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L’utilisation des thérapies antirétrovirales hautement actives a réduit la

mortalité et la morbidité liées a 1’infection par le Virus de I’Immunodéficience
Humaine (VIH) [45].
Le contréle de la réplication virale en dessous du seuil de détectabilité est
devenu un objectif thérapeutique qui peut étre atteint par les patients sous
trithérapie. Cependant, a ces traitements sont associées des complications a long
terme que sont la lipodystrophie, le syndrome métabolique, les dyslipidémies, le
diabete sucré, I’acidose lactique, I’ostéopénie et I’ostéonécrose [5]. Parmi ces
complications, le syndrome de lipodystrophie est souvent tres remarquable.

Les complications morphologiques et métaboliques associées a 1’utilisation
a long terme des antirétroviraux ont largement ¢été¢ décrites dans les pays
développés. Dans ces pays, la lipodystrophie a une prévalence variant entre 20 et
80% selon les études [27]. Dans la cohorte Aquitaine en France, 38% des
patients présentaient des signes de lipodystrophie dont 16% de lipoatrophie,
12% de lipohypertrophie et 10% de syndrome mixte [58]. En Afrique
Subsaharienne, une étude Rwandaise estimait la prévalence de la lipodystrophie
a 34% [47]. 1l n’existe pas actuellement de définition précise de la
lipodystrophie, ce qui expliquerait en partie la différence des prévalences selon
les études. Le caractere inesthétique de la lipodystrophie peut engendrer 1’auto-
stigmatisation, la stigmatisation, la marginalisation et méme réduire le niveau
d’observance chez les patients sous traitement [16, 52]. La toxicité des ARV est
I’un des facteurs importants associé€s a une altération de la qualité de vie chez les
personnes vivant avec le VIH (PVVIH) sous traitement.

La prévalence du syndrome métabolique est trés dépendante de la
définition utilisée. En France, cette prévalence est estimée a 10% selon les
critetres Américains de la NCEP-ATP III (National Cholesterol Education
Program Adult Treatment Panel III) de 2005 [7]. En Afrique, Eholié dans
I’étude Lipo-Afri estimait la prévalence du syndrome métabolique a 17,8% [14].

La survenue de troubles métaboliques chez les PVVIH sous traitement ARV
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doit faire envisager leur prise en charge du fait du risque de complications
potentielles cardiovasculaires, hépatiques et de diabete.

Les inhibiteurs de la protéase (IP) et les inhibiteurs de la transcriptase
inverse (ITI), particuliérement la Stavudine, sont les plus incriminés dans la
survenue des anomalies morphologiques et métaboliques [53]. Ainsi, ’OMS a
proposé de nouveaux protocoles pour la prescription des traitements de
premicre intention en 2008 en excluant la Stavudine. De ce fait, dans de
nombreux pays a ressources limitées dont le Burkina Faso, 1’accent est mis sur
une meilleure accessibilit¢é a d’autres molécules telles 1I’Emtricitabine (FTC),

I’ Abacavir (ABC) et le Ténofovir (TDF).

Ce travail a eu pour but d’étudier les complications associées aux
traitements antirétroviraux notamment le syndrome lipodystrophique et le
syndrome métabolique au sein d’une cohorte de patients infectés par le VIH et
suivis a ’Hopital De Jour (HDJ) du service de Médecine Interne du Centre

Hospitalier Universitaire Yalgado Ouédraogo (CHUYO).
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I. GENERALITES SUR L’INFECTION PAR LE VIH

I.1. Epidémiologie de ’infection par le VIH

1.1. La situation mondiale de I’épidémie

La croissance globale de 1’épidémie mondiale de I’infection par le
VIH/SIDA semble s’étre stabilisée selon le rapport 2011 de ’ONUSIDA. Les
statistiques révelent une diminution du nombre de nouvelles infections par le
VIH et du nombre de déces liés au SIDA.

En décembre 2010, ’ONUSIDA estimait a 34 millions le nombre de
PVVIH, soit une hausse de 17% par rapport a 2001. Au cours de cette méme
année, le nombre de nouvelles infections par le VIH était estimé a 2,7 millions et
le nombre de déces liés au SIDA a 1,8 millions. Cette augmentation du nombre
de PVVIH dans le monde est due a la réduction significative de la mortalité li¢e

au SIDA [31].

1.2 La situation de I’épidémie en Afrique Subsaharienne

L’Afrique subsaharienne supporte encore une part démesurée du poids de
I’épidémie mondiale de I’infection par le VIH.

L ’ONUSIDA estime que 22,9 millions de personnes vivaient avec le VIH
en Afrique subsaharienne en 2010 soit pres de 68% de toutes les PVVIH dans le
monde. Cependant, entre 2001 et 2010, un recul de I’incidence de I’infection par

le VIH a été rapporté dans plusieurs pays de cette partie de I’ Afrique [31].

1.3 La situation de I’épidémie au Burkina Faso

L’épidémie au Burkina Faso est de type généralisé. La prévalence de
I’infection par le VIH dans la population générale est en baisse depuis 10 ans

environs [44].

Etude de la lipodystrophie et du syndrome métabolique chez les PVVIH sous traitement ARV

.



La prévalence moyenne de I’infection au sein de la population adulte est
estimée a 1,2% selon le rapport 2010 de ’ONUSIDA [31, 54].
Les autres données de 1’épidémie au Burkina Faso sont chiffrées a:
- 110.000 PVVIH dont 56.000 femmes et 17.000 enfants,
- 6.800 nouvelles infections par le VIH,
- 7.100 décés dus au SIDA,
- 26.448 personnes bénéficiant d’un traitement ARV dont 4.374 a I’HDJ du
CHUYO.

1.2. L’agent pathogéne

2.1. Taxonomie

Le virus de 'immunodéficience humaine (VIH) est un rétrovirus a ARN
appartenant au sous groupe des lentivirus. Les lentivirus sont caractérisés par
leur cytopathogénicité et leur faculté a produire des infections lentes. Deux types
de VIH ont ¢été identifiés a ce jour : le VIH-1 et le VIH-2.

- Le VIH-1 est subdivisé en 03 groupes M, N, O. Le groupe M (Major) compte
09 sous-types (A, B, C, D, F, G, H, J, K) a ce jour et 20 formes recombinantes
circulantes ont été dénombrées. Les VIH-1 du groupe M sont responsables de la
pandémie de SIDA.

- Le VIH-2 est subdivisé¢ en 07 sous-types (A a G). L’évolution naturelle de
I’infection par le VIH-2 est plus lente que celle par le VIH-1 [22].

2.2. Structure du VIH-1

Schématiquement, le VIH-1 se présente sous la forme de particule
sphérique comportant :
- Une double couche lipidique externe, dérivée de la membrane de la cellule

hote. A I'intérieur de la couche lipidique, se trouvent la glycoprotéine de surface
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(gp120) et la protéine d’enveloppe (gp41), qui facilitent I’entrée du virus dans la
cellule hote.

- La capside qui comporte les protéines p24 (sa protéine principale), p17, p9 et
p7. Dans cette capside se trouvent deux simples brins d’acide ribonucléique
(ARN) identiques qui constituent le matériel génétique du virus.

- La transcriptase inverse (TI) qui convertit I’ARN viral simple brin en acide
désoxyribonucléique (ADN) double brin, lequel s’intégrera ensuite facilement
aux cellules hotes sous forme d’ADN proviral.

- L’intégrase qui permet ’intégration de I’ADN nouvellement formé a ’ADN
chromosomal de la cellule hote.

- La protéase qui sépare les protéines générées qui pourront alors étre
assemblées et utilisées pour la formation de nouveaux virions.

La figure 1 illustre la structure du VIH-1.
bicouche lipidique

gpl20 gp41

protemes du CMH

Figure 1 : schéma de la structure du VIH-1 [22]

Légende :

gp : glycoprotéine

p : protéine

RNA : Ribonucleic Acid

CMH : Complexe Majeur d’Histocompatibilité

Etude de la lipodystrophie et du syndrome métabolique chez les PVVIH sous traitement ARV 32




1.3. Histoire naturelle de ’infection par le VIH

L’histoire naturelle désigne I’ordre habituel et prévisible dans lequel se
déroulent les manifestations cliniques et biologiques de I’infection par le VIH en
I’absence de traitement antirétroviral.

Cette évolution spontanée de I’infection par le VIH peut étre divisée en trois
phases :
» La phase aiglie ou de primo-infection [18, 29]

Elle a une durée moyenne de 14 jours apres la contamination par le VIH
(extrémes : 5 et 30 jours). Les manifestations cliniques sont peu spécifiques et
réalisent un syndrome pseudo grippal. Des signes cutanéomuqueux,
ganglionnaires, digestifs et neurologiques peuvent accompagner ce syndrome.
Le diagnostic positif de la primo-infection repose essenticllement sur la
biologie. Trois marqueurs virologiques plasmatiques peuvent étre utilisés pour
orienter ou affirmer le diagnostic de primo-infection. Il s’agit par ordre
chronologique d’apparition de :

- L’ARN-VIH : ¢’est le marqueur le plus précocement détectable. Il
apparait dés le 10°™ jour aprés la contamination.

- L’antigéne p24: il est détectable environ 15 jours apres la
contamination et persiste 1 a 2 semaines avant de disparaitre.

- Les anticorps anti-VIH : ils deviennent détectables par les tests

ELISA en moyenne 22 a 26 jours apres le contage.

» La phase chronique asymptomatique [18]

Cette phase est silencieuse sur le plan clinique. Elle dure plusieurs années
et est caractérisée par sa latence clinique mais pas virologique.
Cliniquement un syndrome de lymphadénopathie généralisée peut €tre noté. A la
biologie, on note une sérologie VIH positive, une baisse du taux d’anticorps
dirigés contre I’antigéne p24, une lymphopénie T CD4. On estime en moyenne

la perte de lymphocytes entre 60 a 80 cellules/ml et par an.
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» La phase finale ou phase SIDA [18]

Cette phase est symptomatique et dure de quelques mois a peu d’années.
Elle correspond a la phase de grande déplétion immunitaire exposant ainsi a la
survenue des affections opportunistes.
La figure 2 présente la chronologie de survenue de certaines affections

opportunistes en fonction de 1’évolution de I’infection par le VIH.

Histoire naturelle

Tuberculose

Candida

Zona

l

ARN VIH / ml

P

CMV: Cytomégalovirus
MAC: Mycobactérium atypique

Figure 2 : évolution naturelle de I’infection par le VIH [15]

I.4. Classification de ’infection par le VIH/SIDA

En 1993, les centres de contrdle des maladies infectieuses (Centers For
Diseases Control pour les anglo-saxons) ont proposé une classification de
I’infection par le VIH en trois stades de sévérité croissante. Cette classification
est basée sur des parametres cliniques et sur la numération des lymphocytes T

CD4. En 2000, ’OMS a proposé¢ une autre classification (modifiée en 2007)
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selon 4 stades. Celle-ci n’intégre pas le taux de lymphocytes T CD4 et est
actuellement la plus utilisée dans les pays en développement [17].
La classification de I’OMS de I’infection par le VIH pour les adultes et

adolescents > 15 ans (révision 2007) permet de distinguer :

» Le stade clinique 1:

- Patient asymptomatique

- Adénopathies persistantes généralisées

» Le stade clinique 2 :

- Perte de poids modérée inférieure a 10% du poids corporel

- Manifestations cutanéomuqueuses mineures (dermatite séborrhéique, prurigo,
onychomycose, ulcérations buccales récurrentes, chéilite angulaire).

- Zona au cours des 5 dernicres années

- Infections récidivantes des voies respiratoires supérieures (sinusite, otite
moyenne, pharyngite, angine)

» Le stade clinique 3 :

- Perte de poids sévere supérieure a 10% du poids corporel

- Diarrhée chronique inexpliquée pendant plus d’un mois

- Fievre au long cours inexpliquée (intermittente ou constante) pendant plus

d’un mois

Candidose buccale persistante (muguet)

Leucoplasie chevelue de la langue

Tuberculose pulmonaire dans I’année précédente

Infections bactériennes séveres (pneumopathie, pyomyosite, ostéoarthrite,
méningite par exemple)

Stomatite ulcérée nécrosante aigué

Anémie persistante (hémoglobine < 8g/dl)

Neutropénie (neutrophiles < 500/mm?)

Thrombopénie chronique (plaquettes < 50 000/mm?)
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» Le stade clinique 4 :

Syndrome cachectisant du VIH, selon la définition des CDC*

Pneumopathie a Pneumocystis jiroveci

Pneumonie bactérienne récurrente sévere

Toxoplasmose cérébrale

Cryptosporidiose chronique, accompagnée de diarrhée (pendant plus d’un

mois)

- Isosporidiose intestinale chronique (supérieure a un mois)

- Cryptococcose extrapulmonaire

- Herpes simplex chronique cutanéomuqueux (pendant plus d’un mois) ou
viscéral (quelle qu’en soit la durée)

- Infection a cytomégalovirus touchant un autre organe que le foie, la rate ou les
ganglions

- Leucoencéphalopathie multifocale progressive (LEMP)

- Toute mycose endémique généralisée (histoplasmose, coccidioidomycose par
exemple)

- Candidose de I1’cesophage, de la trachée, des bronches ou des poumons
- Mycobactériose atypique disséminée

- Septicémie a Salmonella non typhi récurrente

- Tuberculose extrapulmonaire

- Lymphome (cérébral primitif ou non hodgkinien)

- Maladie de Kaposi

- Cancer cervical invasif

- Leishmaniose disséminée atypique

- Trypanosomiase américaine réactivée (méningoencéphalite ou myocardite)
- Néphropathie symptomatique associ¢e au VIH

- Cardiomyopathie symptomatique associé¢e au VIH

- Encéphalopathie a VIH, selon la définition des CDC**

NB : les diagnostics sont acceptables qu’ils soient de certitude ou de présomption.
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* Syndrome cachectique du VIH= perte de poids supérieure a 10% du poids corporel,
plus une diarrhée chronique inexpliquée (>1 mois), ou une asthénie chronique
accompagnée de fievre prolongée inexpliquée (>1 mois).

**Encéphalopathie a VIH=  manifestations cliniques  consistant en un
dysfonctionnement cognitif et/ou moteur incapacitant, perturbant les activités
quotidiennes, évoluant depuis plusieurs semaines a plusieurs mois, en [’absence
d’affection ou de maladie concomitante non due au VIH et susceptible d’expliquer le

tableau clinique.

II. LE TRAITEMENT ANTIRETROVIRAL

I1.1. Les objectifs du traitement

La décennie 2000-2010 aura enregistré des avanceées notables en matiere de
thérapeutique de I’infection par le VIH. Cette derniere est devenue une infection
chronique qui, a défaut d’étre éradiquée, peut étre controlée. Le traitement de

I’infection par le VIH vise a :

réduire la mortalité liée au VIH

- reéduire la morbidité liée au VIH

- améliorer la qualité de vie du malade

- restaurer et préserver la fonction immunitaire

- obtenir une charge virale durablement indétectable

- réduire la transmission du VIH

I1.2. Les moyens thérapeutiques

Plus d’une vingtaine d’antirétroviraux, appartenant a cinq classes
thérapeutiques constituaient en 2011 ’arsenal thérapeutique antirétroviral dans
les pays industrialisés. Ce sont :

- Les inhibiteurs de la transcriptase inverse (ITI)

- Les inhibiteurs de la protéase (IP)
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- Les inhibiteurs de I'intégrase (II)
- Les inhibiteurs de fusion (IF)
- Les inhibiteurs du corécepteur CCRS du VIH-1

» Les inhibiteurs de la transcriptase inverse (ITI)
Ce sont des molécules qui empéchent la synthése d’ADN complémentaire a

partir de I’ARN viral. Ce groupe se compose :

- Des inhibiteurs nucléosidiques de la transcriptase inverse (INTI)
Les INTI sont des dérivés des nucléosides naturels. Ils constituent la
premiere classe d’ARV mis sur le marché depuis 1985. En 2010, cette classe
demeure toujours au coeur des combinaisons antirétrovirales, notamment en
premiere ligne. Les INTI sont des prodrogues qui inhibent la réplication du VIH
par I’intermédiaire de leurs dérivés triphosphorylés intracellulaires. En se liant a
la transcriptase inverse, ces dérivés empéchent I’incorporation du nucléoside
naturel dans I’ADN viral et induisent la terminaison de 1’¢longation de sa chaine
puisqu’ils ne possédent pas le groupement 3-hydroxy du nucléoside naturel qui
permet la liaison a la base suivante. Ils s’opposent ainsi a D’infection de

nouvelles cellules mais n’ont aucune efficacité sur le virus intégré [60].

- Des inhibiteurs nucléotidiques de la transcriptase inverse
Au plan chimique, ce sont des molécules structurellement proches des
INTI. Le Ténofovir (TDF) est le premier analogue nucléotidique mis sur le
marché (en 2002). C’est un nucléotide acyclique analogue de la déoxyadénosine
monophosphate. Sa phosphorylation intracellulaire en TDF diphosphate conduit
au métabolite actif qui inhibe la transcriptase inverse du VIH par compétition
avec le nucléoside déoxyadénosine 5’-triphosphate. Il est actif sur les VIH-1 et

VIH-2 [24].
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- Des inhibiteurs non nucléosidiques de la transcriptase inverse (INNTI)
De structure chimique différente des analogues nucléosidiques, ces
composés sont des inhibiteurs trés puissants, trés sélectifs et non compétitifs de
la transcriptase inverse du VIH, mais sont inactifs vis-a-vis du VIH-2. Ils
diminuent I’activité¢ de I’enzyme sans interférer avec la fixation de I’ARN viral,
des amorces d’ADN ou des désoxynucléotides triphosphates. Ils ont la
particularité de se fixer au niveau d’une poche hydrophobe adjacente au site
catalytique de I’enzyme dont ils modifient la mobilité et la conformation. Ils
arrivent ainsi a déformer la transcriptase inverse de manicre a ce qu’elle soit
incapable de «lire» I’ARN viral. Ceci entraine un blocage de la synthese d’ADN

viral indispensable a la réplication du virus [60].

» Les inhibiteurs de la protéase (IP)

Les IP agissent au niveau du processus d’assemblage des protéines virales
nouvellement synthétisées en inhibant 1’action d’une enzyme clé, la protéase. Ils
conduisent a la production de virions immatures non infectieux et donc a
I’interruption du cycle viral. Inhibant la phase post-traductionnelle de la
réplication virale, ils sont actifs sur les cellules chroniquement infectées,

contrairement aux inhibiteurs de la transcriptase inverse [24, 33].

» Les inhibiteurs de ’intégrase

Le cycle du VIH dans la cellule se déroule en plusieurs étapes : entrée dans
la cellule, transcription de ’ARN viral en ADN viral par la transcriptase inverse,
puis intégration de cet ADN dans le matériel génétique de la cellule. L’intégrase
est une enzyme nécessaire a la catalyse de I’étape d’insertion et de transfert de
I’ADN viral dans le génome de la cellule hote. Cette étape d’intégration est
fondamentale dans le maintien de la stabilité du génome viral, ainsi que pour
une expression optimale des génes viraux. Les inhibiteurs de 1’intégrase inhibent

donc cette étape. Le Raltégravir (Isentress”), inhibiteur puissant et trés sélectif
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de I’intégrase du VIH-1, est la premiere molécule développée dans cette classe

[34].

» Les inhibiteurs de fusion (IF).
Le seul représentant de cette classe actuellement disponible est
’Enfuvirtide (Fuzeon®). Il agit en inhibant de maniére compétitive la fusion

entre la membrane virale et la membrane de la cellule cible, donc 1’entrée de

I’ARN du VIH dans celle-ci [24].

» Les inhibiteurs du corécepteur CCRS du VIH-1

Ils représentent une classe unique par le fait qu’ils sont les seuls ARV qui
agissent non pas sur le cycle du virus en réplication mais sur la cible de celui-ci
(la cellule hote), en empéchant le lien avec le corécepteur CCRS. Ces inhibiteurs
agissent en se fixant électivement sur la partie transmembranaire du corécepteur

CCRS, empéchant ainsi la pénétration du virus dans les cellules CD4 [34].

I1.3. Les molécules antirétrovirales disponibles au Burkina Faso

Les ARV sont des médicaments dont la prescription optimale exige la
connaissance des molécules, de leurs effets indésirables, des schémas
thérapeutiques et des conditions exigées pour 1I’obtention de meilleurs résultats.
Le tableau 1 donne la liste des molécules antirétrovirales disponibles au Burkina

Faso en début 2011 [44].

Etude de la lipodystrophie et du syndrome métabolique chez les PVVIH sous traitement ARV




Tableau I : listes des ARV disponibles au Burkina Faso en début 2011.

Dénomination Commune Internationale (DCI) Abréviation

Les inhibiteurs nucléosidiques et nucléotidiques de la transcriptase inverse

(INTI)

Zidovudine AZT
Didanosine ddI

Lamivudine 3TC
Stavudine d4T
Abacavir ABC
Ténofovir TDF
Emtricitabine FTC
Zidovudine + Lamivudine CBV
Ténofovir + Emtricitabine TVD

Stavudine +Lamivudine

Les inhibiteurs non nucléosidiques de la transcriptase inverse (INNTI)

Nevirapine NVP
Efavirenz EFV
Etravirine ETV

Les inhibiteurs de la protéase (IP)

Ritonavir RTV
Indinavir IDV
Lopinavir + ritonavir LPV/r
Darunavir DRV

L’inhibiteur de ’intégrase (11)
Raltégravir RAL

L’inhibiteur du corécepteur CCRS5

Maraviroc MVC
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Cette liste d’ARYV est restreinte et comporte moins de molécules que celle
des pays Européens. Une liste des ARV disponibles en France en début 2011 est

présentée en Annexe 1.

I1.4. Les schémas du traitement antirétroviral au Burkina Faso

Le traitement doit étre adapté au type de virus (VIH-1, VIH-2), a 1’¢état
clinique et au mode de vie du patient afin que celui-ci soit observant de fagon
optimale.

Au Burkina Faso compte tenu des ARV disponibles, les protocoles utilisés
a ce jour sont ceux recommandés en 2009 par un groupe d’experts burkinabe
[44]. Mais, aujourd’hui la d4T n’est plus prescrite. Les patients sous ce
traitement voient la molécule remplacée selon un plan de dévolution qui
normalement doit avoir pris fin en décembre 2011, selon les directives du
CMLS/Santé¢ (Comité Ministériel de Lutte contre le VIH/SIDA et les IST).

Les figures 3 et 4 illustrent les schémas thérapeutiques de 1% ligne en vigueur

au Burkina Faso depuis 2009:

Figure 3 : schémas thérapeutiques de 17 ligne recommandés depuis 2009 au
Burkina Faso pour le VIH-1 [44].
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Figure 4 : schémas thérapeutiques de 1°° ligne recommandés depuis 2009 au

Burkina Faso pour le VIH-2 ou VIH-1&2 [44].

Selon les normes nationales, le traitement de 2°™ ligne est indiqué en cas
d’échec thérapeutique avec la 19 ligne. Le passage de la 1°° ligne a la 2°™ ligne
fait appel a un nouveau protocole thérapeutique associant au moins trois
nouveaux médicaments dont un médicament d’une nouvelle classe comme

indiqué dans le tableau II:
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Tableau II : schémas thérapeutiques de 2°™ ligne recommandés depuis

2009 au Burkina Faso [44]

Type de
VIH Traitement de 1° ligne Traitement de 2°™ ligne
ABC + ddI + LVP/r (ou ATV/r)
ou
AZT 3TC NVP | ABC + TDF + LPV/r (ou ATV/r)
ou + ou -+ ou ou
VIH-1 | d4T FTC EFV | TDF + AZT (et/ou 3TC) + LPV/r
(ou ATV/r)
3TC NVP ABC + ddI + LVP/r (ou ATV/r)
TDF + ou + ou ou
FTC EFV TDF + AZT (et/ou 3TC) + LPV/r
(ou ATV /1)
ABC + ddI + DRV/r
ou
AZT 3TC LPVir ABC + TDF + DRV/r
VIH-2 ou + ou + ou ou
VIH-1&2 | d4T FTC ATV/r TDF + AZT (et/ou 3TC) + DRV/r
ou
ddl + AZT (et/ou 3TC) + DRV/r
3TC LPV/r ABC + ddI + DRV/r
TDF + ou + ou ou
FTC ATV/r| ddl+ AZT (et/ou3TC) + DRV/r
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En cas d’échec de 2°™ ligne de traitement, le patient doit étre référé dans
un centre de référence nationale ou il pourra bénéficier d’un régime

thérapeutique de 3™ ligne comportant des médicaments tels que : Darunavir

(DRV), Raltégravir (RAL), Maraviroc (MVC).

IL.S. Les complications ou effets indésirables associés au traitement

antirétroviral

Les médicaments ARV, au dela de leurs effets bénéfiques sur 1’inhibition
de la réplication virale et I’amélioration de 1’état clinique du patient infecté,
présentent des effets indésirables non négligeables. Ces effets indésirables
apparaissent a court et a long terme. Certains effets indésirables sont légers ou
passagers. D’autres sont si génants pour le patient qu’ils interférent sur
I’observance du traitement ou sont si graves qu’ils nécessitent ’arrét du
traitement.

Le tableau III donne les principaux effets indésirables des ARV utilisés au

Burkina Faso (liste non exhaustive).
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Tableau III : principaux

Faso [23, 44].

effets indésirables des ARV utilisés au Burkina

ARV

Effets indésirables

AZT

Anémie grave ou neutropénie grave
Acidose lactique
Lipodystrophie, syndrome métabolique

d4T

Lipodystrophie, syndrome métabolique
Acidose lactique

Neuropathie périphérique

Pancréatite

TDF

Insuffisance rénale

ABC

Réaction d’hypersensibilité
Risque vasculaire discuté

DDI

Intolérance digestive
Pancréatite aigue
Neuropathie périphérique

EFV

Toxicité sur le systeme nerveux central
Tératogeénicité

NVP

Hépatite
Rash cutané grave
Syndrome de Stevens Johnson ou de Lyell

LPV

Troubles digestifs
Dyslipidémie
Lipodystrophie

RTV

Manifestations digestives parfois intenses
Paresthésies péribuccales
Hypertriglycéridémie

IDV

Manifestations digestives

Sécheresse cutanée

Lithiases et néphropathies interstitielles
Lipodystrophie

Hyperbilirubinémie asymptomatique
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III. LA LIPODYSTROPHIE ET LE SYNDROME METABOLIQUE AU
COURS DU TRAITEMENT ANTIRETROVIRAL

II1.1. La lipodystrophie

Historiquement, c’est en 1998, soit deux ans apres I’avénement de la classe
des inhibiteurs de la protéase, que les premiéres descriptions portant sur les
modifications de répartition du tissu adipeux corporel ont été publi¢es. Elles ont
¢té regroupées sous le terme de syndrome lipodystrophique. Aujourd’hui, la
lipodystrophie ou trouble de la distribution du tissu adipeux corporel représente
une complication qui reste fréquente au cours de I’infection par le VIH sous
traitement ARV. Ces modifications de distribution du tissu adipeux sont

aggravées par 1’age qui favorise une redistribution centrale du tissu adipeux.

1.1. Définition

On appelle lipodystrophie une ou des transformations morphologiques
issues d’un trouble de la répartition des graisses observées chez les PVVIH sous

traitement ARV. La lipodystrophie regroupe trois entités [9, 62] :

#+  La lipoatrophie : il s’agit d’une fonte totale ou partielle du tissu adipeux
sous-cutané. Elle se traduit cliniquement par une réduction du pli cutané. Elle
siege au niveau des membres (bras, jambes) avec une visibilité particuliere des
masses musculaires et des veines (donnant un aspect de pseudo hypertrophie
musculaire et de phlébomégalie), au niveau des fesses (donnant des fesses
plates), du ventre et du visage, donnant un aspect €maci¢ particulier, avec

creusement des joues di a la disparition des boules de Bichat.

#+  La lipohypertrophie : il s’agit d’une accumulation de tissu adipeux. Elle se
localise essentiellement au niveau du tronc et/ou de 1’abdomen, touchant les

compartiments sous-cutanés ou profonds. Elle peut avoir d’autres localisations :

Etude de la lipodystrophie et du syndrome métabolique chez les PVVIH sous traitement ARV

-



au niveau des seins donnant une hypertrophie mammaire, au cou donnant un
aspect de bosse de bison. On peut €galement voir apparaitre de petites boules de

graisses sous la peau sur d'autres régions du corps (lipomes).

#  Les deux formes coexistent fréquemment chez un méme sujet réalisant
une forme mixte ou syndrome mixte, avec une lipoatrophie périphérique et une

lipohypertrophie centrale.

1.2. Etiopathogénie

Le meécanisme d’apparition de la lipodystrophie est mal connu.
L’¢étiopathogénie de la lipoatrophie est complexe et fait intervenir plusieurs
facteurs [6, 9] :

- Le role propre du VIH : I’infection par le VIH entrainerait une baisse des
facteurs de différenciation adipocytaire comme le facteur de transcription
PPARYy. Aussi, ’hypothese que les macrophages résidents du tissu adipeux
soient infectés par le VIH est probable. Ces macrophages présenteraient ainsi
un phénotype pro-inflammatoire et une dysfonction mitochondriale. Tous ces
facteurs rapportés au virus participeraient a I’apparition d’une lipodystrophie.
- Le réle des ARV : ils jouent un rdle majeur dans I’apparition de la
lipoatrophie. Les anologues de la thymidine (la Stavudine en premier et la
Zidovudine en second) sont ceux qui induisent le plus une lipoatrophie. Ces
molécules agissent en induisant une dysfonction mitochondriale qui entraine une
augmentation du stress oxydant. Leur administration sur le long terme va aboutir
a une apoptose des adipocytes. Un rdle joué par les autres INTI (Ténofovir,
Abacavir, Lamivudine) est probable méme si leur toxicité sur le tissu adipeux
est moindre que celle des thymidiniques comme attestée par I’étude ANRS 136

MONOI qui montre un gain de tissu adipeux des membres a 1’arrét de ces INTI.
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Sont aussi incriminés, certains inhibiteurs de la protéase de premicre génération
(Indinavir, Ritonavir, Saquinavir).

L’¢étiopathogénie de I’accumulation du tissu adipeux sous-cutané et viscéral
en réponse aux antirétroviraux reste mal comprise. Sont évoquées une
dysfonction mitochondriale modérée, une inflammation et une activation du

systeme du cortisol [6, 9].

1.3. Diagnostic

L’examen clinique est essentiel, et le diagnostic est fait a ’inspection du
patient. Il n’existe pas encore de criteres objectifs en pratique clinique pour faire
le diagnostic. Les mesures du poids, de Ia taille, du tour de taille, ou le rapport
tour de taille sur tour de hanche ont été proposées pour évaluer la lipoatrophie
périphérique et ’accumulation de tissu adipeux intra-abdominal.

Les critéres objectifs retenus pour 1’évaluation des troubles de la répartition
des graisses font appel aux techniques d’imagerie médicale : le scanner,
I’imagerie par résonnance magnétique (IRM) ou le DEXA (méthode
d’absorptiométrie biphotonique a rayon X). Ces techniques permettent une
¢valuation quantitative de la répartition segmentaire de la masse grasse et de la

masse maigre mais, ces mesures sont difficilement obtenues en routine [6, 9].

1.4. Conséquences de la lipodystrophie

Les lipodystrophies ont un impact négatif sur la qualit¢ de vie des
personnes vivant avec le VIH. Ce changement d’apparence physique peut
entrainer un mal-&tre physique et psychologique. Sont ainsi évoqués : des
douleurs a la position assise lors d’une atrophie des fessiers, la stigmatisation,
I’auto-stigmatisation, la perte de I’estime de soi, ’anxiété, la dépression, un
impact négatif sur les loisirs et sur la vie sexuelle. Dans certains cas, les

lipodystrophies peuvent avoir un impact sur I’observance du traitement qui peut

Etude de la lipodystrophie et du syndrome métabolique chez les PVVIH sous traitement ARV




méme aller jusqu’a l’arrét de la prise des médicaments ARV. Egalement, cette
anomalie de répartition du tissu adipeux peut engendrer des conséquences

métaboliques [11].

1.5. Prise en charge de la lipodystrophie

Le traitement univoque de la lipodystrophie n’existe pas. C’est un
ensemble d’options thérapeutiques qui permettra peut-€tre dans 1’avenir une
correction visible de ces troubles de répartition des graisses. Plusieurs niveaux

d’intervention peuvent étre distingués [6, 9, 63].

#+  Intervention sur le mode de vie

La pratique d’un exercice physique régulier, de type endurance (par
exemple 45 minutes 2 fois par semaine) doit étre proposée. Elle permet une
réduction du tissu adipeux viscéral et une amélioration des paramétres
métaboliques.
De méme un régime hypocalorique et équilibré doit étre proposé en cas d’exces

pondéral.

#+  Interventions sur la thérapeutique antirétrovirale

- Cas de la lipoatrophie : un arrét des analogues de la thymidine, en particulier
la Stavudine s’impose. Cet arrét est a 1’origine de la régression de la
lipoatrophie. De méme, I’arrét de tous les INTI chez des patients lipoatrophiques
apporterait une amelioration du tissu adipeux périphérique [9].

L’utilisation des nouvelles classes thérapeutiques (Enfuvirtide, inhibiteurs de
CCRS, inhibiteurs de I’intégrase) ne peut étre aujourd’hui recommandée en
I’absence de données sur I’'impact de ces molécules sur le tissu adipeux.
- Cas de la lipohypertrophie : aucune stratégie de changement thérapeutique n’a
permis de démontrer une correction des troubles de répartition des graisses chez

les patients présentant une lipohypertrophie. Cependant, 1’hypertrophie
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tronculaire étant plutot attribuée a certains IP, il est licite de remplacer ceux-ci

par des INNTI ou des IP moins délétéres sur le plan métabolique.

#+  Intervention médicale

Plusieurs essais ont évalué 1’intérét des Thiazolidinediones, de 1’uridine (en
complément alimentaire), la prise de statine (la Pravastatine) et les hormones de
croissance (GH recombinante humaine) dans le traitement de la lipodystrophie

mais aucune mesure médicale n’est recommandée a ce jour [4, 35].

+  Interventions réparatrices

- Cas de la lipohypertrophie : I’accumulation de graisse au niveau abdominal,
mammaire ou cervical, lorsqu’elle est importante et tres inesthétique, peut faire
I’objet d’un remodelage par une technique de lipoaspiration. Le traitement est
identique a celui de la chirurgie plastique de 1’obésité (plastie mammaire,
lipoaspiration, dermolipectomie). Mais il convient de préciser que le risque de
récidive est tres éleve.

- Cas de la lipoatrophie : c’est surtout 1’atrophie du visage, en particulier des
régions jugales et temporales, qui peut étre corrigée. Certaines techniques sont
chirurgicales : ’autogreffe de tissu adipeux ou lipostructure par la technique de
Coleman qui consiste a prélever du tissu adipeux par lipoaspiration douce au
niveau abdominal et a le réinjecter dans les joues. D’autres techniques sont
meédicales et se réalisent avec divers produits de comblement ou «fillersy. Le
principe est d’obtenir un épaississement du derme par des injections
intradermiques provoquant une néosynthése de collagéne. Parmi les produits
utilisés, nous pouvons citer : I’acide polylactique, I’acide hyaluronique, le gel de
polyacrylamine, = I’hydroxyapatite =~ de calcium, le gel d’alkylimide.
Dans le cas de la lipoatrophie séveére des fessiers, I’injection locale de

Macrolane (acide hyaluronique) est aujourd’hui une alternative. Mais lorsqu’une
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augmentation importante est nécessaire, les prothéses de fesses sont mieux

indiquées.

I11.2. Le syndrome métabolique

2.1. Définition

Des désordres métaboliques peuvent étre observés au cours des traitements
prolongés par les médicaments ARV. Ces perturbations touchent le métabolisme
glucidique et lipidique. Elles sont souvent, mais pas toujours, associées a une
lipodystrophie chez les patients infectés par le VIH : soit une lipoatrophie
périphérique, soit plus volontier une lipohypertrophie. L’association d’une
hypertrophie du tissu adipeux viscéral, des troubles métaboliques de type
dyslipidémie et des troubles de la tolérance au glucose pourrait s’inscrire dans le
cadre d’un syndrome d’insulinorésistance ou syndrome métabolique [7].

Plusieurs définitions du syndrome métabolique ont €té proposées rendant
ainsi son diagnostic difficile. Pour des raisons de pratique clinique, deux
définitions tres différentes font référence. Celle de 1’Organisation Mondiale de
la Sant¢ (OMS) revue en 1999, et celle du National Cholesterol Education
Program Adult Treatment Panel III (NCEP ATP III) [6, 29] (cf. Annexe 2).
Mais plus récemment, le role pathogénique de I’obésité abdominale a conduit les
experts a faire de ce critére un élément incontournable de la définition. Ainsi, en
2005, la Fédération Internationale du Diabéte (IDF) a établi de nouveaux criteres
correspondant a une adaptation de I’ATP III et incluant des particularismes
ethniques [36, 48].

Selon les criteres de I’IDF (2005) le syndrome métabolique est défini par un tour
de taille >94 cm chez ’homme et > 80 cm chez la femme associé¢ au moins
a 2 des 4 autres critéres suivants :

- Triglycérides > 1,5 g/L (1,7mmol/L) ou traitement hypolipémiant
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- HDL-cholestérol <0,40 g/l (1 mmol/L) chez I’homme et <0,50 g/ (1,3
mmol/L) chez la femme
- PAS > 130 mmHg et/ou PAD > 85 mm Hg ou traitement antihypertenseur

- Glycémie a jeun > 1,0 g/L (5,6 mmol/L) ou traitement antidiabétique

2.2. Etiopathogénie du syndrome métabolique

Il n’existe pas de données certaines sur I’origine des troubles métaboliques.
Plusieurs pistes existent et les mécanismes sont vraisemblablement
plurifactoriels. On peut citer: le traitement antirétroviral, I’altération du tissu
adipeux, le régime alimentaire, 1’dge, I’infection par le VIH, les facteurs

individuels [7].

2.3. Prise en charge du syndrome métabolique

La survenue de troubles métaboliques doit faire envisager leur prise en
charge du fait du risque de complications potentielles cardiovasculaires et
hépatiques a long terme. Tout patient infecté par le VIH étant considéré comme
a risque cardiovasculaire, il est nécessaire d’estimer ce risque en recherchant les
autres facteurs. L’approche médicale de ces troubles métaboliques comporte

plusieurs niveaux d’intervention [7] :

#  Modifications du mode de vie

I1 est impératif de proposer un régime équilibré en lipides et en glucides en
¢évitant les graisses animales, en privilégiant les acides gras polyinsaturés et en
supprimant les apports sucrés excessifs. Un régime hypocalorique est approprié
si une perte de poids est souhaitable. La suppression d’alcool, du tabagisme est
conseillée. La pratique d’un exercice physique régulier de type exercice

d’endurance est recommandée.
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#  Modification des molécules antirétrovirales

Si la premicre option pour la prise en charge s’avere difficile ou
insuffisante, un changement des molécules antirétrovirales doit étre envisagé en
utilisant des molécules donnant moins de troubles métaboliques tout en
maintenant une charge virale indétectable. Ainsi des IP tels IDV, NFV, LPV,
RTV réputés lipidotoxiques peuvent étre remplacés par d’autres IP tels ATV,
SQV, DRV ayant un meilleur profil lipidique. La substitution d’un IP incriminé
par les INNTI, en particulier la Névirapine s’est révélée aussi bénéfique.
Egalement, un effet bénéfique sur le métabolisme lipidique et glucidique a éte
rapporté de la substitution d’un analogue de la thymidine par le Ténofovir ou
I’Abacavir. Enfin, les molécules des nouvelles classes thérapeutiques peuvent
aussi €tre une alternative car n’ayant pas montré¢ de toxicité propre sur le

métabolisme lipidique.

#  Prise en charge médicamenteuse des dyslipidémies

Si ces dernieres stratégies ne peuvent Etre utilis€es ou sont encore
insuffisantes, 1’adjonction de médicaments hypolipémiants peut étre proposée.
Deux principales classes thérapeutiques sont disponibles selon le type
d’hyperlipidémie. D’une part les fibrates, agonistes du récepteur nucléaire
PPARy et d’autre part, les statines, inhibiteurs de 1’enzyme clé du métabolisme
du cholestérol, ’THMGCoA réductase. Du fait des interactions médicamenteuses,
seules la Pravastatine et la Rosuvastatine qui ne sont pas métabolisées par la
voie CYP3A4 sont recommandées. D’autres molécules existent, et peuvent étre
utilisées en association en cas d’échec ou d’intolérance a de fortes doses de
statines. Il s’agit de la Colestyramine, les Résines, et I’Ezétimibe. 1l existe des
niveaux d’intervention pour la prise en charge des dyslipidémies chez les

personnes infectées par le VIH (cf : Annexes 3 et 4) [7].
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#  Traitement du diabéte

Le diagnostic d’un diabete doit conduire le plus tot possible a une
consultation de diabétologie. Le traitement et le suivi du diabéte sont identiques
a ceux réalisés en dehors de la maladie VIH. Du fait de la prédominance de
I’insulinorésistance dans 1’étiopathogénie du diabéte des patients infectés par le
VIH, en plus des mesures hygiéno-diététiques, il est logique de commencer le
traitement médicamenteux par les molécules insulino-sensibilisatrices
(metformine) avant d’utiliser les agents stimulateurs de I’insulino-sécrétion
comme les glinides, les sulfamides ou les inhibiteurs de la dipeptidyl peptidase

IV [7, 63].

#  Traitement de I’hypertension artérielle

Le traitement et le suivi de ’HTA sont aussi identiques a ceux réalisés en dehors
de l’infection par le VIH [63]. Mais compte tenue des interactions
médicamenteuses, il est judicieux de connaitre le traitement ARV du patient afin
de choisir les antihypertenseurs adaptés. Aussi, une étroite collaboration avec le
médecin prenant en charge son infection par le VIH s’impose au cas ou un

réajustement du traitement ARV est souhaitable.
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DEUXIEME PARTIE
NOTRE ETUDE
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I. OBJECTIFS

I.1. Objectif général

Etudier les complications lipodystrophiques et le syndrome métabolique
associés au traitement antirétroviral au sein d’une cohorte de patients infectés
par le VIH et suivis a I’Hopital De Jour du service de Médecine Interne du

Centre Hospitalier Universitaire Yalgado Ouédraogo.

1.2. Objectifs spécifiques

1. Déterminer la prévalence de la lipodystrophie et du syndrome
métabolique chez les patients sous traitement ARV suivis a I’HDJ du

CHUYO.

2. Décrire les différents types de lipodystrophie et les caractéristiques du
syndrome métabolique chez les PVVIH sous traitement ARV a I’HDJ du
CHUYO.

3. Identifier les facteurs associés a la lipodystrophie et au syndrome

métabolique chez les patients traités par les ARV.

4. Enumérer les effets psychologiques et les effets sur 1’observance

thérapeutique des modifications morphologiques rapportés par les patients.
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II. METHODOLOGIE

II.1. Cadre de ’étude

Le service de Meédecine Interne du Centre Hospitalier Universitaire
Yalgado Ouédraogo de Ouagadougou a servi de cadre a notre étude. Ce service
dispose pour la prise en charge des patients infectés par le VIH:
- d’une unité d’hospitalisation
- d’une unité de suivi en ambulatoire (Hopital De Jour). Les patients de 1’étude

ont été recrutés dans cette unité.

I1.2. Type et période d’étude

IL s’est agi d’'une ¢étude transversale descriptive et analytique sur une
période de recrutement des patients allant du 10 mars au 10 novembre 2011 soit

une durée de & mois.

I1.3. Population d’étude

Elle était constituée des patients infectés par le VIH sous traitement ARV
suivis en ambulatoire a 1’Hopital De Jour du service de Médecine Interne du

CHUYO a Ouagadougou au Burkina Faso.

3.1. Criteres d’inclusion

Ont été inclus dans I’étude tout patient ayant :

- une sérologie positive au VIH-1 et/ou 2

- un traitement antirétroviral datant d’au moins six mois
- un age de 18 ans au moins

- un index de Karnofsky > 70% (cf. Annexe 5)

- donné son consentement éclairé pour participer a I’étude
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3.2. Criteres de non inclusion

N’ont pas été inclus dans 1’étude les patients présentant :
- une grossesse

- une pathologie rénale, hépatique ou cardiaque décompensée
I1.4. Echantillonnage

4.1. Type d’échantillonnage

Il s’est agi d’un €chantillonnage aléatoire simple. Le recrutement des
patients s’effectuait au fur et a mesure, a ’occasion de leur consultation dans le

cadre du suivi médical.

4.2. La taille de I’échantillon

La taille de 1’échantillon a été calculée selon la formule suivante :

n=t’xp(1-p) , a I’aide du logiciel Stat Calc statistique rapide Epi Info.
2
m
- n=taille requise

- t=intervalle de confiance a 95% (valeur standard de 1,96)

- p=prévalence estimative de la lipodystrophie dans la population d’étude :
25% (en Afrique, 3 études menées au Rwanda, au Bénin et en Cote d’Ivoire
trouvaient une fréquence variant entre 16,7% et 34%)

- m= marge d’erreur a 5% (valeur standard de 0,05)

Les patients perdus de vue et les dossiers inexploitables en cours d’étude ont été
estimés a 10%.
Le nombre de sujets nécessaire = 288. Nous avons arrondi ce nombre a 300

patients.
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I1.5. les variables étudiées

# Variables sociodémographiques

L’age, le sexe, et le statut socioprofessionnel ont ¢été recueillis.

# Variables anthropométriques

Tous les patients ont bénéficié d’une mesure du poids, de la taille, et du
tour de taille.
Le tour de taille a ét¢ mesuré chez un sujet debout, le ventre relaché, a mi-
distance du bord inférieur de la derniére cote et de la créte iliaque.
# Variables cliniques

Un questionnaire administré a permis de recueillir les variations
morphologiques et leur perception depuis le début du traitement ARV. Un
examen clinique complet du patient a aussi éte effectu¢ a la recherche de
lipodystrophie.
# Variables immunologiques et virologiques

Le sérotype du VIH, le taux de CD4 a I’initiation du traitement, le dernier
taux de CD4, la charge virale plasmatique ont été recueillis.
# Variables biochimiques

Le cholestérol total, les triglycérides, le HDL-cholestérol, la glycémie a
jeun et le LDL-cholestérol ont ét¢ dosés. Mais, chez la plupart des patients le
LDL-cholestérol a été calculé selon la formule de Friedewald [19].
% Variables liées au traitement

Le schéma thérapeutique, la durée du traitement ont aussi été recueillis.
I1.6. Définitions opérationnelles
En vue de I'étude, les définitions opérationnelles suivantes ont été retenues.

- La lipoatrophie : 1l s’agit de la présence d’une perte de graisse localisée au
niveau des bras, des jambes avec visualisation anormale des veines ; du visage

(les joues, la région temporale) ; des fesses.
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- La lipohypertrophie : c’est I’accumulation de graisse au niveau de 1’abdomen,
du thorax, des seins, du cou (bosse de bison)...

- Le syndrome mixte : c’est une association de signes cliniques de lipoatrophie
et de lipohypertrophie.

- L’hypercholestérolemie totale : elle est définie par une valeur de cholestérol
total > 6,5 mmol/L

- L’hyperLDLémie : elle est définie par une valeur de LDL-cholestérol > 4,1
mmol/L

- Le syndrome métabolique : dans le souci de pouvoir comparer nos résultats
avec ceux de la littérature, nous avons adopté la définition selon les criteres de

I’IDF 2005 (International Diabetes Federation) [36, 48].

I1.7. Recueil et traitement des données

Les données cliniques, biologiques et thérapeutiques ont été recueillies au
cours de la consultation médicale sur des fiches d’enquétes congues a cet effet
(cf. Annexe 6). Le numéro a 5 chiffres de la base de données ESOPE
correspondant au patient a ¢été report¢ sur la fiche de collecte pour
I’1identification des patients.

Les données ont été saisies et traitées sur micro-ordinateur a 1’aide des
logiciels Epi Info, version 3.5.1, SPSS version 17, Word et Excel 2007. Les tests
statistiques du Chi> et de Ficher ont été utilisés pour la comparaison des
variables. Les différences statistiques ont €té considérées comme significatives

pour p <0,05.
I1.8. Considérations éthiques

Les patients qui ont participé a cette étude ont été informés des objectifs et
des contraintes de I’étude. Leur adhésion a été volontaire. Pour assurer le respect

de la confidentialité, aucun nom n’a figuré sur la fiche de collecte des données.
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II1. RESULTATS

IIL.1. Caractéristiques sociodémographiques des patients enquétés

1.1. Le sexe

Sur un total de 300 patients recrutés pour 1’étude, 207 (69%) étaient des
femmes. Le sex-ratio était de 0,4.
1.2. L’age

L’age moyen des patients était de 42,1 £+ 8,5 ans avec des extrémes de 18
et 63 ans.

Le tableau IV donne la répartition des patients par tranche d’age.

Tableau IV: répartition des patients par tranche d’age

Tranche d’age Fréquence (n) Pourcentage(%)
18 -27 7 2,3
28 -37 79 26,3
38 -47 128 42,8
48 - 57 67 223
58 -67 19 6,3
Total 300 100

On note une prédominance des sujets jeunes dans notre échantillon avec
81,3% de patients agés de moins de 50 ans.
1.3. Le statut socioprofessionnel

Le tableau V donne la répartition des patients en fonction de leur statut

socioprofessionnel.
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Tableau V : répartition des patients selon le statut socioprofessionnel

Statut socioprofessionnel Effectif (n) Pourcentage (%)
Commercgant 46 15,3
Cultivateur 14 4,7
Eléve/Etudiant 2 0,7
Femme au foyer 92 30,7
Fonctionnaire 64 21,3
Travailleur informel 64 21,3
Retraité 8 2,7
Sans emploi 10 3,3
Total 300 100

Nous avons noté¢ 102 (34%) patients sans ressources financieres propres

(femmes au foyer et sans emploi).

I11.2. Le mode de vie des patients enquétés

Une consommation actuelle de tabac ou un tabagisme sevré depuis moins
de 3 ans a ét€ retrouveé chez 13 (4,3%) patients.
Egalement, 72 patients (24%) consommaient de [’alcool et 15 patients (5%)

pratiquaient une activité sportive.
I11.3. Caractéristiques anthropométriques des patients enquétés

3.1. Le poids

Le poids moyen des patients €tait de 61,8 £ 11,6 kg avec des extrémes de

36 et 105 kg.
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3.2. L’indice de masse corporelle (IMC)

L’indice de masse corporelle moyen était de 22,5 + 4 kg/m”. La médiane
était de 22 kg/m” avec des extrémes de 13,3 et 36,7 kg/m’.
La répartition des patients enquétés selon I’indice de masse corporelle est

présentée dans le tableau VI.

Tableau VI : répartition des patients en fonction de l’indice de masse

corporelle

IMC Effectif (n) Pourcentage (%)
< 18,5 (déficitaire) 45 15

] 18,5 —25] (normal) 184 61,3

125 —30] (surpoids) 60 20

> 30 (obésiteé) 11 3,7

Total 300 100

Plus de la moiti¢ (61,3%) des patients avait un IMC normal.

II1.4. Aspects cliniques, biologiques et thérapeutiques chez les patients
enquétés

4.1. Le sérotype viral

La figure 5 illustre la répartition des patients enquétés selon le sérotype

viral.
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Figure 5 : répartition des patients selon le type de VIH

La majorité des patients (96,3%) était infectée par un seul sérotype viral

(VIH-1 ou 2).

4.2. Le stade clinique OMS de P’infection par le VIH a Pinitiation du

traitement

La figure 6 présente la répartition des patients en fonction du stade clinique.

45
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43,79
41% %

3%

2 3 4
Stade clinique OMS

Figure 6 : répartition des patients en fonction du stade clinique de ’OMS
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Prés de la moitié des patients (46,7%) était & un stade clinique avancé de

I’infection (stade 3 ou 4).

4.3. Le Taux des lymphocytes T CD4 a ’initiation du traitement

Le tableau VII donne la répartition des patients en fonction du taux de CD4

au début du traitement ARV.

Tableau VII : répartition des patients en fonction du taux de CD4 initial

Taux de CD4 Effectif (n) Pourcentage (%)
<200 169 56,4
200 - 350 109 36,3
> 350 22 7,3
Total 300 100

La moyenne du taux de CD4 a I’initiation du traitement était de 180 £ 110
cellules/mm’ avec des extrémes de 1 et 496 cellules/mm”.
Plus de la moiti¢ des patients (56,4%) avait un taux de CD4 inférieur a 200

cellules/mm? & ’initiation du traitement ARV.

4.4. L’évolution du taux de CD4 sous traitement ARV

Le taux de CD4 a baiss¢ chez 07 patients (2,4%) et a augmenté chez 293
(97,6%) patients au cours du traitement. L’augmentation moyenne du taux de
CD4 des patients sous traitement antirétroviral était de 361,5 + 2483
cellules/mm’.

La figure 7 illustre la répartition des patients en fonction du niveau

d’augmentation de leur taux de CDA4.
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Figure 7 : répartition des patients en fonction du niveau d’augmentation
des CD4

4.5. La charge virale

Parmi les patients infectés par le VIH-1, 81 (28,8%) patients avaient

toujours une charge virale détectable a la derniére consultation.

4.6. Les anomalies métaboliques et de la pression artérielle

Prés de la moiti¢ de nos patients (49%) présentait au moins une anomalie
métabolique sous traitement ARV.
Le tableau VIII donne les proportions des anomalies métaboliques chez les

patients enquétés.
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Tableau VIII : fréquence des anomalies métaboliques chez les patients

enquétés

n=300
Anomalies métaboliques Effectif (n) Pourcentage (%)
Hypercholestérolémie totale 93 31
Hypertriglycéridémie 71 23,6
Hyperglycémie 42 14
HypoHDLémie 59 19,6
HyperLDLémie 23 7,6

Un méme patient pouvait avoir plusieurs troubles métaboliques.
L’hypercholestérolémie totale était I’anomalie la plus retrouvée suivie de
I’hypertriglycéridémie dans respectivement 31% et 23,6% des cas.

Une pression artérielle > 140 et/ou 90 mmHg a été retrouvée chez 15,3%

des patients.

4.7. La durée du traitement ARV

La durée moyenne du traitement ARV ¢était de 54 + 3,5 mois avec des

extrémes de 6 et 177 mois.

4.8. La nature du traitement ARV

Les combinaisons d’ARV les plus utilisées ¢€taient par ordre de fréquence :
AZT-3TC-NVP, d4T-3TC-NVP et AZT-3TC-EFV dans respectivement 32,3%,
26,3% et 14,3% des cas.

La Zidovudine était utilisée chez 54% des patients et la Stavudine chez 35,6%

des patients. Les IP étaient utilisés chez 15,3% des patients.

Etude de la lipodystrophie et du syndrome métabolique chez les PVVIH sous traitement ARV

1

g



IIL.5. Etude descriptive des patients présentant une lipodystrophie

Dans notre étude, 128 patients (42,6%) présentaient une lipodystrophie.
La lipoatrophie était la plus retrouvée, suivie de la lipohypertrophie et du

syndrome mixte dans respectivement 25%, 10,3% et 7,3% des cas.

5.1. Caractéristiques démographiques et anthropométriques

5.1.1. Le sexe

Le tableau IX donne la répartition des patients présentant une

lipodystrophie selon le sexe et les différents types de lipodystrophie.

Tableau IX : répartition des patients présentant une lipodystrophie selon le

sexe et les types de lipodystrophie

Sexe Effectif Patients Lipoatrophie Lipo- Syndrome
total lipodystrophi- hypertrophie mixte
ques
Féminin 207 90 (43,4) 40 (19,3) 29 (14) 21 (10,1)
Masculin 93 38 (40,8) 35 (37,6) 2(2,1) 1 (1)
Total 300 128 75 31 22

Les hommes présentaient plus fréquemment une lipoatrophie que les

femmes qui, elles présentaient beaucoup plus une lipohypertrophie.

5.1.2. L’age

Dans le groupe de patients présentant une lipodystrophie, I’age moyen était
de 43 £ 8.4 ans.
La répartition par tranche d’age des patients présentant une lipodystrophie est

résumée dans le tableau X.
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Tableau X : répartition des patients selon la tranche d’age et le type de

lipodystrophie

Tranche Lipoatrophie Lipo- Syndrome Total (%)
d’age (M) hypertrophie mixte

18 -27 2 0 0 2 (1,6)
28 -37 14 5 3 22 (17,2)
38 -47 29 18 12 59 (46,1)
48 - 57 22 7 7 36 (28,1)
58 - 67 8 1 0 9 ()
Total 75 31 22 100 (100)

5.1.3. L’indice de masse corporelle

Les patients qui présentaient une lipodystrophie avaient un IMC moyen de
23,3 +4,7 kg/m’.
Le tableau XI donne la répartition des patients présentant une lipodystrophie en

fonction de I’IMC.

Tableau XI: répartition des patients présentant une lipodystrophie en

fonction de ’IMC et du type de lipodystrophie.

IMC Lipoatrophie Lipo- Syndrome Total (%)
hypertrophie mixte

<185 19 0 0 19 (14,9)

] 18,5-25] 44 9 13 66 (51,6)

125-30] 12 15 8 35 (27,3)

> 30 0 7 1 8 (6,2)

Total 75 31 22 100 (100)
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Plus de la moitié (51,6%) des patients présentant une lipodystrophie avait

un IMC normal.

5.2. Caractéristiques liées a I’infection par le VIH

5.2.1. Le stade clinique OMS de ’infection par le VIH

Dans notre série, 100% des patients au stade clinique 4; 58,8% de ceux au
stade clinique 3; 22% de ceux au stade clinique 2 et 40,5% des patients au stade

clinique 1 présentaient une lipodystrophie.

5.2.2. La nature du traitement antirétroviral

Chez les patients présentant une lipodystrophie, le schéma thérapeutique le

plus fréquemment utilisé était le d4T-3TC-NVP suivi de I’AZT-3TC-NVP.

Parmi les patients qui utilisaient des schémas comprenant la d4T, 63,6%
présentaient une lipodystrophie contre 34,6% de ceux utilisant des schémas
comprenant I’AZT.

Parmi les patients utilisant des schémas comportant I’EFV, 38,4%
présentaient une lipodystrophie contre 40,3% de ceux qui utilisaient des
schémas contenant la NVP.

Parmi les patients traités par les IP, 52,2% présentaient une lipodystrophie.
La répartition des patients présentant une lipodystrophie en fonction des

différents schémas de traitement ARV est mentionnée dans le tableau XII.
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Tableau XII : répartition des types de lipodystrophie en fonction des

schémas thérapeutiques

Schémas Lipoatrophie Lipo- Syndrome  Total (%)
thérapeutiques hypertrophie mixte

d4T-3TC-NVP 27 8 6 41 (32)

AZT-3TC-NVP 16 7 7 30 (23.4)
AZT-3TC-EFV 15 3 0 18 (14)

d4T-3TC-EFV 8 5 2 15 (11,8)
d4T 3TC LPV/r 3 4 5 12 (9,3)

AZT-3TC-LPV/r 2 1 2 5 (3,9

AZT-3TC-IDV/r 0 3 0 3 (24

ABC-DDI-LPV/r 3 0 0 3 (24

ABC-TDF-LPV/r 1 0 0 1 (0,8)

Total 75 31 22 128 (100)

5.2.3. La durée du traitement antirétroviral

La durée moyenne du traitement est de 60 mois (5 ans) avec des extrémes
de 10 et 177 mois. Le tableau XIII donne la répartition des patients présentant

une lipodystrophie en fonction de la durée du traitement.

Tableau XIII : répartition des patients présentant une lipodystrophie en

fonction de la durée du traitement ARYV et le type de lipodystrophie

Durée du Lipoatrophie Lipo- Syndrome Total (%)
traitement hypertrophie mixte

(mois)

< 24 6 5 1 12 (9,3)
[24 —36] 12 8 3 23 (18)
[36 — 48] 23 6 7 36 (28,1)
[48 — 60[ 18 9 7 34 (26,6)
[60 —72[ 13 2 4 19 (14,9)
> 72 3 1 0 4 (3,1)
Total 75 31 22 128 (100)
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La majorité des patients (72,7%) présentant une lipodystrophie était traitée

par les ARV depuis au moins 4 ans.

5.3. Impact de la lipodystrophie sur la vie des patients

Le tableau XIV, donne la répartition des patients selon les effets
psychologiques et les effets sur I’observance du traitement des modifications

morphologiques.

Tableau XIV : effets psychologiques et sur I’observance du traitement des

modifications morphologiques

n=94
Effets Femmes Hommes Total (%)
Auto-stigmatisation 59 15 74 (78.8)
Stigmatisation 31 7 38 (40,4)
Perte de I’estime de soi 28 3 31 (33)
Anxiété 17 7 24 (25,5)
Inobservance du traitement 3 0 3 (3,2)
Arrét du traitement 0 0 0 (0)
Dépression 0 0 0 (0)

Plusieurs effets psychologiques pouvaient étre notés chez un méme patient.
Parmi les 128 patients qui présentaient une lipodystrophie a I’examen clinique
seulement 94 patients avaient constaté au paravent une modification

morphologique et 81% d’entre eux avaient des difficultés.

5.4. Localisations de la lipodystrophie

Le tableau XV donne la répartition des patients en fonction de la

localisation de la lipodystrophie.
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Tableau XV : répartition des patients en fonction de la localisation de la

lipodystrophie

n=128
Localisation de la lipodystrophie Effectif (n) Pourcentage

(%)

Visage 76 59,3
Abdomen 42 32
Membres inférieurs 40 30
Fesses 30 23,4
Membres supérieurs 19 14
Région cervicale 7 5
Seins 4 3,1
Pubis 1 0,78

Chez un méme patient on pouvait notter plusieurs localisations de la
lipodystrophie. Mais, le visage était la localisation la plus fréquente (59,3% des

cas), suivi de I’abdomen (32% des cas).

II1.6. Etude analytique de la lipodystrophie

6.1. Facteurs associés a la présence d’une lipodystrophie

6.1.1. Facteurs démographiques, anthropométriques et liés au mode de vie

Le tableau XVI donne les facteurs démographiques, anthropométriques et

ceux liés au mode de vie associés a la lipodystrophie.
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Tableau XVI: facteurs démographiques, anthropométriques et liés au

mode de vie associés a la présence d’une lipodystrophie

Facteurs Effectif Lipodystrophie Odds Ratio p
associés total Oui Non I0)

n=300 p=128 (%) n=172 (%)
Age
<42 156 52 (33,3) 104 (66,7) 1
> 42 144 76 (52,8) 68 (47,2) 0,4(0,2-0,7) 0,0005
Sexe
Féminin 207 90 (43,5) 117 (56,5) 1
Masculin 93 38 (40,9) 55 (59,1) 1(0,6-1,7) 0,42
IMC
<25 229 85 (37,1) 144 (62,9) 1
>25 71 43 (60,6) 28 (39,4) 0,4(0,2-0,8) 0,003
Mode de vie
Tabac : non 287 119 (41,5) 168 (58.5) 0,8(0,2-2,7) 0,41
Tabac : oui 13 9(69,2) 4 (30,8) 1
Alcool : non 228 90 (39,5) 138 (60.,5) 1
Alcool : oui 72 38 (52,8) 34 (47,2) 1,6(0,9-2,8) 0,02
Sport : non 285 116 (40,8) 169 (59,2) 1
Sport : out 15 12 (80) 3 (20) 2,9 (0,9-8,8) 0,026

L’age > 42 ans, un IMC > 25kg/m’, la pratique de sport ainsi que la

consommation d’alcool étaient associés de facon significative a la présence

d’une lipodystrophie.

6.1.2. Etude des facteurs cliniques, biologiques et thérapeutiques associés a

la présence d’une lipodystrophie

Le tableau XVII donne les facteurs cliniques, biologiques et thérapeutiques

associés a la lipodystrophie.
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Tableau XVII : facteurs cliniques, biologiques et thérapeutiques associés a

la présence d’une lipodystrophie

Facteurs associés Effectif Lipodystrophie Odds Ratio p
total Oui Non IC)
n=300 n=128 (%) n=172 (%)
Stade clinique OMS
1 37 15 (40,5) 22 (59,5) 1
2 123 27 (22) 96 (78) 1,1(0,7-1,9) 0,21
3 131 77 (58,8) 54 (41,2) 1,8 (1,2-2,4) 0,14
4 9 9 (100) 0 (0) 1,3 (0,7-2) 0,39
Durée du traitement
ARYV (mois)
<54 138 40 (29) 98 (71) 1
> 54 162 88 (54,3) 74 (45,7) 0,3(0,2-0,5) <0,001
Taux de CD4 initial
(cellules/mm”)
<200 169 76 (45) 93 (55) 1
> 200 131 52 (39,7) 79 (60,3) 1,2(0,8-2) 0,14
Molécules ARV
AZT: non 138 72 (52,2) 66 (47,8) 1
AZT: oui 162 56 (34,6) 106 (65.4) 0,6(0,3-0,9) 0,05
d4T: non 193 60 (31) 133 (69) 1
d4T: oui 107 68 (63,6) 39 (36.,4) 2(1,2-3,3) 0,001
EFV: non 214 95 (44.,4) 119 (55,6) 1
EFV: oui 86 33 (38.4) 53(61,6) 1,1(0,6-1,9) 0,27
IP: non 254 104 (41) 150 (59) 1
IP: oui 46 24 (52,2) 22 (47,8) 0,6 (0,3-1,2) 0,06
Schémas
thérapeutiques
AZT-3TC-NVP 97 30 (31) 67 (69) 1
d4T-3TC-NVP 79 41 (51,9) 38 (48,1) 0,4(0,2-1,6) 0,17
Autres schémas 124 57 (46) 67 (54) 1(0,8-2,1) 0,38
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I1 existait une liaison significative entre une durée de traitement > 54 mois,
I’utilisation de d4T, d’AZT et la présence d’une lipodystrophie.
6.2. Facteurs associés a la présence d’une lipoatrophie

6.2.1. Facteurs démographiques, anthropométriques et liés au mode de vie

Ces différents facteurs sont rapportés dans le tableau XVIII
Tableau XVIII : facteurs démographiques, anthropométriques et ceux liés

au mode de vie associés a la présence d’une lipoatrophie

Effectif
Facteurs total Lipoatrophie Odds Ratio p
associés n=300 Oui Non (IC)

n=75 (%) n=22(%)

Age
<42 156 29 (18.,6) 127 (81,4) 1
> 42 144 46 (32) 98 (68) 0,4 (0,2-0,8) 0,004
Sexe
Féminin 207 40 (19,3) 167 (80,7) 1
Masculin 93 35(37,6) 58 (62,4) 0,3 (0,2-0,6) 0,0004
IMC
<25 229 63 (27,5) 166 (72,5) 1
> 25 71 12 (17) 59 (83) 1,9 (0,9-3,8) 0,02
Mode de vie
Tabac : non 287 70 (24,4) 217 (75,6) 1
Tabac : oui 13 5(38,5) 8 (61,5) 1,9 (0,6-6,1) 0,2
Alcool : non 228 53 (23,2) 175 (76,8) 1
Alcool : oui 72 22 (30,6) 50 (69.,4) 1,4 (0,8-2,6) 0,1
Sport: non 285 68 (23.9) 217 (76,1) 1
Sport: oui 15 7 (46,7) 8 (53,3) 2,7(0,9-7,9) 0,05

La fréquence de lipoatrophie était plus ¢lévée chez les hommes, les patients agés
de plus de 42 ans et ceux ayant un IMC < 25 kg/m’. Elle était aussi plus élévée

chez les patients qui pratiquaient le sport mais non significativement associée.
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6.2.2. Etude des facteurs cliniques, biologiques et thérapeutiques associés a
la présence d’une lipoatrophie

Ces différents facteurs sont rapportés dans le tableau XIX.
Tableau XIX : facteurs cliniques, biologiques et thérapeutiques associés a la

présence d’une lipoatrophie

Facteurs associés Effectif Lipoatrophie Odds Ratio p
total Oui Non 1o
n=300 n=75 (%) n=225(%)
Stade clinique OMS
1 37 5(13,5) 32 (86,5) 1
2 123 12 (9,8) 111 (90,2) 1,7 (0,7-4) 0,11
3 131 53 (40,5) 78 (59,5) 1,1(0,5-2,5) 0,34
4 9 5(55,6) 4 (44,4) 1,1(0,5-2,4) 0,37
Durée du traitement
ARYV (mois)
<54 138 20 (14,5) 118 (85,5) 1
> 54 162 55 (34) 107 (66) 0,3 (0,1-0,5) 0,00004
Taux de CD4 initial
(cellules/mm”)
<200 169 36 (21,3) 133 (78,7) 1
> 200 131 39 (29,8) 92 (70,2) 1 (0,5-1,6) 0,49
Molécules ARV
AZT: non 138 42 (30,4) 96 (69,6) 1
AZT: oul 162 33 (20,4) 129 (79,6) 0,7 (0,4-1,3) 0,16
d4T: non 193 36 (18,7) 157 (81,3) 1
d4T: out 107 38 (35,5) 69 (64,5) 1,7 (1-2,9) 0,02
NVP: non 121 32 (26,4) 89 (73,6) 1
NVP: oui 179 43 (24) 136 (76) 1(0,5-1,7) 0,49
IP: non 254 66 (26) 188 (74) 1
IP: oui 46 9(19,6) 37 (80,4) 0,7 (0,3-1,7) 0,27
Schémas
thérapeutiques
AZT-3TC-NVP 97 16 (16,5) 81(83,5) 1
d4T-3TC-NVP 79 27 (34,2) 52 (65,8) 0,5 (0,2-1,1) 0,05
Autres Schémas 124 16 (13) 108 (87) 0,8 (0,4-1,2) 0,21
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La fréquence de la lipoatrophie était significativement plus élévée chez

les patients ayant plus de 54 mois (4,5 ans) de traitement ARV et chez les

patients utilisant un schéma thérapeutique comprenant la Stavudine.

6.3. Facteurs associés a la présence d’une lipohypertrophie

6.3.1. Facteurs démographiques, anthropométriques et liés au mode de vie

Ces différents facteurs sont mentionnés dans le tableau XX.

Tableau XX : facteurs démographiques, anthropométriques et liés au mode

de vie associés a la présence d’une lipohypertrophie

Facteurs Effectif Lipohypertrophie Odds Ratio P
associés total Oui Non I0)

n=300 n=31 (%) n=269 (%)
Age
<42 194 19 (9,8) 175(90,2) 1
> 42 106 12 (11,3) 94 (88,7) 0,8 (0,3-1,8) 0,67
Sexe
masculin 93 2(2,2) 91 (97,8) 1
féminin 207 29 (14) 178 (86) 7,4 (5,7-9,7) 0,0003
IMC
<25 229 9 (4) 220 (96) 1
>25 71 22 (31) 49 (69) 0,09 (0,04-0,2)  0,00001
Mode de vie
tabac: non 287 31(10,8) 256 (89,2)
tabac: oui 13 0 (0) 13 (100) Non défini 0,23
alcool: non 228 23 (10) 205 (90) 1
alcool: oui 72 8 (11,1) 64 (88,9) 1,1(0,4-2,5) 0,40
Sport: non 285 29 (10,2) 256 (89,8) 1
Sport: oui 15 2 (13,3) 13 (86,7) 1,3 (0,2-6,3) 0,47

Le sexe féminin était associ¢ de fagon significative a la présence d’une

lipohypertrophie, de méme qu’un IMC supérieur & 25kg/m’.
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6.3.2. Etude des facteurs cliniques, biologiques et thérapeutiques associés a

la présence d’une lipohypertrophie

Ces différents facteurs sont mentionnés dans le tableau XXI.

Tableau XXI : facteurs cliniques, biologiques et thérapeutiques associés a la

présence d’une lipohypertrophie

Facteurs associés Effectif Lipohypertrophie Odds Ratio p
total Oui Non I0)
n=300 n=31 (%) n=269 (%)
Stade clinique OMS
1 37 3(8,1) 34 (91,9) 1
2 123 9(7,3) 114 (92,7) 1(0,3-3,3) 0,46
3 131 16 (12,2) 115 (87,8) 1(0,3-3) 0,57
4 9 3 (33,3) 6 (66,7) 1(0,3-3,2) 0,55
Durée du traitement
ARV (M)
<54 138 14 (10,1) 124 (89,9) 1
> 54 162 17 (10,5) 145 (89,5) 2 (0,9-4,7) 0,46
Taux de CD4 initial
(cel/pl)
<200 169 12 (7,1) 157 (92,9) 1
> 200 131 19 (14,5) 112 (85,5) 0,9 (0,4-2) 0,42
Molécules ARV
AZT: non 138 17 (12,3) 121 (87,7) 1
AZT: oui 162 14 (8,6) 148 (91,4) 0,6 (0,3-1,4) 0,15
d4T: non 193 14 (7,3) 179 (92,7) 1
d4T: out 107 17 (15,9) 90 (84,1) 0,2(0,5-2,5) 0,31
NVP: non 121 16 (13,2) 105 (86,8) 1
NVP: oui 179 15 (8,4) 164 (91,6) 1,1(0,5-2,4) 0,38
IP: non 254 23 (9) 231 (91) 1
IP: oui 46 8(17,4) 38(83,6) 1,1(0,4-3,2) 0,07
Schémas
thérapeutiques
AZT-3TC-NVP 97 7(7,2) 90 (92,8) 1
d4T-3TC-NVP 79 8 (10,1) 71 (89,9) 0,7 (0,3-2) 0,31
Autres schémas 124 16 (13) 108 (87) 1,3 (0,8-1,7) 0,23
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Aucun des facteurs ci-dessus n’était significativement associés a la

lipohypertrophie.

6.4. Modéle de regresssion logistique

En analyse multivariée (n=300), les facteurs qui restent significativement

associés a la lipodystrophie, la lipoatrophie et a la lipohypertrophie sont ceux

mentionnés dans le tableau suivant :

Tableau XXII : Facteurs significativement associés en analyse multivariée

Facteurs Lipodystrophie Lipoatrophie Lipohypertrophie
associés
OR (IC)** P OR (IO) p |ORIC) p
Age > 42 ans 0,7(0,4-1,3) 0,003 | NS* NS
Sexe masculin | NS 2,2(1,2-3,5) 0,009
Sexe féminin NS 0,1(0-0,4) 0,02
IMC < 25Kg/m2 2,4(1,1-5,3) 0,001
IMC > 25Kg/m2 2,2(1,2-3,8) 0,001 1,5(1,3-1,9) <0,001
Durée du
traitement > 54 | 1(1-1,02) 0,0001 | 1(1-1,3) <0,001 | NS
mois
Taux de CD4
initial > 200 NS 0,5(0,2-0,9) 0,01 | NS
Cellules/pl
Traitement
comprenant la |29 (1-8,4) 0,04 |NS NS

d4T

*= Non Significatif

**= (0dds Ratio (Intervalle de Confiance)
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II1.7. Etude descriptive des patients ayant un syndrome métabolique

Dans notre étude, 54 patients soit 18% avaient un syndrome métabolique

selon les critéres de I’IDF 2005.

7.1. Caractéristiques démographiques et anthropométriques

7.1.1. Le sexe

Les femmes prédominaient avec un effectif de 46 soit 85,1% des cas.

7.1.2. L’age
L’4ge moyen était de 44,2 + 7,4 ans.

La figure 8 illustre la prévalence du syndrome métabolique par tranches d’age.
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Figure 8 : prévalence du syndrome métabolique par tranche d’age

On note, une augmentation de la prévalence du syndrome métabolique avec

I’age.

7.1.3. L’indice de masse corporelle

L’indice de masse corporelle moyen est de 24,4 + 3,3 kg/m”.
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Le tableau XXIII donne la prévalence du syndrome métabolique a I’intérieur des

classes d’indice de masse corporelle.

Tableau XXIII : prévalence du syndrome métabolique a D’intérieur des

classes d’indice de masse corporelle

Indice de masse Effectif (n) Prévalence (%)
corporelle

<18.,5 2 4.4

1 18,5 —25] 18 9,7

125 —-30] 30 50

> 30 4 36,3

Total 54 18

Le syndrome métabolique était plus fréquemment observé chez les patients

ayant un surpoids.

7.2. Aspects biologiques et thérapeutiques

7.2.1. Caractéristiques du syndrome métabolique chez les patients

Le tableau XXIV donne la répartition des patients selon les parameétres

définissant le syndrome métabolique.
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Tableau XXIV : répartition des patients selon la nature du syndrome

métabolique. n=54
Nature du syndrome métabolique Effectif Pourcentage
(n) (%)
HypoHDLémie + HTA 18 333
HypoHDLémie+ Hypertriglycéridémie 8 15
Hypertriglycéridémie + HTA 6 11
Hyperglycémie + Hypertriglycéridémie 5 9,25
Hyperglycémie + HTA 5 9,25
Hyperglycémie + HypoHDLémie 5 9,25
HypoHDLémie+Hypertriglycéridémie+Hyperglycémie 2 3,7
HypoHDLémie+Hyperglycémie +HTA 1 1,85
HypoHDLémie+ Hypertriglycéridémie + HTA 2 3,7
Hypertriglycéridémie + Hyperglycémie + HTA 1 1,85
HypoHDLémie+Hypertriglycéridémie+Hyperglycémie+HTA 1 1,85

L’hypoHDLémie était I’anomalie la plus fréquemment retrouvée suivie de
I’anomalie de la pression artérielle chez respectivement 74% et 31,4% des

patients souffrant d’un syndrome métabolique.

7.2.2. La nature du traitement ARV

Le tableau XXV donne la répartition des patients ayant un syndrome

métabolique en fonction des schémas de traitement ARV.
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Tableau XXV : répartition des patients ayant un syndrome métabolique en

fonction des différents schémas thérapeutiques

Schéma Effectif (n) Pourcentage (%)
thérapeutique

AZT-3TC-LPV/r 11 20,4
ABC-DDI-LPV/r 10 18,5
d4T-3TC-NVP 8 14,8
AZT-3TC-EFV 7 12,9
d4T-3TC-LPV/r 6 11,1
d4T-3TC-EFV 5 9,3
AZT-3TC-NVP 4 7,5
AZT-3TC-IDV/r 2 3,7
ABC-TDF-LPV/r 1 1,8
Total 54 100

Les schémas thérapeutiques AZT-3TC-LPV/r et ABC-DDI-LPV/r étaient
les plus fréquemment retrouvés respectivement chez 20,4% et 18,5% des
patients.

Chez 17,8% et 14,8% des patients qui utilisaient respectivement des schémas de
traitement comprenant la d4T et ’AZT un syndrome métabolique a été observé.

Chez 14% et 6,7% des patients qui utilisaient respectivement des schémas
thérapeutiques contenant I’EFV et la NVP un syndrome métabolique était
observé.

Parmi les patients qui utilisaient des schémas de traitement comprenant un

IP, 65,2% avaient un syndrome métabolique.

7.2.3. La durée du traitement ARV

La figure 9 illustre la prévalence du syndrome métabolique en fonction de

la durée du traitement ARV.
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Figure 9 : prévalence du syndrome métabolique en fonction de la durée du

traitement

La prévalence du syndrome métabolique augmente avec la durée du

traitement. Mais, elle reste constante entre 2 et 6 ans de traitement.

I11.8. Les facteurs associés a la présence d’un syndrome métabolique

8.1. Facteurs démographiques, anthropométriques et ceux liés au mode de
vie

Les résultats sont résumés dans le tableau XX V1.
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Tableau XXVI: facteurs démographiques, anthropométriques et ceux liés

au mode de vie associés a la présence d’un syndrome métabolique

Effectif Syndrome
Facteurs total métabolique Odds Ratio p
associés n=300 Oui Non I0o)

n=54 (%) n=246 (%)

Age
<42 156 20 (12,8) 136 (87,2) 1
> 42 144 33 (23) 112 (77) 0,6 (0,3-1,1) 0,04
Sexe
masculin 93 8 (8,6) 85(91,4) 1
féminin 207 46 (22,2) 161 (77,8)  3,1(1,4-6,9) 0,001
IMC
<25 229 22 (9,6) 207 (90,4) 1
>25 71 32 (45) 39 (55) 0,3 (0,2-0,7) 0,04
Mode de vie
Tabac: non 287 54 (18,8) 233 (81,2)
Tabac: oui 13 0(0) 13 (100) Non défini 0,06
Alcool: non 228 42 (18.4) 186 (81,6) 1
Alcool: oui 72 12 (16,7) 60 (83,3) 0,8(0,4-1,7) 0,33
Sport: non 285 51(17,9) 234 (82,1) 1
Sport: out 15 3 (20) 12 (80) 1,1(0,3-4,1) 0,54

L’age > 42 ans, le sexe féminin et un IMC > 25 Kg/m® étaient associés de

facon significative a la présence d’un syndrome métabolique.

8.2. Etude des facteurs biologiques et thérapeutiques associés a la présence

d’un syndrome métabolique

Les résultats sont résumés dans le tableau XXVII.
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Tableau XXVII: facteurs biologiques et thérapeutiques associés a la

présence d’un syndrome métabolique

Effectif Syndrome
Facteurs associés total métabolique Odds Ratio p
n=300 Oui Non (IC)
n=54 (%) n=246 (%)
Durée du traite-
ment ARV (M)
<54 138 17 (12,3) 121 (87,7) 1
> 54 162 37 (22,8) 125(77,2) 0,5(0,2-0,9) 0,01
Taux de CD4
initial (cel/ul)
<200 169 24 (14,2) 145 (85,8) 1
> 200 131 30 (23) 101 (77) 0,8 (0,4-1,4) 0,23
Molécules ARV
AZT: non 138 30 (21,7) 108 (78.,3) 1
AZT: oul 162 24 (14,8) 138 (85,2) 0,9 (0,5-1,9) 0,12
d4T: non 193 35(18,1) 158 (81,9) 1
d4T: oui 107 19 (17,8) 88 (82,2) 1(0,6-2) 0,36
NVP: non 121 42 (34,7) 79 (65,3) 1
NVP: oui 179 12 (6,7) 167 (93,3) 0,6 (0,3-1,3) 0,10
EFV : non 214 42 (19,6) 172 (80,4) 1
EFV : oui 86 12 (14) 74 (86) 0,8 (0,4-1) 0,27
IP: non 254 24 (9.4) 230 (90,6) 1
IP: oui 46 30 (65,2) 16 (34,8) 1(0,6-3,1) 0,01

La proportion de syndrome métabolique était significativement plus élevée
chez les patients traités depuis plus de 54 mois et chez ceux traités avec un

schéma comprenant un IP.
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8.3. La lipodystrophie et le syndrome métabolique

Parmi les patients qui présentaient une lipodystrophie, 24,2% avaient
¢galement un syndrome métabolique.
L’association entre lipodystrophie et syndrome métabolique est résumée dans le

tableau XX VIII.

Tableau XXVIII : syndrome métabolique et présence de lipodystrophie

Effectif Syndrome
. . total métabolique Odds Ratio p
Lipodystroph
POCYSHOPIE ™ n=300 T Oui Non (IC)
n=54 (%) n=246 (%)
Non 172 23 (13,4) 149 (87,6) 1
Oui 128 31(24,2) 97 (75,8) 1,8 (1-3,4) 0,01

Il existait de facon significative une association entre la survenue d’un
syndrome métabolique et la présence d’une lipodystrophie.
8.3.1. Les Types de lipodystrophie associés au syndrome métabolique

Le tableau XXIX donne les types de lipodystrophie qui sont associés a la

présence du syndrome métabolique.
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Tableau XXIX: Les types de lipodystrophie associés au syndrome
métabolique

Effectif Syndrome
Type de lipodystrophie total métabolique Odds Ratio Valeur
n=300 Oui Non I0) de P
(n=54) (n=246)
Lipoatrophie: non 225 43 (19,1) 182 (80,9) 1
Lipoatrophie: oui 75 11 (14,7) 64 (85,3) 0,7(0,3-1,4) 0,17
Lipohypertrophie: non 269 42 (15,6) 227 (84,4) 1
Lipohypertrophie: oui 31 12 (38,7) 19 (61,3) 3,3(1,5-7,3) 0,002
Syndrome mixte: non 278 46 (16,5) 232 (83,5) 1
Syndrome mixte: oui 22 8 (36,4) 14 (63,6) 2,8(1,1-7) 0,02

Parmi les types de lipodystrophie, la présence d’une lipohypertrophie de
méme qu’un syndrome mixte sont ceux associés significativement au syndrome

métabolique.

8.4. Modz¢le de régression logistique

En analyse multivariée (n=300), les facteurs les plus importants qui restent
significativement associés au syndrome métabolique sont : 1’age (0,02), le sexe
(0,008), I'IMC (0,008), la longue durée du traitement (0,02).

Les résultats sont résumés dans le tableau XXX.
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Tableau XXX : Les facteurs significativement associés au syndrome

métabolique en analyse multivariée

Facteurs associés Syndrome métabolique
Odds Ratio (IC) p
Sexe féminin 0,3 (0,1-0,7) 0,008
Age > 42 ans 1(0,8-1,4) 0,02
IMC > 25 Kg/m’ 3,3 (0,9-12) 0,008
Durée du traitement > 54 mois 0,9 (1-3,6) 0,02
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DISCUSSION
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IV. DISCUSSION

Iv.a1

. Limites et contraintes

Les limites et contraintes de notre étude ont été :
Le manque de précision dans certains dossiers cliniques, qui n’a pas
permis le recueil de certaines données relatives aux antécédents des
patients.
L’analphabétisme ou le bas niveau d’instruction des patients, qui ne
permettait pas une auto- administration du questionnaire. Ceci aurait pu
¢viter des biais de réponses (par I’exemple, concernant 1’observance du

traitement).
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IV.2. Caractéristiques sociodémographiques et anthropométriques des 300

patients enquétés

2.1. Age et sexe

Dans notre échantillon, 1’age moyen ¢était de 42,1 + 8,5 ans avec une
prédominance féminine de 69% et de patients 4gés de moins de 50 ans (81,3%).
Le méme constat est fait par nombre d’auteurs [14, 47, 59, 65].

Ce résultat est le reflet de 1’épidémiologie de I’infection par le VIH dans les
pays en voie de développement. Celle-ci est caractérisée par une prédominance

de I’infection au sein de la population jeune et féminine [25].

2.2. Statut socioprofessionnel.

En général, I’infection par le VIH touche toutes les catégories
socioprofessionnelles. Dans notre étude, les patients sans ressources financiéres
propres ¢€taient les plus représentés (34% des cas).

Yanogo [61], dans une ¢tude portant sur les déterminants psychosociaux de
I’observance du traitement ARV, trouvait 52,6% de patients en dépendance
financicre.

Ce résultat préjuge de la difficulté de la prise en charge des patients qui sont le
plus souvent démunis et ne peuvent subvenir a leurs besoins de base. C’est ainsi
que dans la précarite, se soigner peut ne plus constituer une priorité pour certains

patients.

2.3. Le mode de vie des patients

La grande majorité des patients (95%) était sédentaire. Une consommation
actuelle de tabac ou un tabagisme sevré depuis moins de 3 ans ainsi qu’une
consommation d’alcool ont été retrouvées chez respectivement 4,3% et 24% des

patients. Ces comportements contribuent a augmenter le risque de survenue de
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maladies cardiovasculaires au sein de cette population déja vulnérable. En effet,
I’infection par le VIH constitue elle méme un facteur de risque

cardiovasculaire [7].

2.4. L’indice de masse corporelle

Dans notre étude, 1’indice de masse corporelle moyen était de 22,5 + 4
kg/m®. Ce résultat est similaire a celui trouvé par Mutimura au Rwanda [47] et
Pujari en Inde [53] qui rapportaient respectivement un IMC moyen de 22,5
Kg/m® et 22,7 Kg/m®. Par contre, Zannou au Bénin [65] trouvait un IMC moyen
de 19,2 Kg/m> et Eholi¢ dans I’étude Lipo-Afri [14] menée au sein d’une
cohorte Franco-Ivoirienne, trouvait un IMC moyen de 24,2 kg/m’. Cette
différence des résultats pourrait s’expliquer par le fait que dans notre ¢tude, ainsi
que dans celle de Mutimura, et de Pujari, les patients étaient déja sous traitement
ARYV donc, avec un état général probablement amélioré. Par contre dans 1’étude
de Zannou, les patients ¢étaient en initiation de traitement ARV donc

probablement avec un mauvais état général.

IV.3. Aspects cliniques, biologiques et thérapeutiques chez les 300 patients

enquétés
3.1. Le sérotype viral et le stade clinique de ’OMS

Dans notre échantillon, le VIH-1 a été le sérotype majoritairement retrouveé
(93,7% des patients). Ceci est conforme a la prédominance de ce sérotype en
Afrique Subsaharienne [2].

A Tinitiation du traitement ARV, les patients étaient majoritairement
classés aux stades 2 et 3 de la classification de I’OMS avec des pourcentages

respectifs de 41 et 43,7.
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3.2. L’évolution du taux de CD4 sous traitement ARV

Le taux moyen de CD4 a I’initiation du traitement ARV dans notre
échantillon était de 180 + 110 cellules/mm’.
Plus de la moiti¢ des patients (56,4%) avait un taux de CD4 inférieur a 200
cellules/mm’ au début du traitement. Ce résultat traduit le fait que dans notre
contexte, le diagnostic de I’infection par le VIH est souvent fait tardivement. De
méme les critéres d’initiation du traitement ARV auparavant au seuil de CD4

inférieur ou égal a 200 cellules/mm’ pourraient expliquer nos résultats [44].

A la derniére consultation, le taux de CD4 avait augmenté de 361,5 + 2483
cellules/mm’ en moyenne chez 97,7% des patients. Ceci est le reflét de
I’efficacité du traitement dont 1’un des objectifs est de restaurer et de préserver
la fonction immunitaire [44]. Par contre, chez 7 patients (2,3%) le taux de CD4

avait baissé.
3.3. La charge virale

La charge virale plasmatique ¢tait indétectable chez 71,1% des patients
infectés par le VIH-1. Ceci traduit I’efficacité du traitement ARV, en temoigne
aussi ’augmentation moyenne du taux de CD4.

Ce résultat est supérieur a celui de Tianhoun au Burkina Faso qui trouvait une

charge virale indétectable chez 58,4% de ses patients [59].

3.4. Les anomalies métaboliques et de la pression artérielle

Dans notre étude, une dyslipidémie a été retrouvée chez pres de la moitié
des patients (49%) sous traitement ARV. Il s’agissait de troubles lipidiques dont
I’¢lévation du cholestérol total (31%), la baisse du HDL-cholestérol (20%),
I’¢lévation des triglycérides (24%) et d’une hyperglycémie a jeun (14%).

Notre fréquence est proche de celui de Thiébaut qui trouvait une prévalence
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globale de 54% [58]. Mais, elle est supérieure a la fréquence de 41% rapportée
par Sawadogo au Burkina Faso [57] dans une étude des FDRCV associés aux
traitements ARV.

Une PAS > 140 mmHg et/ou une PAD > 90 mmHg a ¢ét¢ mesurée chez
15,3% des patients. Cette proportion est inférieure a la fréquence de 19,7%
d’HTA rapportée par Tianhoun au Burkina Faso dans une étude de prévalence
des anomalies de la fonction rénale chez les PVVIH [59]. Elle est aussi
inférieure a la prévalence de 23% rapportée dans la population générale de la
ville de Ouagadougou [49]. Des ¢tudes indiquent cependant, que la prévalence
de ’HTA chez les PVVIH serait plus ¢levé que dans la population générale du
fait de facteurs tels les dyslipidémies, le vieillissement précoce et le traitement

par les ARV [12, 13, 18].

3.5. La nature et la durée du traitement ARV

Dans notre série, tous les patients étaient sous trithérapie. Les schémas

thérapeutiques a base d’AZT-3TC-NVP, d4T-3TC-NVP et AZT-3TC-EFV
¢taient les plus fréquemment représentés chez respectivement 32,3%, 26,3% et
14,3% des patients. Ces prescriptions sont en conformité avec les schémas
recommandés en premicre ligne de traitement ARV au Burkina Faso [44].
Ces molécules ont longtemps constitu¢ la base de la thérapeutique ARV de
premiere intention dans la plupart des pays en développement. Mais compte
tenue de leur toxicite, certaines molécules ne sont plus recommandées. Il en est
ainsi de la d4T qui est en cours de retrait au Burkina Faso selon un plan de
dénomm¢é « plan de dévolution ».

La durée moyenne du traitement ARV dans notre étude était de 54 + 3,5
mois avec des extrémes de 6 et 177 mois. Les patients ont donc souvent, une
longue expérience du traitement ARV. Ceci interpelle les prescripteurs sur la

nécessité d’une recherche active des effets indésirables a long terme des ARV.
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IV.4. La lipodystrophie

4.1. Prévalence de la lipodystrophie

Dans notre étude, la prévalence de la lipodystrophie était de 42,6%. La
prévalence de la lipoatrophie, la lipohypertrophie et le syndrome mixte était
respectivement de 25%, 10,3% et 7,3%. La prévalence de la lipodystrophie varie
d’une étude a l’autre. Au Rwanda, Mutimura trouvait une prévalence de 34%
[47]. Mercier au Sénégal [42] et Zannou au Bénin [65] trouvaient
respectivement des prévalences de 31,1% et 30%. Dans la cohorte Aquitaine en
France [58], 38% des patients présentaient des signes de lipodystrophie dont
16% de lipoatrophie, 12% de lipohypertrophie et 10% de syndrome mixte.
Pujari en Inde [53] trouvait une prévalence de 46,1%. Miller en Australie
trouvait une prévalence plus élevée de 53% de lipodystrophie dont 31% de
lipoatrophie, 14% de lipohypertrophie et 55% de syndrome mixte [43].

Cette différence des prévalences est attribuable en partie au fait qu’il
n’existe pas actuellement de définition consensuelle de la lipodystrophie mais
¢galement, a la variété des schémas thérapeutiques utilisés et a la durée

d’exposition aux médicaments ARV [27].

4.2. Facteurs associés a la présence d’une lipodystrophie

4.2.1. Age et sexe

Dans notre étude, les patients présentant une lipodystrophie avaient un age
moyen de 43 ans. Notre résultat est proche de ceux de Zannou [65] et Mutimura
[47] qui trouvaient un 4ge moyen respectivement de 38 ans et 39,4 ans.

En analyse univariée, un age supérieur a 42 ans était associ¢ de fagon
significative a 1’existence d’une lipodystrophie (p=0,0005) et a celle d’une
lipoatrophie (p=0,004). Ce résultat est simillaire a celui de nombre d’auteurs

[47, 53, 58, 65]. Cependant, il n’était pas associ¢ a la lipohypertrophie (p=0,67).
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Aussi, en analyse multivariée, 1’age ne restait seulement associé¢ qu’a la présence

d’une lipodystrophie (p=0,003).

Dans notre ¢étude, le sexe féminin était associé¢ de fagon significative aussi
bien en analyse univariée que multivarivée a la présence d’une lipohypertrophie
(p=0,0003 et 0,009 respectivement) et le sexe masculin a celle d’une
lipoatrophie (p=0,0004 et 0,02 respectivement). Cela peut étre attribuable a des
différences physiologiques liées au sexe. Une précédente étude a ainsi évalué le

risque pour chaque sexe de développer une lipodystrophie [20].

4.2.2. L’indice de masse corporelle

Dans notre étude, ’indice de masse corporelle moyen était de 23,3 Kg/m®
dans le groupe de patients présentant une lipodystrophie. L’IMC était associ¢ de
facon significative ala lipodystrophie (p=0,003).

Particulierement, un IMC inférieur ou égal a 25 était associé a la présence d’une
lipoatrophie (p=0,02). De méme, un IMC supérieur a 25 ¢tait plus associ¢ a la
lipohypertrophie (p<0,001). Le méme constat a ¢ét¢ fait par Griensven au
Rwanda [26] dans une ¢tude de prévalence de la lipoatrophie parmi les patients
sous traitement de 1°° ligne et par Thiébaut dans la cohorte Aquitaine en France
[58]. Cela pourrait s’expliquer par I’intervention du poids dans le calcul de
I’IMC. Les changements de volume de la graisse corporelle (perte ou
accumulation) influent sur le poids et la valeur de P'IMC. Une étude a ainsi
montr¢ la relation entre les changements de volume de la graisse
corporelle et I'IMC [64].

En analyse multivari¢e, un IMC > 25 Kg/m® multiplierait par 2 le risque de
survenue d’une lipodystrophie (Odd Ratio=2,2(1,2-3,8) et p=0,0004) et par 1,5
celle d’une lipohypertrophie (Odd Ratio=1,5(1,3-1,9) et p<0,001).
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4.2.3. Le mode de vie

Dans notre étude, en analyse univariée une consommation d’alcool était
associée de fagon significative a la lipodystrophie (p=0,02) de méme que la
pratique de sport (p=0,02). Mais, en analyse multivariée il n’existait pas
d’association significative. Zannou [65] et Miller [43] qui ont traité du sujet
dans leur étude ont abouti aux mémes constats. Par contre Eholié trouvait que
I’absence de sport ¢était associée significativement a la survenue de
lipodystrophie [14] (p=0,001). Cette divergence de nos résultats pourrait
s’expliquer par le fait que dans notre €tude, la majorité (80%) des patients qui
pratiquait le sport ont présenté une lipodystrophie. Il se pourrait que le sport
pratiqué par nos patients ne se faisait pas a une fréquence et a une durée
suffisante de sorte a avoir un impact significatif sur la survenue d’une

lipodystrophie.

4.2.4. Le stade clinique des patients

Dans notre série, 100% des patients au stade clinique 4, 58,8% de ceux au
stade clinique 3, 22% de ceux au stade 2 et 40,5% de ceux au stade 1
présentaient une lipodystrophie
En analyse univariée et multivariée, nous n’avons pas trouvé une liaison
statistiquement significative entre le stade clinique de ’infection par le VIH et
I’existence d’une lipodystrophie. Le role de la sévérité¢ de I’infection par le VIH
dans la survenue d’une lipodystrophie semble ne pas faire de consensus. En
effet, notre constat est similaire a celui de Zannou [65] et celui de Mercier [42]
qui aussi, ne trouvaient pas de corrélation entre I’état clinique du patient au
moment de I’initiation du traitement ARV et la lipodystrophie. Cependant,
d’autres auteurs pensent que la survenue d’une lipodystrophie serait en relation
avec un stade clinique avancé de D’infection par VIH au début du traitement

ARV [43, 58].
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4.2.5. Le taux de CD4 initial

Prés de 45% des patients présentant la lipodystrophie dans notre ¢tude,
avaient un taux de CD4 <200 cellules/mm’ & I’initiation du traitement ARV.
En analyse univariée, il n’existait pas de liaison statistique significative entre un
taux de CD4 < 200 cellules/mm’ et I’existence d’une lipodystrophie (p=0,47).
Notre constat est similaire a celui de Zannou [65] et celui d’Eholi¢ [14].
D’autres auteurs avaient fait le méme constat mais, pour des valeurs de taux de
CD4 < 500 cellules/mm’ [42, 53, 58].

Cependant dans notre ¢tude, en analyse multivariée, un taux de CD4 > 200
cellules/mm’ était associé a la présence d’une lipoatrophie (p=0,01). Griensven
trouvait un résultat comparable au noétre mais pour une valeur de CD4 > 150

cellules/mm’ [26].

4.2.6. La durée d’exposition aux molécules antirétrovirales

Dans notre ¢étude, la durée moyenne du traitement ARV ¢était de 54 mois.
Cette durée moyenne d’exposition au traitement ARV était de 71 mois chez les
patients lipodystrophiques.

En analyse univariée et multivariée, une durée d’exposition aux ARV supérieure
a 54 mois était associée de fagon significative a I’existence d’une lipodystrophie
(p<0,001). Notre résultat est en phase avec nombre d’¢tudes précédentes qui
trouvaient également qu’une longue exposition aux ARV était associée a la
survenue de la lipodystrophie [26, 40, 42, 43, 46, 58].

La littérature rapporte que la toxicité¢ de certains ARV induit entre autres une
dysfonction mitochondriale et un stress oxydant qui sont a 1’origine de la
survenue du syndrome lipodystrophique [6, 9]. De ce fait, une longue exposition
a ces molécules favoriserait la survenue de ce dysfonctionnement, ce qui

pourrait expliquer les résultats auxquels nous avons abouti.
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4.2.7. Le traitement antirétroviral

Dans notre étude, la lipodystrophie a été observée avec tous les schémas de
traitement. Il en était de méme dans la cohorte Aquitaine en France [58].

L’AZT et la d4T appartenant a la classe des INTL, incriminée [55] dans la
survenue de la lipodystrophie ont ¢été retrouvés chez les patients
lipodystrophiques respectivement dans 34,6% et 63,6% des cas.

En analyse univariée et multivariée, seule la d4T était associée de fagon
significative a la présence d’une lipodystrophie (p=0,001 et 0,04
respectivement) et particuliecrement a celle d’une lipoatrophie (p=0,02).

La lipoatrophie a ¢été diagnostiquée chez 34,2% des patients sous d4T-3TC-

NVP et 16,5% des patients sous AZT-3TC-NVP (p=0,05) et la lipohypertrophie
dans respectivement 10,1% et 7,2% des cas (p=0,31).
Nos résultats sont proches de ceux de Pujari [53] qui, lui aussi, ne trouvait une
association significative qu’entre 1’utilisation de la d4T et la survenue d’une
lipoatrophie (p=0,04) et pas d’association entre [’utilisation de schémas
thérapeutiques tels ’AZT-3TC-NVP, le d4T-3TC-NVP et la survenue d’une
lipodystrophie. Egalement, Griensven [26] dans une étude de prévalence de la
lipoatrophie faisait le méme constat ; 31,4% des patients sous d4T présentaient
une lipoatrophie (p=0,019). De méme, Mercier [42] dans son étude trouvait
qu’une exposition au d4T supérieure a 6 mois était associée de facon
significative a la survenue d’une lipodystrophie (p=0,004).

En effet, dans la littérature, une baisse de I’ADN mitochondrial (ADNmt)
est retrouvée dans toutes les études chez les patients sous Stavudine alors que,
les autres INTI modifient peu le taux d’ADNmt [39, 28]. Ceci pourrait donc

expliquer nos résultats.

Dans notre série, 52,2% des patients ayant des schémas thérapeutiques

contenant un [P présentaient un syndrome lipodystrophique. Notre proportion
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est supérieure a celle rapportée dans 1’étude Lipo-Afri (43,9%) [14] et a celle de
Thiébaut (37%) [58].

De méme le pourcentage de lipohypertrophie était plus €levé chez les patients
sous IP. Mais, une liaison significative entre la présence d’une lipodystrophie et
I’utilisation d’IP n’a été trouvée ni en analyse univariée (p=0,07) ni celle
multivariée (p=0,2). Cependant des ¢études trouvaient une association
significative [42, 43, 58]. En effet, La relation entre IP et lipodystrophie est
connue. Les IP entraineraient un stress oxydant et une hypertrophie du tissu

adipeux [6, 8].

Dans notre échantillon, les patients sous NVP présentaient plus de
lipodystrophie que ceux sous EFV, dans respectivement 40,3% et 38,4% des
cas. Ce constat est similaire a celui de Mutimura [47] qui trouvait, que
I’utilisation d’EFV était associée a une prévalence plus faible de lipodystrophie
soit 15,4%.

Par ailleurs, en analyse univariée, il n’existait pas de liaison statistiquement
significative entre 1’utilisation d’INNTI et la présence d’une lipodystrophie
(p=0,27 pour I’EFV et p=0,38 et 0,49 respectivement pour la lipohypertrophie et
la lipoatrophie avec la NVP). Ce résultat est aussi le méme en analyse
multivariée. En effet, des études antérieures qui ont statué sur la question des
INNTTI et leur relation avec la lipodystrophie, ont abouti a la conclusion que les
INNTI ont des effets plus favorables sur la redistribution de la masse grasse

[41, 50].
4.2.8. Les localisations de la lipodystrophie

Dans notre ¢chantillon, la lipodystrophie a concerné fréquemment certaines
régions du corps que d’autres. Ainsi, le visage était concerné dans 59,3% des
cas. L’abdomen, les jambes et les fesses étaient concernés respectivement dans

32%, 30%, 23,4% des cas, tandis que les bras, la région cervicale, les seins et le
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pubis étaient touchés respectivement a hauteur de 14%, 5%, 3,1% et 0,78%. Nos
pourcentages difféerent de ceux de Mutimura [47] et de Thiébaut [58] qui
trouvaient que 1’abdomen était le plus concerné par la lipodystrophie par
rapport aux autres parties du corps respectivement dans 84% et 20,7% des cas,
suivi des jambes pour le premier (70%) et du visage pour le second (20%). Cette
différence des pourcentages serait attribuable a la grande différence de nos
prévalences. En effet, dans la présente étude la prévalence de la lipoatrophie
¢tait tres €levée suivie de celle de la lipohypertrophie (25% et 10,3%) contre des
prévalences respectives de 9% et de 19% dans I’étude de Mutimura au Rwanda

[47], de 16% et 12% dans celle de Thiébaut en France [58].

4.2.9. Impact des lipodystrophies sur la vie des patients.

Dans notre ¢étude, la grande majorité des personnes ayant constat¢ un
changement morphologique de leur corps (81%) estimait que les lipodystrophies
avaient un impact négatif sur leur vie en général. Seuls 19% des patients disaient
que celles-ci n’ont aucun impact sur leur vie. Caudray [11] dans son étude
retrouvait un impact négatif des lipodystrophies chez 87% des patients.

Les femmes (66%) éprouvaient plus de difficultés que les hommes, sans
doute parce qu’elles sont plus regardantes sur la forme de leur corps. En effet,
les hommes et les femmes pergoivent différemment ces changements corporels.
Pour un homme 1l peut paraitre facile d’accepter les modifications
morphologiques souvent considérées comme des signes d’une maladie. Par
contre pour une femme, ces changements corporels semblent affecter avant tout
leur féminite.

Aussi, certains patients (3,2%) convaincus du lien entre la lipodystrophie et
les thérapies antiretrovirales ont déclaré étre inobservants au traitement. Mais,
aucun patient n’aurait arrété son traitement du fait de la lipodystrophie.

L’absence d’auto-administration et d’anonymat du questionnaire pourrait avoir
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influé sur les réponses de nos enquétés, qui n’ont pas voulu déclarer devant leur
médecin traitant une inobservance ou une interruption du traitement. En effet,
des études ont montré que les lipodystrophies peuvent avoir un impact sur
I’observance du traitement et méme aller jusqu’a 1’arrét de la prise des

médicaments ARV [11, 16, 51, 53].

IV.5. Le syndrome métabolique

5.1. La prévalence du syndrome métabolique

Dans notre étude, la prévalence du syndrome métabolique ¢€tait de 18%
selon les criteres de I’'IDF. Ce résultat est similaire a celui d’Eholi¢ dans 1’étude
Lipo-Afri qui trouvait un pourcentage de 17,8 avec la définition de I'IDF [14].
Mais, notre prévalence est plus ¢levée que celle de Samaras (14%) [54] et celle
de Zannou qui trouvait une incidence cumulative de 13% [65] avec la définition
de I'IDF. Des auteurs tels que Sawadogo au Burkina Faso [57], Jerico en
Espagne [30] et Biron en France [1] trouvaient des prévalences respectives de
14%, 17% et 19,9% avec la définition de la NCEP-ATP III.

En effet, la prévalence du syndrome métabolique est trés dépendante de la
définition utilisée. Cependant, la différence des résultats obtenus avec les mémes
criteres de définition (IDF) semble aussi liée a la nature des ARV utilisés et a la
durée d’exposition a ces molécules. Cette durée d’exposition aux ARV était plus
courte dans les ¢tudes de Zannou et Samaras (2 ans) contre 5 ans dans celle
d’Eholi¢ et une moyenne de 4,5 ans dans la notre. Cette fréquence élevée du
syndrome métabolique chez les PVVIH contribue a augmenter le risque

cardiovasculaire au sein de ce groupe de personnes déja vulnérables [27].
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5.2. Les facteurs associés a la présence d’un syndrome métabolique

5.2.1. Sexe et age

Dans notre échantillon, la prévalence du syndrome métabolique était plus

¢levée chez les femmes que chez les hommes.
En analyse univariée, le sexe féminin était associ¢ de facon significative a la
présence du syndrome métabolique (p=0,001). Ce constat était similaire a celui
de Zannou [65] et Samaras [56]. En effet, la littérature rapporte que
I’hypertrophie du tissu adipeux viscéral est plus fréquente chez les femmes que
chez les hommes [20] expliquant ainsi nos résultats.

Dans notre échantillon comme dans celui de Sawadogo [57] et de Jerico
[30], la prévalence du syndrome métabolique augmente avec I’age. La fréquence
du syndrome métabolique était significativement plus élevée chez les patients
ages de plus de 42 ans (p=0,04). Eholi¢, dans 1’étude Lipo-Afri [14] et Jerico
[30] faisaient le méme constat. Le vieillissement prématuré décrit chez les
patients infectés par le VIH pourrait expliquer nos résultats. En effet, le
vieillissement rend 1’organisme vulnérable a un certain nombre de maladies, de
comorbidités et de troubles métaboliques (dyslipidémie, diabete et résistance a
I’insuline). Ainsi, des ¢tudes ont montré que les patients infectés par le VIH
présentent 10 a 15 ans plus tot les mémes complications associées au
vieillissement que la population générale [12, 13].

Aussi, en analyse multivariée I’age et le sexe restent associés au syndrome

métabolique (p=0,02 et 0,008 respectivement).

5.2.2. I’indice de masse corporelle

Dans notre ¢étude, seulement 33,3% des patients ayant un syndrome
métabolique avaient un IMC normal. La proportion du syndrome métabolique

¢tait significativement plus élevée au sein du sous-groupe de patients ayant un
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IMC > 25kg/m” (p=0,04). Nos résultats sont en phase avec ceux d’Eholié [14],
Biron [1] et Jerico [30]. L’hypertrophie du tissu adipeux ou encore
I’accumulation de graisse notamment viscéral étant un ¢élément capital dans la
définition du syndrome métabolique, selon les critéres de I’IDF pourrait encore
expliquer nos résultats. Egalement, apres une régression logistique, I’'IMC reste
associ¢ de fagon significative au syndrome métabolique (p=0,008). Jerico [30]

quand a lui ne trouvait plus d’association apres une régression logistique.

5.2.3. Le mode de vie

Dans notre échantillon, la consommation de tabac, d’alcool et I’absence
d’activité sportive n’étaient pas associées de fagon significative a la présence
d’un syndrome métabolique (p=0,06 ; 0,33 ; 0,54 respectivement). Nos résultats
difféerent de ceux d’Eholié [14] qui trouvait que 1’absence d’activité sportive

¢tait associ€e a la survenue du syndrome métabolique.
5.2.4. La durée du traitement ARV

Dans notre étude, la proportion du syndrome métabolique était
significativement plus élevée apres 54 mois d’exposition aux ARV (p=0,01).
En effet, le role des ARV dans la survenue de troubles métaboliques est connu.
Ces troubles métaboliques liés a leur toxicité apparaissent a long terme au cours
de la période d’exposition. Ainsi, pourraient s’expliquer les résultats auxquels
nous sommes parvenus. Nos résultats sont en phase avec ceux de Thiébaut dans
la cohorte Aquitaine en France [58] et Sawadogo au Burkina Faso [57] mais a

des durées d’exposition différentes de la notre.
5.2.5. Le taux de CD4 initial

Dans notre série, la prévalence du syndrome métabolique était plus €levée
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au sein du sous-groupe de patients qui avaient un taux de CD4 < 200
cellules/mm” & I’initiation du traitement ARV .

En analyse univariée et multivariée, il n’existait pas de liaison statistique
significative entre le taux de CD4 a I’initiation du traitement ARV et la présence
d’un syndrome métabolique (p=0,23). Mais, nos résultats sont différents de ceux

d’Eholi¢ qui trouvait une association significative a un seuil de taux de CD4

plus bas [14].

5.2.6. Le traitement ARV

Dans notre ¢étude, le syndrome métabolique a été observé chez 17,8% et
14,8% des patients respectivement sous d4T et AZT. En effet, dans la
littérature, il en ressort que parmi les INTI, les analogues de la thymidine en
particulier la Stavudine, peuvent &tre responsables d’une dyslipidémie
généralement modérée [38]. Ceci pourrait donc expliquer nos résultats.
Mais, il n’existait pas une liaison statistique significative entre [’utilisation
d’INTI et Dexistence d’un syndrome métabolique (p=0,36 et 0,12
respectivement pour la d4T et ’AZT). Nos résultats sont similaires a ceux

d’Eholié [14].

Dans notre ¢tude, le syndrome métabolique a fréquemment concerné plus
de patients sous EFV (14%) que ceux sous NVP (6,7%).
Mais, nous n’avons pas trouvé une association significative entre ’utilisation
d’INNTI (NVP et EFV) et la présence d’un syndrome métabolique (p=0,10 et
0,24 respectivement). Cependant, dans 1’étude Lipo-Afri le constat était autre.

Une association statistiquement significative avait été trouvée avec p=0,01 [14].

Dans notre échantillon, la prévalence du syndrome métabolique était
significativement plus ¢élevée chez les patients sous IP (p=0,01). Nos résultats

sont similaires a ceux de Thiébaut [58], Eholi¢ [14], Sawadogo [55] et Jerico
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[30]. En effet, il est admis que la majorité des IP perturbent les parametres
lipidiques et entrainent une ¢lévation des triglycérides, du cholestérol total et du
LDL-cholestérol ainsi qu’une augmentation de la glycémie et de I’insulinémie

mais a des degrés différents [5, 27, 37, 38].

Cependant, en analyse multivariée aucun des traitements comprenant un

INTI, un INNTI ou un IP n’était associé a la présence du syndrome métabolique.

5.2.7. La lipodystrophie

Dans notre étude, 24,2% des patients présentant une lipodystrophie avaient
¢galement un syndrome métabolique.
En analyse univariée, il existait une association de fagon significative entre la
lipohypertrophie, le syndrome mixte et la présence d’un syndrome métabolique
(p=0,002 et 0,02 respectivement). Ce constat est similaire a celui de Thiébaut
[58] et a celui de Zannou [65]. La littérature rapporte en effet, que les
dyslipidémies sont associées mais pas toujours a une lipodystrophie (plus
volontier une hypertrophie qu’une atrophie du tissu adipeux) chez les patients
infectés par le VIH traités [7]. Aussi, de nombreuses €tudes faisaient le méme
constat [5, 10, 27]. Cependant, nous n’avons pas trouvé cette association en

analyse multivarice.
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Conclusion

Etude de la lipodystrophie et du syndrome métabolique chez les PVVIH sous traitement ARV

113



Il s’est agi pour nous, d’étudier les complications lipodystrophiques et le
syndrome métabolique liés au traitement ARV au sein d’une cohorte de patients
suivis a ’HDJ du CHUYO. Notre étude, a noté une forte prévalence du
syndrome lipodystrophique (42,6%) et du syndrome métabolique (18%). Le
traitement par les antirétroviraux hautement actifs a certes prolongé la survie des
PVVIH mais les exposant ainsi aux complications a long terme. Il s’agit surtout
des complications cardiovasculaires notamment les accidents vasculaires aigus
dus a l’accélération de Dartériosclérose dans cette population vieillissante.
Egalement, a cot¢ de ce risque vasculaire se grevent les changements
d’apparence physique, source de stigmatisation et d’auto stigmatisation. Car, si
les modifications morphologiques sont difficiles a vivre a cause du regard des
autres, elles le sont plus parce qu’elles rappellent aux personnes séropositives
leur statut vis-a-vis du VIH. Il est vrai que le bénéfice du traitement ARV
I’emporte sur les complications générées. Alors, il est donc judicieux de rendre
disponible les ARV moins toxiques et de sensibiliser d’avantage patients et
soignants afin de dépister et de traiter les sujets les plus a risque.

Par ailleurs, il est ¢évident que nous n’avons pas cerné¢ toute la
problématique de notre étude. Une étude d’incidence aurait permis de répondre
mieux a nos objectifs. Mais elle aura permis d’attirer I’attention sur la question
de la toxicité a long terme des ARV. Nous espérons alors que notre modeste
contribution aidera a nourrir d’autres réflexions sur les complications liées a la
thérapie antirétrovirale a long terme dans le but d’améliorer la prise en charge

des PVVIH.
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SUGGESTIONS
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v Au ministre de la santé

Doter réguliérement les structures de prise en charge en intrants pour le
suivi biologique et des moyens médico-chirurgicaux pour la prise en

charge de la lipodystrophie.

Faciliter I’acceés des PVVIH aux hypolipémiants tels la Pravastatine, la

Rosuvastatine et les fibrates.

Rendre plus accessibles les molécules moins toxiques telles le FTC,
I’ABC et le TDF préconisées dans le traitement de premicre intention
selon les nouvelles recommandations de I’OMS de méme que les IP jugés

moins déléteres (Atazanavir, Saquinavir...)

v’ Au personnel de santé

Veillez au reversement des patients sous Stavudine selon les directives du
Comité Ministériel de Lutte contre le VIH/SIDA et les IST (CMLS-

sant¢).

Redoubler de vigilance dans le dépistage des troubles métaboliques et des
FRCV chez tous les patients sous traitement ARV afin de prévenir les
complications cardiovasculaires et de corriger celles qui sont accessibles

a un traitement.
Faire un choix thérapeutique adapté en fonction des risques que présente
chaque patient.
Etre attentif aux plaintes des patients vis-a-vis des modifications de la

forme de leur corps.

v Aux personnes vivant avec le VIH

Veillez a la prise régulicre des ARV selon les prescriptions du médecin
traitant et éviter d’interrompre le traitement malgré 1’impact des

lipodystrophies sur la qualité de vie.

Etude de la lipodystrophie et du syndrome métabolique chez les PVVIH sous traitement ARV

116



Se référer toujours a son médecin traitant pour toute constatation d’une
modification morphologique de son corps.

Respecter toujours les rendez-vous des consultations pour le suivi

médical.
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ANNEXE 1 : liste complete des ARV disponibles en France en
début 2011

= Les Inhibiteurs Nucléosidiques et Nucléotidiques de la Transcriptase

Inverse (INTI).

Tableau XXXI : les inhibiteurs nucléosidiques et nucléotidiques de la

transcriptase inverse disponibles en France [33].

Dénomination Commune Internationale (DCI) Abréviation
Zalcitabine DDC
Zidovudine AZT
Didanosine ddI
Lamivudine 3TC
Stavudine d4T
Abacavir ABC
Ténofovir TDF
Emtricitabine FTC
Zidovudine + Lamivudine CBV
Zidovudine + Lamivudine + Abacavir TZV
Ténofovir + Emtricitabine TVD
Abacavir + Lamivudine KVX

Stavudine + Lamivudine

. Les Inhibiteurs Non Nucléosidiques de la Transcriptase Inverse
(INNTT) [33].
I1 s’agit de la Névirapine (NVP) , de I’Efavirenz (EFV) et de I’Etravirine (ETV)
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. Les Inhibiteurs de la Protéase (IP):

Tableau XXXII : les inhibiteurs de la protéase disponibles en France [33].

Dénomination Commune Internationale (DCI) Abréviation
Saquinavir SQV
Ritonavir RTV
Indinavir IDV
Nelfinavir NEFV
Amprénavir APV
Fosamprénavir FosAPV
Lopinavir + ritonavir LPV/r
Atazanavir ATZ
Tipranavir TPV
Darunavir DRV

- L’inhibiteur de fusion (IF) : Enfuvirtide (T20).

. L’inhibiteur d’intégrase (II) : Raltégravir (RAL)

- L’inhibiteur des corécepteurs CCRS5 : Maraviroc (MVC).
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ANNEXE 2 : définitions du syndrome métabolique [7, 32]

v' Définition selon les critéres de L’OMS

Le syndrome métabolique est défini par la présence d’une hyperglycémie a
jeun ou un diabéte connu ou encore la présence d’une insulinorésistance
associée a 2 des critéres suivants :

Tableau XXXIII : définition du syndrome métabolique selon les critéres de

IPOMS (1999)

Présence de diabéte ou une hyperglycémie a jeun
Criteéres ou une insulinorésistance + 2 des critéres suivant

Rapport tour de taille/ > 0,90 chez ’homme et > 0,85 chez la femme
tour de hanche

Triglycérides élevés ou Triglycérides > 1,5 g/LL ou HDL-cholestérol < 0,35

HDL-cholestérol bas g/L chez I’homme et < 0,39 g/L chez la femme
Excrétion albumine > 20 Eg/min

urinaire

Pression Artérielle > 140/90 mmHg ou traitement antihypertenseur

v' Définitions selon les criteres américains du NCEP/ATP III

Le syndrome métabolique est défini par 1’association de 3 des 5 critéres
suivants :

Tableau XXXIV : définition du syndrome métabolique selon les critéres
américains du NCEP/ATP III (2005)

Association de 3 des 5 critéres suivants

Criteres
Tour de taille > 102 cm pour les hommes
> 88 cm pour les femmes
Triglycérides > 1,5 g/L ou traitement soit > 1,7 mmol/l

HDL-cholestérol | < 0,40 g/L : hommes < 0,50 g/L : femmes soit
<1 mmol/l : hommes < 1,3 mmol/l : femmes

Pression PAS > 135 mmHg et/ou PAD > 85 mmHg ou traitement
Artérielle

Glycémie a jeun | > 1,1 g/L ou traitement soit > 6,1 mmol/l
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ANNEXE 3 : niveaux d’intervention pour I'hypertriglycéridémie [7]

Tableau XXXV : niveaux d’intervention pour I'hypertriglycéridémie

Niveaux d’intervention des Prise en charge

triglycérides

<2 g/l Pas de traitement

2a4¢g/l Mesures diététiques

>4 ¢/l Traitement par les Fibrates
(Fenofibrate, Gemfibrozil)

ANNEXE 4 : niveaux d’intervention pour I’hypercholestérolemie

Le LDL-cholestérol est le parametre lipidique pivot de la prise en charge.
L’objectif thérapeutique est d’obtenir un taux inférieur au seuil d’intervention.
Les statines entrainant une inhibition de la synthése du cholestérol, leur
prescription est ainsi justifice.

v' INTERVENTION DIETETIQUE ([7]

La prise en charge diététique est de regle des que le taux de LDL-cholestérol
excede :

- 1,6 g/L (4,1 mmol/L)

- 1,3 g/ (3,4 mmol/L) pour les sujets ayant deux autres facteurs de risque ou

ayant une maladie coronaire

v INTERVENTION MEDICAMENTEUSE [7]

- LDL-cholestérol > 2,2 g/L (5,7 mmol/L) pour les sujets sans autre facteur de
risque

- LDL-cholestérol > 1,9 g/L (4,9 mmol/L) pour les sujets ayant un autre facteur
de risque

- LDL-cholestérol > 1,6 g/L. (4,1 mmol/L) pour les sujets ayant deux autres

facteurs de risque
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- LDL-cholestérol > 1,3 g/L. (3,4 mmol/L) pour les sujets ayant plus de deux
autres facteurs de risque
- LDL-cholestérol > 1 g/L (2,6 mmol/L) pour les sujets ayant une maladie

coronaire ou un risque équivalent.

ANNEXE 5 : Indice ou score de Karnofsky

Score Capacités physiques du patient
100% Normal, aucune plainte, aucun signe de maladie.
90% Capable de réaliser les activités normales de la vie, signes

mineurs de la maladie.
80 % Capable de réaliser les activités normales de la vie avec effort.
70 % Capable de se prendre en charge.
60 % Incapable de mener une activité normale ou de travailler.
50 % Nécessite une aide occasionnelle, mais peut prendre en charge la

plupart de ses soins personnels.

40 % Nécessite une aide suivie et des soins médicaux fréquents.
30 % Handicapé, nécessite une aide et des soins particuliers.
20% Séverement handicapé, I’hospitalisation est indiquée, bien que la

mort ne soit pas imminente.
10% Hospitalisation nécessaire, tres malade, nécessite un traitement
de soutien actif

Moribond, processus fatal progressant rapidement.
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ANNEXE 6 : Fiche de collecte

I. Identité et antécédents du patient

N° de fiche
N° de dossier
Sexe : M F Age
Profession Adresse (tel)
Sérologie:  VIH1 VIH2 VIH 1+2
Date de découverte de l'infection VIH :
Stade clinique OMS au moment du Diagnostic :
ATCD Personnel : HTA DIABETE Dyslipidémie Obésité
Autres :
ATCD Familiaux : HTA DIABETE Dyslipidémie Obésité
Autres
Habitudes alimentaires et mode de vie :

*Tabac: oui non Alcool oui non

* Pratique sport : Non Oui |:|si oui préciser : Type de sport.............
(marche, jogging, ......... ) fréquence /semaine Duréedusport._
Traitement en cours. durée
I1. Informations sur le traitement
Date de début durée en mois
Les molécules : AZT 3TC DAT NVP EFV
RTV
LPVI/r ABC DDI TDF IDV FTC
Traitement de premiere ligne :  Oui Non
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Traitement de deuxiéme ligne :  Oui Non

Observance duttt: Bien peu mauvaise

III. Parametres Anthropométriques

Poids : kg taille : cm IMC:
Tour de taille [ ]cm  Tour de hanche [ ] cm
S:__ mm/hg

TAD:__ mm/hg

IV. Paramétres biologiques

TA

Taux de CD4 initial Dernier taux de CD4 (actuel)
Derniére C V : détectable indétectable
Cholesterol total LDL HDL
Triglycérides glycémie a jeun

V. Perception du patient

Avez-vous constaté une déformation/ Modification de votre corps depuis le début du

traitement ?

Non Oui Si oui

Date d’apparition des modifications corporelles/nombre

d’années

Lesquelles

- Qui & fait le diagnostic des modifications corporelles : Vous-méme............

Médecin/professionnel de santé....... Autres préciser......ccoovvveeieeeeeeenann,
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- Depuis I'apparition des LD le médecin a t'il changé votre TTT :
- Aviez-vous noté une amélioration apres le changement de traitement : Réelle

amélioration.......... Leger......... aucune amélioration.........................

VI. Implication psychosociale de 1a modification corporelle

- Les difficultés rencontrées

Stigmatisation Anxiété

Auto stigmatisation Perte de 'estime de soi
Dépression Perte d’emploi
Inobservance du ttt Arrét du tit

- Aviez-vous été informé des causes de I'apparition des LD ? Bien informé......
peu informé........ pas du tout.............

- Depuis I'apparition des modifications corporelle, que faites-vous :
*Rien .........

FSPOrt e

* Modification du régime alimentaire : Réduction des sucres......... Réduction des
graisses......... réduction de la quantité des repas............. Augmentation de la
quantité des repas........ Prise de complément nutritionnel (vitamines).............

- Y’a-t-il eu amélioration des LD depuis :
* la modification des habitudes sportives :  Oui Non

* la modification des habitudes alimentaires : Oui Non

VII. Données Cliniques

Le jour de la consultation le patient presente t-il des signes morphologiques de
lipodystrophie?
oul NON

Si oui précisez :

Fonte des boules graisseuse de Bichat

Aspect gréle des membres supérieur (du bras)

Etude de la lipodystrophie et du syndrome métabolique chez les PVVIH sous traitement ARV



Aspect gréle des membres inférieur
Atrophie des fesses
Phlébomegalie
Bosse de bison
Accumulation de la graisse au niveau dorso-lombaire
Comblement des creux sus claviculaires
Hypertrophie parotidienne
Hypertrophie mammaire
Augmentation du volume de I'abdomen
Troubles trophiques :

o Alopécie

e Diminution de la pilosité

Si autres modifications ou signes précisez :

Conclusion : Lipoatrophie Lipohypertrophie

Syndrome métabolique Lipodystrophie

Syndrome Mixte
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Image 1

Image 3 ‘ Image 4
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Image 5 Image 6

Légende :

Image 1 : homme de 43 ans présentant une lipoatrophie localisée au niveau des
membres supérieurs avec une saillie anormale des veines ou phlébomégalie. Il a

¢été sous le protocole D4T-3TC-NVP pendant 3 ans.

Image 2 : homme de 51 ans présentant une lipoatrophie au niveau du visage
avec perte des boules graisseuses de Bichat. Il était sous un schéma

thérapeutique comprenant la D4T pendant 5 ans.
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Image 3 ;4 ;5 : il s’agit d’'une méme personne. Femme de 36 ans présentant un

syndrome mixte fait d’une lipoatrophie au niveau des jambes (image 3), d’une
lipohypertrophie localisée au niveau de I’abdomen (image 4) et une bosse de
bison au niveau du cou (image 5). Elle a été traitée pendant 5 ans avec un
régime de traitement ARV comprenant la D4T. Un swicth de la DAT par AZT a

¢té fait il y’a 8 mois.

Image 6 : femme de 38 ans présentant une lipohypertrophie localisée au niveau
des seins. Elle a été traitée pendant 3 ans avec un régime de traitement
comprenant la DAT et est aujourd’hui sous un traitement de 2°™ ligne fait de

ABC-DDI-LPV/r depuis une année.

Image 7 : femme de 34 ans présentant une lipohypertrophie localisée au niveau
du mont du pubis. Elle €tait sous un régime de traitement comprenant la D4T

pendant 4 ans.
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RESUME

Etude de la lipodystrophie et du syndrome métabolique chez les patients infectés
par le VIH sous traitement antirétroviral suivis en ambulatoire a 1’Hopital de
jour du Centre Hospitalier Universitaire Yalgado Ouédraogo.

Objectif : étudier les complications lipodystrophiques et le syndrome
métabolique au sein d’une cohorte de patients infectés par le VIH et suivis a
I’Hopital de jour du service de Médecine Interne du Centre Hospitalier
Universitaire Yalgado Ouédraogo.

Patients et méthodes : il s’est agi d’une ¢étude transversale descriptive et
analytique sur une période de 8 mois incluant 300 patients infectés par le VIH
sous traitement ARV suivis a I’Hopital de jour du CHUYO de Ouagadougou. La
lipodystrophie a été diagnostiquée a I’examen clinique du patient a 1’aide des
mesures du poids, de la taille, du tour de taille et du tour de hanche. Le
syndrome métabolique a ¢été évalué en fonction des critéres de définition de la
Fédération internationale de Diabete (IDF) 2005.

Résultats : 1’d4ge moyen était de 42,1 ans. Les femmes étaient les plus
nombreuses avec un sex-ratio de 2,2. La durée moyenne du traitement ARV était
de 54 mois. Les schémas thérapeutiques les plus utilisés étaient 1’AZT-3TC-
NVP (32,3%), le d4T-3TC-NVP (26,3%) et ’AZT-3TC-EFV (14,3%). Les IP
¢taient utilisés chez 15,3% des patients.

On notait, une prévalence de 42,6% de lipodystrohie dont 25% de lipoatrophie,
10,3% de lipohypertrophie et 7,3% de syndrome mixte. La lipodystrophie était
plus fréquente au niveau du visage et aurait des répercutions sur la qualité de vie
chez 81% des patients. Les facteurs associés a la présence d’une lipodystrophie
étaient I’age > 42 ans (p=0,0005), I'IMC > 25kg/m* (p=0,003), la consommation
d’alcool (p=0,02), la pratique de sport (p=0,026), la longue durée au traitement
ARV (p<0,001) et le traitement ARV particulierement la d4T (p=0,001).

On notait également, une prévalence du syndrome métabolique de 18%. Les
facteurs associés a la présence du syndrome métabolique étaient 1’age > 42 ans
(p=0,04), le sexe féminin (p=0,001), ’'IMC > 25kg/m* (p=0,04), la longue durée
du traitement ARV (p=0,01), le traitement par les IP (p=0,01) et la présence
d’une lipodystrophie (p=0,01).

Conclusion : Ces résultats suggerent le retrait de certaines molécules ARV qui
présentent de nombreux effets secondaires déléteres au profit d’autres produits
moins toxiques.

Mots-clés : VIH, lipodystrophie, syndrome métabolique, prévalence
Auteur : YAMEOGO Bertille, (+226) 78411275, yambert2000@yahoo.fr)
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SUMMARY

Study of lipodystrophy and metabolic syndrome in patients infected by the HIV
under antiretroviral treatment (ART) followed in ambulatory at the Day Hospital
of the University hospital, Yalgado Ouédraogo.

Purpose: Study the lipodystrophic complications and metabolic syndrome
within patients' troop infected by HIV, followed at the Day hospital of the
department of Inner medicine of the University hospital, Yalgado Ouédraogo.

Patients and methods: It is a descriptive and analytical crosscutting study on a
period of 8 months including 300 patients infected by HIV under antiretroviral
treatment followed at the Day hospital of the University hospital, Yalgado
Ouédraogo of Ouagadougou. The lipodystrophy was diagnosed in the clinical
examination of the patient and with the measures of; weight, size, the waist
measurement and the hip measurement. The metabolic syndrome was estimated
according to the criteria of definition of the international Diabetes Federation
(IDF).

Results: The average age was of 42.1 years. Women were the most numerous
with a sex ratio of 2.2. The average duration of the ART treatment was 54
months. The most used therapeutic plans were; AZT-3TC-NVP (32.3%), d4T-
3TC-NVP (26.3%) and the AZT-3TC-EFV (14.3%). PI was used at 15.3% of
the patients. We noted prevalence of 42.6% of lipodystrohy with 25% of
lipoatrophy, 10.3% of lipohypertrophy and 7.3% of mixed syndrome. The
lipodystrophy was more frequent on the face and would have echoed on the
quality of life to 81% of the patients. Factors associated to the presence of a
lipodystrophy were; age > 42 years old (p=0.0005), body mass index (BMI) >
25kg/m* (p=0.003), alcohol consumption (p=0.02), practice of sport (p=0.026),
duration of the ART treatment (p<<0.001) and the ART treatment particularly the
d4T (p=0.001). We also noted prevalence of the metabolic syndrome of 18 %.
Factors associated to the presence of a metabolic syndrome were; age > 42 years
old (p=0.04), female sex (p=0.001), BMI > 25kg/m* (p=0.04), duration of the
ART treatment (p=0.01), the treatment by the PI (p=0.01) and presence of a
lipodystrophy (p=0.01).

Conclusion: These results suggest the withdrawal of some ART molecules that
present numerous noxious side effects for the benefit of the other less toxic
products.

Keywords: HIV, lipodystrophy, metabolic syndrome, prevalence.
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