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TESTONS NOUS

	
	PRE TEST
	POST TEST

	
	VRAI
	FAUX
	VRAI
	FAUX

	Lors d'une exposition sexuelle accidentelle, il faut toujours réaliser un traitement post exposition au plus tard 4 heures après le rapport suspect


	
	X
	
	

	21 jours après un rapport suspect, la sérologie VIH est représentée par le dosage de l'Ag P24


	X
	
	
	

	En cas de suspicion d’infection VIH, seul le prélèvement sanguin pour sérologie VIH est nécessaire


	
	X
	
	

	Le dosage trimestriel des lymphocytes T CD4 suffit pour surveiller l’infection VIH


	
	X
	
	

	L’apparition de symptôme clinique spécifique de l’infection VIH impose toujours le début du traitement de la maladie


	X
	
	
	

	Un taux de CD4 <500 et une charge virale > 10000 copies/ml (4 log) doit faire proposer un traitement antirétroviral


	X
	
	
	

	Le renouvellement de l’ordonnance du traitement antirétroviral peut être fait par le médecin généraliste pendant 1 an


	X
	
	
	

	 Si un traitement antirétroviral est efficace, la charge virale est indétectable au cours des 3 premiers mois de traitement


	X
	
	
	

	L’échec thérapeutique est toujours dû à une résistance virale


	
	X
	
	

	La grossesse n’influe jamais l’évolution de l’infection VIH


	
	X
	
	


LES OBJECTIFS

1. Optimiser le dépistage

· Ne pas rater une bonne occasion

· Avoir " la manière "

· Dépistage négatif = prévention

2. Orienter les personnes après expositions à un risque

3. Organiser le suivi thérapeutique avec le service hospitalier

· Savoir technique

· Coté relationnel

CAS CLINIQUES

CAS CLINIQUE N° 1 


Mademoiselle G. ANVY, âgée de 25 ans, vous consulte très inquiète car au cours d’une folle nuit d’amour à faire rougir le KAMASUTRA avec un partenaire occasionnel mais bien connu des discothèques régionales, elle découvrit la rupture d’un préservatif


Que proposez-vous si la malade vous consulte :

· 6 heures après le rapport suspect :

analyser le risque selon des critères précis pour envisager, si nécessaire un traitement post exposition (dans le service des urgences des centres hospitaliers)

· 21 jours après le rapport suspect :

rechercher les signes de primo-infection VIH

doser l’Ag P24

· plus de 3 mois après le rapport suspect :

sérologie ELISA

TOUJOURS EVALUER 

LE RISQUE DE CONTAMINATION SELON DES CRITERES PRECIS

La justification du traitement post exposition

(professionnelle, sanguine ou sexuelle)

est la réduction du 

risque de contamination du sujet exposé 

RECHERCHER 

LES SIGNES DE PRIMO INFECTION VIH

CAS CLINIQUE N° 2


Monsieur  Jack OMAUX, âgé de 45ans, vous consulte pour un zona ophtalmique au niveau de l’œil gauche pour lequel vous prescrivez du ZELITREX® à dose curative et vous adressez le malade au spécialiste pour bilan ophtalmologique initial.


Trois jours plus tard, le malade vous consulte de nouveau en raison de la survenue de vésicules associées à une sensation de brûlures dans le dermatome C1 gauche


Quelle sera votre démarche et pourquoi ? 

1. Recherche d'un déficit immunitaire car zona chez un adulte jeune

2. Interrogatoire : recherche de facteurs de risque

3. Examen clinique à la recherche d'adénopathie, splénomégalie …

4. Examen biologique : NFS + VIH

5. Prévoir impérativement un nouveau contact pour :

· Analyser les résultats

· Réaliser un 2° prélèvement au cas où la sérologie VIH serait positive

SIGNES DE DEFICIT IMMUNITAIRE
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RECHERCHE D'INFECTION PAR LE VIH

( en plus de la recherche

d'hémopathies et de lymphopathie maligne )

SI FORTE SUSPICION D'INFECTION PAR LE VIH

" OBTENIR " UN NOUVEAU CONTACT


ANALYSE

          2°                  SUIVI

PRELEVEMENT

CAS CLINIQUE N° 3

Monsieur J. OMAUX  revient 8 jours plus tard; 

La sérologie de confirmation en Western Blot est positive

Quel sera votre bilan biologique minimal de première intention pour évaluer le stade da la maladie ?

· Dosage des sous populations lymphocytaires

· Quantification de l'ARN viral plasmatique du VIH

· Bilan élargi : recherche de coinfection : 
. VHB, VHC

. CMV

. Syphilis

. Toxoplasmose

SEROLOGIE DE CONFIRMATION

POSITIVE



    PLASMATIQUE

	 VIH
	  RECHERCHE DE

  COINFECTION 

· VHB, VHC

· CMV

· SYPHILIS

· TOXOPLASMOSE




CAS CLINIQUE N° 4

Monsieur J. OMAUX avait initialement 50 CD4/mm3 et une charge virale à 10.6 copies/ml

Il a débuté un traitement antirétroviral par COMBIVIR® et CRIXIVAN®, associé à une prophylaxie de la pneumocystose et de la toxoplasmose par BACTRIM FORT® 1cp/jour


Un an plus tard, le patient va bien, mais il se plaint d'un amaigrissement du visage et des membres contrastant avec une obésité tronculaire.


Par ailleurs, il a une hyperlipidémie à 4 g/l de cholestérol et 5 g/l de triglycérides à jeun.


Il a également d'autres facteurs de risque vasculaire (tabac, hérédité).


Sa surveillance virale biologique montre:


· charge virale < 50 depuis 9 mois

· CD4 = 450

Quelle modification thérapeutique pouvez vous envisager ?

Devant l'efficacité du traitement antirétroviral, on peut proposer une alternative entre le COMBIVIR® et le SUSTIVA®.

De plus il faut associer : . des mesures diététiques 

. un hypolipémiant

MALADE ASYMPTOMATIQUE

                                                          Cliniquement


C.V. > 10000 ET/OU CD4 < 350


DEBUT DU TRAITEMENT

EFFICACITE THERAPEUTIQUE


OBSERVANCE


BONNE TOLERANCE

CAS CLINIQUE N° 5

Monsieur J. OMAUX avait initialement 50 CD4/mm3 et une charge virale à 10.6 copies/ml

Il a débuté un traitement antirétroviral par COMBIVIR® et CRIXIVAN®, associé à une prophylaxie de la pneumocystose et de la toxoplasmose par BACTRIM FORT® 1cp/jour


Un an plus tard, le patient va bien, mais il se plaint d'un amaigrissement du visage et des membres contrastant avec une obésité tronculaire.


Par ailleurs, il a une hyperlipidémie à 4 g/l de cholestérol et 5 g/l de triglycérides à jeun.


Il a également d'autres facteurs de risque vasculaire (tabac, hérédité).


Sa surveillance virale biologique montre:


· charge virale + 5000 (3,7 log)

· CD4 = 200

Quelle sera dans ce cas votre démarche thérapeutique ?

· 1) Expliquer l'échec virologique :

. Observance ?

. Résistances du virus ?

· 2) Associer des mesures diététiques et un hypolipémiant

CHARGE VIRALE >5000 (3,7 log)


ECHAPPEMENT THERAPEUTIQUE

EN CAS D’ECHEC THERAPEUTIQUE,

TOUJOURS EVOQUER DES DEFAUTS

D’OBSERVANCE

CAS CLINIQUE N° 6


Mademoiselle X. hétérosexuelle, séropositive depuis 4ans, vous consulte très 
           irrégulièrement pour contrôle virologique car "poussée" par sa famille.


Le bilan alors réalisé montre :

· CD4 = 500

· QV = 4.7 Log

Que proposez vous ?


Réadresser à l'hôpital pour débuter un traitement antirétroviral

Que craignez vous ?


Devant le manque de motivation de la malade, il faut craindre des 
           problèmes d'observance qui vont entraîner un échappement 
           thérapeutique 


Il faut envisager de : 
. revoir fréquemment la patiente







. contrôler son état viral







. avis psycho éventuellement


En fin de consultation, la malade évoque rapidement mais fermement un désir 
           de grossesse


Quels éléments relatifs à sa pathologie devez vous prendre en compte pour lui 
           répondre ?



Il faut raisonner sur :


* le contrôle de l'infection chez la femme




* la toxicité de la thérapeutique antirétrovirale 

( arrêt du SUSTIVA®)




* la contamination foeto-maternelle 




* la possible nouvelle motivation pour le traitement

ECHAPPEMENT

MANQUE DE MOTIVATION


REVOIR
      CONTROLER

ORIENTER

   La patiente                son état viral                       vers 

                                                                         une consultation










       hospitalière

                                                                               (prescription initiale -

                                                                                     consult psy utile )

EN CAS DE DESIR DE GROSSESSE



RAISONNER SUR :

· LE CONTROLE DE L’INFECTION VIH
· LA TOXICITE DE LA THERAPEUTIQUE
LES PRECAUTIONS AU COURS DE LA GROSSESSE ET DE L’ACCOUCHEMENT

L’EXPOSITION ACCIDENTELLE :  " ACCIDENT DE PREVENTION " 

Elle fait considérer différents critères afin d’envisager la nécessité d’un traitement post exposition
L’Exposition Sexuelle (absence ou rupture de préservatif )
Délai exposition‑consultation

‑ Délai calculé à partir du dernier rapport sexuel exposant

- Le traitement doit être prescrit dans les 48 heures apres la dernière 
   exposition (optimum dans les 4 premières heures)

Particularités éventuelles du rapport sexuel

‑ Menstruations: augmentent le risque pour l'homme

‑ Saignement (1er rapport, rapport traumatique, lésion génitale) : 
                                                     augmentation du risque pour la femme

‑ Nombre de rapports sexuels lors de la rencontre avec le partenaire 
   potentiellement infectant

‑ Rapport oral seul : faible risque

- Rapport ano-génital : risque augmenté

Statut du/de la partenaire

Statut VIH connu

- Appréciation précise du risque.

- Si VIH +, connaître le stade de sa maladie, la charge virale, le 
   traitement.

Statut VIH inconnu

- Estimer le risque du partenaire : groupe exposé (bisexuel, 
   toxicomane, originaire d'une zone à risque, multipartenaires). 

‑ Si estimation impossible, la décision thérapeutique dépend 
   uniquement de l'appréciation du risque lié au déroulement de 
   l'acte sexuel.




- Idéalement : chercher à contacter le/la partenaire pour proposer  
                                  le dépistage.

Hiérarchisation du risque

 Pratiques à risque d'infection (par ordre décroissant de risque)  

· Rapport anal réceptif avec partenaire VIH + ou inconnu 

· Rapport vaginal insertif avec partenaire VIH + ou inconnu  

· Rapport anal insertif avec partenaire VIH + ou inconnu  

· Rapport oral réceptif ou insertif avec ou sans éjaculation, partenaire VIH + ou de statut inconnu : risque faible

Facteurs augmentant le risque 

· Stade de l'infection du partenaire exposant 

· Infection ou lésion génitale 

· Menstruations 

· Saignement génital
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Prophylaxie après accident d'exposition sexuelle

Pr Willy Rozenbaum

Le début du traitement devrait être le plus précoce possible, institué probablement avant la vingt‑quatrième heure.

Des relations sexuelles entre deux personnes de statut différent vis‑à‑vis du VIH peuvent survenir. Dans ces circonstances, les relations doivent être protégées mais, même dans ce cas, une rupture de préservatif peut survenir. Alors, le risque de contamination pour le partenaire indemne est au moins équivalent à celui d'une exposition au sang d'origine professionnelle.

Dans ces circonstances, une circulaire récente du ministère de l'Emploi et de la Solidarité préconise de considérer les demandes de traitement préventif dans ce contexte. La prise en charge des personnes dans cette situation doit faire prochainement l'objet d'un rapport spécifique d'un groupe d'experts sous l'égide de la Direction générale de la santé. Cependant, il est d'ores et déjà légitime de penser que, avant de prescrire ce type de prophylaxie, il serait nécessaire de rassembler un certain nombre de données :

· réalité du risque 

· identification du patient source 

· de son statut clinique et biologique 

· de son traitement 

· délai depuis l'accident 

· degré de compréhension et d'adhésion à la démarche de la personne exposée.

Au cas où une décision de traitement préventif serait prise, il est logique de considérer en priorité l'association de deux inhibiteurs nucléosidiques et d'un inhibiteur de protéase qui est l'association la plus puissante. L'association AZT + 3TC + indinavir est celle qui pourrait être retenue, compte tenu de sa bonne tolérance relative. 

Le début du traitement devrait être le plus précoce possible, institué probablement avant la 24e heure. 

En cas de doute, une réévaluation peut être réalisée 24 à 48 h après le début du traitement, dont il faut préciser que l'efficacité ne peut être garantie. Le choix du traitement peut également tenir compte du risque de transmission de virus résistant par un patient " source" déjà traité

L’Exposition au sang
Epidémiologie des accidents exposant au sang

‑ Plus d'un accident exposant au sang sur deux, déclarés en médecine 
   du travail en milieu hospitalier, concernent des infirmières.

‑ Deux accidents d'exposition au sang sur trois sont des piqûres.

Facteurs de risque de séroconversion

‑ Après une exposition percutanée au sang (piqûre, coupure) d'un 
   malade infecté, le taux de séroconversion est estimé à 0,30 %.

‑ Le risque de contamination suite à un accident exposant au sang est 
   d'autant plus grand que le volume de sang et la quantité de virus 
   inoculés sont importants.

‑ Une piqûre survenant dans un délai court après le geste (sang frais) 
   majore le risque.

L'envoi au médecin référent

‑ Comment le connaître ? 

· Téléphoner aux urgences de l'hôpital disposant d'un service d'urgences ouvert 24h/24 le plus proche, 

· ou contacter VIH Info Soignants au 0 801 630 515.

‑ Pourquoi immédiatement ? 

Un éventuel traitement prophylactique de l'infection à VIH doit être administré dans les 4 heures pour avoir une efficacité maximale.

Renseignements à communiquer impérativement au médecin référent.

Concernant l'infirmière

· Protection contre l'hépatite B ? 

· Conduite immédiate de l'infirmière 

· Délai écoulé depuis l’AES (Accident par Exposition Sanguine)

· Circonstances de l'AES 

· type d'aiguille 

· profondeur de la blessure 

· usage de gants de protection ou non

Concernant le patient source

· Date du début de sa maladie et état clinique actuel 

· Co‑infection VHB ou VHC ? 

· Traitements antérieurs et actuels Lieu de suivi hospitalier 

· Date et résultat de la dernière charge virale 

· Date et résultat du dernier taux de CD4

Rôle du médecin référent

· établir le CMI en précisant impérativement : 

” Risque potentiel de contamination par VIH, VHB, VHC. Séquelles possibles. Suivi médical pendant 6 mois. ”

· apprécie la gravité de l’accident

· met en place une thérapeutique

· met en place une surveillance du professionnel exposé

· met en place un suivi biologique

Que doit faire l'infirmière ?

· Doit déclarer son accident dans les 24 heures à son employeur éventuel. 

· Adresse le CMI à sa CPAM 

· Ensuite, doit adopter de nouvelles pratiques professionnelles :

*jamais de recapuchonnage des aiguilles,

* port de gants de protection,

* utilisation d'un conteneur à aiguilles usagées.

· En exercice libéral ? : assurance personnelle

Evaluation du risque de transmission du VIH en cas d’exposition accidentelle à du sang ou à un liquide contenant du sang

	NATURE DE L’EXPOSITION. PROBABILITE DE TRANSMISSION EN CAS DE PIQURE : 3.2%°

	1. Haut Risque : piqûre profonde avec une aiguille creuse provenant d’une voie veineuse ou artérielle
2. Risque intermédiaire :  par Ex : coupure avec un bistouri à travers des gants ou piqure superficielle avec une aiguille creuse provenant d’une voie veineuse ou artérielle
3. Faible risque : piqûre superficielle avec une aiguille de suture ou une aiguille creuse ayant servi à une intramusculaire ou sous cutanée ; projection sur une muqueuse ou sur une peau lésée ; piqûre avec une seringue abandonnée
 

	PREALABLE : LEDELAI ENTRE L’EXPOSITION ET LA CONSULTATION

	Ce délai doit être inférieur à 48 heures
	S’il est supérieur à 48 heures, le médecin doit organiser un dépistage précoce de l’infection



	EVALUATION DU RISQUE ET RECOMMANDATIONS

	Personne source
	Recommandations
	Commentaires

	1. VIH+
a. Haut risque

b. Risque intermédiaire

  . personne source présentant une  
     pathologie opportuniste et /ou 
     charge virale élevée
  .  personne source asymptomatique 
     et/ou charge virale faible

c.  Faible risque
	Traitement recommandé

Traitement recommandé

Traitement à discuter selon la nature précise de l’exposition
Traitement à discuter selon la nature précise de l’exposition
	Contrôler la charge virale de la personne source au moment de l’accident

	2. STATUT VIH INCONNU

a. Argument pouvant suggérer une infection VIH chez la personne source*

  . haut risque

  . risque intermédiaire

b. Aucun argument ne pouvant suggérer une infection VIH chez la personne source*

    . haut risque

    . risque intermédiaire ou faible


	Encourager la personne source à connaître son statut sérologique

Traitement recommandé

Traitement à discuter

Traitement à discuter

Pas de traitement
	Arrêt du traitement si la sérologie de la personne source s’avère négative


* Les arguments devant faire penser à la possibilité d’une infection VIH sont un tableau clinique pouvant évoquer une primo infection VIH, un déficit immunitaire sévère, la notion de comportement à risque ou une forte prévalence de l’infection VIH parmi les patients de l’établissement hospitalier.

La toxicomanie
[image: image3.png]Grille 3 Evaluation du risque de transmission du VIH en cas de partage de matériel d’in-
jection chez les usagers de drogue

PRATIQUES D’INJECTION FACTEURS AGGRAVANT LE RISQUE

Haut RIsQUE : partage immédiat de la seringue DE TRANSMISSION
et/ou de laiguille (probabilité de transmission : 6,7 %o) — Injection dans un cadre collectif

RISQUE INTERMEDIAIRE : partage différé d’une seringue — Injection en 5° > 4¢ > 3 position

Ou partage du produit & partir d’'une méme seringue = ntion, AEpremisrstioot
i%4 — Non ringage de la seringue
FaiBLE RISQUE : partage du reste du matériel — Non nettoyage de tout le matériel

(Récipient, eau de ringage, filtre, cotons ...)

PREALABLE : DELAI ENTRE L’EXPOSITION ET LA CONSULTATION

Ce délai doit étre inférieur a 48 heures S'il est supérieur a 48 heures, le médecin
doit organiser un dépistage précoce de lin-
fection. Ici 'urgence est plus grande du fait
d'une exposition parentérale

EVALUATION DU RISQUE ET RECOMMANDATIONS

Pratique d’injection Recommandations
1. HauT RisQue Traitement conseillé
2. RISQUE INTERMEDIAIRE Traitement a discuter si présence de

facteurs aggravants
3. FAIBLE RISQUE

a. Au moins un des usagers de drogue Traitement conseillé
par voie intraveineuse est VIH +
b. Autres situations Traitement a discuter si présence de

facteurs aggravants

Source : Dossier d'aide & la décision de Ia prise en charge d’une exposition récente au VIH. CRIPS/DGS/InVS.




LE DEPISTAGE

Recherche de rapports à risque dans les antécédents

· La primo‑infection par le VIH est symptomatique dans 30 à 70 % des cas et survient habituellement dans les 4 à 8 semaines qui suivent la contamination.

· La séroconversion est en général concomitante de cette phase symptomatique.

Le dépistage : quand et comment ?

· Ne jamais faire de test de dépistage de l'infection par le VI H à l'insu du patient 

· Toujours en informer préalablement le patient ... 

· Toute personne même non assurée peut bénéficier d'un test gratuit en centre de dépistage, en dispensaire antivénérien, en consultation de PMI, en centre de planification et d'éducation familiale.

· Le test de dépistage est remboursé à 100 %.

· Quand proposer le dépistage ?

1 ) Dans une attitude de prévention 

· A la demande des personnes s'estimant à risque (évaluer et expliquer la notion de risque). 

· Proposer systématiquement le dépistage avant ou en début de grossesse.

2) Dans une attitude de soin :

· Devant des signes évocateurs de primo-​infection. 

· Devant une maladie pouvant être une complication de la maladie VIH. 

· Avant le test : 

· Envisager les comportements du sujet. 

· Informer de la signification du test et de ses conséquences.

Diagnostic sérologique de l'infection par le VIH

‑ Chez un sujet suspect d'infection, il est nécessaire de pratiquer un double test (2 tests ELISA ou un test rapide et un test ELISA) avec au moins l'un des deux tests ayant une spécificité mixte VIH 1 et VIH 2.

- Résultats : 

. Les 2 tests ELISA sont négatifs, on ne pratique pas d'autre test, 

. l'un ou les 2 tests sont positifs ‑ confirmation sur un second  
  prélèvement par la technique de Western Blot.

Que faire en cas de sérologie VIH de dépistage négative ?

· Répéter le test si l'exposition au risque date de moins de 3 mois

· Expliquer comment rester séronégatif pour le VIH.

· Aborder les modalités de prévention du risque de contamination sexuelle ou parentérale.

Que faire en cas de sérologie VIH de dépistage positive ?

· Pratiquer un 2e test de confirmation sur un second prélèvement:  

Western Blot. 

· N'annoncer la séropositivité au VIH qu'après le résultat du Western Blot. 

· Prévoir une consultation initiale très informative. 

· Réexpliquer la signification de la séropositivité. 

· Rassurer le patient sur le caractère confidentiel des informations recueillies. 

· Expliquer l'intérêt du suivi médical.

Conduites sexuelles à risques

Le risque de transmission sexuelle du VIH dépend de différents facteurs :

- le degré d'înfectivité de la personne infectée

· variable au cours du temps, 

· très élevé durant la phase de séroconversion, 

· augmente parallèlement à l'atteinte immunitaire, 

· accru par la présence d'un saignement ou d'une inflammation 
locale,

- le degré de susceptibilité de la personne non infectée,

· augmenté devant toutes irritation des muqueuses génitales, 

· résistance d'origine génétique (par délétion du gène codant le 
  corécepteur CCR5),

- des comportements sexuels

· principalement le nombre de partenaires majorant le risque 
d'exposition au virus VIH,

- du type de pratiques sexuelles

· pénétrations anales : risque majeur, 

· rapports orogénitaux : risque modéré, 

· pénétration à l'aide d'un objet souillé potentiellement 
traumatisant : risque supposé, 

· baisers, masturbation, caresses : risque nul.

Prévention de la transmission sexuelle du VIH

· Privilégier les rapports sans risque

· baisers, caresses, masturbations,

· Utilisation systématique de préservatifs lors des pénétrations anales :
· permet une diminution considérable du risque de transmission,

· technique non fiable à 100% du fait de la possibilité de rupture 
favorisée par les pénétrations anales, l'inexpérience du sujet, la 
marque du préservatif, l'utilisation de lubrifiant gras (préconiser les lubrifiants aqueux).

· Utilisation recommandée de préservatifs lors des fellations :

· Eviter :

· la technique non fiable du retrait,

· les spermicides seuls qui n'ont pas prouvé leur efficacité.

· Maintenant : préservatif féminin

Le risque transfusionnel

Actuellement en France :

· Transfusion de culots globulaires :

· le risque transfusionnel est très faible depuis l'exclusion des donneurs dépistés séropositifs, 

· le risque résiduel est lié à l'existence d'une fenêtre sérologique (présence d'anticorps non détectables) : il est évalué en France à 1,75 pour 1 million de dons de sang en 1995.

· Transfusion de concentrés de facteurs de coagulation :

· risque de transmission du VIH : pratiquement nul.

· Toute personne transfusée doit bénéficier d'un test de dépistage vis‑à‑vis du VIH et du virus de l'hépatite C avant transfusion et 3 mois après.

MANIFESTATIONS DES INFECTIONS PAR LE VIH

1) La primo‑infection par le VIH

La symptomatologie clinique de la primo‑infection VIH est liée à la  
             dissémination du virus dans tout l'organisme et à la réaction immunitaire 
             secondaire


Les symptômes surviennent  dans 50 à 70 % des cas 1-6 semaines après le 
             contact sexuel contaminant ou l'exposition sanguine.

Manifestations les plus fréquentes

· Fièvre, sueurs, malaise général

· Adénopathies disséminées

· Pharyngite érythémateuse, candidose buccale

· Rash cutané

· Myalgies, arthralgies

· Diarrhée

· Céphalées, photophobie

· Anorexie, nausées, vomissements

Moins fréquemment sont observées

· des manifestations neuropsychiques méningite, encéphalite, névrites, syndrome de Guillain‑Barré, 

· d'autres lésions dermatologiques ‑ urticaire diffus, alopécie, ulcérations endobuccales.

Manifestations biologiques

· Initialement :

· leucopénie, thrombopénie, syndrome mononucléosique, augmentation des TGO-TGP et/ou des phosphatases alcalines, 

· diminution des CD4 et CD8

· hyperlymphocytose au niveau du LCR

· Ultérieurement :

· augmentation des CD4 et CD8(++) avec inversion de CD4/CD8 (qqs jours à qqs semaines) avec hyperlymphocytose

· apparition de l'Ag P24 (2 semaines)

Evolution :


Dans tous les cas le syndrome clinique va disparaître dans un délai maximum de 1 mois


La présence et la sévérite de cette phase clinique initiale seraient corrélées à la rapidité d'évolution ultérieure.

Actuellement : la justification du traitement antiviral dès l'infection primaire est la perpective de l'éradication virale (sous réserve d'un traitement immuno-modulateur associé – en cours d'évaluation ) .

2) Manifestations pneumologiques

Etiologies d'une toux fébrile qui dure depuis 15 jours chez un patient avec 200 CD4/mm3 :

- infection virale usuelle, 

- infection bactérienne usuelle, 

- tuberculose, 

- pneumocystose, 

- endocardite droite si héroïnomane.

Apport de l'examen clinique aux hypothèses diagnostiques

‑ La tachypnée à 22/mn évoque une atteinte parenchymateuse et non une simple bronchite.

‑ Le délai de constitution (15 jours) et les données de l'auscultation (normale) sont peu évocatrices d'une pneumonie communautaire usuelle.

‑ Le terrain (CD4 = 200/mm3 six mois auparavant) et la symptomatologie extra‑respiratoire (candidose buccale) signent une immunodépression avancée et donc la possibilité d'une infection opportuniste.

‑ L'auscultation normale est compatible avec les diagnostics de pneumocystose, de tuberculose, d'endocardite droite mais la pneumocystose est à évoquer en premier par ordre de fréquence.

Critères d'hospitalisation en cas d'atteinte pulmonaire

- indications impératives de l'hospitalisation :


. fréquence respiratoire >30/mn


. fréquence cardiaque > 125/mn


. PA systolique < 90


. T° < 35° ou > 40°


. atteinte des fonctions supérieures

- indication relative :


. PaO2 < 70mm

Les pathologies à l'origine d'opacités interstitielles diffuses

‑ Pathologies fréquentes : pneumocystose.

‑ Pathologies possibles : tuberculose, autres infections opportunistes, 
                                                   infection bactérienne usuelle.

‑ Pathologies rares : pneumopathie lymphoïde, maladie de Kaposi.

‑ Diagnostic différentiel : oedème pulmonaire, pneumopathie  
                                                  médicamenteuse.

Fréquence des pneumocystoses

- Les atteintes pulmonaires touchent 80 % des patients, Infectés par le VIH et non traités, à un moment de l'évolution naturelle de leur pathologie.

‑ En dépit de recommandations claires concernant la prophylaxie anti​Pneumocystis, la pneumocystose reste en 1998 la pathologie pulmonaire opportuniste la plus fréquemment observée.

‑ En absence de prophylaxie anti‑Pneumocystis, plus de 60 % des patients dont le chiffre de lymphocytes CD4 est < 200/mm3 développent une pneumocystose.

Les autres infections pulmonaires au cours de l'infection VIH

- Pneumopathie à Streptococcus pneumoniae ou Hémophilus  
  influenzae. 

- Tuberculose et mycobactérioses atypiques. 

- Cryptococcose et aspergillose. 

- Toxoplasmose. 

- Pneumopathies à CMV ou adénovirus. 

- Pneumopathies à Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus, 
  Nocardia sp.

3) Manifestations neurologiques et neuro-musculaires


Toxoplasmose cérébrale

· La toxoplasmose cérébrale est l'atteinte cérébrale la plus fréquente au cours d'une infection VIH

Diagnostic de la toxoplasmose cérébrale

· Recherche d'Ac IgG ou IgM anti‑toxoplasmiques : peu contributifs.

                                                              ( en général taux élevé d'IgG ) 

· TDM cérébral : 

* lésions typiques : hypodensité cerclée d'une prise de contraste 
             en anneau associée à une hypodensité périphérique (oedème 
             périlésionnel) : image en cible, 

* lésions atypiques : images multiples, disséminées.

Biopsie stéréotaxique : permet le diagnostic de certitude en mettant en évidence des trophozoïtes ou des kystes de toxoplasme, 
  

( elle est peu pratiquée en France, 

           
( réalisée après traitement présomptif de 8 à 15 Jours   
                        devant l'absence d'amélioration clinique et radiologique.

Myélopathies dans le contexte du sida

· Atteinte sensitivo‑motrice lentement progressive

· Accompagnée de :

• troubles algiques de la marche,

• troubles de la sensibilité distale,

• troubles sphinctériens.

· Etiologies :

• myélopathie vacuolaire le plus souvent,

• zona, herpès, CMV, toxoplasme,

• lymphome.

Neuropathies périphériques dans le contexte du sida

Les neuropathies observées au cours de l'infection VIH sont représentées par les : 

· polynévrites sensitives et motrices distales, 

· polynévrites inflammatoires démyélisantes type Guillain‑Barré, 

· méningo‑radiculonévrites, 

· mononévrites et multinévrites.

Etiologies des polynévrites lors de l'infection par le VIH
· Atteinte toxique d'origine iatrogène (ddl, ddC, d4T) : 
                                                                      à toujours évoquer +++

· Infiltration macrophagique du tissu nerveux

· Atteinte directe des cytokines

· Rôle direct du VIH ?

Attention : Le risque de survenue d'une neuropathie iatrogène lors d'associations médicamenteuses (antirétroviraux entre eux ou associés à d'autres molécules) est toujours à considérer.

Place de l'électromyogramme

L'examen électromyographique (EMG) est un temps d'investigation essentiel face à une plainte évoquant une atteinte du système neuro‑musculaire périphérique. 

Il permet de localiser la lésion responsable aux niveaux nerveux, musculaire ou de la jonction neuro‑musculaire. 

Dans le contexte de l'infection par le VIH, sont donc ainsi différenciées :

· des atteintes musculaires : tracé de type myogène avec vitesses de conduction nerveuse normales, 

· des atteintes nerveuses périphériques : tracé pauvre avec vitesses de conduction nerveuses dans les limites de la normale en cas d'atteinte axonale et diminuées dans les myélinopathies.

Atteintes musculaires dans le contexte du sida

‑ Une atteinte musculaire peut s'observer à n'importe quel stade de l'infection par le VIH.

- Les pathologies musculaires sont : 

· une polymyosite proximale : le plus souvent, 

· une pyomyosite, 

· une myopathie toxique (analogues des nucléosides), 

· plus rarement : une sidérose musculaire, une atrophie neurogène, une amyotrophie générale.

La biopsie musculaire permet le diagnostic, mais n'est pas pratiquée de manière systématique dans le cadre de l'infection par le VIH. 

4) Atteintes ophtalmologiques au cours de l'infection VIH

· nombreuses

· non spécifiques

· peuvent toucher toutes les structures du globe oculaire

· concernent 40 à 90 % des patients

· dominées par les manifestations infectieuses

Les signes d'appel ophtalmologiques

· bilatéraux

· à type de : voile localisé, mouches volantes, phosphènes, œil rouge

· souvent absentes dans la rétinite à CMV ( consult systématique

Les conjonctivites 

fréquentes au cours de l'infection VIH, sans cause spécifique connue

. paupières et conjonctives : 
Sarcome de Kaposi, 


Molluscum contagiosum

. cornée, conjonctives: 

Zona ophtalmique




Syndrome sec

Baisse de l'acuité visuelle:

· Avec rétinite: 

CMV (nécrose rétinienne progressive avec lésions irréversibles) Toxoplasmose, 

Nécrose rétinienne aigue (UZV), 

Syphilis, C. albicans, P.carinii, Mycobactéries, 

Lymphomes

· Sans rétinite:

Neuropathie optique 

       (toxique, ischémique, meningo-encéphalite, lymphome)

Maculopathie ischémique

Lésion cérébrale (toxoplasmose, lymphome …)

Kérato-uvéite du zona ophtalmique

Place du bilan ophtalmologique:

Un examen de référence doit être réalisé lors du premier bilan, puis le rythme est fonction du taux des lymphocytes CD4 :

· > 200 CD4 : 2 fois / an

· 100 à 200 CD4 : 4 fois / an

· 50 à 100 CD4 : 6 fois / an

· < 50 CD4 : 12 fois / an

5) Manifestations digestives 

Les diarrhées infectieuses :


       très fréquentes lors des infections VIH : 

- causes banales si CD4>200

- causes "opportunistes" si déficit immunitaire 

- Les causes de diarrhée dans le contexte du sida

Diarrhées parasitaires ( si déficit immunitaire )

Cryptosporidies, Microsporidies, Cyclosporas, Isosporose, giardiase

Diarrhées virales 

CMV (si déficit immunitaire ), 

Diarrhées aiguës virales banales (rotavirus, etc.))

Diarrhées bactériennes

Salmonelles, shigelles, Clostridium difficile, 

Mycobactéries atypiques (si déficit immunitaire <100 CD4) Campylobacter

- Diagnostic schématique d'une diarrhée

• Recherche de signes associés

• Examen parasitologique des selles, coproculture

‑ Si positif : traitement spécifique

‑ Si négatif :

 répéter l'examen des selles,

 milieux sélectifs (Yersinia, Campylobacter),

 recherche de toxine (Clostridium difficile).

- Si examens répétés négatifs :

fibroscopie avec biopsies duodénales, 

côlonoscopie avec biopsies iléocoliques.

Les diarrhées non infectieuses :

- Spécifique :

· entéropathie liée au VIH (stade avancé) avec malabsortion

- Non spécifique :

· intolérance au gluten, lactose

· colite segmentaire

Les manifestations hépato-biliaires

Bilan hépatique et infection par le VIH

‑ Au cours de l'infection à VIH, une atteinte hépatique est fréquente et peut se traduire par une élévation isolée, asymptomatique des tests hépatiques.

‑ Lorsque l'élévation des transaminases prédomine par rapport à l'élévation de l'activité des phosphatases alcalines sériques, on évoquera en premier lieu une hépatopathie virale ou médicamenteuse. 

‑ La recherche de marqueurs sériques du VHB et du VHC doit être systématique chez les malades infectés par le VIH.

Cause des atteintes hépatobiliaires dans l'infection par le VIH

	ATTEINTE HEPATIQUE
  Hépatite B, ou B‑D

  Hépatite C

  Infection à CMV

  Hépatopathie médicamenteuse

  Lymphome

  Sarcome de Kaposi

  Infection à mycobactérie atypique

  Tuberculose

  Anglomatose bacillaire

  Cryptococcose

  Histoplasmose

  Pneumocystose

  Microsporidiose

  Syndrome d'activation macrophagique
	ATTEINTE BILIAIRE
  Cholangiopathie : (cryptosporidiose,   
    microsporidiose, CMV)

  Lymphome

  Sarcome de Kaposi

  Cholécystite alithiasique

  Non liées au VIH : maladie lithiasique




Cholangiopathie et infection par le VIH

‑ caractérisée par une ou plusieurs sténoses des voies biliaires intra et/ou extrahépatiques, et des dilatations segmentaires.

‑ L'aspect radiologique est similaire à celui observé dans la cholangite sclérosante primitive.

‑ Les sténoses du cholédoque au niveau de la région ampullaire sont fréquentes. (pancréatopathie)

6) Manifestations cardiaques et infection par le VIH ( évoluée )

Symptomatologie cardiaque et infection par le VIH (56-74%)

· Les signes fonctionnels évocateurs (souvent méconnus) :

• tachycardie sinusale,

• dyspnée d'effort ou de repos,

• douleur thoracique.

· Les atteintes myocardiques (51%) 
                                                (le plus souvent asymptomatique)

• d'insuffisance cardiaque congestive,

• de troubles du rythme,

• rarement de mort subite.

· L'atteinte péricardique (40%)
                                                (le plus souvent asymptomatique)

• se traduit par une tachycardie sinusale.

Risques évolutifs des atteintes cardiaques 
rarement source de décès. 

Elle se présente alors sous 4 aspects :

· Insuffisance cardiaque aiguë congestive avec infiltration lymphocytaire du myocarde. 

· Myocardite aiguë liée à un germe opportuniste ou non. 

· Troubles du rythme ventriculaire liés à une cardiopathie sous‑jacente ou au traitement. 

· Tamponnade.

Etiologies des atteintes cardiaques au cours de l'infection par le VIH

Carences

de vitamine B1 ou déficit en sélénium.

Toxiques :

atteintes médicamenteuses cardiaques fréquentes 

troubles du rythme liés à la perfusion de la drogue ou au 
             développement d'une insuffisance cardiaque 

Infections opportunistes

        

responsables du tiers des atteintes cardiaques 

sont le plus souvent associées à des infections multiviscérales 
             fréquemment asymptomatiques. 

Il peut s'agir 

. de virus : Cytomégalovirus, Coxsackie 

. parasites : Toxoplasma gondii et Cryptoccoccus 
               neoformans, Pneumocystis carinii , 

. bactéries : Mycobacterium tuberculosis, Mycobacterium 
               avium intracellulare, Nocardia ; 

. champignons : Candida, Aspergillus, Histoplasma.

Causes plus rares : 

sarcome de KAPOSI 

lymphome cardiaque primitif 

cardiomyopathie dilatée primitive ou infarctus du myocarde

7) Lésions cutanées lors des infections par le VIH

Causes des atteintes cutanées dans le contexte du sida

	Infection virale

  Herpès simplex

  Zona

  Molluscum  

               contagiosum

  Papillomavirus


	Infections bactériennes

  Angiomatose bacillaire


	Infection mycosique

  Levure, trychophytie

  Cryptococcose

  Histoplasmose



	Infection parasitaire :  
  penser à la gale


	Maladie de kaposi 


	Autres manifestations  
                      cutanées

  Prurigo

  Toxidermies

  Tumeurs




Dermatoses selon le stade de l'infection VIH

CD4 > 500 :  Ulcérations génitales

CD4 = 300‑500 : Dermite séborrhéique, Prurit, Onyxis dermatophytique 
                            Ulcérations buccales, Zona

CD4 = 100‑300 : Kaposi, Lymphome, Candidose buccale, 

                            Leucoplasie chevelue, Toxidermie, 

                            Molluscum contagiosum, Xérose

CD4 = 50‑100 : Herès chronique, Cryptococcose, Histoplasmose,  
                         Teigne, Dermatophytie disséminée, Hyperpigmentation

CD4 < 50 : Molluscum profus, Zona ou herpès résistant à l'acyclovir

La Maladie de Kaposi



= l'une des affections opportunistes les plus fréquentes

Pathogénie :


Prolifération multifocale d'origine vasculaire et endothéliale


Serait due en partie à un agent infectieux transmissible par voie 
            sexuelle = HHV8


Atteinte prédominante de la population homosexuelle masculine 
            infectée par le VIH

Clinique : 


Les lésions sont extrêmement variables dans leur localisations, 
             aspects cliniques et gravité

· Atteinte cutanée et muqueuse : 

Lésion unique ou innombrables pouvant toucher toutes les zones du tégument

Lésion papuleuse ou nodulaire pouvant confluer en plaques

De couleur violine, "angiomateuse" , voire brunâtre

Infiltrés (++); ovalaire, avec un halo périphérique

L'atteinte est surtout :


. buccale (50-60%): palais, gencives, 

carrefour aérodigestif


. génitale

se méfier de la localisation oculaire conjonctivale

· Atteinte extra-cutanée (>50%)

. atteinte ganglionnaire ( OMI

. atteinte pulmonaire ( mauvais pronostic

. atteinte digestive (30-40 % des cas), peu symptomatique

. peut atteindre tous les organes

Traitement


Tous les traitement ne sont que palliatifs, temporairement 
             efficaces, mais n'allongent pas la survie des patients

On observe une amélioration lors de la restauration immunitaire  
   liée à une trithérapie efficace

· Traitements locaux :

. cryothérapie

. radiothérapie

. chimiothérapie intralésionnelle +++

· Traitements généraux :

. interféron alpha (efficace si CD4 >200/mm3)

. chimiothérapie et polychimiothérapie

8) Anomalies hématologiques et infection par le VIH

Thrombopénie chez le sujet séroposîtif par le VIH

‑ Anomalie hématologique fréquente : 10‑20 % des malades à un stade quelconque de l'évolution.

‑ Le plus souvent d'origine auto‑immune : pronostic évolutif non péjoratif réponse au traitement favorable dans 95 % des cas.

‑ A un stade plus avancé de la maladie peuvent s'observer des thrombopénies d'origine toxique ou centrale

Traitement des thrombopénies

· Le traitement spécifique d'une thrombopénie immunologique 

        s'impose :    * en dessous de 20 000 plaquettes/mm3, 

                            * lorsque les risques hémorragiques sont importants     
                            * ou devant un syndrome hémorragique 

· traitements :

‑ mise en route du traitement antirétroviral

‑ perfusion d'immunoglobulines humaines 

‑ autres traitements : dapsone, splénectomie.

Médicaments responsables d'une thrombopénie

‑ AZT

‑ DDI

‑ Ganciclovir

‑ Sulfadiazine, sulfaméthoxazole

‑ Pyriméthamine

‑ Pentamidine

‑ DFMO

‑ Flucytosine

‑ Amphotéricine B

‑ Clindamycine

‑ Rifampicine

9) Troubles nutritionnels lors de l'infection par le VIH :

Les causes de dénutrition dans le contexte du sida

Causes de dénutrition

- Un amaigrissement rapide (5 kg/mois) est en règle générale du 
   à une infection systémique. 

- Un amaigrissement plus lent (1 kg/mois) est souvent associé à 
   une atteinte digestive (candidose oesophagienne, 
                                                                     cryptosporidiose …)

Trois mécanismes

- Diminution des apports alimentaires

- Augmentation de la dépense énergétique de repos

- Malabsorption

Les recommandations diététiques dès la séropositivité VIH

· Boire 5 dl de lait ou manger 2 yoghourts ou 80 g de fromage ou une combinaison des 3 produits.

· Manger au moins 2 équivalents de viande (1 équivalent = 60 g de viande ou de poisson, 2 œufs ou 40 g de fromage).

· Manger 100 g de céréales complètes ou 4 tranches de pain complet.

· Manger 200 g de légumes frais et cuits dans 1 dl d'eau au maximum.

· Boire 3 dl de fruits frais ou manger 200 g de fruits frais.

· Manger des desserts sans restriction et à la fin des repas.

· Boire des boissons sucrées.

· Enrichir légèrement les mets de beurre ou d'huile ou de crème ou de fromage râpé.

Comment augmenter les apports énergétiques lors de perte pondérale

· Ajouter du sucre, du miel ou de la confiture aux préparations de fruits ou de céréales.

· Choisir des produits laitiers non écrémés ou double crème.

· Enrichir le lait entier de 1 à 2 cuillerées à soupe de poudre de lait ou de protéines, de crème glace ou de sucre. 

· Ajouter du beurre ou de la crème double ou de la mayonnaise sur les aliments cuisinés. 

· Préférer les mets préparés à l'huile, au beurre ou la crème à la cuisson à la vapeur. 

· Boire un demi dl d'un alcool d'apéritif (par exemple porto) ou 1 dl de bière 30 minutes avant les repas. 

· Manger fréquemment des collations (chocolat, petit sandwich, fruits secs, biscuits ... ) toujours tenus à portée de main. 

· Manger des féculents (pâtes, riz, pommes de terre, haricots, petits pois) enrichis de beurre, de crème ou de fromage. 

· Boire des solutions nutritives commerciales : tous les suppléments nutritifs sont remboursés au TIPS dans le cadre de l'infection par le VIH.

L'efficacité diététîque des antiprotéases

‑ Au bout de 6 mois de traitement, 55 % des malades ont repris du poids.

‑ La variation de poids est corrélée à la variation du taux de lymphocytes T CD4+.

INFECTION PAR LE VIH ET DESIR DE GROSSESSE

Le risque de transmission materno-foetale

· Transmission maternofoetale 2 fois plus fréquente quand la mère a: 

· des symptômes cliniques, 

· un taux de lymphocytes CD4 < 200/mm3, 

· un taux d'ARN plasmatique VIH > 4 log/ml, 

· Le traitement antirétroviral pendant la grossesse et chez le nouveau né réduit la transmission (étude Princeps : 7% avec l'AZT de la 14° semaine jusqu'à l'accouchement et 6 semaines d'AZT pour l'enfant après la naissance contre 24% sans traitement mère-enfant)

· Il est sans doute bien inférieur à 5 % grâce  à la prise en charge 
thérapeutique actuelle : plus 95 % des enfants nés de mère 
séropositive ne sont pas infectés par le VIH. Ces enfants ont toutefois été exposés aux antirétroviraux durant les périodes embryonnaires et foetales avec des conséquences mal connues notamment à Iong terme ( toxicité mitochondriale à expression neurologique - risque de l'ordre de 5% ).

· La contamination transplacentaire se fait surtout en fin de grossesse ou à l’accouchement

· La césarienne programmée diminue le risque de transmission

Influence de la grossesse sur l'infection VIH

· Si la mère présente une infection par le VIH symptomatique ou un déficit Immunitaire sévère, l'évolution de la maladie peut être aggravée.

· Si la mère est asymptomatique ou a un taux de CD4 > 500/mm3, l'évolution est la même qu'en l'absence de grossesse

Précautions à prendre lors de la grossesse

· Pas de geste à risque d'échanges sanguins maternofoetaux : version par manoeuvre externe, amniocentèse, ponction de trophoblaste,

· Bonne observance du traitement antirétroviral, particulièrement au troisième trimestre et lors de l'accouchement,

· Dépistage rigoureux et traitement précoce des infections cervico‑vaginales et des MST,

· Indications larges de l'antibiothérapie en cas d'accouchement prématuré ou de rupture prématurée des membranes,

· Discuter la mise en place d'une perfusion de zidovudine pendant le travail ( assurer la poursuite du traitement de la mère quelqu'il soit ).

· Proposer la césarienne programmée.

Conseils et informations 

· Informer quant au risque de contamination materno-fœtale et de toxicité des antiviraux pour l'enfant in utéro

· Informer sur l'incidence de la grossesse sur l'infection VIH

· Expliquer la stratégie thérapeutique et la prise en charge obstétricale ainsi que les incertitudes les concernant

· Déconseiller formellement l'allaitement maternel

· Aborder avec tact le risque pour l'enfant de perdre sa mère en cas d'évolution défavorable de sa maladie

· Proposer à la patiente un entretien avec un pédiatre spécialisé dans l'infection par le VIH de l'enfant

Attitude thérapeutique consensuelle

Deux contextes décisionnels :

1. Il n'existe pas d'indication maternelle de traitement antirétroviral

· CD4 sont > 500/mm3 et l'ARN plasm VIH est < 10 000 copies/ml.

· Prophylaxie de référence : 

· AZT en monothérapie à partir du 2e trimestre de grossesse, durant le travail et jusqu'à l'accouchement,

· traitement du nouveau‑né par AZT jusqu'à la 6e semaine: 

      seule prophylaxie dont l'efficacité et l'innocuité sont  
      démontrées à ce jour (mais incertitude chez l'enfant quant à  
      la tolérance à long terme), d'autant plus efficace qu'il n'y a               
      pas d'allaitement maternel.

· Bithérapies proposées par certains auteurs, en cours d'études :

· AZT + 3TC à partir de la 32e semaine de grossesse, 

· névirapine en dose unique lors de l'accouchement, quels que 
soient les autres antirétroviraux administrés 

· leur efficacité peut être supérieure à la monothérapie mais    

      nombreuses incertitudes quant à leur tolérance.

· En post‑partum, il n'existe aucun consensus quant à la poursuite 
     du traitement antirétroviral chez la mère. Chez le nouveau‑né, 
     l'adaptation de lamivudine (2 mg/kg/12 h.) est de pratique 
     courante mais l'efficacité de cette bithérapie reste à démontrer 

2. Il existe une indication maternelle de traitement antirétroviral

Choix thérapeutique rendu difficile en raison du manque de connaissances actuel quant à la pharmacocinétique et àla tolérance des ARV pendant la grossesse.

· Déficit immunitaire modéré: 

possibilité d'attendre 14 semaines de grossesse ou le 2e trimestre (passer le cap d’une tératogénicité éventuelle)

associer 2 IN + 1 IP (éviter le NORVIR® et le SUSTIVA®)

· Déficit immunitaire important et charge virale élevée :

Traitement immédiat

Trithérapie (2 IN+ 1 IP) dès le début du 2° trimestre

Dans tous les cas :

· la patiente est informée des raisons de la décision proposée, 

· les risques de traitement ou de non traitement lui sont exposés, 

· la décision relève d'une concertation étroite entre l'obstétricien l'infectiologue et la patiente.

SURVEILLANCE

Les marqueurs pronostiques

· Le taux d'ARN plasmatique du VIH (ou charge virale) indique l'amplitude de la réplication virale

· Le nombre de lymphocytes T CD4 reflète le statut immunitaire

· La surveillance régulière du taux d'ARN viral et du nombre de lymphocytes T CD4 permet : 


· d'évaluer le risque de progression de la maladie, 

· de poser l'indication d'un traitement antirétroviral, 

· de moduler le traitement.

Suivi Biologique d'une personne atteinte par le VIH

	
	Bilan initial
	Patients non traités
	Patients traités (1X/3mois)
	Patients traités avec CD4 <50 (1X/mois)

	Sérologie VIH

NFS, plaquettes
CD4-CD8

ARN-VIH

TGO/TGP

Créatinine
	+

+

+

+

+

+
	-

+

+        3-6m

+

+
	
	

	Sérologie VHB

Sérologie VHC+PCR VHC

Sérologie toxoplasmose

Sérologie CMV

Sérologie syphilis
	+

+

+

+

+
	Tous les ans si recherche négative au bilan initial

	IDR 10U

Ex gynéco

Radio de thorax
	Discutée

+

+
	-

annuel

-
	-

annuel

-
	-

semestriel

-

	Fond d’œil

CMV (antigénémie ou PCR)
	-

-

-
	-

-

-
	-

-

-
	+

semestriel

semestriel

	Surveillance de la tocxicité des antirétroviraux : CPK, bilirubine amylase, créatinine, glycémie, triglycérides, cholestérol
	-
	-
	+
	+


THERAPEUTIQUE

Les objectifs du traitement

‑ L'objectif idéal est d'abaisser le taux d'ARN plasmatique VIH au niveau le plus bas possible et de l'y maintenir.

‑ Le taux optimal est en dessous du seuil de détection des tests les plus sensibles.

‑ Ce résultat permet de diminuer la probabilité d'émergence de souches virales multirésistantes.

Intérêt du traitement

· La mise en route du traitement est fondée sur: 

· l'engagement du patient à le suivre fidèlement, 

· l'évaluation du risque de progression de la maladie.

· Les bénéfices du traitement reposent sur: 

· réduction de la charge virale, 

· prévention du déficit immunitaire ou restauration immunitaire si le déficit était présent.

· prolongation de la phase asymptomatique, 

· diminution du risque de sélection de virus résistants, 

Quand débuter un traitement antirétroviral ?
‑ Patient symptomatique
Quels que soient le taux de CD4 et la charge virale : TRAITEMENT
‑ Patient asymptomatique

L'indication du traitement est fonction de la charge virale et du taux de 
           CD4 : 

	Charge virale
	CD4 < 350
	CD4 350-500
	CD4 >500

	> 10 000
	TRAITEMENT
	TRAITEMENT
	PROPOSABLE

	< 10 000
	TRAITEMENT
	PEUT ETRE DIFFERE SOUS SURVEILLANCE TRIMESTRIELLE
	POSSIBLE MAIS NON RECOMMANDE



Selon le rapport Delfraissy de 1999 la limite de 10000 de la charge 
           virale pourrait être portée à 20000.

Intérêt et risque d'un traitement antirétroviral chez un patient asymptomatique

· La mise en route du traitement prend en compte :

1. Le statut d'immunodépression : il conditionne le risque à court terme 

2. le risque de progression de la maladie, évalué par la mesure de la charge virale 

3. La motivation du patient pour suivre le traitement 

4. l'évaluation de la balance bénéfice/risque du traitement

· Les bénéfices du traitement : 

1. correction immunitaire pour les patients immunodéprimés 

2. Réduction de la charge virale : effet à long terme sur la progression 

3. Prolongation de la phase asymptomatique pour les patients asymptomatiques

· Les risques du traitement :

1. Intolérance médicamenteuse clinique et biologique

2. Sélection de virus résistants à long terme

Les 3 classes de molécules

1. Les inhibiteurs nucléosidiques de la transcriptase inverse (INTI) :

· Les avantages cliniques de cette classe médicamenteuse sont bien documentés.     

· Ils sont actifs sur le VIH1 et 2

· Il s'agit de prodrogues qui se lient avec la transcriptase inverse virale et entrent en compétition avec les nucléosides naturels. Ils bloquent ainsi la transcription de l'ARN viral.

2. Les inhibiteurs non nucléosidiques de la transcriptase inverse (INNTI) :

· Ils agissent aussi sur la transcriptase inverse du VIH 1, mais sur un site différent des INTI. 

· Ils sont caractérisés par l'émergence très rapide de résistances lorsqu'ils sont utilisés dans des associations insuffisamment puissantes.

3. Les inhibiteurs de protéase : 

· Bloquent la phase tardive de la maturation virale. 

· Sont actifs sur les cellules chroniquement infectées : 

· lymphocytes CD4 produisant du virus, 

· cellules présentatrices (macrophages par exemple).

· En association avec les inhibiteurs de la transcriptase inverse, l'effet antiviral est majeur et très prolongé.

              Voir annexes
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Le Traitement initial

1. Stratégie recommandée en priorité :

Association de 2 inhibiteurs nucléosidiques de la transcriptase inverse 

( INTI ) et d'un inhibiteur de protéase ( IP ) puissant : 

	  Association                        +                              1 IP    

    de 2 INTI 

	L'une des 5 associations
	+
	L'une des 3     

  molécules

	AZT + ddI

AZT + ddC

AZT + 3TC

 D4T + ddI

D4T + 3TC
	
	Indinavir

Ritonavir

Nelfinavir




2. Trithérapies moins bien évaluées ou moins puissantes : 

· Trithérapies avec 2 IN + 1 INNTI

· Trithérapies nucléosidiques

· Trithérapie D4T + ddI + hydroxyurée

Bilan pré et post‑thérapeutique



( valable également dans le traitement post exposition ) 

· Informer le patient et le revoir chaque semaine ...

· Bilan initial et à J 15  :

· NFS, plaquettes 

· selon traitement : amylasémie, bilan hépatique, créatinine 

· Après arrêt du traitement

· < 6 semaines: Ag p24 ou ARN VIH, sérologie VIH

· 3 mois: sérologie VIH

· 6 mois : sérologie VIH (confirmation définitive de non‑infection)

Règles de dispensation des médicaments en ville

· Depuis octobre 1997, les médecins de ville peuvent assurer le suivi des patients souffrant d'une infection par le VIH et traités par antirétroviraux. 

· Ils peuvent prescrire l'ordonnance de renouvellement du traitement antirétroviral pour une durée maximale de 1 an. 

· Ils peuvent aussi évaluer les résultats du suivi par la mesure de la charge virale.  (tout laboratoire d'analyses en ville peut assurer cet examen en envoyant le tube à un correspondant type CERBA, PASTEUR … etc.… )

· Toute modification de traitement (ajout, suppression, remplacement d'un antirétroviral par un autre, changement de dosage ou de posologie ... ) doit être réalisée par un médecin hospitalier. 

· Les médicaments peuvent être délivrés dès la première prescription soit en pharmacie de ville soit en pharmacie d'hôpital ( les traitement les plus récents ne sont pas encore disponible en ville [ SUTIVA®, VIRAMUNE®, ZIAGAN® ] .

Marqueurs de l'efficacité thérapeutique antirétrovirale

· L'évaluation de l'efficacité du traitement antirétroviral s'effectue  
     principalement par la mesure de l'ARN plasmatique VIH qui doit être  
     maintenu optimalement au dessous du seuil de détection (50/ml).

· Après 6 à 8 semaines de traitement, la charge virale doit être indétectable (<50).

· Un taux d'ARN plasmatique VIH supérieur à 2 000 copies/ml, contrôlé lors de 2 prélèvements successifs, est considéré comme un échec thérapeutique et peut conduire à un changement thérapeutique ou une intensification du traitement.

· En cas de dissociation de la réponse immuno‑virologique, avec réponse immunitaire et charge virale résiduelle basse et stable (< 5 000 copies/ml), le changement de traitement pourrait être différé.

Quand changer un traitement ?

· En cas d'échec thérapeutique :

élévation confirmée de l'ARN plasmatique VIH ou échec à maintenir la 
réduction à un niveau souhaité

· Diminution du taux de lymphocytes CD4

· Effets secondaires graves, mauvaise observance

· Utilisation de traitements réputés pour être insuffisamment efficaces 
        

Echecs précoces et résistances génotypiques
Les échecs précoces ( < 6 mois )  sont plus souvent liés à une non prise ou à une mauvaise prise du traitement qu'à des résistances génotypiques

L'échec virologique

1. L'échec virologique initial

Avec le traitement de référence, on peut espérer que l'ARN plasmatique VIH devienne indétectable en 3 à 6 mois et reste indétectable de façon prolongée. 

On constate parfois une réponse très incomplète ou une chute de l'ARN plasmatique VIH, suivies d'un retour rapide au taux antérieur. Il faut alors examiner l'adhésion au traitement : si elle est bonne, il s'agit d'un échec thérapeutique et il convient de changer de traitement. 

Chez les patients ayant des charges de départ très élevées (entre 5 et 6 log 10), il arrive que la charge virale ne devienne pas indétectable tout en restant basse et stable. Dans ce cas, il peut être justifié d'attendre sous surveillance stricte, surtout si le taux de CD4 a augmenté ou est resté stable.

2. L'échec virologique tardif

On parle d'échec virologique tardif si la charge virale, après être devenue indétectable, ne l'est plus et augmente progressivement. Cet échec nécessite un changement de traitement après génotypage à la recherche des mutations associées à une résistance.

 Les Traitements de 2° intention

· Une réascension de la charge virale > 5000 à 10000 copies/ml doit conduire à la prescription d'un traitement alternatif

· Le principe conducteur est de changer tous les médicaments de l'association ou d'en introduire au moins 2 nouveaux

· L'adjonction d'un nouveau médicament à une association antérieurement inefficace est contre-indiquée

· Suggestions de traitement de 2° intention en cas d'échec d'un traitement antérieur :

	Traitement initial
	Traitement de 2° intention

	2 IN
	- 2 nouveaux IN + 1 IP

ou

- 2 nouveaux IN + 1 INN

(si 1 IP ne peut être prescrit)



	2 IN + 1 INN
	- 2 nouveaux IN + 1 IP



	2 IN + 1 IP
	- 2 nouveaux IN + 1 nouvel IP

ou

- 2 nouveaux IN + saquinavir + rinavir

ou

- 2 nouveaux IN + 1 nouvel IP + 1 INN




Quelques réponses du médecin à des problèmes courants 
                                                                                             d'observance

· L'objectif prioritaire de l'adhésion au traitement est de maintenir en toutes circonstances la dose totale de médicaments prescrits sur l'ensemble de la journée.

	Si
	Il Faut
	Commentaires

	Oubli d'une prise médicamenteuse


	Prendre le médicament oublié à la dose habituelle dès que possible


	Le décalage de l'horaire d'une prise médicamenteuse est préférable à l'absence de prise. 

En cas de doute, mieux vaut 2 prises plutôt qu'aucune

	Vomissement après une prise médicamenteuse


	Reprendre le médicament à la dose habituelle dans la demi‑heure qui suit la prise initiale


	

	Doute sur le fait d'avoir pris ou non un médicament


	Reprendre le médicament


	En cas de doute, mieux vaut 2 prises plutôt qu'aucune



	Prise d'un repas juste avant l'heure d'une prise médicamenteuse à jeun ou impossibilité de prise à jeun


	Attendre 2 heures ou plus par rapport au repas avant de prendre le médicament 

Le prendre maintenant si c'est impossible plus tard


	

	L'horaire de la prise tombe avant un examen médical qui nécessite d'être à jeun


	Prendre le médicament au moins 1 heure avant l'examen 

Demander conseil à son médecin si ce médicament doit être pris au cours d'un repas


	En cas de nécessité de jeûne prolongé (acte chirurgical par exemple), interrompre temporairement tout le traitement antirétroviral

	Intolérance à l'un des médicament ou perte d'un des médicaments du traitement


	Interrompre temporairement tout le traitement antirétroviral


	

	Le médecin prescrit un repas léger ou une collation


	Prendre un repas de moins de 300 calories, sans corps gras ni viande, poisson ou charcuterie


	Un repas style petit déjeuner classique convient parfaitement



	Le médecin prescrit de boire abondamment


	Boire au moins 1,5 litre par jour, au mieux réparti lors des prises médicamenteuses
	De préférence de l'eau plate voire du jus de pomme




TABLEAU DE CONVERSION
	Valeur en log
	Nombre de copies/ml

	1
	10

	1,3
	20

	1,7
	50

	1,9
	80

	2
	100

	2,3
	200

	2,7
	500

	2,9
	800

	3
	1.000

	3,3
	2.000

	3,7
	5.000

	3,9
	8.000

	4
	10.000

	4,3
	20.000

	4,7
	50.000

	4,9
	80.000

	5
	100.000

	5,3
	200.000

	5,7
	500.000

	5,9
	800.000

	6
	1.000.000

	6,3
	2.000.000

	6,7
	5.000.000

	6,9
	8.000.000

	7
	10.000.000


MESSAGES

TOUJOURS EVALUER 

LE RISQUE DE CONTAMINATION SELON

 DES CRITERES PRECIS

RECHERCHER 

                 LES SIGNES DE PRIMO INFECTION VIH

DES SIGNES DE DEFICIT IMMUNITAIRE

NECESSITE UNE RECHERCHE D'INFECTION PAR LE VIH

SI FORTE SUSPICION D'INFECTION PAR LE VIH

" IMPOSER " UN NOUVEAU CONTACT

pour :        ( ANALYSE
  

( 2° PRELEVEMENT       

( SUIVI

UNE SEROLOGIE DE CONFIRMATION POSITIVE

NECESSITE : ( STADIFICATION DE LA MALADIE

                                                                         ( CD4 et ARN VIRAL PLASMATIQUE)

( RECHERCHE DE COINFECTION 

 (VHB, VHC, CMV, SYPHILIS, TOXOPLASMOSE )
CHEZ UN MALADE ASYMPTOMATIQUE ( cliniquement )

UNE C.V. > 10000 ET/OU CD4 < 350

NECESSITE LE DEBUT DU TRAITEMENT

EFFICACITE THERAPEUTIQUE


OBSERVANCE


BONNE TOLERANCE

UNE CHARGE VIRALE >5000 (3,7 log)

AFFIRME L’ECHAPPEMENT THERAPEUTIQUE

EN CAS D’ECHEC THERAPEUTIQUE :

TOUJOURS EVOQUER DES DEFAUTS D’OBSERVANCE

LE MANQUE DE MOTIVATION

· Doit faire craindre l’ECHAPPEMENT THERAPEUTIQUE

· Oblige à : 
    
1 REVOIR le patient

2 CONTROLER son état viral



3 ORIENTER vers une consultation hospitalière

EN CAS DE DESIR DE GROSSESSE RAISONNER SUR :

· LE CONTROLE DE L’INFECTION VIH
· LA TOXICITE DE LA THERAPEUTIQUE
· LES PRECAUTIONS AU COURS DE LA GROSSESSE 
                                                                        ET DE L’ACCOUCHEMENT
PAGE  
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RAPPORT SEXUEL NON EROTEGE
AVEC UNE PERSONNE SEROPOSITIVE

1. Anal réceptif* : ppa** [5 %.—30 %] Haut risque
2. Vaginal réceptif : ppa [0,3 %o—0,7 %]

3. Vaginal insertif* : ppa [0,2 %0—0,5%o]

4. Anal insertif : ppa [0,1 %c—1,85 %]

5. Oral réceptif ou insertif avec Faible risque

ou sans éjaculation

Délai entre I'exposition et la consultation
Ce délai doit étre inférieur a 48 heures.

EVALUATION DU RISQUE ET RECOMMANDATIONS

Statut du partenaire

1. VIH +

a. Rapport sexuel &
haut risque
Rapport sexuel a
faible risque

2. STATUT VIH INCONNU

Traitement conseillé

b.
de facteurs aggravants

a. Homosexuel, bisexuel,
et/ou usager de drogue
injectable

 Rapport sexuel a haut risque
¢ Rapport sexuel a faible risque

Traitement conseillé

de facteurs aggravants
b. Hétérosexuel multipartenaire
el/ou originaire de zone a
transmission hétérosexuelle
prédominante***
e Rapport sexuel & haut risque
de facteurs aggravants
¢ Rapport sexuel a faible risque  Pas de traitement

¢. Autre ou pas de renseignement

* Rapport sexuel a haut risque
de facteurs aggravants
* Rapport sexuel & faible risque  Pas de traitement

CAS PARTICULIER : VIOL

spécifiques

PREALABLE : Rapport sexuel non protégé, accident de préservatif 48 heures

Si le délai est supérieur & 48 heures, le médecin
doit organiser un dépistage précoce de linfection

Recommandations

Traitement a discuter si présence

Encourager le partenaire a
connaitre son statut sérologique

Traitement a discuter si présence

Traitement a discuter si présence

Traitement & discuter si présence

Considérer, en plus du type
de rapport sexuel, les éléments

FACTEURS AGGRAVANT LE RISQUE
DE TRANSMISSION

— Infectiosité du partenaire (CD4<200,
charge virale élevée, primo-infection,
pathologie opportuniste en cours)

— Infection et/ou Iésion génitale chez la
personne exposée ou.son partenaire

— Saignements au cours du rapport
sexuel

- Menstruations

Commentaires

Arrét du traitement si sérologie
du partenaire s'avere négative

Eléments spécifiques :
— traumatisme psychologique
— lésions muqueuses associées

* Rapport réceptif = avec pénétration par un partenaire atteint ; Rapport insertif = avec pénétration d'un(e)

partenaire atteint(e).
** ppa = probabilité de transmission par acte.
*** Afrique sub-saharienne, Caraibes, Asie du sud-est.

Source : Dossier d'aide a la décision de la prise en charge d’une exposition récente au VIH. CRIPS/DGS/InVS.








