38,4% des méres séropositives étaient sous traitement ARV,
ce qui pouvant influencer négativement sur la régularité du traitement

ARV de I'enfant et sur le développement harmonieux, social, et mental.
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2.7 Voie de transmission :

On note 80,2% des enfants ont étés contaminés par la voie materno-
foetale car la majorité de nos enfants étaient nés par voie basse de
meéres seropositives et n’ayant pas bénéficié de prophylaxie a
I'accouchement.

Ces résultats concordent avec ceux trouvé au Brésil (60%), au Zaire
(61%), au Congo (65%), au Burkina-Faso (57,6%), au Togo (40 a 60%).
Par contre ce taux de transmission était de 20 a 30% au Maghreb selon
les études realisées par A.EL MADANI A.BEZZA et coll. [2]

Il était de 20 a 22% en France selon une enquéte francgaise.

Ailleurs 1,8% de nos malades ont été contaminés soit traditionnellement
(excision en groupe), soit par transfusion de sang contaminé, soit
meédicalement (poly injections, soins locaux).Ce sont ces phénomeénes

qui pouvant accentuer la transmission du VIH.

3. Caractéristiques clinique et biologique a l'inclusion :

3.1 Etude clinique :

L’infection par le VIH est a l'origine des manifestations cliniques trés
variées bien qu’il existe des particularités pédiatriques.

Au cours de notre étude 24,7% de nos malades souffraient de diarrhée,
les signes cutanéo-muqueux étaient : dermatose 38%, candidose 21,7%,
les signes respiratoires étaient 73,3%, 67,7% des enfants avaient une
malnutrition protéonoénergitique (M.P.E), 48,7% de signes ORL a type
d'otorrhée purulente, de rhinorrhée, de parotidite, de pharyngite, de
caries dentaires, 3% 1,5% des enfants souffraient de dysurie, prés que
tous les enfants présentaient une lymphadénopathie.

Ces résultats sont concordants avec ceux reéalisés par A. DIACK

M'BAYE A.BAetal.[1], AGBERE etal.[3], THANOH FLORE [60]
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Par contre ces résultats sont différents de ceux réalisés par L.EL HARIM

M.JORIO A.EL MALKI TAZI [2]

3.2 Etude para clinique :

- type de virus :

La quasi-totalité de nos malades avait le méme profil sérologique VIH1

soit 98,5%, VIH2 représentait 1,3%, et VIH1+VIH2 0,2%.Ce qui montre

que le VIH1 est plus fréquent en zone tropicale

Au Mali, les études effectuées par CHAIBOUN M [15], SANGHO ALY

[56], COULIBALY D. [22], BELLEMOU [7] ont trouvé des résultats

proches des notres.

3.3 Dosage de CD4 :

Systématique et indispensable dans la prise en charge du protocole de

prise en charge des enfants infectés. Ce dosage nous a permis de

déterminer le statut immunitaire de chaque enfant a linclusion. Ainsi

nous avons pu identifier que :

e Trente pour cent (30%) de nos malades avaient un déficit
immunitaire modéreé,

e Ceux de nos malades qui avaient un déficit immunitaire sévere étaient
58,8%.

Ces taux avoisinent avec ceux de A. DIACK M'BAYE et col. [1]

Ceci s’explique par le retard de diagnostic de l'infection a VIH pour

cause du recours tardif aux soins.

4. Prise en charge a I'inclusion :

Dans notre démarche de prise en charge, nous avons adopté les

stratégies de maitrise des infections opportunistes, des infections

pathogenes associées et la trithérapie.
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- Un traitement prophylactique efficace sur la plupart des infections
opportunistes bactériennes et parasitaires a été utilisé chez nos
malades. Le cotrimoxazole étant le produit le plus utilisé.

-Compte tenu de la disponibilité du stock pharmaceutique le schéma
2INTI + 1 INNTI est le plus utilisé soit 58,2% suivi de 2 INTI + 1 IP soit
38,8% et de 3INTI 3%.

Les associations des molécules les utilisées ont été : AZT + 3TC + NVP
soit 21,8% suivi de D4T + 3TC + NVP soit 19,7%.

5. Suivi et devenir des malades :

Au cours de la prise en charge, nous avons noté l'observance du

traitement, les difficultés liées au traitement.

5.1 Entre MO-M6 :

Sur 400 malades, 22 enfants sont perdus de vue (8 enfants sont perdus

de vue depuis M1), 30 cas de décés ont enregistrés (dont 19 cas depuis

M1), 88 malades n'ont pas bouclé 6 mois de traitement ARV, 260

malades ont eté revus a 6 mois de traitement ARV.

Ces malades perdus de vue peuvent étre liés a certaines hypothéses :

» Soit ils sont décédés et I'équipe de prise en charge n’'a pas été
informée,

» Soit par manque de moyens pour faire le suivi (bilan et autres)

» Soit par manque de suivi psychosocial,

= Soit les parents ont trouvé un autre reméde que le traitement anti
rétroviral qui peut étre que traditionnel.

L’évolution clinique a été favorable dans 61,5% des cas, stationnaire

34,5% et défavorable 3,5% par pneumopathie, diarrhée, vomissements,

dermatose. Cela peut s’expliquer par la durée du traitement qui n’est

gu’au début.
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Nous avons observé des difficultés qui sont :

» La rupture de certaines molécules anti rétrovirales a la pharmacie,

» La diarrhée, des dermatoses a type de prurigo, syndrome de LYELL,
de I'anémie.

Ce qui nous conduit a un changer le schéma thérapeutique dans 35 cas.

2 INTI + 1INNTI a été le schéma le plus utilisé suivi de 2IN + 1IP, et 3IP.

Les molécules les plus utilisées étaient AZT+3TC+NVP, D4T+3TC+NVP.

Le changement des molécules était surtout NFV par NVP ; NVP par

NFV ; AZT par D4T ; et D4T par AZT.

5.2 Entre M6-M12 de traitement ARV:

Sur 260 revus en M6, 8 enfants sont perdus de vue, 3 cas de déces,

(132 enfants n’ont pas bouclé 12 mois de traitement ARV), soit 117

enfants ont honoré leur rendez-vous a 12 mois de traitement ARV.

L’évolution clinique a été favorable dans 78%, stationnaire 21,3%, et

défavorable 0,8%. La rupture du stock a la pharmacie nous a motivé a

changer le schéma thérapeutique chez 3 enfants.

Le schéma thérapeutique le plus utilisé a été 2IN + 1 INNTI suivi de

2INTI + 1 INNTI et 3INTI.

5.3 Entre M12-M24 de traitement ARV :

Sur 117 revus en M12, 13 sont perdus de vue, aucun déces n’a été

enregistré, (48 enfants n'ont pas bouclé 24 mois de traitement ARV), 56

ont honore leur rendez-vous a 24 mois de traitement.

L’évolution clinique a été favorable dans 64%, stationnaire 36%.

Le schéma thérapeutique le plus utilisé a été 2INTI + 1 INNTI, suivi de

2INTI + 1P, et de 3INTI.

L’association des molécules la plus prescrite a été AZT+ 3TC + NVP

suivi de AZT+3TC+NFV et de D4T+3TC+NVP.

5.4 Entre M24-M36 de traitement ARV :
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Sur 56 revus en M24, aucun perdu de vue n’a été observe, ni de décés
enregistré, (39 enfants n‘ont pas bouclé 36 mois de traitement ARV), soit
17 enfants ont honoré leur rendez-vous a 36 mois de traitement ARV.
L’évolution clinique a été favorable dans 70,6%, stationnaire 29,4%.
Aucune difficulté n'a été observée.

Le schéma thérapeutique le plus utilisé a été 2INTI+1IP 52,9% suivi de
2INTI+1INNTI 41,2% et 3IN 5,9%.

L’association des molécules la plus utilisée a été AZT+3TC+NFV suivi
de AZT+3TC+NVP et de D4T+3TC+NVP.

L’utilisation de NFV est souvent au fait que nous ne disposons pas
d’efavirenz.

5.5 Entre M36-M48 de traitement ARV :

Sur 17 revus en M36, aucun perdu de vue n’a été observe, ni de décés
enregistré, 14 enfants n'ont pas bouclé 48 mois de traitement ARV, soit
3 enfants ont honoré leur rendez-vous a M48.

L’évolution clinque a été favorable chez I'ensemble des 3 enfants soit
100%.

Le schéma thérapeutique le plus utilisé a été 2INTI+1IP 66,7%,
2INTI+1INNTI 33,3%.
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CONCLUSION ET RECOMMANDATIONS

1. Conclusion :
Au terme de cette étude rétrospective (1erDécembre 2001 au
31Décembre 2005) portant sur 400 enfants VIH agés de 6 mois a15 ans
inclus dans I'IMAARV dans le service de CHU-GT, nous pouvons
conclure que :
- Un taux de transmission mére enfant de 90% avec une prépondérance
de cette voie sur les autres 1,8% (transfusion de sang, matériels souillés,
agression sexuelle) car la plupart de nos patients étaient nés par voie
basse de meéres séropositives et n’ayant pas bénéficié de prophylaxie a
I'accouchement.
- Une mise en évidence de la corrélation entre le niveau de scolarité de
la mere et le taux de séropositivité de I'enfant, et nous permet d’affirmer
gu’actuellement la meilleure vaccination contre le SIDA est I'’éducation,
- Sur le plan sérologique 98,5% des cas étaient dus a VIH1, 2% VIHZ2,
0,2% VIH1+VIH2,
- Certains signes cliniques ont été significativement associés a l'infection
VIH : adénopathies, toux chronique, malnutrition, fiévre au long cours,
dermatose, et diarrhée persistante,
- Le déficit immunitaire sévere qui était présent dans 58,5% a l'inclusion
n’était que de 3,6% aprés 24 mois de traitement ARV
- Les schémas 2INTI+1INNTI et 2INTI+1IP sont les utilisés (I'IP utilisé
était NFV soit par manque d’ EFV a la pharmacie, soit des allergies
liées a NVP).
- Quarante cinq enfants avaient changé de schémas thérapeutiques

apres 1 mois de traitement soit a cause de rupture de stock a la
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pharmacie, soit a cause des effets secondaires liés au traitement qui

sont :

Diarrhée,

= Vomissements,

Dermatose a type de syndrome de Lyell, ou zona,

* Anémie.
- L’évolution clinique marquée par une symptomatologie dans 90,8% a
I'inclusion ; n’était que de 29,4% aprés 36 mois de traitement,
- Les perdus de vue étaient a 11%, les décédés 8,3%, et les vivants
78,7%.
Par ailleurs, nous avons pu démontrer la faisabilité du traitement
antirétrovirale chez les enfants dans un pays a ressources limitées
comme le MALI, méme si les problémes de bilans immunovirologiques
pour le suivi du traitement antirétrovirale demeurent récurrents ; Ce suivi
doit nécessairement s’accompagner d'un appui psychosocial
consequent, notamment en direction des plus vulnérables, Iles

adolescents et les orphelins.

2. Recommandations :
Partant de nos résultats, nous formulons les recommandations
suivantes :
- Aux autorites :
» La mise a la disposition des moyens de diagnostic précoce ;
> |EC et sensibilisation permanente de la population générale sur le
VIH SIDA, augmentation de dépistage ;
» Recrutement d’agents psychologues pour renforcer les

compeétences des sites dans la prise en charge ;
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» Prendre des dispositions nécessaires pour éviter toute rupture des
ARV et des réactifs pour le dépistage ;
» Formation et recrutements des agents de santé pour la prise en
charge dans les régions ;
> Prise en charge complete des infections opportunistes ;
» Extension des sites pour faciliter la prise en charge ;
» Seécuriser le sang.
- Aux agents de santé :
» Proposition systématique du test VIH dans le bilan prénatal ;
» Rendre propre des produits sanguins ;
» L’utilisation du matériel d’injection stérile ;
» Respect des précautions universelles.
- A la population :
» Respecter les mesures de prévention du VIH/SIDA ;
» Pour les femmes infectées, respecter les mesures de réduction de

la transmission mére enfant du VIH/SIDA.
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ANNEXES

Antirétroviraux en Pédiatrie

classes | Dose usuelle journaliére Adaptions des Formulation disponible pour
Doses pour le nouveau né enfant

AZT 90 — 180 mg/m2x 4 soit 5 G/100mg Cp a 300 mg FB 1ml

Zidovudine | INTI mg/kgx4 a 3ou 2 prises/j |2 mg/kg x 4 = 10mg flacon = 200 ml

DDI 90- 150 mg/m2 x 2 soit 5 Cp a 25,50, 100 mg pour la

Didanosine |INTI mg/kg x 2/jour a jeun (1) | 50mg/m2 x 2 méme dose 2 Cp plutét qu’1
seul (ex : 2x25 plutdt que 50) Fb
=>1ml = 10mg = 900ml, flacon
4g =400 ml

Zalcitabine | INTI 0,750g mg / kg x3 /jour Non précisé Cpa0,375et 0,750 mg
FB 1ml =0,1 mg

3T7C INTI 4 mg /kg x2 / jour 2 mg /kg x2 Cp a 150 mg FB 1ml= 10mg

Lamivudine flacon= 240 mg

D4T INTI 1 mg/ kg x 2/j a jeun Non précisé Gel a 15, 20, 30 et 40 mg

Stavudine FB 1 ml = 1mg flacon = 200ml

Ritonavir IP 350 a 400 mg// x 2/jour Non précisé Gela 100 mg FB = 1 ml = 80mg

Indinavir IP 500 mg// x3/ jour a jeun Non précisé Gel 400 mg, gel 8 200 mg

Amprenase |IP Non précisé Non précisé Gel 2 200mg

Nelfinavir INNTI 20 a 30 mg/kg x 3/jour (2) | 10 mg/kgx 3 /jour Cp a 250 mg, FB = 1 mes= 50
mg flacon= 240ml

Névirapine | INNTI 120 a 200mg// x2/jour|120 a 200mg/kg x 2/jour|Cp 200mg FB 1 ml = 10 mg

(début a %2 dose pendant|(début a 2 doses pendant | flacon = 240 ml
15 jours 15 jours
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INTI = inhibiteur nucléosidique de la transcriptase inverse

IP = inhibiteur de protéase

INNTI = Inhibiteur non nucléosidique de la transcriptase inverse

Cp= Comprimé ;

Gel = gélule ;

Antirétroviraux disponibles au Mali pour les enfants

N° Classe Désignation DCI Formes et Présentations Dosages
1 Lamivudine (3TC) 10 mg/ml solution 4 mg/kg/jour 2 fois par jour ou 8
Flacon/240ml mg/kg/jour en une prise
50mg, 100mg, 200mg
comprimé Boite/60
Didanosine (DDI) comprimés gélule de 250mg | 10 mg/kg/jour en une prise et a
2 jeun
INTI Poudre pour solution buvable
a 2 et 4 g/flacon
3 Zidovudine (ZDV ou 100mg/10ml Solution 5mg/kg/jour 2fois par jour
AZT) Flacon/200ml
4 Stavudine (D4T) Tmg/mli Poudre pour | 1mg/kg/jour 2fois par jour
suspension Flacon/240ml
5 INNTI Névirapine (NVP) 10mg/mi Solution | 4 mg/kg/jour en une prise
Flacon/240ml pendant 14 jours puis
7mg/kg/jour 2fois par jour
6 IP Nelfinavir (NFV) 50mg/gramme Poudre pour | 25-30mg/kg/jour 3fois par jour
suspension Boite/1449g
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Fiche d’enquéte IMAARYV (pédiatrie théses)

l. Identification du malade a I'inclusion
No Site
No d’inclusion
Nom Prénom
Date de naissance (dd/mm/yy)
Age d’inclusion en mois
Age Enfant inclusion (en mois) :
Sexe : 1=Masculin ; 2=Féminin
Ethnie: 1 Bambara =; 2 Malinké =; 3 Saraké; 4=peulh ; 5=Sénoufo ; 6=bobo
7=Minianka ; 8=Bozo ; 9=Dogon ; 10=Sonrhai ; 11= Tamashek ; 12=Dafing ;
13=Autres
Scolarité enfant :  1=Pré scolarisé ; 2=Scolarisé ; 3=non scolarisé ; 4=déscolarisé
Statut social : 1=orphelin de pére ; 2=orphelin de mére ; 3=orphelin des 2parents ;
4=non orphelin
Résidence

1=Bamako ; 2=Hors Bamako.

[I. ANTECEDENTS :
A. Pére:

Etat pere a l'inclusion : 1=Vivant ; 2=Décédé ; 3=Non précisé
Age Pére :(année)
Profession Pére :
1=Commercant ; 2=Fonctionnaire ; 3=Cultivateur ; 4=Eléve/Etudiant ; 5=Autres
Statut Matrimonial pére
1=Marié ; 2=Célibataire ; 3=Divorcé ; 4=Veuf; 5=Non précisé

Régime matrimonial : 1=Polygame ; 2=monogame ; 3=Non précisé
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Statut Sérologique pére 1=positif; 2=Négatif ; 3=Non fait ; 4=Non précisé
Prise ARV par le pere  1=0ui ; 2=Non ; 3=Non précisée
B. Mére
Etat mére a l'inclusion : 1=Vivante, 2 =Décédée
Age Mére :( année)
Profession mere :  1=Femme au foyer ; 2=Commerg¢ante; 3= Fonctionnaire ;
4=Salariée; 5= Eléve/Etudiante
Statut Matrimonial de la mére
1=Mariée ; 2=Célibataire ; 3=Divorcée ; 4 =Veuve ; 5=Non précisée
Prise ARV par mére 1=0ui ; 2=Non ; 3=Non précisée
C-Fratrie

Nombre de fréres et sceurs
Nombre de vivant
Nombre de séropositif
Nombre de décédés

D. Antécédents personnels
Voie Naissance : 1=Voie basse ; 2=Césarienne ; 3=Non précisée
Réanimé 1=0ui ; 2=Non ; 3=Non précisé
Allaitement  1=Sein ; 2=Artificiel ; 3=Mixte ; 4=Non précisé

Antécédent Pathologiques personnels 1=0ui ; 2=Non
Si oui a préciser maladies (syndrome) antérieures.
Vaccination PEV  1=Faite ; 2=Non faite; 3=Non précisée
Prophylaxie ARV a la naissance 1=0ui ; 2=Non ; 3=Non précisée
Si 1 Préciser protocole ARV appliqué /_/ 1=AZT ; 2=NVP
[ll. SIGNES CLINIQUES ET BIOLOGIQUES A L’'INCLUSION (Jo)

1-CLINIQUE

Poids Jo (inclusion): en grammes (Q)
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Taille Jo (inclusion): en centimétre (cm)
P.C Jo (inclusion): en centimétre (cm)
Etat nutritionnel 1=bon 2=MPE légere 3=MPE modéré 4=MPE grave
Examen physique 1=Normal ; 2=Anormal
Si 2 signes en toutes lettres
2-EXAMEN BIOLOGIQUE A L’INCLUSION (Jo)
NFS Jo
Nombre de GB en chiffres/mm3
Hb Jo en chiffres/dI
Nombre Plaquette en chiffres /mm3
P.N.N Jo en chiffres/mm3
Lymphocytes Jo en chiffres/mm3
Glycémie en chiffres
Créatinine mie Jo en chiffres
Taux de CD4 Jo
Deéficit immunitaire Jo 1=absent ; 2 =déficit modeéré ; 3=déficit severe
Radio Pulm de face Jo  1=Normale ; 2=Anormale
Si (2) préciser I'atteinte Pulm Jo
Type de virus 1=VIH 1; 2=VIH 2 ; 3=1+2
Classification Clinique et biologique a Jo
1=A1; 2=A2 ; 3=A3 ;4=B1 ;5=B2 ;6=B3 ;7=C1 ;8=C2 ;9=C3
TRAITEMENT A L'INCLUSION

Trithérapie ARV en toutes lettres
Traitements curatifs Associés Jo en toutes lettres

Traitement prophylactique prescrit Jo en toutes lettres

IV.SUIVI CLINIQUE-BIOLOGIQUE SOUS ARV A 30 JOURS : M1
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Devenir malade j 30 (M1) 1=Vivant ; 2=décédé ;3=perdu de vue
Poursuite ARV M1 1=oui ; 2=Non
Observance du traitement de Jo a M1 1=Bonne ; 2=Mauvaisement,

Si 2 cause non observance a M1 : 1=0ubli, 2=Voyage ; 3=Refus non justifie,
4=refus pour effet indésirables ; 5=non respect des horaires : 6=rupture du stock en
pharmacie ; 7=manque de moyens ; 8=traitement stigmatisant ; 9=autres

Difficultés liées au traitement a M1 : oui=1; non=2;

Si (1) préciser quelle difficulté M1

Poids M1:/ a/
Taille M1:/ cm/
P.C M1/ cm/

Etat nutritionnel M1 1=bon 2=MPE légere 3=MPE modérée 4=MPE grave
Evolution Clinique M1
1=Favorable ; 2=Stationnaire ; 3=Défavorable
Si (3) pathologique depuis Jo : en toutes lettres
SIGNES BIOLOGIQUES A 30 JOURS (M1)
Résultat NFS M1 : 1= faite ; 2= Non faite
Gréatininemie M1 en chiffres
Transaminases M1 en chiffres
Taux CD4 M1 en chiffres
Evénement indésirable lié au traitement de JO a M1 1= oui 2=non

Evolution Evénement indésirables de JO a M1 1= Favorable 2= défavorable

TRAITEMENT A M1

Trithérapie ARV M1 prescrits en toutes lettres
Nom générique des 3ARVM1T..........ooiiiiiiiii, ;

Changement de schéma thérapeutique a M1 : 1=0ui ; 2=Non
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Si 1 précisé en toutes lettres
Traitements curatifs Associés M1

Traitement prophylactique prescrit M1 en toutes lettres

V. SUIVIAPRES 3 MOIS DE TRAITEMENT : M3

Devenir malade M3  1=vivant ; 2=décédé ; 3=perdu de vue
Poursuite ARV M3 1=0ui ; 2=Non

Pourquoinon M3............cciiiiii .

Observance du traitement de M1 a M3 1=Bonne ; 2=Mauvaise ;
Difficultés liés au traitement a M3 : en toutes lettres

Si (2) préciser quelle difficulté M3

Poids M3:/_ a/
Taille M3:/_ cm/
P.C M3:/_ cm/

Etat nutritionnel M3 1=bon 2=MPE légére 3=MPE modérée ; 4=MPE grave

Evolution clinique M3 1=Favorable ; 2=Stationnaires ; 3=Défavorable

SIGNES BIOLOGIQUES A 3 MOIS

NFS M3 : 1=Faite ; 2=Non faite

Si 1 écrire en chiffre

Glycémie M3 en chiffre

Creéatinine mie M3 en chiffre

Transaminases M3 en chiffre

Taux de CD4 M3 en chiffre

Evénement indésirables liés au traitement de JO 8 M3 Oui=1 ; Non=2

Si (1) lequel a M3 en toutes lettres

TRAITEMENT A 3MOIS : M3
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Traitement ARV a M3 en toutes lettres

Changement de schéma thérapeutique a M3 : 1=0ui ; 2=Non
Si 1 précisé en toutes lettres

Traitements curatifs Associés M3 en toutes lettres

Traitement prophylactique a M3 en toutes lettres

VI SUIVI APRES 6 MOIS DE TRAITEMENT : M6
Devenir malade M6  1=vivant ; 2=décédé ; 3=perdus de vue.
Poursuite ARV M6 1=0ui ; 2=Non
Observance du traitement de M3 a M6 1=Bonne ; 2=Mauvaise ;
Difficultés liés au traitement a M6 : Oui=1 Non=2

Si (2) préciser quelle difficulté M6

Poids M6:/_ g/
Taille M6:/ cm/
P.C M6:/_ cm/

Etat nutritionnel M6 1=bon 2=MPE légére 3=MPE modérée 4=MPE grave

Evolution clinique M6  1=Favorable ; 2=Stationnaires ; 3=Défavorable

SIGNES BIOLOGIQUES A 6 MOIS
NFS M6 1=Faite ; 2=Non faite
Si 1 écrire en chiffre
Glycémie M6 en chiffre
Creéatinine mie M6 en chiffre
Transaminases M6 en chiffre
Taux de CD4 M6 en chiffre
Evénement indésirables liés au traitement de M3 a M6 Oui=1 ; Non=2
Si (1) lequel a M3 en toutes lettres

Classification Clinique et Biologique a M6.
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1= A1; 2=A2; 3=A3; 4=B1; 5=B2; 6=B3, 7=C1; 8=C2; 9=C3

TRAITEMENT A M6
Trithérapie ARV M6 prescrits en toutes lettres
Changement de schéma thérapeutique a M6 ; 1= Oui ; 2=Non
Si 1 précisé en toutes lettres
Nom générique des 3 ARV M6 en toutes lettres
Traitements curatifs Associés M6 en toutes lettres

Traitement prophylactique prescrit M6 en toutes lettres

VIL.SUIVI APRES 9 MOIS DE TRAITEMENT : M9
Devenir malade M9  1=vivant ; 2=décédé ; 3=perdus de vue
Poursuite ARV M9 1=0ui ; 2=Non
Observance du traitement de M6 a M9 1=Bonne ; 2=Mauvaise ;
Difficultés liés au traitement a M9 : Oui=1 Non=2

Si (2) préciser quelle difficulté M9 en toutes lettres

Poids M9:/_ a/
Taille M9:/_ cm/
P.C M9/ _ cm/

Etat nutritionnel M9  1=bon 2=MPE légére 3=MPE modérée 4=MPE grave
Evolution clinique M9 1=Favorable ; 2=Stationnaires ; 3=Défavorable

Si (3) pathologie de M6 a M9 : en toutes lettres

SIGNES BIOLOGIQUES A 9 MOIS
NFS M9 : 1= Faite; 2= Non faite
Si 1 écrire en chiffre
Glycémie M9 en chiffre

Créatinine mie M9 en chiffre
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Transaminases M9 en chiffre

Taux de CD4 M9 en chiffre

Evenement indésirables liés au traitement de M6 a M9 Oui=1 ; Non=2

Si (1) lequel a M9 en toutes lettres

Evolution Evénement indésirable M6 a M9 : 1=Favorable 2=Défavorable
Classification Clinique et Biologique a M9.

1=A1; 2=A2; 3=A3; 4=B1; 5=B2; 6=B3, 7=C1; 8=C2; 9=C3

TRAITEMENT A M9
Nom générique des 3 ARV M9 en toutes lettres.
Changement de schéma thérapeutique a M9 : 1=0ui ; 2=Non
Si 1 précisé en toutes lettres
Traitements curatifs Associés M6 en toutes lettres

Traitement prophylactique prescrit M6 en toutes lettres

VIL.SUIVI APRES 12 MOIS DE TRAITEMENT : M12
Devenir malade M12  1=vivants ; 2=décédés ; 3=perdus de vue
Poursuite ARV M12 1=0ui ; 2=Non
Observance du traitement de M9 a M12 1=Bonne ; 2=Mauvaise ;
Difficultés liés au traitement a M12 : Oui=1 Non=2
Si (1) préciser quelle difficulté M12 en toutes lettres
Poids M12:/_ a/
Taille M12:/_ cm/
P.C M12:/_ cm/
Etat nutritionnel M12  1=bon 2=MPE légere 3=MPE modérée 4=MPE grave
Evolution clinique M12 1=Favorable ; 2=Stationnaire ; 3=Défavorable

Si (3) pathologie de M9 a M12 : en toutes lettres
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SIGNES BIOLOGIQUES A 12 MOIS
NFS M12; _1=Faite ; 2=Non faite
Si 1 écrire en chiffre
Glycémie M12 en chiffre
Creéatinine mie M12 en chiffre
Transaminases M12 en chiffre
Taux de CD4 M12 en chiffre
Evénement indésirables liés au traitement de M6 a M9 Oui=1 ; Non=2
Si (1) lequel a M12 écrire en toutes lettres
Evolution Evénement indésirable M9 a M12 : 1=Favorable 2=Défavorable
Classification Clinique et Biologique a M12.

1=A1; 2=A2; 3=A3; 4=B1; 5=B2; 6=B3, 7=C1; 8=C2; 9=C3

TRAITEMENT A M12
Nom générique des 3 ARV M12 en toutes lettres
Changement de schéma thérapeutique a M12 : 1=0ui ; 2=Non
Si précisé en toutes lettres
Traitements curatifs Associés en toutes lettres
Traitement prophylactique prescrit M12 en toute lettre
VIIl. SUIVI APRES 24 MOIS DE TRAITEMENT ARV : M24
Poursuite ARV M24 : 1=0ui ; 2=Non
Observance a M24 de traitement ARV : 1=Bonne, 2=Mauvaise ;
Poids en grammes (g)
Taille en centimétre (cm)
P.C en centimétre (cm)
Etat nutritionnel M24 : 1=bon ; 2=MPE légére ; 3= MPE modérée ; 4=MPE grave
Evolution clinique M24 : 1=Favorable ; 2=Stationnaire ; 3=Défavorable

Si 3 pathologie de M12 a M24 : en toutes lettres
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Difficultés liées au traitement a M24 : 1=0ui ; 2=Non

Si 1 écrire en toutes lettres

SIGNES BIOLOGIQUES A M24 :
NFS a M24 : 1=Faite ; 2= Non faite
Si 1 écrire en toutes lettres
Créatinine mie a M24 en toutes lettres
Glycémie a M24 en toutes lettres
Transaminases a M24 en toutes lettres
Taux de CD4 a M24 en toutes lettres
Evénements indésirables de M12 a M24 : 1=oui ; 2=Non
Classification clinique et biologique a M24 :

1=A1; 2=A2 ; 3=A3 ; 4=B1 ; 5=B2 ; 6=B3 ; 7=C1 ; 8=C2 ; 9=CS3.

TRAITEMENT ARV A M24 .
Nom générique des 3 ARV a M24 en toutes lettres
Changement du schéma thérapeutique aM24 : 1=0ui ; 2=Non
Si 1 précisé en toutes lettres
Traitements curatifs associés a M24 : en toutes lettres

Traitement prophylactique prescrit a M24 : en toutes lettres

IX. SUIVI APRES 36 MOIS DETRAITEMENT ARV : M36
Poursuite en M36 : 1=0ui ; 2=Non
Observance en M36 : 1=Bonne ; 2=Mauvaise
Poids M36 en grammes (Q)
Taille M36 en centimétre (cm)
P.C M36 en centimétre (cm)

Etat nutritionnel a M36 : 1=Bon ; 2=MPE légére ; 3=MPE modérée ; 4=MPE séveére
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Evolution clinique a M36 : 1=Favorable ; 2=Stationnaire; 3=Défavorable.

Si 3 (pathologies) entre M24-M36 en toutes lettres
Difficultés liées au traitement a M36 : 1=0ui ; 2= Non

Si 1 en toutes lettres

SIGNES BIOLOGIQUES A M36:
NFS a M36 : 1=Faite ; 2= Non faite
Si 1 en chiffre
Créatinine mie a M36 en chiffre
Glycémie a M36 en chiffre
Transaminases a M36 en chiffre
Taux de CD4 a M36 en chiffre
Evénements liés au traitement ARV : 1=0ui ; 2=Non
Si 1 lesquels en toutes lettres
Classification clinique et biologique a M36 :

1=A1; 2=A2 ; 3=A3 ; 4=B1; 5=B2 ; 6=B3 ; 7=C1 ; 8=C2 ; 9=C3.

TRAITEMENT ARV A M36 :
Nom générique des molécules ARV en toutes lettres
Changement de schéma thérapeutique : 1= Oui ; 2= Non
Si 1 précisé en toute lettres
Traitements curatifs associés a M36 en toutes lettres

Traitement prophylactique a M36 en toutes lettres

X. SUIVI APRES 48 MOIS DE TAITEMENT ARV :

Poursuite de traitement ARV a M48 : 1=0ui ; 2= Non.
Observance a M48 : 1=Bonne ; 2=Mauvaise

Poids M48 en grammes (g)
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Taille M48 en centimétre (cm)

P.C M48 en centimétre

Etat nutritionnel a M48 : 1=Bon ; 2=MPE légére ; 3=MPE modéree ; 4=MPE sévere
Evolution clinique a M48 : 1=Favorable ; 2=Stationnaire ; 3=Défavorable

Si 3 (pathologie) entre M36-M48 en toutes lettres

Difficultés liées au traitement a M48 : 1=0Oui ; 2=Non.

Si 1 en toutes lettres

SIGNES BIOLOGIQUES A M48 :
NFS a M48 : 1=Faite ; 2=Non faite.
Si 1 en chiffre
Creéatinine mie a M48 en chiffre
Glycémie a M48 en chiffre
Transaminases a M48 en chiffre
Taux de CD4 a M48 en chiffre
Evénements liés au traitement ARV : 1=0ui ; 2=Non.
Si 1 lesquels en toutes lettres
Classification clinque et biologique a M48 :

1=A1; 2=A2 ; 3=A3 ; 4=B1 ; 5=B2 ; 6=B3 ; 7=C1 ; 8=C2 ; 9=C3.

TRAITEMENT ARV A M48 .
Nom générique des molécules prescrites a M48
Changement du schéma thérapeutique a M48 : 1=0ui ; 2=Non
Si 1 précisé en toutes lettres
Traitements curatifs associés a M48 en toutes lettres

Traitement prophylactique a M48 en toutes lettres
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FICHE SIGNALETIQUE

Nom : MOUSSA Prénom : Halidou

Titre : Bilan de quatre années (Décembre 2001-Décembre 2005) de prise en charge des
enfants sous A.R.V. dans le service de pédiatrie de I'hépital Gabriel TOURE.

Année Universitaire : 2007-2008-02-15 ville de soutenance : Bamako

Lieu de dépébt : Bibliothéque de la faculté de Médecine, de Pharmacie, et
d’Odontostomatologie du Mali.

Secteur d’'intérét : Pédiatrie, Maladies infectieuses, Santé publique.

Résumé : notre étude était rétrospective et descriptive et nous avons colligé 400 dossiers
répondant a la définition des cas.

L’objectif général consistait a faire le bilan de quatre années de prise en charge des enfants
sous A.R.V. dans le service de pédiatrie de I'hdpital Gabriel TOURE.

Le sexe ratio était de 1,7 en faveur des garcons, I'age moyen était de 5 ans, 46,5% des
patients étaient orphelins d’au moins d’'un parent.

44.2% de nos enfants n’avaient pas I'dge scolaire et 3 patients étaient déscolarisés ; 74,8%
de nos patients résidaient a Bamako.50,8% de nos patients avaient une malnutrition,
I'adénopathie, la toux, 'amaigrissement, la fiévre, les dermatoses et |la diarrhée ont été les
signes les plus fréquents a l'inclusion, la classe B était la dominante (63,5%) et 58,5% du
taux de CD4 était inférieur a 15% ; HIV-1 était dominé avec 98,5%. 2INTI + 1 IP était le
protocole thérapeutique le plus utilisé avec 58,2%.

Le suivi est marqué par une symptomatologie dans 90,8% a I'inclusion n’était que de 29,4%
aprés 36 mois de traitement A.R.V , les patients perdus de vue étaient a 11%, les décédés
8,3%, les vivants poursuivant leur traitement A.R.V étaient 78,7%.

Le déficit immunitaire était sévére dans 58,5% n’était que de 3,6% aprés 24 mois de
traitement A.R.V. On a observé 45 cas de changement thérapeutique au cours de la période
d’étude.

Mots clés : VIH, Enfants.
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SERMENT D’HIPPOCRATE

En présence des Maitres de cette faculté, de mes chers condisciplines, devant
I'effigie d’HIPPOCRATE, je promets et je jure, au nom de I'étre supréme, d’étre fidéle

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.

Admis a l'intérieur des maisons, mes yeux ne verront pas ce qui s’y passe, ma
langue taira les secrets qui me seront confiés et mon état ne servira pas a corrompre

les moeurs, ni a favoriser le crime.

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

respect absolu de la vie humaine deés la conception.

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

médicales contre les lois de 'lhumanité.

Respectueux et reconnaissant envers mes Maitres, je rendrai a leurs enfants

I'instruction que j’'ai regue de leurs péres.

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

sois couvert d’opprobre et méprisé de mes condisciplines si j'y manque.

Je Le Jure!
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