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RESUME

Objectif : rapporter l'expérience de la prise en charge
intégrée de la coinfection VIH/ tuberculose dans un service
de référence de prise en charge du VIH/sida.

Matériels et méthodes : étude rétrospective réalisée en
39 mois chez les patients adultes co-infectés VIH-tuberculose
suivis dans le service des maladies infectieuses et tropicales
a Abidjan.

Résultats : Parmi 5550 patients ayant consulté, 717
présentaient une coinfection VIH /tuberculose soit une prévalence
de 13%. L’age moyen était de 40 £ 9,7 avec un sex ratio (H/F) a
0,8. Le poids moyen a l'initiation du traitement antituberculeux
était de 51 + 11 Kg. La triade fiévre, amaigrissement et toux
prédominait respectivement chez 703 (98%), 513 (71,1%) et
428 (59,7%) patients. La tuberculose extra-pulmonaire était
retrouvée dans 354 cas (49,4%). Chez 686 (95,7%) patients on
notait un VIH1. Le taux moyen de CD4 était de 155+ 173. Le
traitement antirétroviral comportait ’'association 2INTI + 1INNTI
dans 67,7 % des cas. L’évolution montrait un taux de succes
thérapeutique a 45,3% avec un taux de mortalité et de perdu
de vue respectivement de 31% et 20,4 %.

Conclusion : Notre expérience démontre que la prise en
charge intégrée VIH/tuberculose est effective dans notre
service et pourrait permettre de réduire la morbi-mortalité
des patients co-infectés.

Mots clés : Prise en charge intégrée, coinfection VIH/
tuberculose, Abidjan

SUMMARY

Objective: to report on the experience of integrated
management of HIV / TB co-infection in an HIV care service.

Materials and methods: Retrospective study, carried out
in 39 months in adult patients co-infected HIV-tuberculosis
followed in the service of infectious and tropical diseases in
Abidjan.

Results: Among 5550 patients who consulted, 717 had HIV
/ TB co-infections, a prevalence of 13%. The mean age was 40
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+ 9.7 with a sex ratio (M / F) of 0.8. The average weight at initiation of antituberculous
treatment was 51 * 11 Kg. Fever, weight loss and cough prevailed in 703(98%), 513(71.1%)
and 428(59.7%) patients respectively. Extra-pulmonary tuberculosis was found in 354
cases (49.4%). The average CD4 count was 155%173. Antiretroviral therapy included 2INTI
+ 1INNTI was found in 67.7% of cases. The evolution showed a therapeutic success rate
of 45, 33% with a mortality rate of 31% and 20% respectively.

Conclusion: Our experience shows that integrated HIV / TB management is effective
in our department and could reduce the morbidity and mortality of co-infected patients.

Key words: Integrated management, HIV / TB co-infection, Abidjan

INTRODUCTION

En 2017, 900 000 (9%) des 10 millions de cas de TB étaient des personnes vivant
avec le VIH (PVVIH). Parmi celles-ci, 72% vivaient dans la région africaine [WHO Global
tuberculosis report.2018 ]. La TB constitue 'une des principales causes de déces chez
les PVVIH dans les pays a ressources limitées, avec prés de 85% [Gupta et al. 2015
since ; Seyler et al. 2007 ; Fregonese et al. 2012]. Pour réduire le double fardeau de la
tuberculose et du sida, I’'Organisation mondiale de la Santé (OMS) a formulé en 2004,
des recommandations des programmes de lutte contre la tuberculose et ceux du VIH
[OMS 2004. Politique de Lutte Contre La Tuberculose et Le VIH].

Depuis 2010, la Coéte d’Ivoire (CI) a intégré la lutte conjointe TB/VIH dans 160 structures
de prise en charge de la TB. En 2015, l'incidence de la TB était de 103 cas pour 100.000
habitants et sur 22 879 cas de TB enregistrés, 5165 (24%) étaient des PVVIH. Entre
2010 et 2015, le pourcentage de conseil-dépistage du VIH chez les malades tuberculeux
est passé de 73 a 95%. Parallelement, les pourcentages de patients co-infectés TB/VIH
qui ont été mis sous traitement ARV et sous chimioprophylaxie au cotrimoxazole sont
passés de 44 a 79% et de 73 a 83%, respectivement [WHO Regional office for AFRICA.
Lutte contre la coinfection tuberculose/VIH 2016]. Pour apprécier la prise en charge de
la tuberculose dans les structures de prise en charge du VIH, le Service des Maladies
Infectieuses et Tropicales (SMIT) du CHU de Treichville d’Abidjan a été identifié comme
un centre de diagnostic et de traitement de la TB. L’objectif de la présente étude était de
rapporter les résultats de la mise en ceuvre de la prise en charge intégrée de la coinfection
Tuberculose/VIH dans un centre de référence de prise en charge VIH/SIDA (SMIT).

PATIENTS ET METHODES

Schéma et lieu d’étude

Il s’est agi d'une étude rétrospective menée au SMIT d’Abidjan. Ce service constitue
le Centre National de Référence de prise en charge, de Recherche et de Formation sur
le VIH/SIDA, travaillant en étroite collaboration avec plusieurs autres institutions du
pays, en Afrique et en Europe.

Population d’étude

La population d’étude était constituée de tous les patients adultes (age supérieur ou
égal a 18 ans), suivis dans le cadre de la prise en charge de la coinfection TB/VIH au sein
du Centre de Diagnostic et de Traitement de la TB, enregistrés dans la base de données
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du SMIT sur la période allant du 01 janvier 2010 au 31 mars 2013 et ayant un diagnostic
de TB et une sérologie VIH positive confirmée par Western Blot. Ces patients étaient, soit
en suivi actif au SMIT soit référé d'un autre centre, naifs d’ARV ou préalablement sous
ARV avant leur admission au SMIT.

Recueil des données

Le recueil des données a été effectué a l’aide d’une fiche standardisée comportant les
données sociodémographiques, la date de diagnostic de la tuberculose, le statut VIH, le
nombre de CD4 au diagnostic de TB, le traitement ARV, les formes de TB (pulmonaire,
extra pulmonaire, disséminée) et I'issue du traitement de la TB. Le bilan initial de la
coinfection TB/VIH comportait la recherche des BAAR (bacilles acido-alcoolo-résistants)
dans les crachats, la radiographie thoracique, I’échographie abdominale, les examens
histologiques pour les tuberculoses extra pulmonaires, le type de VIH, la numération
des lymphocytes CD4 et le régime thérapeutique ARV.

Définitions de la tuberculose

La démarche diagnostique et le traitement de la tuberculose ont été conduits en
conformité avec les directives nationales du Programme National de Lutte contre la
Tuberculose (PNLT) adaptées de celles de 'OMS et des recommandations de ’'Union
Internationale de lutte contre la tuberculose et les maladies respiratoires. Elles définissent
les cas de : Tuberculose pulmonaire positive a 'examen microscopique direct (TPM+) ;
Tuberculose pulmonaire négative a I’examen microscopique direct (TPM-) ; Tuberculose
extrapulmonaire (TEP) [WHO | International Standards for Tuberculosis Care.2010].

Définition du Syndrome de restauration immunitaire

Le syndrome de restauration immunitaire (SRI) a été défini comme tout cas de
tuberculose diagnostiqué ou s’aggravant dans les six premiers mois suivant le début
du traitement ARV méme en cas d’absence de la charge virale plasmatique ou de CD4
[Shelburne et al. 2002].

Prise en charge thérapeutique de la coinfection

Le traitement de la TB reposait sur les directives nationales de prise de la tuberculose
en vigueur en CI [PNLT Coéte d’Ivoire 2011]. Le traitement ARV était prescrit selon les
recommandations de ’'OMS 2010 en accord avec les directives nationales [WHO, and
Department of HIV/AIDS 2010]. La chimioprophylaxie par le cotrimoxazole était préconisée
chez les patients connus VIH avant le diagnostic de TB et aprés le diagnostic de TB/VIH.

L’issue du traitement de la tuberculose était classée selon les définitions de ’'OMS en
cing catégories : «guéri», «traitement complété», «décédé», «perdu de vue» ou «transféré».
Les patients en succés du traitement regroupaient les patients «guéris» et «traitement
complété» [WHO International Standards for Tuberculosis Care 2010].

Pour l'infection a VIH, I’évolution était appréciée sur le nombre de CD4 a la fin du
traitement antituberculeux, lorsque ce résultat était disponible.

Cah. Santé Publique, Vol. 17, n°2- 2018 64
© EDUCI 2018



Analyses statistiques

Les données ont été traitées et analysées a l’aide des logiciels Excel 2010 et Epi-Info
version 7.1. Les résultats ont été exprimés sous forme de moyenne et d’écart-type (ET)
pour les variables quantitatives. Les variables qualitatives ont été décrites en nombre et
en pourcentage.

RESULTATS

Population d’étude

Entre janvier 2010 et mars 2013, 5550 patients ont été admis au SMIT. Parmi eux,
717 cas de coinfection VIH/TB, soit une prévalence de 13%. (Figure 1). Leur 4ge moyen
(écart-type) était de 40 (9,7) ans. La tranche d’age la plus touchée était celle de 28-48 ans
(35,8%). La majorité était des femmes (sex-ratio H/F = 0,8), 92,7% résidaient a Abidjan,
43,8% vivaient en couple et 30,7% étaient sans emploi (Tableau I).

Nombre total de patients venus au
SMIT (2010-2013)

N =5550
| Patients exclus : ]
| - Mono-infection TB (n = 34) |
» - Enfants (n = 08)
| - VIH Négatif (n=1 580) |
\ - Mono infection VIH (n=3211)

Co-infection VIH/TB

n=717
Formes de Tuberculose Traitement antirétroviral
-TPM positive (n=213) - Prétraités (423)
-TPM Négative (n=150) - Naifs (227)
-TEP (n=354) - Non précisé (67)

SMIT : service des maladies infectieuses et tropicales ; TB : tuberculose ; TPM : Tuberculose
pulmonaire a microscopie, TEP : Tuberculose extra pulmonaire
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Figure 1 : Présentation de la population d’étude
Figure 1 : Presentation of study population

Tableau I : Caractéristiques sociodémographiques des patients co-infectés TB-VIH au SMIT de 2010 4 2013, n=717

Parameétres Fréquence Proportion (%)
Age Moyen (écart-type), année 40 (9,7)

Sexe

Homme 317 44 2

Femme 400 55,8
Résidence

Abidjan 665 92,7

Hors d’Abidjan 52 7,3

Situation matrimoniale

Célibataire 254 35,4
En couple 314 43,8
Veuf (ve) 2 0,3
Divorceé(e) 27 3,8
Non précisé 120 16,7
Profession

Sans emploi 220 30,7
Etudiant 19 2,7
Libéral 84 11,7
Ouvrier 41 5,7
Cadre 38 5,3
Non précisé 315 43,9

SMIT : Service des maladies infectieuses et tropicales d’Abidjan ; TB : Tuberculose

Données cliniques, immuno-virologiques

A Tlinclusion, tous les patients étaient symptomatiques, les symptoémes fréquents
étaient dominés par la triade connue : fiévre (98,0%), amaigrissement (71,5%) et toux
chronique (59,7%). Les autres symptomes étaient les adénopathies périphériques (58,6%)
et les hémoptysies (23,6%). Sur les 717 patients, 704 (98,2%) étaient des nouveaux cas
de TB, 363 (50,6 %) présentaient une tuberculose pulmonaire dont 213 (58,7%) cas de
tuberculose a microscopie positive, 354 (49,4%) présentaient une TB extrapulmonaire. La
tuberculose disséminée (atteinte de plusieurs organes) a été retrouvé chez 149 (20,7%).
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Le VIH-1 était retrouvé chez 686 (95,7%) patients. A I'inclusion, 365 (50,9%) patients
avaient des CD4 disponibles. Le taux de CD4 moyen (écart-type) était de 155 (173) cellules
/mm?® et la médiane de 94 cellules /mm? avec les extrémes [1-1094] (Tableau II).

Tableau II : Répartition selon les données cliniques et immuno-virologiques, n=717

Parametres Fréquence Proportion (%)

Poids moyen (écart-type) en kg 51 (11)

Signes cliniques a I'inclusion

Amaigrissement 513 71,5
Toux 428 59,7
Adénopathies 420 58,6
Douleur thoracique 16 2,2
Troubles de la conscience 51 71
Dyspnée 33 4,6
Type de patient

Nouveau 704 98,2
Rechute 9 13
Reprise de traitement 3 0,4
Echec 1 0,1

Formes cliniques de la tuberculose

TPM positive 213 29,7
TPM négative 150 20,9
TEP 354 49,4
TB disséminée 149 20,7
Statut VIH

VIH-1 686 95,7
VIH-2 20 2,8
VIH Dual 11 1,5
Taux de CD4 en cellules/mm?

Disponible 365 50,9
<100 187 26,1
100-350 128 17,8
>350 50 7,0

TPM : Tuberculose pulmonaire a microscopie ; TEP : Tuberculose extra pulmonaire,

TB disséminée (atteinte de plusieurs organes)
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Données thérapeutiques et évolutives

Deux-cent-vingt-sept patients (31,7%) avaient une infection VIH révélée a 'occasion
du diagnostic de la tuberculose. Parmi les 490 patients connus infectés par le VIH, 423
(86,3%) avaient eu accés a un traitement ARV, dont 215 (50,8%) étaient en échec de
leur lére ligne. Le nombre de patients en situation de SRI probable a été estimé a 208
(49,2%) cas parmi les 423 patients prétraités avec un délai moyen (écart-type) de survenue
du SRI a 46 (7) jours. Seulement 187 (21%) patients sur 717 avaient bénéficié d’'une
chimioprophylaxie au cotrimoxazole. La thérapie antirétrovirale a été introduite apres
Iinitiation du traitement antituberculeux, dans un délai moyen (écart-type) de 16 (2,3)
jours. La combinaison a base de tenofovir ou zidovudine, lamivudine ou emtricitbine et
efavirenz était la plus prescrite (67,8%) chez les naifs. Les régimes ARV de seconde ligne
était majoritairement a base d’Inhibiteur de Protéase boosté par le ritonavir (83,7%) chez
les sujets antérieurement sous ARV au moment du diagnostic de la tuberculose.

Au sixiéme mois de suivi (M6), 325 (45,3%) des patients étaient en succes thérapeutique
(traitement complété ou guérison), 222 (31,0%) étaient décédés, 146 (20,4%) étaient
perdus de vue et 24 (3,3%) ont été transférés dans un autre centre avant la fin du 6éme
mois. (Tableau III).

Tableau III: Répartition selon les données thérapeutiques et évolutives, n=717

Parametres Effectif Proportions(%)

Prophylaxie Cotrimoxazole

Oui 187 26,1
Non 530 73,9
Antituberculeux

-2RHZE/4RH 704 98,2
-2RHZES/1RHZE 13 1,8

Traitement antirétroviral
Naifs 227 31,7
Prétraités 423 68,3

Schéma ARV proposé chez les naifs

2IN +EFV 154 67,7
3IN 10 4,4
2IN+1IP/r 09 4,0

Schéma de modification des ARV
chez les prétraités

2IN +1IP/r 190 83,7
2IN+ EFV 10 44
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NP 27 11,9

Issues du traitement antituberculeux

Guérison 213 29,7
Traitement complété 112 15,6
Déces 222 31,0
Perdu de vue 146 20,4
Transfert 24 3,3

R= rifampicine, H= isoniazide, Z= pyrazinamide, E= éthambutol, S= streptomycine, NP= non précisé
IN : inhibiteur nucléosidique ou nucléotidique

INN : inhibiteur non nucléosidique

IP/r : Inhibiteur de protéase boosté par le ritonavir (Lopinavir ou Saquinavir 250mg)

Succes thérapeutique (guérison + traitement complété) = 45%

DISCUSSION

Cette étude a permis une actualisation de données épidémiologiques, cliniques
et évolutives sur la coinfection VIH/TB au SMIT. Elle présente quelques limites qu’il
convient de souligner. Son caractére monocentrique et rétrospectif, rendait difficile
I'extrapolation des résultats a I'ensemble des patients co-infectés VIH/TB en Coéte d’Ivoire.
Certaines données cliniques et biologiques essentielles (CD4 et charge virale VIH), étaient
incomplétes. Malgré ces limites, ce travail a permis de déterminer la prévalence de la
coinfection VIH/TB parmi les patients admis au SMIT, de préciser la grande variété des
formes de tuberculose dans cette population et de présenter les résultats globaux de la
prise en charge des patients. La prévalence globale de la coinfection TB/VIH dans cette
étude est proche de celles rapportées dans des cohortes au Brésil en 2014 et en Afrique
du Sud en 2004-2007 ou 15 a 16% des patients VIH étaient traités pour une tuberculose
pulmonaire [Westreich et al. 2009 ; Saraceni et al. 2014]. Mais, cette prévalence est
supérieure a celle de 9% rapportée par Soumaré a Dakar en 2008 [Soumaré et al. 2008.
L’objectif national du traitement antituberculeux est d’atteindre au moins 85% de guérison
selon le plan national stratégique de lutte contre la tuberculose 2012-2015. Dans la
présente étude, le taux de succes (guéri et traitement complet) est plus faible (45%)
que ceux retrouvés au plan national (80%) sur l'ensemble des cas (PNSLT 2012-2015.)
. De méme, ce taux était plus faible que celui retrouvé dans une étude multicentrique
menée dans trois pays (Cambodge, Sénégal, RDC) ou le taux de succeés était de 71,4%
[Koole et al. 2011]. Cependant, ce résultat est proche des 48,8% de succés thérapeutique
rapporté par Déguénonvo et col en 2017 au Sénégal [Déguénonvo et al. 2017]. Dans notre
étude, 67,7% des patients naifs avaient initié le traitement ARV avec une combinaison
associant deux INTI & un INNTI, conformément aux directives nationales de prise en
charge de la co-infection VIH/TB en Coéte d’Ivoire [PNLT 2011]. Ce taux de couverture
de ce schéma fortement recommandé par ’'OMS, reste supérieur a celui retrouvé dans
les pays a revenu faible et intermédiaire qui montre un taux de 50% en 2010 et a celui
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de Ferroussier et al qui ont rapporté un taux de 42% au Bénin [Ferroussier et al. 2013].
La proportion de patients ayant présenté une aggravation paradoxale probablement en
relation avec un syndrome de restauration immunitaire était de 23%, du méme ordre
que le taux de 25% retrouvé par Kassi et al [Kassi et al. 2005]. Le traitement ARV a
été institué en moyenne 2 a 4 semaines apres le début du traitement antituberculeux,
conformément aux recommandations OMS en vigueur. Dans cette étude seule, 49,1 %
des patients disposaient de données sur les taux de CD4 et 26,1% avaient bénéficié d’'une
prophylaxie au cotrimoxazole. Plusieurs faits pourraient expliquer la faible couverture de la
chimioprophylaxie cotrimoxazole retrouvée dans cette étude par rapport aux couvertures
nationale de 76% et de 95% rapportées dans d’autres pays africains [Ferroussier et al.
2013; Lawn et al. 2013]. Dans tous les cas, le fait le plus probable semble étre lié aux
données manquantes inhérentes aux études rétrospectives. Ce constat a été également
rapporté par d’autres auteurs [Lawn et al. 2013; Zolopa et al. 2009.

Les déces chez les patients co-infectés VIH/TB surviennent de facon précoce avec un
taux élevé durant les deux premiers mois apres le diagnostic de tuberculose selon certaines
études[Gesesew et al. 2016; Fielding et al. 2015]. Il était de 31% dans la présente étude.
Cette forte mortalité s’expliquerait par la particularité du SMIT qui demeure un service
de dernier recours ou sont référés de nombreux patients prétraités dans d’autres sites,
des patients en échec avec un long itinéraire thérapeutique. Le fait que cette mortalité
survienne le plus souvent chez les patients tuberculeux fortement immunodéprimés
prenant des ARV, pourrait étre interprété comme un phénomeéne de restauration
immunitaire, ce d’autant plus que certains patients prennent les deux traitements de facon
rapprochée d’ou l'intérét d’'une thérapie préventive a l'isoniazide pour une tuberculose
latente chez les patients immunodéprimés. C’est ce que recommande I’'OMS a la lumiére
des résultats de l’essai Temprano montrant une réduction de 37% a 3 ans du taux de
déces chez les patients infectés par le VIH sous chimioprophylaxie a l'isoniazide [Badje
et al. 2017]. Ainsi, le contexte de la majorité des décés (survenue précoce, CD4 bas,
présence d’autres infections opportunistes telles que la cryptococcose neuroméningée)
est parfaitement compatible, malgré 'absence de la charge virale plasmatique, avec le
diagnostic de syndrome inflammatoire de reconstitution immunitaire. En ce qui concerne
les perdus de vue, leur taux était plus élevé dans notre étude (20%) par rapport au taux
de 15% observé au Bénin en 2012 [Agodokpessi et al. 2012]. De nombreux facteurs de
risque de perdus de vue sont connus : la lassitude aux ARV, I’éloignement du domicile, le
colt des moyens de transport, les difficultés d’accessibilité aux centres de traitement, le
poids de certaines pratiques religieuses. De plus, certains perdus de vue sont des déces
a domicile dont la déclaration n’est pas toujours faite aux médecins traitants.

CONCLUSION

La prise en charge conjointe de la coinfection VIH/TB est effective au SMIT malgré les
difficultés rencontrées. Notre expérience montre que l’accessibilité précoce des malades
aux structures de prise en charge conjointe est une exigence pour la réduction de la
mortalité et des perdus de vue.

Conflit d’intérét

Les auteurs déclarent n’avoir eu aucun conflit d’'intérét dans la conception et la
valorisation de cette étude
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