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RESUME

Introduction : Le VIH continue de représenter un probléme majeur de santé public a 1’échelle
mondiale, la transmission verticale de la mére a I’enfant est la principale voie de contamination
des enfants. La prévention de la transmission du virus de la mére a I’enfant est un domaine
ayant beaucoup progressé au cours des 20 derni¢res années. L hypothese de la recherche était
qu’il existerait des écarts aux recommandations nationales dans la prise en charge des couples
meres porteuses du VIH et leurs enfants en Martinique. L’objectif principal était de décrire la
fréquence des meres contrdlées sur le plan virologique au moment de ’accouchement et la
comparer aux données nationales. Les objectifs secondaires étaient de décrire les traitements
maternels et pédiatriques regus en per-partum et déterminer s’ils étaient adaptés ainsi que de
décrire le suivi clinico-biologique des enfants jusqu’a 1’age de 2ans.

Matériels et méthodes : Etude épidémiologique descriptive rétrospective, monocentrique, de
cohorte sur I’amélioration de la qualité des soins. L’¢étude portait sur des femmes vivant avec
le VIH suivies en Martinique, ayant accouché entre le 1¢" Janvier 2010 et le 1°" Janvier 2018.
Principaux résultats : Sur 88 couples meéres-enfants ¢ligibles, 64 ont été étudiés. Le controle
virologique des meres était obtenu dans 73% des cas au moment de 1I’accouchement. Chez les
femmes a haut risque de transmission du virus, 40% n’ont pas recu de renforcement
thérapeutique a I’accouchement. Sur le plan pédiatrique, 100% des enfants a haut risque ont
recu un renforcement thérapeutique adapté, 67% ont bénéfici¢ d’un nombre de consultations de
suivi conforme aux recommandations sur 2 ans, 92% ont eu 2 PCR ADN et/ou ARN apres 1
mois de vie et 65% ont eu une sérologie VIH a 1’age 18-24 mois comme recommandé. La
fréquence d’enfants perdus de vue au cours du suivi était de 33%.

Conclusion : Il s’agit de la premiére étude du genre sur la filiere VIH meére-enfant en
Martinique ou les données maternelles et pédiatriques sur le long terme sont étudiées. Du coté
maternel, le contrdle virologique a I’accouchement en dessous de la moyenne frangaise,
pourrait étre amélioré en renforgant I’observance thérapeutique des meres. L’acces aux données
virologiques des meres par les obstétriciens et les pédiatres serait également a envisager. Du
coté pédiatrique, I’absence de suivi conforme dans le temps et le nombre important de perdus

de vue souléve la problématique de 1’absence de filiere dédiée a leur suivi.
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1. INTRODUCTION

1.1. Histoire du VIH

Les virus de I'immunodéficience humaine présentent une grande variabilité, ils sont de 2
types : VIH-1 et VIH-2. Le VIH-1 est divisé en quatre sous-groupes M pour Major, responsable
de la pandémie mondiale que I’on connait, N, O et P (ce dernier découvert en 2009). Le VIH-2
présente 9 sous-types (nommés de la lettre A a 1), il est retrouvé essentiellement en Afrique de

I’Ouest et Centrale.

Si les origines exactes du VIH et son mode d’expansion ont fait I’objet de trés nombreuses
recherches, la majorité des scientifiques se rejoignent depuis une dizaine d’années sur
I’hypothése que ce virus serait apparu en Afrique Centrale aux alentours des années 1930, pres
de 50 ans avant sa découverte par des scientifiques de I’Institut Pasteur en 1983. Contemporaine
de I’époque coloniale Frangaise en Afrique centrale, la naissance du virus chez I’homme aurait
eu lieu entre 1890 et 1930, issu du virus simien (VIS : Virus de I’Immunodéficience Simienne).
Porté par les singes d’Afrique, ce virus aurait probablement été transmis a ’homme par les
rituels de chasse et de consommation de la viande de singe trés fréquente a cette période [1].
La premiére preuve biologique de la présence du VIH a été trouvée dans un échantillon sanguin
d’un patient du Kinshasa datant de 1959. Le virus s’est ensuite transmis d’homme a homme par
la voie sexuelle, en cause, une modification des conduites sexuelles et le recours a la
prostitution. Les campagnes de vaccination contre la poliomyélite réalisées a I’époque au sein
des colonies a partir de vaccins cultivés sur les singes ont également probablement joué un rdle,
mais cette hypothése est de plus en plus discutée au vu des études plus poussées sur 1’ordre
chronologique des événements. De nombreuses études phylogénétiques confirment le début de
I’expansion du VIH-1 de groupe M a cette période, mais ne permettent pas de déterminer le

moment exact de son passage inter-espece.

Des études ont permis de présumer que le virus s’est étendu au reste du monde en passant par
la Caraibe, plus précisément en Haiti, ou le sous type-B du virus aurait vu le jour autour de
1966 (+- 1,4 an) [2]. La propagation s’est trés certainement effectuée d’Haiti vers les Etats-
Unis en démarrant par New-York entre 1969 et 1973, hypothéese plutdt consolidée par une étude
menée récemment basée sur un séquencage génomique du virus circulant dans les années 1970

aux Etats-Unis [3]. La libération des conduites sexuelles notamment dans la population
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homosexuelle a engendré la trés rapide expansion du virus dans les pays industrialisés vers
I’Europe Occidentale, 1’Australie, le Japon puis I’Afrique du Sud au cours des années
1970/1980. La propagation du virus en Haiti a possiblement joué¢ un role de tremplin initial et
les Etats-Unis ont rapidement permis une croissance encore plus exponentielle de la pandémie
mondiale a cette période [4].

Ainsi a I’heure actuelle le VIH-1 du groupe M et de sous-type B reste le type dominant dans le
monde depuis les années 80 en dehors de I’Afrique Sub-Saharienne ou les sous-types « non-

B » sont majoritaires.
1.2. Epidémiologie de I’infection par le VIH

1.2.1. Le VIH dans le monde

Le VIH continue de représenter un probléme majeur de santé publique a I’échelle mondiale
en population adulte et pédiatrique confondues, avec 36,5 millions de personnes porteuses du
virus en 2016 dont 1,8 million de nouvelles infections et 1 million de décés. L’OMS estime
qu’au cours de I’année 2016, environ 70% des personnes porteuses du VIH au niveau mondial
connaissaient leur séropositivité. Soixante-dix-sept pour cent d’entre elles avaient acces aux
traitements et 82% des personnes sous traitement avaient une charge virale indétectable, aidant

a diminuer la mortalité individuelle et a prévenir la transmission du virus (Figure 1).

=== Décés d'adultes et d'enfants causés par le sida
Marge d'incertitude

199 1992 1994 1996 1998 2002 2004 2006 2008 2010 2012 2014 2016

Figure 1: Nombre de déces annuel, en million, lié au VIH chez les enfants et les adultes de 1990 a
2016

Diminution proche de 50% entre 2004 et 2016. Source : vih.org
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Si les traitements disponibles actuellement ont pu, entre 2000 et 2016, faire diminuer le nombre
de nouvelles infections de 39% (Figure 2) et le nombre de déces liés au VIH de 47% (Figure
1) grace a des programmes internationaux de lutte contre le VIH, I’acces aux traitements et
I’amélioration de ces derniers pour en faciliter la prise régulicre reste un des enjeux majeurs. Et
ce d’autant plus en population pédiatrique car seuls 43% des enfants porteurs du VIH recoivent

actuellement un traitement contre 56% des adultes.

1 === Adultes et enfants nouvellement infectés par le VIH
Marge d'incertitude

0
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Figure 2 : Nombre d'enfants et d'adultes nouvellement infectés au niveau mondial, en million, de
1990a 2016

Diminution de 39% des nouveaux cas entre 2010 et 2016 (dont 56% chez les enfants). Source : vih.org

Chez I’enfant, I’infection par le VIH entraine 50% de déces avant la deuxiéme année de vie
en I’absence de traitement. En 2013, 240 000 nouveaux cas d’infection dans le monde ont été
rapportés dans cette population et 190 000 décés de causes li¢es au VIH (source UNICEF). Le
principal défi chez I’enfant est la prévention de la transmission de la mere a 1’enfant. Cela
implique un diagnostic et un traitement précoce des femmes avant la grossesse ou en cours de
grossesse et un traitement préventif du nouveau-né a la naissance. Le taux de couverture
mondial par traitement antirétroviral des femmes vivant avec le VIH enceintes et allaitantes est
actuellement de 80% (source OMS). Le traitement antirétroviral maternel permet de réduire le
risque de transmission mere-enfant a 0,2% s’il est initié avant la grossesse, 0,4% s’il est initi¢
au premier trimestre de la grossesse, 0,9% au deuxi¢éme trimestre et 2,2% au troisiéme trimestre

contre 25% en 1’absence de traitement au cours de la période périnatale [5].

En cas de méconnaissance du statut séropositif de la mere ou de risque de transmission
mere-enfant au cours de la grossesse, de I’accouchement ou de ’allaitement, il est impératif
d’effectuer un diagnostic précoce de I’infection du nouveau-né pour assurer une prise en charge

thérapeutique la plus rapide possible, ce qui améliore nettement le taux de survie des enfants.
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Dans de nombreux pays, le dépistage précoce reste largement insuffisant. Ainsi, en 2012 dans
21 pays d’Afrique seuls 40% des enfants nés de meres porteuses du VIH ont été dépistés
précocement dont moins de 10% dans 5 pays prioritaires (4% au Tchad, au Nigeria et au

Malawi).

Sous thérapie antirétrovirale combinée, le taux de mortalité infantile est actuellement de 8%
dans les pays en voie de développement contre 0,9% dans les pays développés. En cause dans
cette différence majeure : une initiation plus tardive des traitements dans les pays en voie de
développement, un suivi difficile avec de nombreux perdus de vue, ainsi que des comorbidités

(malnutrition et pathologies infectieuses essentiellement).

Si ’on sait que les enfants exposés mais non infectés par le VIH ont une morbi-mortalité
inférieure a celle des enfants infectés, grace aux thérapies antirétrovirales, de nombreuses
¢tudes récentes se sont penchées sur le devenir de ces enfants exposés au virus mais non infectés
afin de les comparer aux enfants non exposés. Elles rapportent toutes une mortalité a 2 ans
augmentée chez les enfants exposés mais non infectés, de 60 a 70% supérieure aux enfants non
exposés au VIH et cela indifféremment qu’un traitement antirétroviral combiné ait été
administré ou non chez les femmes enceintes [6]. Quant a la morbidité, une méta-analyse tres
récente fait état d’un taux d’infections néonatales et infantiles nettement supérieur chez les
enfants exposés mais non infectés. Les infections telles que la diarrhée aigué et les
pneumopathies, augmentées respectivement de 20 et 30% a 1’age de 5 ans, sont d’autant plus
importantes dans les pays a ressources limitées. Cette morbi-mortalité augmentée n’est encore
pas clairement expliquée mais les raisons en sont certainement multifactorielles telles que :
I’existence de co-infections méconnues, le niveau socio-économique plus faible des FVVIH, la
mortalité des meres vivants avec le VIH et le facteur nutritionnel avec les carences d’apports.
Des facteurs biologiques péjoratifs chez les nouveau-nés exposés au VIH pourraient expliquer
ces différences comme la baisse de I’'immunité humorale passive observée chez les enfants nés
de FVVIH au cours de leurs deux premicres années de vie ainsi qu’un mauvais transfert
d’immunoglobulines maternelles de moindre qualité, les rendant plus vulnérables aux
infections et justifiant le renforcement vaccinal de ces enfants [7] [8]. Les thérapies combinées
et I’amélioration de la santé des FVVIH n’¢liminent donc pas complétement ce phénomeéne de
surmortalité chez les enfants exposés, 1i¢ en partie au virus en lui-méme et & de nombreux

facteurs biologiques et socio-économiques associés.
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1.2.2. Le VIH en France

Les derni¢res données publiées en 2017 par Santé Publique France sur 1’épidémiologie du
VIH (Figure 3) font état d’environ 6000 découvertes de séropositivité au cours de I’année 2016.
Méme si ce chiffre est inférieur de 5% au nombre de découvertes de 1’année 2013, il comprend
27% de découvertes tardives témoignant d’un besoin urgent de rendre les diagnostics plus
précoces. Les découvertes sont qualifiées de précoces si le taux de CD4 est supérieur a 500/mm?

au moment du diagnostic et de tardives si le taux de CD4 est inférieur a 200/mm?.
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Figure 3 : Nombre de découverte de séropositivité VIH en France de 2003 a 2016 (Source : Santé
Publique France)

Les données actualisées en 2018 rapportent qu’environ 172 700 personnes vivent
actuellement en France avec le VIH. Parmi elles, 86% connaissent leur statut, 76% sont
sous traitement et 74% ont une charge virale controlée, chiffres dans 1’ensemble
comparables aux données a 1’échelle mondiale. Le retard au diagnostic est responsable
de ce que 1’on appelle une « épidémie cachée » estimée a 24000 personnes ignorant leur
statut sérologique positif au cours de I’année 2013 en France. Les principales régions
touchées sont la Guyane avec un taux de 66 personnes pour 10000 habitants ignorant leur
séropositivité et la Guadeloupe avec un taux de 27 pour 10000 habitants. La Martinique
compte 13 personnes ignorant leur séropositivité pour 10000 habitants, suivie de 1’ile de

France avec un taux de 9 pour 10000 habitants, comme le montre la figure 4.
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Figure 4 : Nombre de personnes infectées ignorant leur séropositivité pour 10000 habitants en
France en 2016. Source ANRS (France Recherche Nord & Sud Sida-VIH Hépatites).

La Martinique est la 3°™ région frangaise, aprés la Guyane et la Guadeloupe, en fréquence
de personnes ignorant leur séropositivite.

A D’échelle régionale, les Départements Frangais d’Amérique (DFA) et I’ile de France restent
les territoires les plus touchés par I’infection en 2016, comme visualisable sur la carte de France

en Figure 5.
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Figure 5 : Taux de découvertes en 2016 dans les différentes régions de France métropolitaine et
outre-mer par million d’habitants.

La Guyane, la Guadeloupe et l'lle de France sont en téte des régions frangaises en nombre de
découvertes de séropositivité VIH en 2016, avec respectivement 907, 238 et 206 découvertes par million
d’habitants, suivies de prés par la Martinique avec 172 découvertes par million d’habitants. En
comparaison a la moyenne nationale qui est de 90 découvertes par million d’habitants, la Guyane a
une moyenne 10 fois supérieure et la Martinique 2 fois supérieure.

Si la France possede tout de méme un pourcentage satisfaisant de dépistages avec 5,6
millions de dépistages biologiques réalisés en 2017, ceux-ci sont majoritairement réalisés chez
des personnes séronégatives. Les dépistages positifs restent malheureusement encore trop
tardifs avec une moyenne de 3,3 ans entre I’infection et le diagnostic (27% de découvertes a un
stade ou le taux de CD4 est inférieur a 200/mm?) et insuffisants en nombre chez les personnes

les plus exposées au risque infectieux.

La France peut tout de méme se réjouir d’un taux bas d’éveénement SIDA, avec environ 900
cas diagnostiqués en 2016 contre environ 7000 cas a son apogée en 1994, résultat des multi-
thérapies antirétrovirales. La majorité des patients diagnostiqués SIDA en 2016 (76%)

n’avaient pas été diagnostiqués et n’avaient pas regu de traitement antirétroviral a temps.
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Figure 6 : Nombre de diagnostics de SIDA de 1978 a 2016 en France (Source Santé Publique France)

Les nouveaux objectifs lancés par I’organisation mondiale UNAIDS (United Nations AIDS
ou ONU SIDA) ont une cible ambitieuse de « 90-90-90 » pour 2020 avec pour volonté que 90%
des personnes porteuses du VIH connaissent leur statut, que 90% des personnes atteintes du
VIH recoivent un traitement antirétroviral et que 90% des personnes traitées aient une charge
virale négative. Ces objectifs impliquent sur le plan de la prévention une amélioration de
I’information et de 1’accés aux moyens de prévention, incluant une diminution de la

transmission mére-enfant.

En parallele, malgré une amélioration de la prévention de la transmission mere-enfant,
I’OMS et I’UNICEF prévoient qu’environ 1,9 million d’enfants auront besoin de traitement

antirétroviral en 2020 dans le monde.

1.3. Transmission de la mére a I’enfant

1.3.1. Voies de transmission meére-enfant

La transmission mere-enfant (TME) ou transmission verticale du virus du VIH de la
mere porteuse du VIH a son enfant est définie par une transmission au cours de la grossesse,

du travail, de I’accouchement ou de I’allaitement.
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1.3.1.1. Transmission au cours de la grossesse

La grossesse a pour effet de diminuer la réponse immunitaire innée et acquise avec ou
sans VIH. Chez les femmes enceintes vivant avec le VIH, en 1’absence de traitement
antirétroviral, se produit une diminution des lymphocytes T CD4, avec restauration de leur

nombre dans le post-partum, augmentant ainsi le risque de transmission verticale du virus [9].

La transmission in utero, bien que son mécanisme précis soit mal établi, est permise par le
passage du virus du VIH maternel de fagon trés précoce au foetus dans les premiéres semaines
de vie intra-utérine comme démontré il y a déja plus de 20 ans dans certaines études [10]. La
voie de passage du virus pourrait s’effectuer par les cellules placentaires telles que les
trophoblastes exprimant des récepteurs CD4 a leurs surfaces rendant leur infection par le VIH
possible in vitro [11]. Les recherches plus récemment menées sur les placentas de FVVIH font
les mémes constats sur la présence, au sein des cellules placentaires, de récepteurs spécifiques
du virus du VIH ainsi que la présence de virus libre circulant dans le sang de cordon fcetal, et
ce malgré un traitement maternel bien mené, aussi bien chez les enfants séropositifs que
séronégatifs a 6 semaines de vie, prouvant la perméabilité de la barri¢re placentaire au virus.
[12]. Ce phénomene de perméabilité au virus s’accroit de fagon exponentielle au cours de la
grossesse, expliquant que les transmissions anténatales ont lieu essentiellement au troisiéme
trimestre de la grossesse.

Elles ne représentent par ailleurs qu’un tiers des transmissions verticales, la majorité ayant lieu
pendant le travail et I’accouchement, ou les facteurs de risque supplémentaires se multiplient,

et au cours de 1’allaitement.

1.3.1.2.  Transmission dans le per partum

La cohorte francaise périnatale issue des données de I’EPF (Enquéte Périnatale
Frangaise), listait déja en 1996 la majorité des facteurs augmentant le risque de transmission
materno-feetale dans le peripartum que sont : la rupture prématurée des membranes et la
naissance prématurée, une durée de rupture des membranes supérieure a 12h, I’hémorragie per
partum ou encore les gestes invasifs (pH au scalp, manceuvres obstétricales, extraction
instrumentale). Par ailleurs étaient rapportés, I’absence d’impact de la durée du travail sur le
risque de transmission et un effet positif de la césarienne programmeée avant 1’entrée en travail.

[13].
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Les données récentes de la littérature concernant la durée de rupture des membranes,
démontrent que, depuis 1’¢re des thérapies antirétrovirales combinées, le risque de TME a terme
et chez les femmes controlées sur le plan virologique (CV < 50 copies/ml) n’est pas augmenté,
quelle que soit la durée de la rupture [14]. Le risque de transmission virale au cours d’une
rupture prolongée des membranes ne serait a considérer comme majoré qu’en cas de
prématurité¢ ou de charge virale maternelle non controlée. Les derniéres recommandations
francaises considérent la durée de rupture des membranes comme un facteur de risque devant

faire discuter la prise en charge du couple mére-enfant au cas par cas.

Les complications obstétricales reconnues comme des facteurs de risque de transmission sont

la chorioamiotite, I’hémorragie antépartum et I’accouchement prématuré.

Le facteur majeur augmentant le risque de transmission verticale du virus est la charge virale
maternelle au cours de la grossesse et particulierement en fin de grossesse, d’ou la nette
diminution des transmissions depuis 1’utilisation des thérapies antirétrovirales per partum. [15]
L’enjeu dominant pour la prévention de la transmission a I’enfant est donc d’obtenir un controle
virologique optimal des meéres avant I’accouchement. C’est ce contrdle qui a d’ailleurs permis
de diminuer le taux de césariennes effectuées au cours des 10 derniéres années, permettant un
accouchement par voie basse des meres présentant une faible charge virale (CV< 400 copies
/ml) au moment de I’accouchement, voyant ainsi des taux de transmission identiques par
césarienne programmeée et par voie basse des meres bien controlées sur le plan virologique [16].
La séroconversion au cours de la grossesse ou de I’allaitement est a haut risque de transmission
verticale en raison de la charge virale importante qu’elle entraine, pouvant rester méconnue en
I’absence de sérologies répétées au cours du suivi obstétrical. Une étude francaise rapporte ainsi
une augmentation de la proportion des TME par séroconversions tardives, représentant 15%
des transmissions en France entre 2000 et 2005 puis 55% entre 2006 et 2012 [17]. Il existe un
enjeu majeur a réaliser des sérologies précoces au cours de la grossesse, et les répéter avant
I’accouchement et pendant I’allaitement, chez les femmes dont le statut sérologique est inconnu
ou négatif et présentant un risque élevé de contamination (partenaires multiples, partenaire

porteur du VIH ou de statut sérologique inconnu).
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Le statut immunitaire maternel joue également un réle important. Depuis les années 1990, des
¢tudes rapportent un risque de transmission viral augmenté lorsque le taux de lymphocytes T

CD4 maternel est abaissé, avec une relation linéaire sous le seuil de 700 /uL [18].

La chorioamniotite, infection des membranes placentaires et du liquide amniotique, est
rapportée comme un peu plus fréquente chez les FVVIH bien qu’en diminution depuis I’arrivée
des thérapies combinées antirétrovirales rejoignant ainsi la fréquence de la population générale
[19]. Elle est un facteur augmentant le risque de transmission materno-feetale du virus et induit

¢galement d’autres complications de la grossesse telles que la prématurité et le sepsis néonatal.

Si les complications obstétricales telles que la prématurité ou le faible poids de naissance sont
des facteurs de risque de transmission du virus a 1’enfant, depuis plusieurs années le VIH en
lui-méme est suspecté d’avoir pour effet d’augmenter leur incidence. Les taux de prématurité
rapportés chez les FVVIH sont de 12 4 19% contre 7 a 12% en population générale. Les données
de la littérature récente démontrent une augmentation de 1’incidence de ces complications chez
les FVVIH mais la controverse est grande quant aux mécanismes possibles. Certaines études
expliquent I’augmentation de la fréquence de prématurité et de retard de croissance intra-utérin
en partie a cause du phénomene d’activation immunitaire, présent chez toutes les FVVIH,
meéme si celles-ci sont stables sous traitement antirétroviral [20]. Hypothése renforcée par une
étude tres récente qui retrouve un taux augmenté de cytokines pro-inflammatoire a la fois chez
les méres vivant avec le VIH et chez les méres d’enfants nés prématurément [21]. D’autres
soulignent 1’aspect plurifactoriel de ces complications, favorisées par des facteurs tels que le
tabagisme actif des meres, les conditions socio-¢économiques défavorables, 'utilisation de
drogues intraveineuses ou 1’existence de co-infections virales plus fréquentes chez les meéres

séropositives [22].

1.3.1.3. Transmission au cours de ’allaitement

Dans le peri et le post partum, la transmission via 1’estomac des nourrissons a été
beaucoup étudiée. Il y a quelques années déja, une étude mettait en évidence la présence en
abondance de lymphocytes T CD4+ et leurs récepteurs CCRC5 au VIH-1 dans la muqueuse
gastrique des nouveau-nés [23] en faisant une voie de passage préférentielle du virus, lors de
I’accouchement par ’ingestion de sang et de glaire cervicale maternelle ou plus tard lors de
’allaitement. L’allaitement est la principale voie de transmission dans le post-partum.

L’allaitement artificiel est la seule prévention totalement efficace contre la transmission post
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natale du virus, elle est facilement applicable dans les pays développés et le seul moyen de
prévention autorisé aujourd’hui en France. De nombreuses études menées récemment dans les
pays en voie de développement décrivent, en 1’absence de traitement maternel, un risque de
transmission au cours de 1’allaitement de 1,54% par mois d’allaitement si le taux maternel de
CD4 est inférieur a 350 cellules/pl, ce qui équivaut a un risque cumulé de 14 a 20% au cours
de 18 a 24 mois d’allaitement. Si le risque de transmission virale au cours de 1’allaitement
diminue avec un traitement maternel plus ou moins accompagné d’un traitement préventif du
nourrisson, il n’est néanmoins jamais nul avec un risque de transmission estimé entre 0,9 et
2,9% sous trithérapie bien conduite chez la mére [24] et de 0,5% avec une trithérapie maternelle

accompagnée d’un traitement préventif de I’enfant.

1.3.2. Traitements antirétroviraux et leur toxicité maternelle et fcetale

Les thérapies antirétrovirales sont essentielles au cours de la grossesse pour prévenir la
transmission du virus de la mére a I’enfant, elles sont néanmoins suspectées d’avoir pour effet
d’augmenter le risque de prématurité, de retard de croissance intra-utérin et de faible poids de
naissance. Si certaines études menées au cours des 2 dernic¢res années, [25][26], démontrent
I’absence de lien entre les ARV pris au cours de la grossesse et les complications per partum,
d’autres études [20] [22] et revues récentes de la littérature [27] démontrent une augmentation
du risque de prématurité d’un facteur 1,5 chez les meres sous ARV et particulierement celles
sous inhibiteur de protéase. Une méta-analyse renforce cette derniere hypothése concernant
I’effet potentiel des ARV [28]. De nombreux biais empéchent de conclure a I’heure actuelle de
fagon formelle : I’initiation précoce de traitements antirétroviraux ou l’utilisation d’inhibiteurs
de protéase seraient le reflet d’'une maladie plus avancée, mais également d’un dge maternel
plus avancé. Les facteurs socio-économiques péjoratifs (tabagisme, utilisation de drogues
intraveineuses, faible poids maternel) sont prédominants chez les FVVIH et sont également des
facteurs de risque indépendants de complications. Le VIH lui-méme, en dehors de tout
traitement antirétroviral, pourrait augmenter ce risque de complications obstétricales avec
I’hypothése d’une inflammation chronique causée par I’activation immunitaire liée a
I’infection. Aussi, toutes ces études concluent a la nécessité de poursuivre les investigations a

I’avenir pour améliorer la sécurité d’utilisation des ARV chez les femmes enceintes.
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Chez les feetus et les nouveau-nés, la question de la toxicité des ARV pris au cours de la
grossesse par la mere est également largement étudiée dans la littérature depuis les années 2000.
L’Efavirenz et son effet tératogene potentiel sur le foetus a été trés étudié. 1l est désormais le
seul ARV contre-indiqué au 1°" trimestre de grossesse en France en raison d’un risque de
malformation du systéme nerveux central (a type de dilatation ventriculaire avec anomalies de
la substance blanche et agénésie partielle du corps calleux entre autres). Ce risque malformatif
est trés discuté dans la littérature internationale mais confirmé dans une grande étude frangaise
de ’EPF menée en 2014 incluant plus de 15000 naissances de 1994 a 2010 [29]. Cette étude et
d’autres, démontrent également un risque significativement augmenté de cardiopathies
congénitales chez les enfants dont les méres ont regu de la Zidovudine au 1¢ trimestre de
grossesse [30].

La toxicité hématologique de la zidovudine, a type d’anémie néonatale transitoire jusqu’a 1 2 6
mois de vie, justifie le suivi hématologique rapproché en post-natal. L’exposition in-utéro a la

Zidovudine, en plus de I’exposition post-natale majore cette toxicité.

Les inhibiteurs nucléosidiques de la transcriptase inverse (INTI) sont également connus pour
leur toxicité sur la mitochondrie, par le biais d’altérations de la fonction polymérase de I’ADN
aboutissant a une production d’ADN mitochondrial défectueux, par inhibition de la capacité a
réparer correctement ’ADN mitochondrial des cellules en cas d’erreur de réplication ou
altération de la chaine respiratoire mitochondriale. L’impact clinique sur le nouveau-né est
variable selon le tissu affecté, il s’agit le plus souvent de toxicité neurologique (retard cognitif,
convulsions), sur le plan biologique cette cytopathie se traduit le plus souvent par une ascension
du taux sanguin de lactates en période néonatale [31].

Sur le plan neurologique, le Dolutégravir initi¢ avant la grossesse est rapporté depuis 2018
comme a risque d’anomalie de fermeture du tube neural, il n’est ainsi plus conseillé d’initier
une thérapie comprenant du Dolutégravir en cas de désir d’enfant ou de grossesse débutante
[32].

S’ajoutent potentiellement a tous ceux-1a, d’autres effets liés a I’activité des ARV sur le génome
cellulaire encore peu maitrisés avec un débat théorique non tranché sur le risque carcinogéne a

long terme.
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1.3.3. Prévention de la transmission mére-enfant

La transmission verticale est la principale voie par laquelle les enfants sont infectés par
le virus du VIH. Les taux de transmission de la mére a I’enfant étaient il y a 20 ans encore situés
entre 15 et 45% en 1’absence d’intervention dans les pays développés (15 a 30% au cours la
grossesse et 1’accouchement et 20 a 45% au cours de 1’allaitement maternel). La prévention de
la transmission mere-enfant (PTME) est I’une des plus grandes réussites en santé publique dans
ce domaine depuis les 20 dernieres années. En France métropolitaine, le taux de transmission
est tombé a 0,3% sur la période 2010-2015 (source Inserm) grace a la large diffusion des
traitements antirétroviraux chez les femmes enceintes et les enfants exposés.

En 2017, 80% du nombre estimé a 1,1 million des femmes enceintes vivant avec le VIH dans
le monde ont recu un traitement ARV visant a prévenir la transmission de I’infection a leur
enfant (source OMS 2017). Un nombre croissant de pays parviennent a des taux trés bas de
TME. Dans les pays a ressources limitées, notamment en Afrique Sub-Saharienne, cette
transmission verticale reste toujours tres €levée ce qui en fait une intervention prioritaire des

programmes de lutte contre le VIH.

La PTME définit toutes les actions qui sont mises en place pour lutter contre la transmission
verticale du virus du VIH, elle présente ainsi 5 champs d’action : le champ maternel (statut
immunologique et traitements antirétroviraux), le champ virologique (contrdle de la charge
virale), le champ obstétrical (complications obstétricales a risque), le champ feetal
(prématurité), le champ du nourrisson et de I’enfant (état immunitaire, traitement ARV,
allaitement, sécurité des traitements).

En France, elle est encadrée par les recommandations du groupe d’experts sous I’égide du CNS
et de I’ANRS, elles sont régulierement mises a jour avec les données récentes de la littérature.
La derniére version est celle dirigée par le Pr Philippe Morlat, rédigée en 2015 et mise a jour
en 2018. Ce sont ces recommandations auxquelles infectiologues, obstétriciens et pédiatres se

référent pour harmoniser la prise en charge des couples meres-enfants.

1.4. Hypothése de la recherche et objectifs de 1’étude

En France, les départements d’outre-mer sont les plus touchés par le VIH avec une moyenne

de découvertes annuelles 2 fois supérieure a la France métropolitaine en Martinique et 10 fois
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supérieure en Guyane. La prévention de la transmission de la mére a I’enfant est une part
importante du travail de lutte contre le VIH dans la région.

L’hypothése motivant la réalisation de cette évaluation des pratiques professionnelles est qu’il
existerait des écarts aux recommandations nationales dans la prise en charge des couples méres-
enfants en Martinique. Cette étude vise a comparer les pratiques locales « dans la vraie vie »
aux recommandations nationales en vigueur sur la période, lors du suivi de grossesse, lors de
I’accouchement et au cours du suivi pédiatrique jusqu’a I’age de 2 ans. En objectivant les
éventuels éléments défaillants dans la prise en charge des couples meres vivant avec le VIH
/enfants en Martinique, nous pourrons proposer des solutions concrétes a mettre en place pour
améliorer les pratiques locales.

Le moyen le plus efficace de PTME actuellement étant I’obtention d’un contrdle virologique
des femmes enceintes (défini par une charge virale inférieure a 50 copies/ml), 1’objectif
principal de 1’étude est d’observer si la prise en charge des FVVIH en Martinique permet un

contrdle virologique optimal en fin de grossesse.

2. MATERIEL ET METHODES

Ce travail était une étude épidémiologique descriptive rétrospective, monocentrique, de
cohorte sur ’amélioration de la qualité des soins.
L’étude portait sur les femmes suivies au CHU de Martinique (CHUM) conjointement en
infectiologie et en gynécologie. L’inclusion des femmes et de leurs enfants concernait les
accouchements survenus du 1°" Janvier 2010 au 1 Janvier 2018. Le recueil des données a été

effectué du 15 janvier au 23 juin 2020.

Les critéres d’inclusion étaient toutes les FVVIH ayant accouché au CHUM sur la période
concernée. N’ont pas été incluses les méres ayant eu une interruption médicale ou volontaire
de grossesse et les méres ayant été suivies en Martinique mais n’ayant pas accouché au CHUM.
La sélection initiale des patientes a été effectuée a 1’aide du logiciel NADIS, logiciel de suivi
informatisé utilisé par les infectiologues du CHUM, regroupant de fagon exhaustive les dossiers

des patients suivis en infectiologie.

Nous nous sommes référés aux recommandations du groupe d’experts pour fixer nos critéres

de jugement, sur la base des rapports de 2008 a 2015 et ceux de 2015 a ce jour selon la période
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concernée. Les principales recommandations concernées encadrant notre travail sont rapportées

dans 1’annexe 1.

Afin de répondre a ’objectif principal qui était de déterminer si le suivi des FVVIH en
Martinique avait permis un contrdle virologique des meres en fin de grossesse, le critére de
jugement était 1’évaluation de la fréquence des méres vivant avec le VIH ayant eu une charge
virale inférieure a 50 copies/ml en fin de grossesse c’est-a-dire a 34-36 SA ou un mois avant
I’accouchement et de comparer cette fréquence aux données nationales.

Les objectifs secondaires et leurs critéres d’évaluation sont décrits ci-dessous :

Objectifs secondaires

Criteres de jugement

Pour les méres dont le diagnostic de VIH
a été fait au cours de la grossesse, le
traitement ARV a-t-il été initié
rapidement conformément aux

recommandations ?

Nombre de méres dont le traitement a été
initié¢ dans un délai de moins de 1 mois apres

le diagnostic

Le renforcement thérapeutique des
FVVIH a risque de TME (CV > 50
copies/ml avant I’accouchement) a-t-il été

conforme aux recommandations ?

Nombre de meres dont la CV était > 50
copies/ml a 34-36SA ou 1 mois avant
I’accouchement ayant regu :

- Zidovudine par voie 1V si elles prenaient
un traitement ARV antérieurement

- Zidovudine par voie IV et Névirapine PO
si elles n’avaient jamais recu de traitement

ARV

Le traitement préventif de I’enfant en
période néonatale était-il adapté au
niveau de risque initial conformément

aux recommandations ?

Nombre d’enfants nés de FVVIH ayant recu
un traitement par :

- Zidovudine PO dans les 12h apres la
naissance si CV maternelle < 400 copies/ml
sans autre facteur de risque

- Traitement préventif renforcé si CV > 400
copies/ml et/ou présence d’autres facteurs de

risque




28

- Durée de traitement conforme aux

recommandations ?

Le suivi pédiatrique a-t-il été conforme Description du nombre d’enfants :
aux recommandations jusqu’a I’age de 2 e Ayant recu au minimum 5
ans ? consultations de suivi clinique

pédiatrique spécifique

e Ayant eu une PCR ADN provirale a
1 mois de vie +- 10 jours.

e Ayant eu 2 bilans de confirmation
d’infection ou de non-infection a
distance du traitement ARV (1 mois
apres 1’arrét).

e Ayant réalisé une sérologie VIH
entre 18 mois et 2 ans

e Ayant eu des bilans sanguins a la
recherche de toxicité des ARV
conformément aux recommandations

e Ayant eu un renforcement vaccinal
anti-pneumococcique conformément
aux recommandations

e Ayant fait I’objet d’une notification a

I’EPF

La charge virale maternelle ayant été prise en compte dans ce travail était celle réalisée
a 34-36 SA ou la derni¢re CV disponible avant I’accouchement, qu’elle date de moins d’un
mois conformément aux recommandations ou non.

Concernant la durée du traitement antirétroviral pédiatrique, ont été prises en compte
les recommandations ayant changé a partir de 2015 passant d’une durée de traitement de 6
semaines pour les nouveau-nés a terme et 4 a 6 semaines pour les prématurés a une durée de 4
semaines, quel que soit le niveau de risque.
Concernant le suivi biologique relatif a 1’exposition in utero aux ARV, les recommandations
préconisent un suivi hématologique et biochimique a chaque consultation de suivi (J0-J3, M1,

M3, M6, M12 et M24). Ce suivi biologique de toxicité a été¢ considéré comme « conforme »
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lorsqu’aucun élément ne manquait par rapport aux recommandations. Il a été considéré comme
présentant une « déviation mineure » lorsqu’il manquait des éléments biologiques peu
significatifs pour le suivi (Urée, créatinine, phosphore, calcium, lipase et CPK) et « déviation
majeure » lorsqu’il manquait des ¢léments biologiques significatifs (Numération de formule
sanguine, ionogramme sanguin avec les enzymes hépatiques). Plus de détails sur les
recommandations en annexe 1.

Afin de comprendre les résultats obtenus, une analyse des pratiques locales a été
réalisée. Ainsi pour la partie gynécologique et obstétricale nous avons observé : si la conduite
a tenir obstétricale était bien établie en amont de 1’accouchement lors des consultations et
facilement accessible dans le dossier (pour un accés rapide a I’arrivée de la mére en salle de
naissance) et si les données virologiques des méres étaient bien connues de 1’obstétricien au
moment de 1’accouchement et tragables dans le dossier. Nous avons observé le nombre de
césariennes pratiquées au motif de non-contrdle de la charge virale chez des femmes avec une
charge virale inférieure a 400 copies/ml. Nous avons relevé également le nombre de femme
ayant eu un traitement contre 1’allaitement (celui-ci n’étant pas obligatoire mais conseillé selon
le profil de la meére) et si la notion d’une information maternelle relative a la contre-indication

a D’allaitement figurait dans le dossier des suites de couches.

Pour la partie pédiatrique : nous avons observé si les courriers de suivi d’infectiologie des meres
¢taient présents dans les dossiers de consultations pédiatriques pour savoir si le clinicien
disposait de suffisamment d’informations relatives au VIH maternel.
Nous avons relevé la fréquence des événements cliniques survenus au cours des 2 ans de suivi
de I’enfant, pouvant étre liés éventuellement a une toxicité des ARV.
Nous avons également étudié s’il existait un lien entre le profil d’observance maternelle au

cours de la grossesse et la qualité du suivi pédiatrique.

Les données concernant le suivi infectieux des FVVIH ont été collectées sur le logiciel NADIS
et sur Cyberlab pour les résultats d’analyses biologiques, celles concernant le suivi
gynécologique et ’accouchement ont été extraites des dossiers obstétricaux des meres et les
informations pédiatriques ont été recueillies dans les dossiers et complétées avec les résultats
de biologie sur Cyberlab lorsqu’ils étaient disponibles ainsi que sur le logiciel CORA recueil
(logiciel de codage des actes médicaux). L’ensemble des données recueillies ont été

anonymisées pour leur analyse.
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Les données ont été recueillies sur les logiciels Microsoft Excel® version 16.36 et Epi Info
version 7.2.3.1. L’analyse statistique a été réalisée sur Epi Info, comportant des analyses de

fréquences, des tests de Chi 2 et de Fisher.

3. RESULTATS

Population de ’étude

Parmi toutes les FVVIH enceintes suivies au CHU de Fort de France, 88 accouchements ont eu
lieu a la MFME entre le 1¢" Janvier 2010 et le 1¢" Janvier 2018, la période d’inclusion de 1’étude
s’arrétant au 1 janvier 2018 afin de permettre le recueil des données relatives au suivi des

enfants jusqu’a 1’age de 2 ans. La population de I’étude est détaillée dans le diagramme de flux.

88 grossesses ¢éligibles au suivi, naissances a la MFME entre le 1 janvier 2010 et le 1¢
janvier 2018

18 couples méres-enfants exclus :
- 7 pour IMG/IVG/FCS
- 11 accouchements hors MFME

23 dossiers gynécologiques
manquants :
- 12 archives de I’hdpital Clarac
inaccessibles
- 11 dossiers non trouves,
pochettes vides, dossier réservé
pour recherche

6 dossiers enfants manquants car
dossiers des meres manquants et
identités non retrouvées

N/

Population étudiée N= 64 couples meres-enfants, 56 meres différentes (1 grossesse
gémellaire et 7 femmes ayant eu 2 enfants sur la période)

Figure 6 : Diagramme de flux
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Pour les méres dont nous ne disposions pas du dossier gynécologique nous n’avons examiné
que les données d’infectiologie et de biologie disponibles.

Soixante-quatre enfants ont été étudiés, dont 1 uniquement sur les données biologiques et le
nombre de consultations disponibles sur le logiciel CORA, car le dossier n’a pas été retrouvé
(sorti des archives, localisé sur le plan informatique dans le service de chirurgie depuis 2018
mais introuvable).

10 couples meres-enfants ne figurant pas dans la liste générée par le logiciel NADIS ont été
trouvés pour 9 d’entre eux dans une armoire ou sont stockés les dossiers pédiatriques depuis

2014 et 1 d’entre eux fortuitement par le dossier Inserm de 1’enfant destiné a I’EPF.

L’age moyen des meres était de 30.8 ans, avec un minimum de 19 ans et un maximum de 47
ans sur 64 patientes.
Le diagnostic de I’infection par le VIH était majoritairement antérieur a la grossesse, comme

détaillé dans le tableau 1.

Tableau 1 : Caractéristiques maternelles : moment du diagnostic de ’infection a
VIH par rapport a la grossesse

Date du diagnostic VIH par rapport a la grossesse N %
1. Avant la grossesse 43 70,5
2. Au 1* trimestre 8 13,1
3. Au 2°™ trimestre 7 11,5
4. Au 3°™ trimestre 2 3,3
5. A I’accouchement 1 1,6
61 100

Le traitement antirétroviral était débuté en anténatal chez 100% des femmes diagnostiquées
VIH avant la grossesse. 27,9% des femmes ont débuté leur traitement en cours de grossesse.
Seule 1 femme n’avait jamais été traitée avant I’accouchement car le diagnostic avait été établi
dans le post-partum quelques heures apres 1’accouchement.

Le traitement antirétroviral était pris par la patiente au moment de 1’accouchement dans la

majorité des cas, comme décrit dans le tableau 2.

Tableau 2 : Caractéristiques maternelles : Statut du traitement ARV a I’accouchement

Statut du traitement ARV a I’accouchement N %
1. Traitement en cours 55 91,6
2. Traitement en interruption 4 6,7
3. Jamais traitée 1 1,7

60 100
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Le statut « traitement en interruption » correspond aux meres rapportées comme ayant arrété
par elles-mémes leur traitement a la derniére consultation d’infectiologie ou de suivi
obstétrical avant I’accouchement.

Il existe une différence de charge virale obtenue en fin de grossesse statistiquement significative
lorsque le diagnostic était anténatal (p=0,02) avec un meilleur contrdle virologique et une
absence de différence statistiquement significative lorsque le diagnostic était fait en cours de

grossesse que ce soit 17, 2°m ou 3°M¢ trimestre de la grossesse (p=0,7) (Tableau 3).

Tableau 3 : Charges virales obtenues en fin de grossesse (34-36 SA ou 1 mois avant
accouchement) en fonction du moment du diagnostic VIH

CV en fin de grossesse exprimées en copies/ml

<50 50-400 >400 TOTAL
% Anténatal 33 8 1 42
§Q (78,6) (19) (2,4) (100)
i (76,8) (72,7) (16,7) (70)
‘§ 1¢" trimestre 5 2 1 8
§ (62,5) (25) (12,5) (100)
S (11,6) (18.,2) (16,7) (13,3)
§ 2eme trimestre 4 1 2 7
=~ (57,1) (14,3) (28,6) (100)
"E 9.,3) 9,1) (33.3) (11,7)
go 3°me trimestre 1 0 1 2
E (50) (0) (50) (100)
‘§ (2,3) (0) (16,7) 3,3)
§ A I’accouchement 0 0 1 1
= (0) (0) (100) (100)
(0) (0) (16,7) (1,7)
TOTAL 43 11 6 60
(71,7) (18,3) (10) (100)
(100) (100) (100) (100)

Les données sont des effectifs (avec pourcentages). Les pourcentages sur la ligne supérieure
correspondent aux pourcentages des effectifs représentés en abscisse, ceux de la ligne
inférieure correspondent aux pourcentages de la colonne d’ordonnée.
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La majorité des femmes ont accouché par voie basse (55,2%) comme décrit dans le tableau 4.

Les motifs des césariennes sont détaillés dans le tableau 5. Soixante-sept pour cent des

césariennes réalisées pour non-controle de la charge virale I’ont été en urgence.

Tableau 4 : Voies d'accouchement des FVVIH

Voies d’accouchement N %
Voie basse 32 55,2
Césariennes programmeées 7 12,1
Césarienne en urgence 19 32,8
58 100

Tableau 5 : Motifs des césariennes chez les FVVIH

Motifs des césariennes N %
1. VIH non contrdlé programmé 2 10,5
2. VIH non controlé en urgence 4 21
3. Anomalie du rythme cardiaque fcetal 6 31,6
4. Echec d’extraction par voie basse I 53
5. Pré-éclampsie I 53
6. Procidence du cordon 1 53
7. Stagnation I 53
8. Utérus cicatriciel 3 158
19 100

Le motif de césarienne était manquant pour 7 femmes.

Pour les 4 femmes ayant bénéficié d une césarienne en urgence pour cause de VIH non controlé,

les présentations cliniques et motifs de césariennes sont décrits ci-dessous :

o Patiente 1 : Diagnostic VIH tardif 4 mois avant accouchement, CV 1 mois avant

accouchement a 50500 copies/ml puis 212 copies/ml 1 semaine avant. Césarienne
réalisée aprés mise en travail spontanée, pas de détails sur le motif de la décision.
Patiente 2 : Diagnostic VIH tardif 2 semaines avant accouchement au cours d’une
hospitalisation pour menace d’accouchement prématuré a 32SA. CV a 9600
copies/ml 9 jours avant I’accouchement, traitement initi¢é immédiatement, rupture
des membranes d’une durée de 10 jours. Césarienne en urgence avant travail a 33
SA +6j. CV le jour de ’accouchement a 92 copies/ml, non connue au bloc
obstétrical.

Patiente 3 : Diagnostic a 2 mois de grossesse, mauvaise observance thérapeutique.
CV a 2200 copies/ml a 36 SA, décision de césarienne programmée en consultation.

Arrivée de la patiente en travail, césarienne en urgence en début de travail
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(membranes non rompues) a 37SA +4j, derniere CV connue a 2130 copies/ml 6
jours avant accouchement.

o Patiente 4 : Diagnostic plusieurs années avant la grossesse, mauvaise observance
thérapeutique, reprise de son traitement ARV a 32 SA. CV a 12159 copies/ml 1 mois
avant accouchement puis indétectable 8 jours avant. Conduite a tenir « voie basse
autorisée » rapportée a la derniere consultation obstétricale de suivi mais césarienne
en urgence apres début de travail spontané a 38 SA sur la derniére CV connue de

I’obstétricien au bloc a 5838 copies/ml 3 semaines avant accouchement.

Des complications obstétricales a risque de TME sont survenues au cours de 10 accouchements
sur les 48 dont nous disposions des informations obstétricales soit 21% d’entre eux. Une
blessure néonatale a ’extraction et 9 ruptures prolongées des membranes de plus de 12h. La
rupture prolongée des membranes n’est plus considérée comme un facteur de risque de
transmission dans les derni¢res recommandations de I’EPF, mais 1’intensification du traitement
postnatal est a discuter au cas par cas en fonction de la charge virale maternelle au cours de la
grossesse. Parmi les 9 patientes ayant eu une rupture prolongée, 8 d’entre elles avaient une
charge virale indétectable a ’accouchement, 1 avait été perdue de vue en cours de grossesse
avec une CV > 400 copies/mL 10 jours avant accouchement, elle a bénéficié d’une césarienne
avant travail et d’un traitement per partum par zidovudine et névirapine. Aucune hémorragie
antépartum ni chorioamniotite n’ont été observées.

Les termes de naissance sont détaillés dans le tableau 6, nous avons relevé un taux de
prématurité¢ de 15,9%, une moyenne de naissance a 38 SA (minimum 27SA+4j- maximum

41SA+5j). Le taux global en Martinique sur la période était de 12%.

Tableau 6 : Terme de naissance des enfants exprimés en semaines d'aménorrhées

Termes de naissance N %
A terme (> 37SA) 53 84,1
Prématurité modérée : entre 32 et 36 SA 7 11,1
Grande prématurité : entre 28 et 32 SA 2 3,2
Trés grande prématurité : <28 SA 1 1,6
63 100

Vingt-six pour cent d’hospitalisation a la naissance aux motifs de prématurité majoritairement
(53%), mauvaise adaptation a la vie extra-utérine (20%), suspicion d’infection materno-feetale

bactérienne (6,7%) et retard de croissance intra-utérin (6,7%). Le motif d’hospitalisation était
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social pour 2 enfants (13%) : initiation d’un traitement préventif car mere non fiable pour I’un

et trouble psychique maternel pour 1’autre.

Résultats obtenus : prise en charge maternelle

L’objectif principal était I’évaluation de 1’obtention d’un contrdle virologique optimal chez les
FVVIH avec une CV inférieure a 50 copies/ml a I’accouchement, obtenu chez 73% des femmes

de la cohorte (Tableau 7).

Tableau 7 : Charges virales maternelles a I'accouchement (a 34-36SA ou 1 mois
avant I'accouchement), exprimées en copies/ml

Charges virales en copies/ml N %
<50 46 73
Entre 50 et 400 11 17,5
> 400 6 9,5
63 100

Sur les 18 patientes diagnostiquées VIH en cours de grossesse, le traitement a été initié moins
d’un mois apres le diagnostic chez 83% d’entre elles. 11 a ét¢ considéré comme tardif (introduit
plus de 3 mois apres diagnostic) chez 3 patientes (16,7%) :
o Patiente 1 : diagnostic au bilan initial de grossesse, traitement démarré 5 mois plus tard
(4 mois avant accouchement) par défaut d’observance de la patiente. CV a
I’accouchement 407 copies/ml.
o Patiente 2 : diagnostic a 2 mois de grossesse, traitement 1 mois avant accouchement
pour raison non trouvée dans le dossier. CV a I’accouchement 73 copies/ml.
o Patiente 3 : séroconversion a 19 SA, perdue de vue des infectiologues et obstétriciens

jusqu’au jour de I’accouchement. CV a I’accouchement : 212 copies/ml.

Le controle virologique était obtenu chez plus de la moitié (59%) des femmes diagnostiquées
en cours de grossesse.

La fréquence de bonne observance thérapeutique tout au long de la grossesse était de 60,3% sur
58 femmes. Parmi les femmes ayant eu une charge virale indétectable a I’accouchement, elles
¢taient 56,1% a I’avoir eu depuis plus de 6 mois au moment de 1’accouchement.

Nous disposions des données relatives aux traitements antirétroviraux recus par les meres en

salle de naissance pour 46 d’entre elles. La fréquence des méres avec une CV supérieure a 50
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copies/ml chez qui le renforcement thérapeutique par Zidovudine ou Zidovudine + Névirapine

avait été effectué conformément aux recommandations était de 40% (tableau 8).

Tableau 8 : Traitements antirétroviraux recus par la mere en salle d’accouchement
en fonction de la derniére charge virale

Traitements recus a I’accouchement

Aucun Zidovudine IV Zidovudine IV + Total
(n=28) (n=17) Névirapine PO (n=1)
CV <50 cp/ml 22 (61,1) 14 (38,9) 0(0) 36 (100)
CV entre 50 et 4 (80) 1 (20) 0(0) 5(100)
400cp/ml
CV > 400cp/ml 2 (40) 2 (40) 1 (20) 5(100)
46

Les données sont des effectifs. Les pourcentages sont ceux des effectifs représentés en
abscisse. IV= Voie Intraveineuse, PO= Voie Per Os.

La seule patiente ayant recu Zidovudine et Névirapine a regu un traitement adapté a son niveau
de risque : absence de suivi gynécologique de grossesse, découverte de VIH a 24 SA, initiation
d’un traitement ARV en hospitalisation pour une menace d’accouchement prématuré, 10 jours
avant ’accouchement. Naissance par césarienne en urgence cause VIH non contrélé. CV a 9600

copies/ml 10 jours avant et 92 copies/ml a I’accouchement.

Sur les 6 femmes dont la CV était supérieure a 400 copies/mL, elles étaient 4 (67%) a accoucher
par césarienne (2 en urgence et 2 programmeées), celles dont la charge virale était comprise entre
50 et 400 copies/ml étaient 100% a accoucher par césarienne (6 en urgences et 3 programmées)
et celles dont la charge virale était indétectable ont ét¢ accouchées a 70% par voie basse.

Sur les 6 femmes dont la CV était supérieure a 50 copies/ml a I’accouchement n’ayant pas recu
de Zidovudine en travail, le diagnostic avait été fait en post partum immédiat pour une d’elle,
une a accouché par césarienne en urgence sur anomalies de rythme cardiaque feetal, deux ont
accouché par césarienne en urgence pour cause d’utérus cicatriciel, une a bénéficié¢ d’une

césarienne en urgence pour cause de VIH non contrélé (CV a 212 copies/ml) et la derniére avait
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interrompu tout suivi infectieux et gynécologique et était arrivée en travail avec une CV a 612

copies/ml.

Résultats obtenus : prise en charge infantile

96% des 50 enfants a faible risque (CV< 50 copies/ml sans autres facteurs de risque) ont regu
un traitement adapté (4% de renforcement thérapeutique non justifié¢ aux vues du dossier).

100% des 7 enfants a haut risque de TME (CV > 400 copies/ml a 1’accouchement ou < 400
copies/ml mais avec facteur de risque) ont recu un renforcement thérapeutique conforme aux

recommandations. Les détails des traitements regus selon la CV maternelle sont dans le tableau

9.

Tableau 9 : Traitement recu a la naissance par I'enfant en fonction de la CV maternelle
a I'accouchement

Traitement recu par ’enfant a la naissance

Monothérapie Bithérapie  Bithérapie  Trithérapie TOTAL
Zidovudine  Zidovudine+ Zidovudinet+ Zidovudine+
Névirapine  Lamivudine  Névirapine+

Lamivudine
£
g <50 41 1 0 2 44
2]
S (93.2) (2,3) (0) (4.5) (100)
(=
. & 50a400 7 1 1 2 11
] 'a
<3 (63,6) ©,1) ©,1) (18,2) (100)
ER
£
£ > 400 0 0 0 6 6
=
> (0) (0) (0) (100) (100)
@)

61

Les données sont des effectifs (avec pourcentages).

7 enfants avec CV maternelle < 400 copies/ml ont eu un renforcement par bi ou trithérapie : 2
conformément aux recommandations (facteurs de risques : 1 plaie néonatale et 1 diagnostic
maternel tardif), deux hors recommandations, deux situations douteuses vis-a-vis des

recommandations (1 doute sur le traitement maternel a I’accouchement, 1 traitement malgré
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une CV maternelle indétectable depuis 1 mois) et 1 pour qui les informations sont manquantes.

(Détails dans le tableau 10).

Tableau 10 : Profils des enfants avec CV maternelle a I’accouchement < 400copies/ml

ayant eu renforcement thérapeutique néonatal

Traitement néonatal recu

Bithérapie :
Zidovudine +
Névirapine

CV <50 e Hors

cp/ml recommandations :

Naissance 36SA+4;j,
CV maternelle
indétectable a
I'accouchement et 2
mois avant (seule

connue du pédiatre a

la naissance),
Zidovudine

administré a la mere

en salle

d’accouchement. Pas

de notion de facteur

de risque
supplémentaire.
CV entre ¢ Informations
50 et 400 manquantes :
cp/ml Absence de dossier

obstétrical, absence
d’information sur la
naissance dans le
dossier pédiatrique.
CV maternelle a
I'accouchement a 63
copies/ml.

Bithérapie:
Zidovudine +
Lamivudine

Conforme :
facteur de
risque
additionnel :
plaie frontale
du nouveau-
né, CV
maternelle a
113 cp/ml a
I'accouchem-
ent et > 400
cp/ml 3 mois
avant.

Trithérapie :
Zidovudine + Névirapine +
Lamivudine

e Douteux:CV
maternelle a
42cp/ml a
I'accouchement,
derniere CV connue
du pédiatre = 155
cp/ml. Notion de
Zidovudine non
administré a la mére
(mais bien recu
d’apres le dossier
obstétrical).

e Douteux : Naissance
34SA+1j, diagnostic
maternel a 25SA,
ARV introduits a 28
SA, rapide controle
virologique. CV
indétectable 1 mois
avant accouchement,
Zidovudine maternel
regue.

e Hors
recommandations :
Grand prématuré 30
SA. Mere
diagnostiquée et
traitée 8 mois avant
grossesse.CV 120
cp/ml 4 jours avant
accouchement.

e Conforme : Mauvais
suivi, derniere CV
maternelle connue
datant de 2 mois (a
3720 copies/ml), CV
al'accouchement a
110 copies/ml.
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L’information relative au traitement était manquante pour 2 enfants (dossiers obstétricaux

manquants et informations sur le traitement absentes du dossier pédiatrique).

La durée de traitement était conforme aux recommandations en vigueur dans 97% des cas. Un
seul enfant a eu un traitement prolongé d’une durée de 3 mois a cause d’une mauvaise
compréhension parentale : traitement intensifié a la naissance car CV maternelle supérieure a
400 copies/ml, traitement mal effectué pendant le premier mois de vie, a la consultation du 1¢
mois avec le pédiatre consigne donnée de poursuivre le traitement 1 mois supplémentaire. La
donnée relative a la durée du traitement était manquante dans 42% des dossiers de consultations

pédiatriques.

Sur 63 enfants, 67% ont bénéfici¢ d’au moins 5 consultations spécialisées jusqu’a I’age de 2
ans conformément aux recommandations d’apres le logiciel CORA, 42% d’entre eux ont au

moins 5 observations médicales de consultations disponibles dans le dossier.

Les données relatives au suivi biologique spécifique du VIH jusqu’a I’age de 2 ans sont

détaillées dans le tableau 11.

Tableau 11 : Bilans biologiques virologiques réalisés jusqu'a 1'age de 2ans
conformément aux recommandations

Bilans biologiques virologiques

PCR ADN a 2 PCR ADN ou ARN apres 1 Sérologie vers 18-24
1 mois +-10jours mois de vie, 1 mois apres arrét mois
des traitements
N 50 56 39
% 79,4 91,8 65
Total 63 61 60

Les données sont des effectifs (avec pourcentages).

Le nombre d’enfants pour qui nous disposions de I’information relative aux bilans biologiques
varie car étant donné que trois d’entre eux ¢taient suivis en 2010 sur le site hospitalier Victor
Fouche, seuls les bilans réalisés a la naissance et avant ’age de 6 mois étaient disponibles.

Cent pourcent des enfants ont bénéfici¢é d’une PCR ADN provirale entre JO et J5 de vie

conformément aux recommandations.
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Les bilans virologiques dans le but d’affirmer ou infirmer le diagnostic d’infection & VIH chez

les 60 enfants de la cohorte étaient réalisés conformément aux recommandations dans 51,7%

des cas. Les raisons de la non-conformité de ces bilans sont détaillées dans le tableau 12.

Tableau 12 : Motifs de non-conformité des bilans virologiques chez I'enfant jusqu'a I'age

de 2 ans

Effectifs
Motifs de non-conformité bilans virologiques N %
Premiére PCR réalisée apres 1 mois et 10jours 8 27,6
Au moins 1 PCR non réalisée 1 3.5
Sérologie non réalisée a 2 ans +/- 6 mois 15 51,7
Au moins 1 PCR et sérologie non réalisées 5 17,2
TOTAL 29 100

Les données sont des effectifs (avec pourcentages).

Le nombre d’enfants perdus de vue était de 20 soit 33% de la cohorte pédiatrique :

10 perdus de vue aprés la consultation et le bilan du 12°™ mois

5 aprés le 6°™ mois

1 apres le 1°" mois.

1 perdu de vue du 4°™ jour de vie a I’age de 2 ans %, retrouvé grace a la naissance
d’un autre enfant dans la fratrie, sérologie négative.

1 perdu de vue de 3 mois a 3 ans, sérologie négative.

1 doute sur le statut perdu de vue car venu en consultation pédiatrique pour des
consultations standards, non spécifiques au VIH, sans aucun bilan biologique
virologique réalisé aprés I’age de 4 jours.

1 perdu de vue de I’age de 3 mois a 5 ans, sérologie positive a 5 ans, symptomatique
catégorie A (lymphadénopathies), seul enfant infecté de la cohorte, par allaitement

maternel.

Une légere variabilité selon les années est relevée avec une proportion de perdus de vue de 15%

en 2010, 15% en 2011, 5% en 2012, 5% en 2013, 0% en 2014, 20% en 2015, 15% en 2016 et

20% en 2017 (sur I’année 2018 seul 1 patient a été inclus car le recueil a pris fin en début

d’année, il représente les 5% restants).
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Le suivi biologique a la recherche de toxicité des ARV était conforme sur 2 ans dans 37% des
cas, présentait une déviation mineure sur au moins un bilan sanguin dans 15% des cas et une
déviation majeure dans 48% des cas. Le tableau 13 détaille la conformité des bilans de toxicité
a chaque consultation, la proportion de bilans non réalisés augmente avec le temps de suivi, il

existe un lien statistiquement significatif avec le caractere « perdu de vue » des enfants.

Tableau 13 : Suivi de toxicité des ARV jusqu'a 2 ans : détails sur la conformité des
bilans en fonction du moment de leur réalisation

Date de réalisation du bilan biologique de suivi de toxicité

JO0-J3 M1 M3 Meé M12 M24
Conforme 50 49 44 50 45 36
(82) (80) (72,1) (82) (75) (60)
Déviation 7 5 9 1 1 1

mineure  (11,5)  (82) (148  (L,6)  (L,7)  (L7)

>

2

=

o

(o}

&

= ., Déviation 1 2 2 1 0 1
2 5

S5  majeure (1,6) (3.3) (3.3) (1,6) 0) (1,7)
=5

gg Non fait 3 5 6 9 14 22
ER 49 (82  O8) (148 (233) (367)
2 2 TTOTAL 61 61 61 61 60 60

(100) (100) (100) (100) (100) (100)

Les données sont des effectifs, les pourcentages entre parentheses correspondent aux
effectives représentés en ordonnée.

L’information relative au renforcement vaccinal vis-a-vis du pneumocoque €tait manquante
dans 97% des cas apreés 2015 (date d’entrée en vigueur de la recommandation), notion de
renforcement rapportée dans 1 dossier sur 29 examinés sur la période. Le statut vaccinal était
décrit comme « retard vaccinal » dans 18% des cas, « a jour » dans 18% des cas et I’information

était manquante dans 64% des dossiers.

La participation a ’EPF n’était pas quantifiable (copies des dossiers Inserm partielles ou

manquantes).



42

Résultats sur les pratiques locales :

En gynécologie :

La conduite a tenir a I’accouchement était renseignée dans le dossier obstétrical dans 69
% des cas (sur 45 femmes).

La CV a 34-36 SA ¢était accessible dans le dossier obstétrical dans 82% des cas et une
CV récente de 1 mois ou moins dans 58% des cas.

Une césarienne au motif de « charge virale non controlée » a été pratiquée chez 10%
des femmes avec une CV< 50 copies/ml a I’accouchement et chez 40% de celles avec
une CV comprise entre 50 et 400 copies/ml.

La fréquence de traitement anti-allaitement médicamenteux était de 24%. Le fait que la
mere ait regu une information relative a la contre-indication stricte a I’allaitement n’était

retranscrit que dans 11% des dossiers de suites de couches.

En pédiatrie :

100% des enfants ont regu leur traitement préventif dans les 12h suivant la naissance (la
majorité en salle de naissance). Pour 4 des enfants, nous avons retrouvé une notion de
début de traitement retardé (de maximum 18h) pour indisponibilité de Zidovudine pour
2 d’entre eux, indisponibilité¢ de Zidovudine et Névirapine pour 1 et indisponibilité¢ de
Lamuvudine pour 1. Une ordonnance nominative et une commande a la pharmacie
avaient di étre effectuées pour ces patients.

Les courriers d’infectiologie des méres étaient présents dans 45% des cas dans les
dossiers de consultation pédiatriques.

Le nombre d’événements cliniques rapportés au cours du suivi pédiatrique était de 13
soit 23% de la cohorte : 38% de retard des acquisitions (5 cas), 1 encéphalopathie sur
anoxo-ischémie néonatale, 1 autisme, 1 TDAH (Trouble Déficit de 1’Attention
Hyperactivité), 1 surdité, 1 Syndrome de Binder, 1 maladie de Bruton, 1 syndrome de
la jonction pyélocalicielle, 1 tumeur cervicale.

Notre étude n’a pas mis en évidence de relation statistiquement significative entre
I’observance maternelle en cours de grossesse et le fait que 1’enfant soit perdu de vue

(Tableau 14).
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Tableau 14 : Relation entre les enfants perdus de vue et I'observance maternelle en
cours de grossesse

Enfants perdus de vue

oul NON TOTAL
[—]
%]
% Bonne 12 18 30
£ o (40) (60) (100)
g £
% % Mauvaise 7 16 23
£ (304)  (696)  (100)
2 3
© S

TOTAL 19 34 53

Les données sont des effectifs, les pourcentages entre parentheses correspondent aux
effectives représentés en abscisse.
Absence de relation statistiquement significative (p = 0,47)

4. DISCUSSION

Principaux résultats et leur implication

Les résultats de notre objectif principal nous ont montré que la pratique pourrait étre améliorée
avec 73% des meres ayant accouché avec une CV indétectable contre 87% dans I’EPF en 2014,
et 87% avec une CV inférieure a 400 copies /ml contre 97% dans ’EPF en 2014. Les principaux
facteurs d’échecs observés étaient la mauvaise observance maternelle des traitements et les
interruptions thérapeutiques en cours de grossesse mais aussi les diagnostics et traitements
tardifs en cours de grossesse. Les problémes d’accés aux soins et de suivi prénatal précoce et
régulier au sein de la population issue des DFA, comportant une grande proportion de femmes
étrangeres et/ou en situation irrégulicre, a ¢été soulevé dans le dernier rapport d’experts. Par
ailleurs, nos données étaient comparables a I’EPF sur les profils thérapeutiques des meéres avec
70% des femmes déja sous traitement avant la grossesse dans notre cohorte (76% dans I’EPF
en 2014) et 1,7% n’ayant jamais eu de traitement au moment de 1’accouchement (1% dans
I’EPF). Le traitement était initi¢ rapidement apres le diagnostic dans la majorité des cas, le

facteur ayant limité sa prise rapide était I’inobservance maternelle.
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Concernant le traitement préventif des meéres en salle de naissance, 6 femmes n’ont pas recu de
Zidovudine alors que leurs CV étaient supérieures a 50 copies /ml, une d’elle avait un statut
sérologique inconnu et 4 d’entre elles ont été accouchées par césariennes en urgences mais les
raisons de I’absence de traitement n’ont pas ¢été trouvées dans les dossiers. Il existe
potentiellement un biais de mesure si les traitements n’avaient pas été tous rapportés a 1’écrit

dans le dossier obstétrical.

En ce qui concerne la prise en charge pédiatrique, la population de notre étude était comparable
a celle de I’EPF avec un taux de prématurité de 15,9% (15% dans I’EPF en 2014) 1égérement
supérieur a celui de la population générale en Martinique sur la méme période qui était de 12%.
A noter que ce taux est lui-méme supérieur a la moyenne nationale de 7%. Il s’agit dans notre
cohorte, de méme que dans les données issues de ’EPF, d’une prématurité modérée (70%) sans

augmentation du nombre de transmission mere-enfant.

Le traitement néonatal était dans 100% des cas renforcé lorsque le couple mére-enfant était a

risque ce qui démontre une prise en charge initiale adaptée du nouveau-né.

L’¢lément majeur ayant fait défaut concerne le suivi pédiatrique, avec une absence de suivi
conforme aux recommandations jusqu’au terme des 2 ans dans 33% des cas et des bilans
biologiques non réalisés dont la fréquence augmentait avec le temps de suivi. Prés de la moitié
des enfants n’ont pas eu de sérologie a 2 ans +/- 6 mois, certains avec du retard (15% de 6 mois
a 3 ans de retard) et d’autres jamais (85%). Les perdus de vue ont été parfois retrouvés par le
hasard d’une naissance dans la fratrie ou par I’insistance du médecin assurant le suivi
I’obligeant parfois a contacter PMI et autres structures de soins pour remettre 1’enfant dans le
circuit de suivi. Nous avons pu mettre en avant que le caractére perdu de vue de I’enfant n’était
pas prévisible au vu du suivi maternel et qu’il n’est pas forcément possible de cibler les enfants
a risque de suivi irrégulier. Certains perdus de vue I’ont été apreés une sérologie virale positive
ou douteuse car réalisée de facon précoce (avant 18 mois) sans jamais de controle ultérieur et
donc sans possibilit¢ d’éliminer formellement une contamination post-natale tardive. Par
ailleurs, une sérologie réalisée de fagcon protocolaire a I’age de 24 mois était douteuse chez un
enfant mais n’a jamais été recontrolée. Il s’agissait cependant d’un couple mere -enfant a faible
risque avec CV maternelle indétectable a 1’accouchement et PCR VIH de I’enfant négatives a
M1, M3 et M6. Ces observations, qui témoignent de la sensibilité élevée des sérologies ELISA

actuelles, nous incitent a ne pas préconiser de sérologies avant 24 mois. Une dernicre
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consultation tardive permet par ailleurs de mieux connaitre les pathologies tardives des enfants

non infectés. Elle a par contre 1’inconvénient d’un risque élevé de perdus de vue.

Une perte d’informations dans les dossiers pédiatriques a été relevée, avec des observations de
consultations manquantes, mise en évidence dans ce travail par la discordance entre le nombre
de consultations retrouvées sur le logiciel CORA et le nombre d’observations écrites présentes
dans les dossiers. Il s’agit 1a, a la fois d’un défaut de tenue des dossiers et d’un inconvénient du
format papier que l’arrivée du format informatisé pourrait résoudre en partie. En découle
¢galement le manque d’informations concernant la meére et les conditions d’accouchement,
astreignant réguliérement le pédiatre a initier un suivi sans aucune information relative au VIH

maternel et au niveau de risque de 1’enfant.

La difficulté d’acces a de nombreux dossiers est a soulever, car si cela a été problématique pour
ce travail autant cela peut I’étre dans la pratique quotidienne. Ainsi, de nombreux dossiers
obstétricaux n’ont pas été accessibles pour notre étude car stockés dans les archives de 1’hopital

Clarac devenues inaccessibles, générant une perte d’informations importante.

24 dossiers pédiatriques, rapportés sur le logiciel Ariane (logiciel de secrétariat dédié au
classement, a I’archivage et au désarchivage des dossiers médicaux) comme sortis des archives
et empruntés dans divers lieux de consultation depuis plusieurs années, étaient en fait stockés
dans un bureau administratif (dans une armoire cadenassée). En plus d’avoir rendu le recueil
plus complexe initialement, ce stockage sauvage rend la localisation des dossiers de ces enfants

totalement impossible aux médecins consultants ou a leurs secrétariats.
Forces et faiblesses de I’étude

Il s’agit de la premiere étude du genre sur la filicre VIH mére-enfant en Martinique ou les
données maternelles et pédiatriques sur le long terme sont étudiées. Les données analysées sont
trés nombreuses et permettent d’observer et comprendre la prise en charge locale a la fois
pendant la grossesse et 1’accouchement mais également sur la période de 2 ans du suivi

pédiatrique.

La faiblesse de cette étude est qu’elle comporte des biais d’information. La liste initiale des
patientes ayant accouché sur la période générée par le logiciel Nadis n’était pas exhaustive, 6
d’entre elles ont été¢ découvertes en découvrant les dossiers de leurs enfants dans 1’armoire de

stockage et 1 d’entre elles dans une liste de dossiers pédiatriques destinés a I’EPF.
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Nous avons di travailler avec des données manquantes par manque de dossiers, manque
d’informations écrites au sein des dossiers mais également manque de données biologiques sur

le serveur de résultats biologiques lorsqu’elles étaient antérieures a I’année 2014.

Une autre source de biais d’information était que 1’on extrayait les données des retranscriptions,
faites ou non, dans les dossiers papiers. Par exemple pour les traitements regus par les meres en
salle de naissance, nous concluions a la non-administration de Zidovudine si celle-ci n’est pas

tracée dans le dossier obstétrical par la sage-femme ou 1’anesthésiste.
L’étude présente également un manque de puissance par la petite taille de I’échantillon.
Hypothéses avancées expliquant les résultats

Cette étude permet de mettre en lumiere les défauts existants dans la prise en charge des FVVIH

en Martinique et leurs enfants et de proposer des corrections applicables a court terme.

On retient que du coté maternel les points défaillants nécessitant une amélioration sont les

suivants :

* Le manque d’exhaustivité de la liste des FVVIH ayant donné naissance sur une période
définie générée par le logiciel NADIS met en évidence I’intérét de la mise en place
d’une filiére dédiée a la prise en charge de ces couples meres-enfants. Il est impératif a
I’avenir de pouvoir accéder a une liste nominative des meres associées a I’identité de
leurs enfants, dont le nom de famille n’est parfois pas le méme, pour assurer un meilleur

suivi dans le temps.

= L’amélioration de 1’adhésion maternelle a un suivi rapproché en cours de grossesse ainsi
que de I’observance thérapeutique est un enjeu majeur. Cet aspect de la prise en charge
des FVVIH est li¢ aux difficultés socio-économiques associées aux profils de ces

patientes. Un renforcement de la prise en charge psycho-sociale pourrait étre indiquée.

* Une meilleure maitrise des indications a la césarienne d’urgence pour les meres dont la
charge virale n’est pas controlée a 1I’approche de 1’accouchement. En effet, sur les 4
césariennes réalisées en urgence pour ce motif dans notre cohorte, 3 ont été réalisées
apres que le travail ait commencé ce qui n’a pas montré de supériorité par rapport a la
voie basse sous couverture d’AZT par voie intraveineuse. De plus, 3 d’entre elles ont

¢été réalisées par méconnaissance de la derniére charge virale par I’obstétricien : 1
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réalisée avant travail dont la charge virale a ét¢ rapidement abaissée au cours d’une
hospitalisation 1 semaine avant accouchement a 92 copies/ml le jour de la césarienne,
1 réalisée apres travail sur la derniere charge virale connue datant de 3 semaines a 5898
copies/ml mais devenue indétectable 8 jours avant la césarienne et la derniere réalisée
¢galement apres début du travail spontané sur une charge virale a 50500 copies/ml 1
mois avant accouchement mais contrdlée a 212 copies/ml une semaine avant la
césarienne. En plus de I’absence de bénéfice prouvé de la césarienne apres travail, la
connaissance de la dernicre charge virale de la patiente par I’obstétricien aurait permis

d’éviter certaines césariennes non indiquées.

Concernant leur prise en charge en salle de naissance: le manque de données
virologiques récentes pour 1’obstétricien (CV récente de moins d’1 mois renseignée
dans seulement 58% des cas) et le fait que qu’il soit contraint d’appeler 1’infectiologue
pour accéder a ces informations, dans un contexte parfois urgent, augmente le risque de
prises en charges inadaptées. L’acces aux données virologiques sur Cyberlab en salle
de travail par les obstétriciens pourrait permettre de réduire le risque d’erreur et

d’autonomiser le praticien en charge de la patiente.

Du c6té pédiatrique, les principaux points défaillants sont les suivants :

La difficulté d’acces aux dossiers pédiatriques, a la fois par absence de lien entre les
informations de la mére et de I’enfant mais aussi par arrét de leur archivage et stockage
sauvage. La mise en place d’une filiere devrait permettre de lier les informations
maternelles et pédiatriques. Il sera également nécessaire de remettre 1’ensemble des

dossiers dans le systéme classique d’archivage pour y accéder plus facilement.

L’absence de suivi conforme dans le temps avec un nombre important d’interruptions
de suivis avant leurs termes, souléve également la problématique de 1’absence de filicre
dédiée a la prise en charge des enfants. Sans secrétaire de consultation détachée pour la
tenue des dossiers et la gestion de la file active de patients, il en résulte des dossiers
incomplets, des informations de suivi manquantes et des difficultés a assurer le travail
de convocations et de relances des patients les moins observants et/ou avec difficultés
sociales majeures (précarité, absence de véhicule pour se déplacer en consultation,
grandes fratries). On note en ce sens, que 60% des enfants perdus de vue 1’ont été entre

2015 et 2017 et 40% avant 2014 période ou la filicre disposait d’une secrétaire dédice.
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Missionner une secrétaire de consultation pour le suivi des dossiers et la relance de
convocation des absents et perdus de vue est primordial pour améliorer le suivi des
enfants. La disponibilit¢ nouvelle d’'une TEC (Technicienne de recherche) dédi¢e au

suivi EPF devrait également contribuer au processus de relance.

* Le manque de transversalité des dossiers : les données de la mere et celles liées a
I’accouchement restant uniquement dans le dossier obstétrical, I’enfant est ainsi
régulierement vu en consultation sans informations relatives au VIH. Il s’agit d’une
problématique rencontrée de facon plus large avec les couples mére-enfant chez qui la
mere est suivie pour une pathologie chronique, les pédiatres n’ayant souvent pas
d’informations relatives au suivi des méres. On pourrait tenter d’y remédier par la
réalisation d’une feuille de liaison initiée des le suivi de grossesse et comportant les
données infectiologiques, obstétricales et néonatales, qui suivrait I’enfant dans son

dossier pédiatrique.

= La participation insuffisante a 1’enquéte de I’EPF, par le biais de fiches de
renseignements INSERM, permettant un retour sur le suivi infectiologique et
développemental des enfants en rapport avec une éventuelle toxicité des ARV est mise
en avant également par ce travail. Remettre le suivi EPF au cours des consultations

pédiatriques est primordial a I’avenir.

= Le respect du schéma de renforcement vaccinal des enfants (une dose supplémentaire
de vaccin anti-pneumococcique) ne semble pas effectif, par probable méconnaissance
des dernieres recommandations par les pédiatres effectuant le suivi. La mise a jour du
protocole local permettra de remédier a cela et ainsi diminuer le risque infectieux des

enfants.

La premiére conséquence la plus dramatique des suivis interrompus avant leurs termes, est
I’infection post-natale tardive de 1’enfant. Une étude francaise de I’EPF publiée en 2010 décrit
5 cas d’infections tardives, survenues apres 1’age de 6 mois, chez des enfants ayant eu des PCR
ADN provirales négatives jusqu’a I’age de 6 mois puis diagnostiqués séropositifs entre 14 mois
et 12 ans. L’allaitement maternel tardif a été la cause évoquée pour 2 d’entre eux et aucun
facteur de contamination n’a été retrouvé pour les autres soulignant I’importance majeure d’un
suivi rapproché et prolongé, surtout pour les enfants issus de milieux socio-économiques

défavorisés et dont les meres sont a haut risque de transmettre le virus (mauvais suivi
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infectiologique, charge virale non contrdlée en per-partum, toxicomanie) [33]. Cela a été le cas
pour un seul enfant de notre cohorte, perdu de vue a I’age de 6 mois non infecté et retrouvé a

I’4ge de 5 ans infecté par le VIH par le biais d’un allaitement maternel tardif.

L’autre conséquence des suivis interrompus est la difficulté a évaluer la morbidité occasionnée,
a la fois par I’exposition périnatale au VIH et par I’exposition in utéro et néonatale aux ARV,

chez les enfants non infectés.

Dans notre cohorte, prés d’un quart des enfants pour lesquels nous disposions de I’information
ont présenté une pathologie potentiellement en lien avec une toxicité. Il s’agissait
majoritairement de retard des acquisitions, de troubles comportementaux a type d’autisme,
d’hyperactivité ou encore de déficit sensoriel. Ce chiffre est certainement sous-évalué car les
anomalies du développement ne sont décelables que tard dans le suivi et non mesurée chez les

nombreux perdus de vue de notre cohorte.

Il est primordial de renforcer le suivi de ces enfants vulnérables a la fois sur le plan infectieux
et développemental ainsi que de mettre en place une prise en charge pluridisciplinaire adaptée
a leurs besoins. Il est tout aussi impératif d’effectuer les retours a I’EPF sur la morbidité
rapportée chez ces enfants, exposés au virus et aux ARV, afin de maitriser au mieux et diminuer
a ’avenir leur impact pédiatrique. Véritable enjeu de I’¢re des multi thérapies, de nombreuses
¢tudes récentes confirment les effets néfastes variés sur le feetus (métaboliques,
immunologiques, neurologiques et oncologiques) des ARV les plus utilisés au cours des 20
derniéres années [34]. De nouveaux antirétroviraux voient le jour réguli¢rement et I’on envisage
des traitements prolongés dans le post-partum pour permettre 1’allaitement maternel, mais

I’impact sur les enfants exposés est encore trés peu maitrisé.
Changements observés depuis Dinitiation de ce travail et issues pour I’avenir

Ce travail a permis 1’échange entre les différents intervenants impliqués dans la prise en charge

des couples meres-enfants.
Les solutions déja proposées ont été les suivantes :

* Un accés aux données virologiques pour les obstétriciens et pédiatres prenant en charge
meres et enfants (acces limités aux patients concernés par la prise en charge pour un

respect du secret médical).
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= La création d’une fiche de liaison transversale comportant: les informations
obstétricales et virologiques maternelles renseignées par 1’obstétricien deés le début du
suivi de grossesse (conditions de vie maternelles, CV au cours du suivi, conduite a tenir
a l’accouchement,). Les informations issues de la salle de naissance (voie
d’accouchement, CV a I’accouchement, complications obstétricales éventuelles) et
celles de I’hospitalisation en suites de couches renseignées par les sages-femmes et le
pédiatre de maternité. Une copie de cette fiche suivra alors 1’enfant, dans son dossier

pédiatrique, jusqu’a la fin de son suivi. Un mod¢le est proposé en annexe 2.

= Mise en place d’une dotation des médicaments de 1’urgence pour la meére et des
traitements préventifs de ’enfant en salle de naissance pour traiter le plus rapidement

possible les couples a haut risque de TME.

Ce travail permettra la mise en place d’une grande partie de ces améliorations. Il servira a
constituer une liste des perdus de vue afin de les voir en consultation, évaluer leur
développement et éliminer une infection tardive. Il servira également a la réécriture du
protocole local de prise en charge des méres porteuses du VIH et leurs enfants, incluant les

derniéres recommandations nationales.
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ANNEXE 1
Récapitulatif des principales recommandations du groupe d’experts relatives a la

prise en charge du couple mere-enfant VIH

La Prévention de la Transmission de la Mére a I’Enfant (PTME) se décline en 3 axes principaux :
grossesse, accouchement (période d’exposition maximale du feetus au VIH) nouveau-né”

Les recommandations résumées ci-dessous sont celles du rapport Morlat (valable de 2015 a ce
jour), les différences avec celles du rapport Yeni (valable de 2008 a 2015) sont précisées en italique,
lorsqu’il y en a.

GROSSESSE

Le concept fondamental est d’utiliser un traitement antirétroviral dans tous les cas, le plus t6t
possible avec pour objectif 1’obtention d’une charge virale indétectable (< 50 copies/ml). C’est le
plus important des trois volets

Les contacts entre professionnels doivent se faire lors d’une RCP, ou a défaut par correspondance

entre professionnels. Des consultations sont recommandées de fagcon mensuelle avec 1’obstétricien
et avec le clinicien du VIH, comportant un suivi biologique

La femme enceinte est déja sous traitement

C’est la situation la plus fréquente aujourd’hui (76 % dans I’EPF en 2014).

Lorsque le traitement est efficace (charge virale plasmatique < 50 copies/ml) et bien toléré, il n’y a
pas lieu de I’interrompre. Aucun changement n’est nécessaire si les ARV utilisés font partie des

traitements de premiere intention chez la femme enceinte

Cas de la femme enceinte qui ne recoit pas encore de traitement antirétroviral :

Au vu des données actuelles, les experts recommandent de débuter le traitement le plus t6t
possible, de préférence avant la conception ou des le 1¢ trimestre, sauf situations particulieres.

Prise en charge tardive

Qu’il s’agisse d’'une femme non ou mal suivie, dépistée tardivement, ou non traitée, ces
situations a haut risque nécessitent la mise en route rapide d’un traitement dont le degré d’urgence
dépend du terme. Le suivi doit étre rapproché, ce d’autant qu’il s’agit souvent d’un contexte de précarité
sociale et/ou psychologique.

e un court délai ne permet pas en général d’obtenir un contrdle virologique satisfaisant pour
accepter I’accouchement par voie basse et il faut donc proposer une césarienne avec perfusion
de zidovudine et un renforcement de la prophylaxie chez I’enfant

e en cas de dépistage par un test VIH rapide pendant le travail, une perfusion de zidovudine
doit étre associée a ’administration de névirapine en monodose chez la mére. Cette option
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de prévention de la transmission mére-enfant, validée dans des pays en développement, est
réservée en France aux situations ot la prévention n’a pu étre réalisée en cours de grossesse.

Dans tous les cas ot le traitement est débuté trop tardivement pour obtenir un contrdle virologique,
il est recommandé de réaliser une césarienne sous perfusion de zidovudine et d’intensifier le traitement

post- exposition par une trithérapie chez ’enfant

Défaut de controle virologique

Lorsque la charge virale maternelle reste > 50 copies/mL autour de 36 SA chez une femme qui a
débuté le traitement antirétroviral pendant sa grossesse, il faut tenter d’optimiser le traitement.

Le suivi ultérieur de la charge virale doit étre rapproché et les indications de la césarienne discutées,
la perfusion de zidovudine et I’intensification de la prophylaxie néonatale seront a discuter selon

le niveau et I’évolution de la charge virale

Primo-infection pendant la grossesse

Le risque de transmission est trés élevé, compte tenu du haut niveau de charge virale. Cette
situation impose la mise en place immédiate d’une combinaison antirétrovirale puissante, sans
attendre le résultat du test génotypique de résistance.

Suivi du traitement antirétroviral pendant la grossesse

Le suivi biologique a été¢ simplifié depuis les recommandations antérieures, mais il doit étre
rapproché par rapport au suivi d’une FVVIH non enceinte :

e  Mesure de ’ARN-VIH plasmatique tous les mois pour évaluer I’observance et I’efficacité
du traitement ; la charge virale a 34-36 semaines d’aménorrhée permet de décider du mode
d’accouchement. Avant 2015 le suivi était mensuel si le traitement était initié ou modifié en
cours de grossesse. Il était trimestriel puis mensuel a partir du 6°" mois de grossesse pour les
FVVIH dont le traitement était efficace et bien toléré.

ACCOUCHEMENT

Le groupe d’experts recommande donc de ne pas utiliser de perfusion de zidovudine lorsque la
charge virale est < 50 copies/mL au bilan de 34-36 SA, sauf complication obstétricale.

Avant 2015, la perfusion de Zidovudine était toujours recommandée, quelque soit la charge virale.
Les complications obstétricales au cours desquelles il faut envisager une perfusion de zidovudine
sont les chorioamniotites, les hémorragies antépartum, ’accouchement prématuré. La consigne

pour 1’équipe obstétricale est d’administrer cette perfusion d’AZT en cas de doute.

L’indication de la névirapine intra-partum se limite aux femmes n’ayant pas eu de traitement
jusqu’a ’accouchement.
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La seule modification apportée apres 2015 est la diminution de posologie de la Zidovudine, de 2 mg/kg
de dose de charge puis Img/kg/h de dose d’entretien a 1mg/kg de dose de charge et 0,5 mg/kg/h de dose
d’entretien, apres etude de pharmacodynamique ayant mis en évidence un surdosage chez les nouveau-
neés.

Choix du mode d’accouchement

Il est impossible de définir un seuil de charge virale au-dessus duquel la césarienne programmée
peut étre bénéfique, ce qui explique la divergence entre les diverses recommandations internationales.

Les données de ’EPF ne montrent pas de réduction de la TME en cas de césarienne programmée
pour des charges virales < 1 000 copies/mL, mais le risque de TME de facon générale augmente des lors
que la charge virale est détectable.

Les recommandations francaises depuis 2015 sont : En cas de charge virale >400 copies/mL, une
césarienne est recommandée a 38-39 SA. En cas de charge virale < 50 copies/mL (situation la plus
courante), I’accouchement par voie basse est recommandé (en I’absence de contre-indication
obstétricale). Lorsque la charge virale plasmatique est entre 50 et 400 copies/ml a 36 SA, une
discussion au cas par cas est nécessaire.

En cas de diagnotic tardif, une courte hospitalisation en maternité peut étre bénéfique. Dans tous
les cas, un controle rapproché de charge virale doit étre réalisé apres 10 jours (couplé a un dosage
d’ARYV). Si la charge virale est devenue < 50 copies/mL, 1a voie basse sera acceptée. Si elle reste entre
50 et 400 copies, la décision finale du mode d’accouchement doit tenir compte de la valeur exacte et de
la tendance évolutive de la charge virale, de I’évaluation de 1’observance, des conditions obstétricales
et de I’avis de la femme apres information.

Avant 2015, les recommandations conseillaient une césarienne programmée en cas de prise en
charge tardive au 8*"-9°" mois.

Dans les deux rapports d’experts, aucun bénéfice de la césarienne n’est démontré une fois que le travail
a débuté ou apres rupture des membranes. Chez une femme dont la charge virale est mal controlée en
début de travail ou aprés une rupture prématurée des membranes, la décision d’une césarienne en
urgence semble justifiée seulement si I’accouchement ne parait pas proche.

Rupture prématurée des membranes

A terme : extraction conseillée par déclenchement si les conditions obstétricales et virologiques sont
favorables, césarienne si charge virale non contrélée ou si conditions obstétricales défavorables.

A partir de 34 SA, les experts recommandent le déclenchement ou la césarienne, car les conséquences
pour I’enfant d’une éventuelle infection par le VIH sont supérieures a celles de la prématurité modérée.
Avant 34 SA, plus le terme est précoce, plus il est légitime de retarder la naissance pour éviter une
grande prématurité.
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NOUVEAU-NE
Les objectifs de cette prise en charge sont :

1) poursuivre et si besoin adapter la prévention de la TME dans sa phase postnatale par 1’utilisation des
antirétroviraux pendant les premiéres semaines de vie ;

2) poser le diagnostic de non-infection ou au contraire d’infection du nourrisson, le plus rapidement
possible ;

3) dépister a court, moyen et long terme la toxicité des antirétroviraux auxquels le nouveau-né a été
expose.

Nouveau-né a terme a faible risque d’infection

Sont inclus : les nouveau-nés a terme dont les méres ont recu un traitement antirétroviral efficace
durant la grossesse avec une charge virale plasmatique a ’accouchement < 400 copies/mL (24) et
dont I’accouchement s’est déroulé sans complication. Avant 2015, étaient définis comme a faible risque
les nouveau-nés a terme dont les meres avaient une charge virale a I’accouchement < 1000 copies/ml.

La zidovudine pendant 4 semaines est le traitement préventif le plus utilisé. Chez le nouveau-né a
terme, le traitement doit étre débuté le plus tot possible dans les 12 premiéres heures de vie, par voie
orale. Depuis 2015, le groupe d’expert recommande la névirapine en prophylaxie pendant 2 semaines
au méme titre que la zidovudine chez le nouveau-né a faible risque d’infection. Son profil favorable de
toxicité sur une courte période d’administration (92) et sa facilité d’administration en une monoprise
journaliere chez le nouveau-né plaident en faveur de son utilisation en premiere ligne de prophylaxie,

Avant 2015, la durée de traitement conseillée était de 6 semaines.

Nouveau-né a terme avec risque élevé d’infection : renforcement du traitement préventif

e recommandé si la mere n’a pas recu de prévention durant la grossesse ;

e recommandé si le traitement pendant la grossesse a été d’une durée insuffisante pour contrdler
la charge virale en fin de grossesse (prise en charge tardive) et/ou si I’ARN VIH plasmatique
maternel est = 400 copies/mL a 1’accouchement. Avant 2015 cette limite était de 1000
copies/ml.

o discuté, en cas de facteur de risque concernant les conditions d’accouchement (rupture
prolongée de la poche des eaux, chorioamniotite, hémorragie, blessure du nouveau-né durant
I’extraction). La décision doit étre prise au cas par cas, car ces facteurs n’ont pas été réévalués
depuis 1’utilisation des trithérapies chez les meres. Toutefois, méme en cas de charge virale
maternelle indétectable, les experts recommandent un renforcement du traitement postnatal
en cas d’hémorragie obstétricale anténatale ou de blessure du nouveau-né pendant
Pextraction.

Schémas de renforcement

Chez le nouveau-né a terme, deux schémas sont proposés :
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o le choix préférentiel est : zidovudine pendant quatre semaines + lamivudine pendant quatre
semaines + névirapine en une prise journaliére pendant deux semaines.

e de manieére exceptionnelle apres contact avec un centre expérimenté, en cas de notion de
virus résistant a la névirapine chez la mere : zidovudine + lamivudine + lopinavir/r pendant
quatre semaines avec les difficultés d’administration et de tolérance que peut poser le
lopinavir/r et donc la nécessité d’une extréme prudence lors de 1’utilisation de cette molécule.

Avant 2015, la durée de traitement recommandé était de 6 semaines.
Le traitement est a débuter le plus tot possible apres la naissance et impérativement avant 48-
72 h de vie. Au-dela, la mise en place d’un traitement renforcé sera discutée au cas par cas mais perd

probablement de son intérét.

Nouveau-né prématuré

Nouveau-né prématuré a faible risque d’infection - précautions d’utilisation des antirétroviraux

Chez le nouveau-né prématuré de plus de 1 000 grammes (gr), le schéma de prophylaxie par la
zidovudine sera identique a celui du nouveau-né a terme. Une adaptation de posologie est faite en
dessous de 1000g, apres observation fréquente de surdosages et entérocolites ulcéro-nécrosantes.

En I’absence de données suffisantes chez le nouveau-né prématuré, la névirapine n’est pas
recommandée en premiére ligne en alternative de la zidovudine dans le contexte d’un faible risque

d’infection.

Indications et schémas de renforcement

L’analyse des données de la cohorte EPF suggére un risque plus élevé des que la charge virale
plasmatique maternelle a ’accouchement dépasse 500 copies/mL pour les prématurés de moins de
33 SA.

Chez le prématuré ayant un risque élevé d’infection (Cf. indications de renforcement chez le
nouveau-né a terme), le traitement recommandé est le méme que chez le nouveau-né a terme (sauf si
voie orale impossible). Durée totale de traitement : 4 semaines.

Avant 2015, la durée de traitement recommandée était de 4 a 6 semaines.

Prise en charge du nouveau-né en salle de travail - allaitement - vaccinations

Prise en charge en salle de travail

A la naissance, un bain du nouveau-né est proposé, bien que son efficacité préventive n’ait jamais pu
étre évaluée de facon satisfaisante.

Allaitement

L’allaitement artificiel reste toujours en 2017 la seule prévention totalement efficace de la
transmission postnatale.
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Vaccinations

Le groupe d’experts recommande ’application sans retard du calendrier vaccinal en vigueur en le
renforcant par une injection supplémentaire a 3 mois de vaccin anti-pneumococcique conjugué
(schéma de vaccination de type 3+1 4 2, 3, 4 et 11 mois).

Avant 2015, le renforcement anti-pneumococcique ne figurait pas dans les recommandations.

Diagnostic de ’infection 2 VIH chez le nouveau-né et le petit enfant

Le diagnostic virologique repose sur la détection du génome viral puisque la présence d’anticorps
maternels empéche toute approche sérologique jusqu’a I’dge de 16-18 mois. La recherche du virus
peut se faire par PCR ARN ou ADN. La sensibilité¢ diagnostique de ces deux marqueurs est
équivalente en I’absence de traitement.

Pour poser le diagnostic d’infection a VIH chez le nouveau-né, il est nécessaire d’avoir deux
prélévements positifs.

Pour affirmer I’absence d’infection, il faut deux prélévements négatifs aprés ’Age d’un mois dont
I’un réalisé au moins un mois aprés arrét du traitement prophylactique de I’enfant, et ce quelle
que soit la durée réelle du traitement et quelle que soit la méthode utilisée.

Cf tableau 1 pour connaitre le calendrier de suivi biologique de 1’enfant.

Surveillance des enfants exposés aux antirétroviraux pendant la grossesse

La toxicité de la zidovudine est essentiellement d’ordre hématologique (anémie, neutropénie) ; des
perturbations des enzymes hépatiques, pancréatiques et musculaires sont aussi observées.
Biologiquement, la surveillance est hématologique et biochimique, a la naissance puis a M1, M3,
M6, M12, M18-24 (Cf tableau 1)

Tout événement clinique inexpliqué, y compris chez un enfant non infecté, doit faire 1’objet d’une
investigation approfondie, d’une déclaration au centre de pharmacovigilance régional ainsi qu’au

centre de coordination de I’EPF pour les nourrissons inclus dans I’EPF.

Si Penfant reste asymptomatique, le suivi est interrompu a 18-24 mois
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Tableau 1: tableau de suivi biologique des enfants nés de méres porteuses du VIH, de la

naissance a 1'dge de 2ans

CORDON

M6

EXAMENS J0-J3 M1 M3 M12 M18 a 24

B x| x|

Sérologie VIH X
Elle::u-ettes X X X X X X
ASAT, ALAT X X X X X X
Lipase X X X X
lonogramme X X X X
Urée, créatinine X X X X
ot < x| x .
Lactates X X X* X*
CPK - LDH X X X* x*
Bilirubine** X
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ANNEXE 2

FICHE DE LIAISON MERE-ENFANT

Données maternelles :
A compléter en consultation :

AUTESSE <ttt et e et te s te e et et et et e te eteete et e et eesbaaRe et eteebe et et eesbenae et steeaeanseetaesbennee e ee
Tel. Mobile e, Tl FIXE & oottt
Nationalité @ ....coovereeee e, Origine géographique : .....ccceeeeve e

Dates des précédents accouchements et villes de naissance :

L et VIl e
2 e e e e e VB & e e s e
B e et et et e VB ¢ et e s e
Ao oot et e VB ¢ e s e
D e e e e VB & e e s e
Date de découverte de SEropOSItIVITE : .......icciiieieeece ettt et erees

Mode de contamination supposé : [JHétérosexuel [JToxicomanie [CJAutre :
Traitements regus au cours de la grossesse :

Observance : [] Bonne [J Mauvaise

Toxicomanie : [] Tabagisme ; nombre cigarettes /jour : .......ccocvuvrvrrrrreennne

D Alcoolisme ; nombre de verres / jour : .......cccoeeeuenne. D Autre ; précisez : ....coeveeeeeeennne.
Charge virale 34-36 SA ou derniére connue a la consultation et date : .....cccoevvieeecene e,

Conduite a tenir a 'accouchement (voie et traitement conseillé) : ..o

A compléter en salle de naissance :

Date et heure d’aCCoUChEMENT & ... e s e st st e e e e s
Derniére charge virale connue avant accouchement + date @ ......cveceeceee e e,
Mode d’accouchement : [ AVBNI [ Manceuvres instrumentales : .......c.coceueeuveuneunennee
] Césarienne Programmee ; MOLIF © .. eeeeceeeeeseeeeeeseeese s eeeseseseesseeeeseesess e seseesseeees s erseeseseeneee

[ CESarienne €N UIENCE ; MO w.oeeeeeeeeeeieeeee et eee e ces s seeee e eesess s s e e eeseneseeensnes
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Complications obstétricales : [] Hémorragie antépartum  []JChorio-amniotite

3 Blessure nouveau-né DRPM ;durée ;...

Traitements recus au cours de I'accouChemMENt @ ...t e
Terme naissance : ............... SA  Poids : ..., kg Taille: .............. cm PC:........cm
APGAR : 1min: ...cceceennenne 5min tne 10MIN @ e

(o] 2 I [ 1= 1= OO TP U TR
Pathologies BVENTUEBIIES & ...ttt s te ettt b e e e ste s aesas et eesben e e e et enas

A compléter en suites de couches :

Traitements recus par le nouveau-né ; posologies ; date et heure du traitement :

D Non

Charge virale maternelle a I'accouchement ...t e
Informations données sur contre-indication allaitement :  [] Oui CJ Non

Traitement anti-allaitement donné : D Oui D Non

Enfant reconnu: [J Oui [] Non
Nom du pére (si disponible) : ....cooeeeeeeeeeieeeeeece e,

Partage de I'information sur I'infection VIH de lameére : [J oui [J Non

Rappel :
La mention de l'infection de la mere ne doit en aucun cas figurer sur le carnet de santé de

I’enfant qui ne constitue pas un dossier médical confidentiel
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leurs enfants en Martinique entre 2010 et 2018, de la conception jusqu’a I’age de 2 ans.
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Numéro d’identification : 2020ANTI0573

Mots clés : VIH, transmission mere-enfant, évaluation des pratiques professionnelles
Bref résumé de la these :

Introduction : La prévention de la transmission du virus du VIH de la mére a 1’enfant est un
domaine ayant beaucoup progressé au cours des 20 dernieéres années. L’hypothése de la
recherche était qu’il existerait des écarts aux recommandations nationales dans la prise en
charge des couples meres porteuses du VIH et leurs enfants en Martinique. L’objectif principal
¢tait de décrire la fréquence des méres contrdlées sur le plan virologique au moment de
I’accouchement et la comparer aux données nationales. Les objectifs secondaires étaient de
décrire les traitements maternels et pédiatriques regus en per-partum et déterminer s’ils étaient
adaptés ainsi que de décrire le suivi des enfants jusqu’a I’age de 2ans.

Matériels et méthodes : Etude épidémiologique descriptive rétrospective, monocentrique, de
cohorte sur ’amélioration de la qualité des soins. L’étude portait sur des femmes vivant avec
le VIH suivies en Martinique, ayant accouché entre le 1 Janvier 2010 et le 1*" Janvier 2018.
Principaux résultats : Sur 88 couples méres-enfants €ligibles, 64 ont été étudiés. Le contrdle
virologique des meéres était obtenu dans 73% des cas au moment de 1’accouchement. Chez les
femmes a haut risque de transmission du virus, 40% n’ont pas re¢u de renforcement
thérapeutique a I’accouchement. Sur le plan pédiatrique, 100% des enfants a haut risque ont
recu un renforcement thérapeutique adapté, 67% ont bénéficié d’un nombre de consultations de
suivi conforme aux recommandations sur 2 ans, la fréquence de perdus de vue était de 33%.
Conclusion : 11 s’agit de la premiére étude du genre sur la filicre VIH mére-enfant en
Martinique ou les données maternelles et pédiatriques sur le long terme sont étudiées. Du coté
maternel, le controle virologique a 1’accouchement en dessous de la moyenne frangaise,
pourrait étre amélioré en renforcant I’observance thérapeutique des meres. Du c6té pédiatrique,
I’absence de suivi conforme dans le temps et le nombre important de perdus de vue souléve la
problématique de I’absence de filicre dédiée a leur suivi.
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