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Résumé

L’infection aVIH et particuliérement sa transmission verticale constituent un probléme de santé publique
pour les pays de I’ Afrique Subsaharienne. La plupart des infections a VIH chez les enfants de moins de
15 ans sont dues a la transmission-mere-enfant. Au Burkina Faso, en 2002, il a été institué au Centre
Médical saint Camille (CMSC), le service de Prévention de la Transmission-Mére-Enfant (PTME) du
VIH.

Le diagnostic précoce du VIH chez les nourrissons favorise leur prise en charge médicale. Du fait de la
présence des anticorps maternels chez I’ enfant jusqu’ al’ ge de 14 a 18 mois, les tests sérol ogiques de rou-
tine comme I’ELISA ou le Western blot ne sont pas indiqués.

Au CMSC, 281 femmes enceintes VIH-1 séropositives de moins de 32 semaines d’ aménorrhée ont suivi
le pratocole de la PTME jusgu’ a leur accouchement.

L’ étude des dossiers biomédicaux des méeres nous a permis de déceler un taux de transmission verticale de
9,09 % (12/132) chez les méres sous Névirapine ; 4,55 % (4/88) chez celles sous triprophylaxie
(AZT+3TC+NVP) et 0,00 % (0/61) chez celles sous HAART.

En conclusion, nous recommandons I’ administration de la HAART aux femmes enceintes VIH-séroposi-
tives et I utilisation de la RT/PCR pour le diagnostic précoce du VIH chez leurs enfants.

Mots-clés: VIH-1, Nouveau né, RT/PCR, PTME, femmes enceintes, HAART.

Abstract

HIV infections and particularly mother to child transmission is a public health problem in sub-Saharan
African countries. Most of HIV infections in children less than fifteen years of age are due to mother-to-
child transmission. At the Saint Camille Medical Center (SCMC) Burkina Faso, the Prevention of Mother-
to-Child Transmission (PMTCT) of HIV service was introduced in 2002.

Early diagnosis of the HIV in infants promotes their immediate access to treatment with ARV. Due to the
presence of the maternal antibodies in child until the age of 14 to 18 months, routine serological analyses
such as ELISA or Western blot are not applicable.

At CMSC, 281 pregnant women HIV-1 infected, with less than 32 weeks of amenorrhea, following the
protocol of the PMTCT until their childbirth.
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Using information obtained from the clinical and biological records, we found that there was a residual
transmission risk of 9,09 % (12/132) among the mothers having received Nevirapine; it was 4,55 % (4/88)
with triprophylaxie (AZT+3TC+NVP) and 0,00 % (0/61) with those under combination with HAART.
In conclusion, we recommend the administration of HAART to pregnant HIV-infected and the use of RT /
PCR for early diagnosis of HIV in their children.

Keywords: HIV-1, New born, RT/PCR, PMTCT, pregnant-women, HAART.

I ntroduction

L'infection a VIH détermine a terme une immunodépression définissant le SIDA. En 2007 on
estimait a 33,2 millions le nombre des personnes vivant avec le VIH (PvVIH) dans le monde
[Unaids, 2008] ; les femmes représentaient 15,4 millions et les enfants de moins de 15 ans 2,5
millions. L’ Afrique subsaharienne est |a région la plus touchée par la pandémie du VIH avec
68 % du total mondial [Oms, 2007]. Si hous prenons le cas des enfants de moins de 15 ans, la
transmission verticale est al’ origine de la majorité des infections a VIH [Oms, 2002].

Au Burkina Faso, une premiére stratégie nationale de lutte contre le VIH/SIDA et les IST avait été
élaborée pour la période 2001-2005 en incluant un programme PTME [DSF Burking, 2006 ; CNLS-
| ST, 2009]. Une deuxiéme stratégie a été él aborée pour la période 2006-2010 et celle-ci viseacombler
les insuffisances de la premiére et aintroduire des protocoles antirétroviraux (ARV) plus efficaces.

Chez les enfants une prise en charge effective nécessite un diagnostic précoce du VIH. Le diagnos-
tic sérologique N’ est pas indiqué du fait de la présence des anticorps d’ origine maternelle jusqu’a
I’&ge de 15 - 18 mois. Un diagnostic moléculaire comme la Réaction de Polymérisation en Chaine
associée a une Transcription Inverse (RT/PCR) serait plus fiable[TARNAGDA et al., 2003].

Malgré les programmes de PTME/VIH, il existe des risques résiduel s de transmission chez I’ en-
fant né de mére séropositive. Dans ce contexte, un diagnostic précoce est indispensable pour
évaluer cesrisgques afin d activer la prise en charge médicale des enfants infectés.

Cet article fait le bilan de deux ans sur des protocoles de prévention de la transmission mere-
enfant utilisés au CMSC de 2007 a 2009.

Lesobjectifs de cette étude étaient de: i) diagnostiquer précocement par RT/PCR I’ infection du
VIH chez les enfants nés des méres VIH séropositives ; ii) déterminer le taux résiduel de trans-
mission chez les méres ayant regu la monoprophylaxie & Névirapine ; iii) évauer ce taux chez
celles qui ont recu la triprophylaxie (AZT+3TC+NVP) et chez celles qui ont recu la trithérapie
HAART avant ou pendant leur grossesse.

Matériel et Méthodes

Patients

De Janvier 2007 & Avril 2009, 281 meres VIH-1 séropositives ayant moins de 29 semaines
d’ aménorrhées ont accepté de suivre le protocole de laPTME. Elles avaient un &ge comprisentre
19 et 43 ans (28,49 + 4,76). Dans ce groupe, 132 méres (46,97 %) étaient sous le protocole de la
premiére stratégie nationale de PTME (Névirapine prise unique pour lamére et pour le nouveau
né) et 149 meres (53,03 %) sous le nouveau protocol e (deuxieme stratégie). Parmi les méres sous
le nouveau protocole, 88 (31,32 %) étaient sous la triprophylaxie [Zidovudine (AZT) ;
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Lamivudine (3TC) ; Névirapine (NVP)] suivie par une semaine de AZT/3TC pour réduire les
risques de résistances a la Névirapine (NVP) et 61 (21,71 %) avaient entamé la trithérapie
HAART associant AZT + 3TC + NVP. Leurs nouveaux nés ont recu du sirop de NV P (2 mg/kg)
dansles 72 heures apréslanaissance et du sirop d’' AZT (4 mg/kg/12 h) pendant une (01) semaine
ou un (01) moais, selon que lameére ait prisde I’ AZT a partir de la 28° semaine de grossesse ou
amoins de quatre (04) semaines de la naissance de I’ enfant.

Prélevement de sang

Du sang total (6 ml) a été prélevé de Janvier 2007 & Avril 2009 au laboratoire du CMSC dans
des tubes contenant de I’EDTA et le plasma a été collecté aprés centrifugation a 40.000 g pen-
dant 10 minutes. Des aliquotes de 1,5 ml ont été conservés a - 80 °C.

L’étude a concerné aussi un examen des dossiers médicaux des meéres des enfants afin de
rechercher les traitements ARV administrés.

Extraction de!’ARN et RT/PCR des enfants

L’extraction de I’ARN a été effectuée en utilisant le kit Analytikjena, dans 150ul du plasma
préal ablement conservé a - 80 °C.

La RT/PCR s est effectuée dans le thermocycleur (9700, Applied Biosystems) en utilisant le kit
HIV-1 RNA direct (Diatech). LaRT s est réalisée dans les conditions suivantes : 42 °C pendant
25 mn et 94 °C pendant 5 mn. La PCR s'est réalisée pour 35 cycles dans ces conditions : 94 °C
pour 40 s, 60 °C pour 45 s, 72 °C pour 60 s ; une extension finale & 72 °C pendant 15 mn et un
hold a 4 °C ont terminé la PCR. La révélation s est faite sous UV aprés migration par éec-
trophorése sur gel d’ agarose 3 % préparé dans du TBE 1X (tamponTris/Borate/EDTA).A

Numération des lymphocytes TCD4 et quantification del’ARN viral chez les meres

Nous avons effectué pour lesmeéres : lanumération deslymphocytes T CD4 en utilisant lestech-
niques et les réactifs du FACSCount (Becton Dickinson, San Jose, CA) et la charge virale en se
servant d’un kit d ABBOTT et d'un Real Time PCR, un M2000 (ABBOTT).

Analyses statistiques

L es données démographiques et cliniques ont été saisies sur Excel 2003 puis analysées avec le
logiciel SPSS version 12 pour windows et par le logiciel Epilnfo version 6.04.d. Le seuil de sig-
nification statistique a été fixé a p < 0,050.

Ethique

Nous avons obtenu |’ accord du comité d’ Ethique du CMSC et du CERBA ol cette étude a é&té
menée et |es tests ont été effectués aprés le consentement éclairé des méres.

Résultats

L orsque nous regroupons les meéres par classes d’ 8ge, nous remarquons gue des classes d’ ages :
1-.2;1-3;1-4;2- 3et3 - 4 ilnyapasde différences statistiqguement significa-
tives (p> 0,050) pour les taux de lymphocytes T CD4. Cependant, nous avons trouve dans les
classes 2 - 4 une différence statistiquement significative (p = 0,027) (Tableau I).
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Tableau |. Valeurs du taux de lymphocytes T CD4 et de la charge virale par classe d’ &ge des

meres.
Paramétres des méres

Classes d’'&ge Nombre Moyenne d’ &ge CD4* CV**
(par an) (pourcentage)
X<26 (1) 100 (35,59) 23,77 £ 1,87 429,33 + 207,53 87.326,00
26-30 (2) 101 (35,94) 28,58 + 1,01 462,81 + 232,78 926,00
31-35(3) 57 (20,28) 32,47 £ 1,43 412,83 + 190,06 73,00
x>35 (4) 23 (8,19) 47,39 + 3,87 344,71 + 203,04 24.530,80
Total 281 (100,00) 29,20 £12,65425,82 + 212,51 73,00

*: Taux de lymphocytes T CD4 en Cellules/pl (valeur moyenne + SD).

* *: Charge Virale en nombre de Copies/ml (valeur médiane).

p(1) £ (2) =0,283NS; p (1) £(3)=0,622NS; p (1) £(4) =0,079NS; p(2) £(3)=0,169NS; p (2) £ (4) =
0,027 S; p (3) £ (4) = 0,159 NS.

S= Significatif ; NS= Non Significatif.

Aprés la migration éectrophorétique des produits de la PCR, la révélation sous UV et la pho-
tographie nous donnent le profil de la figure suivante.

PRICNED = = % # = = = @ = % 4 =

. h '

300
233
200

Figurel. Vérification du produit de la PCR sur le gel.

L égende :

PM (HyperLadder 1) = marqueur de poids moléculaire.

CN = Contrdle négatif

CP = Contréle positif

— Au niveau des puits CN et (-) : aucune bande n’est visible : échantillons négatifs en RT/PCR. Tous les échantil-
lons qui ont donné des résultats similaires n’ étaient donc pas infectés par le VIH-1 et les patients correspondants
ont été déclarés VIH-1 négatifs.

— Au niveau des puits CP et (+) : Il y aun produit formé entre 200 et 300 paires de base (bp) ; ce qui correspond a
lataille du fragment attendu (233 bp). Les échantillons qui ont donné des résultats similaires ont été déclarés posi-
tifsau VIH-1.
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Dans notre échantillon d’ étude 16 enfants sur 281 ont été détectés positifs au VIH-1 par latech-
nique de RT/PCR, soit 5,69 % de cas de transmission verticale et dont 94,31 % des enfants n’ ont
pas étéinfectés. Les enfants dépistés positifs ont été pris en charge avec des antirétroviraux adap-
tés, de méme que leurs familles.

L’ étude des paramétres des meres dont les enfants ont été inclus dans cette étude nous a permis
de trouver qu'il y a eu un risque résiduel de transmission de 9,09 % (12/132) chez les méres
ayant regu la monoprophylaxie a la Névirapine ; 4,55 % (4/88) chez celles sous triprophylaxie
Zidovudine-Lamivudine-Névirapine (AZT +3TC+NVP) et 0,00 % (0/61) chez celles sous
trithérapie HAART (tableau I1).

Tableau I1. Résultat RT/PCR des enfants et traitement des méres.

Traitement Nombre d’individus (%) Résultats de la RT/PCR (%)

Négatifs Positifs
HAART* 61 (21,71) 61 (100,0) 00 (0,00)
NPP** 88 (31,32) 84 (95,45) 04 (4,55)
APPr** 132 (46,97) 120 (90,91) 12 (9,09)
Total 281 (100,0) 265 (94,31) 16 (5,69)

P * o *** = 0,035 (Significatif) ;

P** - * =0,240 (Non Significatif) ;

p** — *** =0,203 (Non Significatif).

L estests effectués pour |es méres de notre étude nous ont permis de ressortir que le taux de trans-
mission est plus élevé chez les femmes ayant un taux de lymphocytes T CD4 bas et une charge
virae élevée (Tableau I11).

Tableau I11. Moyenne du taux de lymphocytes T CD4 et médiane de la charge virale des meres
par rapport aux résultats RT/PCR de leurs enfants.

Résultats

RT/PCR (N) CD4* CV**
Moyenne Médiane

Positif (16) 185+ 101 161.231,00

Négatif (265) 440 + 209 37,71

Total (281) 426 + 212 73,00

CD4 : Positifs — négatifs: p < 0,001
* : Taux de lymphocytes T CD4 en Cellules/ul (valeur moyenne + SD).
* * - Charge Virale en nombre de Copies/ml (valeur médiane).

Discussion

Pour la plupart des méres de notre étude, d’ une classe d’ &ge a une autre, nous N’ avons pas trou-
vé de différence statistiqguement significative entre les taux de lymphocytes T CD4 (p>0,050) :
lavariation du taux de lymphocytes T CD4 parmi les méres de notre étude dépendrait plutét du
stade clinique atteint.
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Il ressort de notre étude que le taux de transmission est plus élevé chez les femmes présentant un
taux de lymphocytes T CD4 bas et une charge virale élevée ; résultat en accord avec celui
obtenu dans I’ étude de Cao et collaborateurs (1997). Des études ont fait ressortir en plus de cela
gue la carence en vitamine A jouerait aussi un role dans la transmission et que la transmission
pouvait cependant s observer chez les patientes ayant un taux de lymphocytes T CD4 élevé et
une charge virale indétectable [GREENBERG and al., 1997 ; FRIPPIAT and al., 1999].

Le diagnostic du VIH par RT/PCR s avere efficace pour une prise en charge précoce. Mais les
enfants non infectés pourraient |’ étre en post partum (via le lait maternel) [BECQUET and al.,
2009]. Certaines études ont montré que trés souvent, les méres théoriquement en allaitement arti-
ficiel strict, donnaient néanmoins le sein a leurs enfants pour diverses raisons culturelles ou
sociales [COULIBALY and al., 2005]. Par conségquent, pour que le diagnostic par RT/PCR
S avére efficace dans le cadre de la PTME, il est donc primordial de renforcer le consell et le
suivi en termes d’ alimentation du nourrisson né de méres infectées par le VIH [MAPUTLE and
JALI, 2008].

Dans notre étude, tout comme dans I’ étude de Simporé et collaborateurs en 2007, il n'y a pas eu
de cas de Transmission-Mere-Enfant (TME) avec latrithérapie ; par contre le taux de TME est
beaucoup plus élevé dans notre étude avec la NV P prise unique (9,09 % versus 2,8 %).

En 2006, au Burkina Faso, Simporé et collaborateurs ont trouvé un taux de TME de 10,36 % parmi
les méres sous NV P en prise unique (PU). En 2007, en Afrique du Sud, Rollins et collaborateurs ont
trouvé un taux de transmission de 15,0 % parmi les méres sous NVP PU. Ce qui signifiequ'il y a
eu une nette amélioration en terme de suivi et d'acces au traitement HAART pour les femmes
éligibles[MNYANI and al., 2009].

Martinson et collaborateurs (2009) ont montré que le taux de transmission était plus élevé chez
les méres exposées ala NV P pendant plusieurs grossesses précédentes (11,1 %) que chez celles
qui venaient d’ étre exposées (4,2 %). Etant donné que le taux de transmission obtenu dans notre
étude est aussi €levé (9,09 %), il se pourrait que de nombreuses femmes soient aleur 2° grossesse
sous NVP [HEARD, 2005] ; ce qui pourrait supposer une présence de résistances alaNVP La
méthode de prophylaxie actuellement utilisée (AZT+3TC+NVP) serait plus efficace pour prévenir
latransmission verticale que celle qui utilisait la monoprophylaxie alaNVP [SUKSOMBOON and
al., 2007] surtout qu’ une dose d’' AZT+3TC a été administrée aux meres aprés |’ accouchement dans
le but de prévenir les résistances alaNVP [MCINTY RE and al., 2009].

Néanmoins, ces femmes, qu’elles soient sous trithérapie ou sous triprophylaxie, sont exposées
aux effetsindésirables de I’ AZT.

De la se pose une question fondamentale : si 30 % des femmes transmettent le virus a leurs
enfants [Oms, 2005], est-il éthiquement licite d’exposer gratuitement a la toxicité nocive des
ARV les 70 % des femmes qui ne transmettront jamais le virus du SIDA aleurs enfants ? Surtout
gu’on sait que pour ces derniéres, il N’y aaucune conséquence néfaste pour leurs enfantsen I’ ab-
sence d' utilisation de la Zidovudine.

Mais puisqu’il n’est pas possible de savoir a |’ avance quels houveau-nés seraient épargnés par
I’infection et lesquels ne le seraient pas, le protocole de PTME pourrait se poursuivre normale-
ment sans porter préudice aux normes éthiques.
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Conclusion

Latechnigue de la RT/PCR et I étude des dossiers cliniques des méres nous ont permis de déter-
miner le taux de transmission résiduel avec des méthodes de prévention du Burkina Faso qui est
de : 0,00 % avec latrithérapie HAART ; 9,09 % avec |la monoprophylaxie (NVP); 4,55 % avec
latriprophylaxie (AZT+3TC+NVP).

Aingi, I utilisation de la technique de RT/PCR comme test de routine au Burkina Faso et dansles
autres pays en développement permettrait de diagnostiquer précocement le VIH chez les enfants
infectés verticalement par leur mére en vue de leur offrir une prise en charge médicale adéquate.
Certes, la prévention de la transmission meére enfant (PTME) par laHAART peut réduire signi-
ficativement cette transmission verticale. Toutefois, pour I'éradiquer, il serait nécessaire de
développer un vaccin pédiatrique anti-VIH/SIDA.
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