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RESUME

Introduction. Comme plusieurs médicaments, les antirétroviraux peuvent entrainer des
effets indésirables (El). L’objectif de ce travail est d’étudier les effets indésirables liés aux
antirétroviraux dans une population de PvVIH vivant a Libreville. Patients et méthode. Il
s’est agi d’une étude transversale, descriptive, a visée analytique, menée de mars 2019 a mai
2020 au service d’infectiologie du CHU de Libreville. Les données sociodémographiques,
cliniques, biologiques ainsi que les informations sur 1I’observance des PvVIH et les effets
indésirables du traitement ARV ont été recueillis a 1’aide d’une fiche de recueil
individualisée et du dossier médical de chaque patient. Résultats. La population d’étude
était constituée de 210 patients. L’dge médian était de 44[35-52] ans, avec une
prédominance du sexe féminin 67,7%(n=141/210). Les infections opportunistes étaient la
principale circonstance de découverte du VIH avec un stade clinique 2 de I’OMS chez plus
de la moitié des patients 56,2%(n=118/210). L’initiation au TARV était précoce (< 6 mois)
dans la majorité des cas 47,2%(n=99/210). Le traitement de premiére ligne associant :
TDF+3TC/FTC+EFV était le plus prescrit 64,3%(n=135/210). Les effets indésirables
digestifs étaient les plus fréquents avec une prédominance de cas de diarrhées (62,8% : n=
132/210). Le degré de gravité 2 des El était retrouvé dans la plupart des cas. Les E.Is
survenus au cours du TARV étaient 1'une des principales causes d’interruption du TARV.
Conclusion. 1l existe une relation entre 1I’observance au TARV et I’apparition des EI

ABSTRACT

Background. Antiretroviral (ARV) treatment can cause adverse effects (AE). The objective
of this work is to report the adverse effects related to antiretrovirals in a population living
with HIV in Libreville. Patients and method. This was a cross-sectional, descriptive,
analytical study, conducted from March 2019 to May 2020 at the infectiology department
of the Libreville University Hospital. Sociodemographic, clinical, biological data as well as
information on the observance of PLHIV and the adverse effects of ARV treatment were
collected using an individualized collection sheet and the medical file of each patient.
Results. The study population consisted of 210 patients. The median age was 44[35-52]
years, with a female predominance of 67.7% (n=141/210). Opportunistic infections were
the main circumstance of discovery of HIV with a WHO clinical stage 2 in more than half
of the patients 56.2% (n=118/210). ART initiation was early (<6 months) in the majority of
cases 47.2% (n=99/210). First-line treatment combining: TDF+3TC/FTC+EFV was the
most prescribed 64.3% (n=135/210). Digestive adverse effects were the most frequent with
a predominance of cases of diarrhea (62.8%: n= 132/210). The degree of severity 2 of the
AE was found in most cases. AE occurring during ART were one of the main causes of
ART interruption. Conclusion. There is a relationship between adherence to ART and the
appearance of AE

INTRODUCTION

Il'ya40 ans, les premiers cas de sida ont été décrits aux
Etats-Unis [1]. Le VIH parti avec le paludisme et la
tuberculose, I’une des trois grandes maladies prioritaires
pour 1’Organisation mondiale de la sant¢ (OMS) [2].
On dénombre 38,4 millions de personnes vivant avec le
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VIH (PvVIH) dans le monde en 2022 dont plus de plus de
2/3 vivent en Afrique subsaharienne [3]. Sur le plan
thérapeutique, des progrés considérables ont été réalisés
depuis 1996 avec [I’instauration d’un traitement
antirétroviral hautement actif (HAART) permettant
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POINTS SAILLANTS

Ce qui est connu du sujet

Les effets indésirables des médicaments antirétroviraux
sont connus dans le monde mais peu documents au Gabon.
La question abordée dans cette étude

Les effets indésirables des antirétroviraux dans une
population de PvVIH vivant a Libreville

Ce que cette étude apporte de nouveau.

La fréquence élevée des effets indésirables des ARV,
notamment digestifs, est élevée et constitue une cause
majeure d’inobservance chez les patients en premiére ligne
de traitement ARV.

Les implications pour la pratique, les politiques ou les
recherches futures.

Renforcer les conseils a [Dinitiation, le suivi
clinicobiologique et la prise en charge des troubles digestifs
chez ces sujets.

I’amélioration du pronostic des personnes vivant avec le
VIH [4,5]. Depuis, la prise en charge du VIH n’a cessé de
s’améliorer, au point que I’ONUSIDA (Programme
commun des Nations unies sur le VIH/sida) a fixé des
objectifs ambitieux pour achever le contréle de la
pandémie VIH en 2030 [6]. Aujourd'hui, vivre avec le
VIH est une maladie chronique dont une bonne
observance durable au traitement antirétroviral est le
meilleur gage d’un succes thérapeutique [7,8]. Cependant,
comme toute thérapie au long cours, des problémes
peuvent survenir, notamment des événements indésirables
(El) emmenant parfois les patients & interrompre leur
traitement [9]. En effet, Les effets indésirables des
médicaments antirétroviraux chez les patients infectés par
le VIH sont une cause majeure de non-observance et
peuvent conduire a l'arrét du traitement, a un échec
thérapeutique ou au développement d'une résistance aux
médicaments antirétroviraux [10]. Ces effets indésirables
vont de légers a potentiellement mortels avec des effets a
court et a long terme [11]. On sait peu de choses sur les
effets indésirables des ARV dans de nombreux
programmes de lutte contre le VIH des pays en
développement [12]. Le traitement antirétroviral de
premiére intention associe deux inhibiteurs nucléotidiques
de la transcriptase inverse (INTI) & un inhibiteur non
nucléosidique (INNTI) ou a un inhibiteur de protéase (IP)
[13]. Malgré [lintensification de ce traitement
antirétroviral dans les pays a ressources limitées, le
développement de I'échec du traitement antirétroviral de
premiére ligne est resté un grand défi [14]. Cependant,
I'adhésion au traitement est étroitement liée aux effets
indésirables des médicaments [15, 16, 17]. Sachant que le
spectre des effets indésirables associés aux ARV peut
varier entre les pays développés et les pays en
développement [18], nous nous sommes fixés comme
but d’étudier la fréquence des principaux effets
secondaires sous traitement antirétroviral ainsi que leur
niveau de gravité et leur relation avec I’observance chez
les patients en premiére ligne de traitement antiretroviral
suivi au service d’infectiologie du CHUL.

PATIENTS ET METHODES

Il s’est agi d’une étude transversale menée sur 14 mois,
de Mars 2019 a Mai 2020 au Service d’infectiologie du
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Centre hospitalier universitaire de Libreville (CHUL) qui
est le centre de référence dans la prise en charge de
personnes vivant avec le VIH. Apres autorisation du
ministere de la santé et de la direction du CHUL, ont été
inclus les patients porteurs d’une retrovirose a VIH, suivis
dans le service depuis au moins trois mois, agé de 18 ans
et plus, qui ont signé un consentement éclairé. Les
femmes qui présentaient une aménorrhée gravidique n’ont
pas été incluses. Les patients étaient recrutés soit, lors de
leur rendez-vous de suivi, soit lors de la dispensation de
leur traitement. Les données socio-démographiques (age,
sexe, statut matrimonial, niveau d’étude, la profession),
les données clinico-biologiques, les données sur le
traitement antirétroviral et les effets secondaires du
traitement étaient recueillies sur une fiche de recueil de
données standardisée.

Le degré de gravité des effets indésirables a été évalué a
I’aide de I’échelle de cotation de la gravité des événements
indésirables chez 1’adulte validée par I’ Agence Nationale
de Recherche sur le Sida (ANRS). Ces grilles ont permis,
par une cotation de 1 a 4, de répertorier les effets
indésirables les plus fréquents des antiretroviraux en
fonction de leur gravité, comme suit : [19] (i) Grade 1 :
intolérance 1égére, n’influencant pas les habitudes de vie
quotidienne du patient et, ne nécessitant pas d’emblée la
prise d’un traitement médicamenteux ; (ii) Grade 2 :
intolérance modérée, influencant partiellement les
habitudes de vie quotidienne du patient et nécessitant la
prise d’un traitement médicamenteux ; (iii) Grade 3 :
intolérance sévere, influengant totalement le mode de vie
du patient, nécessitant une prise en charge
médicamenteuse voire une hospitalisation d’urgence ; (iv)
Grade 4 : intolérance mettant en jeu le pronostic vital du
patient. Chaque patient a été interrogé a 1’aide d’un
questionnaire sur les différents effets indésirables
observés trois a neuf mois aprés le du début de mise sous
traitement antirétroviral, en précisant le degré de gravité
de chaque effet indésirable. Le dossier médical a permis
de compléter certaines informations.

Analyse statistique des données

Les données ont été recueillies sur un fichier Excel.
L’analyse statistique a été réalisée a ’aide du logiciel
Statview5.0 (SAS Institut, Cary, USA). Les variables
qualitatives ont été présentées en fréquence et analysées a
’aide des tests de Chi 2 ou Exact de Fischer. Les variables
guantitatives sont présentées en moyenne (+/-déviation
standard) ou en médiane avec interquartiles (25¢ et 75°
percentiles) ont été analysées a 1’aide de tests non
paramétriques Mann Whitney et Kruskal Wallis. Le seuil
de significativité était de 5% (p<0,05) pour I’ensemble des
analyses.

RESULTATS

Caractéristiques générales de la population d’étude

Au total, 210 personnes vivant avec le VIH (PvVIH) ont
accepté de participer a 1’étude. L’adge médian était de
44[35-52] ans. Le sexe féminin prédominait dans plus de
60% des cas avec un sex ratio de 0,49 (H/F). Plus de la
moitié des patients vivaient en couple (marié ou en
concubinage) (62,8% ; n=132/210) et la majorité des
patients avait été scolarisée (n=204/210 ; 97,1%), avec un
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niveau d’étude secondaire. Les circonstances de
découverte du VIH étaient en majorité les infections
opportunistes, suivi du dépistage volontaire. Plus de trois
quarts des patients (78.8% ; n=157/ 210) étaient aux stades
2 ou 3 de ’OMS au moment du diagnostic. Parmi les
infections opportunistes retrouvées, la tuberculose
prédominait dans plus de la moitié des cas. Le diabéte
(7,1% n=15) et ’'HTA (3,3% n=7) étaient les affections
longues durées les plus fréquemment retrouvées. La seule
co-infection notifiée dans la population d’étude était
I’hépatite dans un peu moins de 15%. L’initiation au
traitement antiretroviral chez les patients était précoce (<
6 mois) dans la majorité des cas et la durée de I’infection
était d’au moins six ans chez la plupart des patients. Sur
le plan immunovirologique, le taux médian de CD4
mesuré chez tous les patients était de 269 [132-400] / mm?®
et la charge virale initiale médiane était de 15000[4586-
50100] copies/ ml. Cette derniére n’avait été réalisée que
chez moins d’un quart des patients (n=50/210 ; 23%) lors
du bilan initial. (Tableau I)

Tableau I : Caractéristiques générales de la population

N=210 %

Sexe

Masculin 69 32.9

Féminin 141 67,1
Statut matrimonial

Célibataire 65 31,0

Concubinage 64 30,5

Marié 68 32,3
Niveau d’étude

Non scolarisé 6 2.9

Primaire 25 11,9

Secondaire 120 57,1

Supérieur 59 28,1
Circonstances de découverte

bilan post-opératoire 1 0.5

bilan préopératoire 2 1

bilan prénatal 11 5,2

dépistage volontaire 68 324

Infections opportunistes 128 60,9
Stade OMS de P’infection

Stade 1 53 25,2

Stade 2 118 56,2

Stade 3 39 18,6
Délai de mise sous ARV

<6 mois 99 47,2

6 a 12 mois 37 17,6

>12 mois 74 35,2
Durée de I’infection

< lan 39 18.6

2-5 ans 82 39

6-10 ans 51 24,3

> 10 ans 38 18,1

Schéma thérapeutique d’initiation ARV et délai
d’initiation du traitement

Bien qu’un tiers des patients avaient comme régime
thérapeutique initial 1’association TDF-3TC-DTG, la
combinaison thérapeutique privilégiée associant
TDF+3TC/FTC+EFV était le plus prescrit aux patients a
I’entrée en soins. Le schéma thérapeutique associant
TDF+3TC/FTC+EFV était prescrit chez plus de la moitié
des patients quelques soit le délai de mise sous TARV,
suivi de I’association TDF+ 3TC /FTC + DTG, chez les
patients ayant débuté le TARV précocement, et
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TDF+3TC/FTC+NVP chez ceux ayant débuté le TARV
plus de six mois aprées (p=0,004). (Tableau I).

Effets indésirables

Tableau Il : Principaux effets secondaires cliniques et
biologiques

N=210 %

Manifestations cutanées

Rash cutané 83 39,5

Prurit 54 25,7

Prurigo 48 22,9
Troubles neurologiques

Paresthésies 124 59

Céphalées 111 52,9

Vertiges 94 44,8

Insomnie 38 18,1
Troubles du comportement 1 0,5
Troubles digestifs

Diarrhée 132 62,8

Nausées 109 51,9

Vomissements 126 60

Douleurs abdominales 53 25,2
Troubles métaboliques

Transaminases élevés 38 18

Urée basse 44 21

Créatinémie basse 38 18

Hypoglycémie/Hyperglycémie 50 23,8
Troubles métaboliques

Anémie 93 44,2

Leucopénie 21 10

Thrombocytose 2 1

Neutropénie 40 19

Les troubles digestifs étaient observés chez pres de deux
tiers (62.8%) des patients sous ARV et la diarrhée était le
symptome le plus fréquent. La diarrhée, les vomissements
et les nausées enregistrés chez les patients étaient
majoritairement de niveau de gravité 2 sauf dans les cas
de douleurs abdominales, ou le niveau de gravité 1
prédominait.

Nous avons trouvé wune relation statistiquement
significative entre le niveau de gravité de la diarrhée, les
vomissements et les nausées avec les schémas
thérapeutiques antirétroviraux. Les patients ayant eu de la
diarrhée étaient majoritairement sous
TDF+3TC/FTC+EFV quelques soit le niveau de gravité
des troubles, tandis que ceux sous TDF+3TC/FTC+DTG
avaient présenté uniquement des diarrhées de niveau de
gravité 1 (p<0,0001). Plus de 60% des patients ayant eu
des vomissements étaient majoritairement  sous
TDF+3TC/FTC+EFV quelques soit le niveau de gravité
des troubles suivis de ceux sous TDF+3TC/FTC+NVP qui
avaient présenté des vomissements de niveau de gravité 2
dans la majorité des cas. (p<0,0001). Les patients
qui avaient déclaré avoir présenté des
nausées étaient majoritairement sous
TDF+3TC/FTC+EFV avec un niveau de gravité 2
prédominant suivis de ceux, sous TDF+3TC/FTC+NVP
(p=0,001).
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Tableau 111 : Relation entre le degré de gravité et le schéma thérapeutique
Degré gravité
1 2 3 p
N % N % N %

Diarrhée
AZT+3TC+EFV 1 25 0 0 0 0
AZT+3TC+NVP 1 2,6 0 0 0 0 <0,0001
TDF+3TC/FTC+EFV 22 56 63 98 28 97
TDF+3TC/FTC+DTG 12 31 0 0 0 0
TDF+3TC/FTC+NVP 3 7,7 1 1,6 1 34

Vomissement
AZT+3TC+EFV 1 2,2 0 0 0 0
AZT+3TC+NVP 0 0 0 0 0 0 <0,0001
TDF+3TC/FTC+EFV 38 83 51 79 11 73
TDF+3TC/FTC+DTG 0 0 1 1,5 0 0
TDF+3TC/FTC+NVP 7 15 13 20 4 6,7

Nausées
AZT+3TC+EFV 1 2,2 2 3,3 0 0
AZT+3TC+NVP 2 42 0 0 0 0 0,0001
TDF+3TC/FTC+EFV 22 47 41 67 1 100
TDF+3TC/FTC+DTG 16 34 1 1,6 0 0
TDF+3TC/FTC+NVP 6 13 17 28 0 0

Prurit
AZT+3TC+EFV 0 0 0 0 0 0
AZT+3TC+NVP 0 0 0 0 0 0 0,8
TDF+3TC/FTC+EFV 23 56 8 62 0 0
TDF+3TC/FTC+DTG 9 22 2 15 0 0
TDF+3TC/FTC+NVP 9 22 8 23 0 0

Céphalées
AZT+3TC+EFV 4 7,6 0 0 0 0
AZT+3TC+NVP 1 1,9 0 0 0 0 0,1
TDF+3TC/FTC+EFV 35 66 35 67 3 50
TDF+3TC/FTC+DTG 7 13 6 12 1 17
TDF+3TC/FTC+NVP 6 11 11 21 2 88

Vertiges
AZT+3TC+EFV 2 24 0 0 0 0
AZT+3TC+NVP 1 1,2 0 0 0 0 0,9
TDF+3TC/FTC+EFV 51 61 8 73 0 0
TDF+3TC/FTC+DTG 13 16 1 9,1 0 0
TDF+3TC/FTC+NVP 16 19 2 18 0 0

Insomnies
AZT+3TC+EFV 1 71 1 4,2 0 0
AZT+3TC+NVP 0 0,0 1 4,2 0 0 0,5
TDF+3TC/FTC+EFV 10 715 16 66,6 0 0
TDF+3TC/FTC+DTG 1 7,1 3 12,5 0 0
TDF+3TC/FTC+NVP 2 14,3 8 12,5 0 0

Concernant les manifestations cutanées observées sous
traitement antirétroviral dans la population d’étude, plus
de 60% des patients avaient affirmé n’avoir présenté
aucune manifestation cutanée. Parmi les manifestations
cutanées décrites par les patients, le rash cutané et le prurit
prédominaient.

Le degré de gravité de ces manifestations étaient
majoritairement de niveau de gravité 2 dans les cas de rash
et de prurigo, contrairement a ceux qui avaient présenté
un prurit dont le niveau de gravité 1 prédominait.
Concernant la relation entre des effets indésirables cutanés
et les schémas thérapeutiques, les analyses ont montré que
plus de la moitié des patients qui avaient déclaré avoir eu
un rash cutané était sous TDF+3TC/FTC+EFV quel que
soit le niveau de gravité. Cependant, ceux sous
TDF+3TC/FTC+NVP se plaignaient de rash cutané de
degré de gravité 2 et 3 (p<0,0001). Plus de 56% de
patients, avaient déclarés avoir eu un prurit, étaient sous
TDF+3TC/FTC+EFV. Par ailleurs, ceux sous
TDF+3TC/FTC+NVP avaient présenté majoritairement,
un prurit de niveau de gravité 2 (p=0,8). Nous avons
également retrouvé une Relation statistiquement
significative entre le degré de gravité du prurigo et le
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schéma thérapeutique car es patients qui avaient présentés
un prurigo étaient majoritairement sous
TDF+3TC/FTC+NVP avec un niveau de gravité 2
prédominant (50% ; n=15/30), (p<0,0001).

Sur le plan des effets secondaires neurologiques observés
chez les patients sous traitement antirétroviral, pres de
60% des patients avaient présentés des troubles
neurologiques, sauf dans les cas d’insomnie et de troubles
du comportement (moins de 20%). Les troubles
neurologiques observés dans la population d’étude,
étaient fréquemment de degré de gravité 1. Par ailleurs,
dans le cas d’insomnie / troubles du comportement, ceux
de degré de gravité 2 prédominait, avec un degré de
gravité 3 dans les cas de céphalées. Les patients qui
avaient présenté des céphalées, étaient majoritairement
sous TDF+3TC/FTC+EFV quelques soit le degré de
gravité. Toutefois, ceux sous TDF+3TC/FTC+NVP
présentaient des céphalées de degré de gravité 3
prédominant (p=0,1). Plus de la moitié des patients qui
avaient eu des vertiges, étaient sous TDF+3TC/FTC+EFV
avec un degré de gravité 2 prédominant, tandis que moins
d’un quart des patients qui avait présentés des vertiges de
niveau de gravité 1 ou 2 était sous TDF+3TC/FTC+NVP
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(p=0,9). Sur la relation entre le degré de gravité de
I’insomnie et le schéma thérapeutique, plus de 60% des
patients qui avaient présenté des épisodes d’insomnie
étaient sous TDF+3TC/FTC+EFV avec un niveau de
gravité2 prédominant (p=0,5). Les troubles du
comportement étaient observés majoritairement chez les
patients sous TDF+3TC/FTC+EFV avec un niveau de
gravité 2 prédominant (p=0,8). Les patients qui ont
présenté des neuropathies périphériques a type
picotements, perte de sensibilité, sensation de brdlure sous
TARV étaient majoritairement Sous
TDF+3TC/FTC+EFV quel que soit le niveau de gravité
du trouble.

Des troubles métaboliques avaient été observés chez les
patients sous ARV. Aprés mise sous traitement
antirétroviral, un peu moins d’un quart (23,8% ;
n=50/210) des patients présentait des troubles
glycémiques (hyperglycémie et ou hypoglycémie). Le
degré de gravité des troubles métaboliques retrouvés chez
moins d’un quart des patients, étaient majoritairement de
niveau de gravité 1. Concernant la relation entre le degré
de gravité des troubles métaboliques et les schémas
thérapeutiques, nous avons remarqué que Les patients qui
avaient présenté des troubles métaboliques étaient plus
fréquemment sous TDF+3TC/FTC+EFV, le niveau de
gravité 1 prédominait (p=0,8). Pour les troubles
hématologiques présents chez les patients, ’anémie ¢était
la plus rencontré (44,2% ; n=93/210). Ces troubles
hématologiques qui avaient été enregistrés chez les
patients étaient trés fréquemment de niveau de gravité 1,
notamment dans I’anémie. Les patients qui avaient des
troubles hématologiques étaient majoritairement sous
TDF+3TC/FTC+EFV (p=0,7).

Observance du traitement antirétroviral

Plus des deux tiers (n=149/210 ; 71%) des patients avaient
interrompu au moins une fois le TARV dont 38% (n= 80)
de maniére involontaire. Les effets indésirables étaient la
principale cause la plus rapportée dans les cas
d’interruption du traitement antirétroviral (Tableau 4).

Tableau 1V : Evaluation de ’observance du traitement
antirétroviral

N=149 %

Interruption du traitement ARV

Volontaire 69 33,0

Involontaire 80 38,0
Causes volontaires

Déni 24 34,8

Effets indésirables 30 43,5

Religion 4 5,8

Stigmatisation 11 15,9
Causes involontaires

Echec thérapeutique 4 5,0

Effets indésirables 57 71,2

Oubli 14 17,6

Rupture 3 3,7

\Voyage 2 2,5

DISCUSSION

Il s’agit de la premiere étude gabonaise évaluant la gravité
des effets indésirables du traitement de premiere ligne
chez les adultes porteurs d’une retrovirose a VIH. Le
maintien d'un traitement antirétroviral de premiére
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intention non optimal est associé a un risque accru de
mortalité. Cette étude avait donc pour but d’évaluer les
effets indésirables liés a la prise des antirétroviraux, leur
fréquence, leur gravité et la relation entre les effets
indésirables et 1’observance dans une population de
PvVIH en premiére ligne de traitement antirétroviral a
Libreville.

Caractéristiques sociodémographiques

De maniére générale, I’infection a VIH touche de fagon
prédominante la population jeune sexuellement active
comme le montre 1’dge médian de notre population
d’étude qui était de 44[35-52] ans. Des travaux réalisés
en RDC et au Burkina Faso ont rapporté des ages médians
comparables [20, 21]. Au sein de la population d’étude,
les femmes étaient majoritairement représentées a 67,1%.
Ces résultats sont comparables a ceux retrouvés en RDC
en 2020 et au Mali en 2015, qui présentaient
respectivement une prédominance féminine & 77,2 %, et a
61,41% [20, 22]. L’ONUSIDA en 2020, rapporte que le
sexe féminin représente environ 48% de toutes les
nouvelles infections a VIH en 2019 dans le monde et 59%
en Afrique subsaharienne [23]. De plus, les femmes ont
souvent plus accés aux services de dépistage que les
hommes du fait des consultations prénatales [24]. A cela
s’ajoute par une combinaison de facteurs biologiques et
d’inégalités liées a I1’appartenance sexuelle et a la
circoncision qui protége I’homme des infections
sexuellement transmissibles de 51% a 60% [25, 26].

Stade clinique des patients

Les patients étaient majoritairement aux stades cliniques
2 (56,2%) et 3 (18,6%) de I’OMS avec un taux médian de
Lymphocytes CD4 a 269 cellules /mm?® au début de la
prise en charge. Ce résultat est comparable aux données
d’autres études menées au Burkina Faso et au Sénégal en
2018, qui présentent respectivement un stade clinique 2 et
3 de ’OMS majoritaire (59%) chez les patients avec un
taux moyen des lymphocytes T CD4 a 245,8 cellules/mm?
et un stade avancé de I’infection avec un taux de
Lymphocytes T CD4 inférieur a 200 cellules/mm * dans
45,6% des cas [21, 27]. Cette situation pourrait
s’expliquer par le fait que les patients auraient
majoritairement découvert leur statut sérologique a un
stade avancé de l’infection a VIH, caractérisé par une
prédominance des infections opportunistes (62,4%) dont
la tuberculose qui était la plus fréquente (58,6%) chez les
patients. En effet elle est 1’affection opportuniste la plus
fréquemment associée au SIDA dans les zones tropicales
[28]. Les données concernant la charge virale étaient
disponibles chez moins d’un tiers (23%) des patients.
Cette donnée est comparable a celle retrouvée dans une
étude menée au Burkina Faso en 2018 au cours de laquelle
la charge virale avait été trés peu réalisé [21]. Ces données
pourraient étre justifiées par un manque de moyens
financiers car malgré 1’assurance maladie présente dans le
pays, les couts des bilans sanguins non négligeables sont
réalisés aux frais du patient.

Les effets indésirables

Globalement, le traitement antirétroviral a été bien toléré
chez les patients bien que prés de la moitié des patients
avaient (41,7%) présenté des effets indésirables

Copyright © 2022: The Authors. This is an open access article
published by HSD under the CC BY NC ND 4.0 license

20


http://www.hsd-fmsb.org/

Effets indésirables liés aux ARV

Manomba Boulingui et al

majoritairement de gravité 1 et 2. La majorité des effets
secondaires ont été signalés chez les patients prenant
I’association TDF-3TC-DTF. Ces troubles étaient par
ordre de fréquence : les troubles digestifs, les plus
fréquents, dominées par la diarrhée (62,8%) et les
vomissements (60%), suivi des nausées (51,9%) et des
douleurs abdominales (25,2%) ; les troubles
neurologiques, aussi trés fréquents, dominés par les
céphalées (52,8%) et les vertiges (44,8%), suivis
d’insomnie et trouble du comportement 18,6%) ; les
manifestations cutanées ; moins fréquentes, étaient
dominées par le rash cutané (39,5%) suivi du prurit
(25,7%), et du prurigo(22,9%) ; les troubles
hématologiques , dominés par ’anémie a 44,2% et les
troubles métaboliques prédominés par les troubles de la
glycémie a 23,8%. Ces résultats sont comparables a ceux
retrouvés dans une étude au mali en 2017 dans laquelle
les troubles digestifs étaient majoritairement retrouvés,
suivis  des  troubles  neurologiques, cutanés,
hématologiques et métaboliques [29]. Cette fréquence
élevée de troubles digestifs a également été retrouvé au
cours des travaux de Deng et al en chine en 2022 chez les
patients sous TDF-3TC- EFV [30]. Contrairement a une
étude menée au Mali en 2019 , qui a rapportee
respectivement une prédominance des troubles
neurologiques dans 46,2 % des cas, marqués par les
céphalées et les vertiges, suivis des troubles digestifs
dominés par 1’anorexie (37,2%) et la diarrhée(28,1), des
manifestations cutanéomuqueux avec une prédominance
du prurit (33,4%), les troubles hématologiques marqués
par I’anémie (19,4%) et métaboliques dominés par une
élévation de la glycémie (47,2%) [31]. Bien que les
régimes thérapeutiques contenant de 1’efavirenz soient
connus pour entrainer plus souvent des effets secondaires
sur le systéme nerveux centrale [32], Ces différences
pourraient s'expliquer par la durée bréve de notre étude
tandis que I'étude du Mali était une étude tenant compte
des effets secondaires chez les patients de plus de 15 ans
dans laquelle tous les patients ont fait I'objet d'un
dépistage intensif a la recherche d'effets indésirables au
long cours, alors que dans notre étude transversale, les
effets indésirables étaient principalement autodéclarés.
Toutefois, bien qu'habituellement d'intensité faible ou
modérée, ces troubles digestifs ont posé de réels
problemes d'observance et de prise en charge
thérapeutique conduisant parfois & I'interruption totale ou
partielle du traitement. Le probléme était d'autant plus
aigu que cette association était la plus prescrite était plus
prescrite. La disponibilité depuis fin 2020 de 1’association
TDF-3TC-DTG au Gabon a permis une alternative
salutaire, qui devrait renforcer I'efficacité globale de la
prise en charge du VIH.

Evaluation de ’observance au traitement
antirétroviral

L’observance a été évaluée par la combinaison de deux
méthodes : I’entretien (méthode subjective) et la régularité
au rendez-vous de dispensation des ARV (méthode
objective).

L’observance au traitement antirétroviral dans Ia
population d’étude était notifiée chez moins d’un tiers des
patients quelques soit le schéma thérapeutique utilisé, soit
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une non observance de 71% sous TDF+3TC/FTC+EFV et
68% chez les patients sous TDF+3TC/FTC+DTG. Ces
résultats corroborent avec une étude réalisée au Gabon en
2019, dans laquelle les patients étaient non observant a
66% [33]. Par contre ces résultats sont supérieurs a ceux
présentés au Congo en 2020, qui montraient
respectivement un non observance de 25,5% [20]. Notre
faible taux d'observance rapporté pourrait étre di a
différentes caractéristiques de la population, a la qualité
des services de santé, aux parametres de I'étude et au
systéeme d’évaluation de I’observance utilisées. L'accent
doit donc étre mis sur l'adhésion au traitement
antirétrovirale, en particulier lors des séances de conseil
car cela est nécessaire pour une réponse clinique optimale
et une suppression virale compléte.

Les déterminants et les facteurs liés a une mauvaise
observance

Plusieurs facteurs influencent la qualité de 1’observance
au TARV : les facteurs liés au traitement, les facteurs liés
au patient, les facteurs liés a I’entourage et les facteurs liés
aux acteurs de santé [34]. Les principaux déterminants de
non observance de la présente étude étaient
principalement : les effets indésirables, le déni, la
stigmatisation, la religion, les ruptures de médicaments,
I’oubli, les voyages. Il avait été noté en outre que la
relation patient/agent de santé, le niveau de connaissances
des patients sur l’infection a VIH et le soutient d’un
proche pouvait étre considérés comme facteurs
influencant I’observance. Colinnet et al. au Gabon en
2019 avait trouvé comme raison de non observance:
I’incompréhension de la maladie, le déni, I’accessibilité
financiere, la mauvaise prise en charge médicale [33].
D’autres études menées au Cameroun en 2015 et au
Nigeria en 2013 ont trouvé que les causes principales de
la non-observance des patients étaient respectivement :
I’oubli, la rupture des médicaments, les occupations la
dépression et le voyage [35, 36]. L’oubli, les effets
secondaires et le déni semblent étre les causes les plus
évoquées. La prise en charge des effets secondaires, le
renforcement de  I’aspect psychologique  pour
I’acceptation de la maladie et les conseils de 'observance
pourraient intégrer des stratégies, comme l'utilisation des
aides de mémoire, pour éviter d'oublier la prise des
médicaments.

Cette étude qui a rapporté un faible niveau d’observance
présente certaines limites. Premierement il s’agit d’une
étude monocentrique avec un échantillon de petite taille
donc pas représentatif de la population des VIH du pays.
Dans un second temps, le manque de données précises
relatives a ’apparition et a la chronologie des effets
indésirables dans les dossiers des patients, cela associé au
biais de mémoire pour le recueil des effets indésirables,
surtout pour les patients qui vivaient avec le VIH depuis
plusieurs années. Par conséquent le fardeau des effets
indésirables et de I’observance pourrait €tre sur estimé ou
sous-estimé. De plus, I'étude a inclus des patients qui
avaient commencé un traitement antirétroviral avant le
début de la surveillance active des effets
indésirables. Bien que cela ait fourni des informations sur
les effets indésirables a long terme, nous avons peut-étre
manqué des effets indésirables précoces chez ces
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patients. De plus, l'outil de dépistage des effets
indésirables était structuré et ne permettait donc pas de
saisir et de classer les détails des effets indésirables
inconnus. L'étude s'est donc limitée a rendre compte
uniquement des effets indésirables connus. Enfin, les
détails complets des effets indésirables rapportés n'ont pas
tous été collectés et classés. Ainsi, les effets indésirables
spécifiques de cette étude sont tres probablement sous-
déclarés. Malgré ces limites, cette étude fournit des
informations importantes pour le développement de
futures interventions ciblées sur I'adhésion optimale au
traitement antirétroviral. En raison d'un large éventail
d'obstacles et de facilitateurs a I'adhésion, il a été difficile
de développer des interventions efficaces pour améliorer
I'adhésion a long terme aux médicaments. Des
interventions futures visant a accroitre l'auto-efficacité de
I'observance et a faire face plus efficacement aux effets
secondaires grace a lI'éducation et aux conseils des
prestataires médicaux sont nécessaires.

CONCLUSION

Bien que bien toléré, la fréquence élevée des effets
indésirables des médicaments reste une raison importante
d’inobservance chez les patients en premiére ligne de
traitement antirétrovirale. Des conseils détaillés au cours
de la premiére étape de [linitiation du traitement
antirétrovirale, ainsi qu'un bon suivi clinique et de
laboratoire, peuvent contribuer grandement & maintenir la
durabilité des schémas thérapeutiques de premiére
intention dans ce pays a ressources limitées. L'incidence
élevée des troubles digestifs induite par les médicaments
dans cette population doit étre pris en compte et pris en
charge de maniere spécifique.
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