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Introduction: déterminer les facteurs associés a la survenue des arthrites au cours de I’infection a VIH.

Matériels et méthodes: étude cas-témoins réalisée au Centre de traitement ambulatoire de Brazzaville, des patients
vivants avec le VIH. Le groupe de cas ¢était constitué de 106 patients ayant une arthrite, parmi 1681 patients suivis de
2006 a 2010. Le groupe témoin de 106 patients appariés selon 1’dge et le sexe a été constitué grace au programme
Visual Basic Macro Excel (version 11.1). La force d’association a ét¢ mesurée par le calcul des odds ratios bruts en
analyse univariée et pour les odds ratios ajustés en analyse multivariée.

Résultats: la fréquence des arthrites au cours du VIH était de 6%. L’dge moyen des cas était de 45+/- 11,35 ans
(extrémes: 17-72 ans) et celui des témoins était de 39,25+£10,97 ans (extrémes:16-59 ans). Dans les 2 groupes les
femmes étaient deux fois plus atteintes que les hommes (sex ratio: 0,5). Les facteurs associés de survenue d’arthrite
étaient : I’appartenance a la classe B3 et C3 (OR=10,63 ; IC=5,58-19,31), un taux de CD4 inférieur a 200 cellules/mm3
(OR=2.11 ; IC= 1.63-3.48) et une charge virale détectable (OR=11.14 ; IC=2.79-19.38). La différence entre les deux
groupes était statistiquement significative (p=0.001). L’association de ces facteurs accroissait le risque de survenue
d’arthrites (OR=15.95 ; 1C=6.38-38.86).

Conclusion: 1’appartenance a la classe B3 et C3, un taux de CD4 bas inférieur a 200 cellule/mm3 et une charge virale
détectable étaient les facteurs associés a la survenue d’arthrites.

Mots-clés: Arthrite, VIH, SIDA, Charge virale, Taux de CD4, Brazzaville.

Background and Purpose: to determine the factors associated with the occurrence of arthritis in HIV infection.
Methods: case-control study conducted at Ambulatory Treatment Centre of Brazzaville, for patients living with HIV.
The case group consisted of 106 patients with arthritis, among 1681 patients followed from 2006 to 2010. The control
group of 106 patients matched for age and sex was formed thanks to Visual Basic Excel Macro program (Version 11.1).
The strength of association was measured by calculating odds ratios varied gross united analysis and odds ratios
adjusted multivariate analysis.

Results: The frequency of arthritis in HIV disease was 6%. The mean age was 45 +/- 11.35 years (extremes: 17-72
years). In the control group, the mean age was 39.25 + 10.97 years (extremes: 16-59 years). In both groups, women
were twice more affected than men (sex ratio: 0.5). The risk factors for onset of arthritis were: belonging to the class
B3 and C3 (OR =10.63, CI =5.58 to 19.31), a CD4 count below 200 cells / mm 3 (OR =2.11, CI =1.63-3.48) and a
detectable viral load (OR = 11.14, CI = 2.79-19.38). The difference between both groups was statistically significant
(p =0.001). The combination of these factors increase the risk of onset of arthritis (OR = 15.95, CI = 6.38-38.86).
Conclusions: membership in the class B3 and C3, a low CD4 count, below 200 cells / mm3 and a detectable viral load
were factors associated with the occurrence of arthritis in HIV.
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1. Introduction

A T’orée des objectifs de santé du développement durable, I’infection par le virus de immunodéficience humaine (VIH)
demeure une préoccupation de santé publique, notamment en Afrique Sub-saharienne ou vivent plus des 2/3 des sujets
infectés. Les manifestations ostéo-articulaires longtemps méconnues au cours du syndrome de I’immunodéficience
acquise (SIDA), ont été décrites a partir des années 1990 sur le continent africain notamment par Davis et coll, Stein et
coll au Zimbabwe [1, 2], Bileckot et coll [3] au Congo et par Blanche coll au Rwanda [4]. Ces études abordaient
essentiellement les aspects épidémiologiques, cliniques, thérapeutiques et évolutifs. Elles ont ainsi permis la classification
des manifestations ostéo-articulaires en trois entités, distinctes tant au plan clinique, thérapeutique qu’évolutif, a savoir :

e les arthrites liées au VIH : manifestation ostéo-articulaire la plus observée, s’exprimant par une oligo ou
polyarthrite exsudative, asymétrique, aigue, fébrile et évoluant favorablement sans séquelles en 4 a 6 semaines
(51

e les arthrites septiques aussi bien a germes banals qu’a bacille de KOCH, dont la présentation clinique et évolutive
ne comporte aucune singularité [6, 7] ; le VIH étant le principal facteur de risque d’arthrite infectieuse en milieu
rhumatologique [8].

e les spondylarthropathies, qui chez le mélanoderme dont le terrain HLA B27 est habituellement négatif, revétent,
le plus souvent le tableau d’une arthrite réactionnelle, sans pour autant satisfaire forcément aux critéres de
spondylarthropathie et plus rarement d’un rhumatisme psoriasique [9, 10].

Nonobstant une meilleure description des atteintes ostéo-articulaires au cours du VIH/SIDA, des interrogations subsistent,

notamment concernant les déterminants de leur survenue et de leur évolution. A I’instar de I’évolutivité de I’infection a

VIH et de la survenue des affections opportunistes, pour lesquelles, les facteurs de risque sont documentés [11], il nous

est paru opportun de déterminer les facteurs associés a la survenue des arthrites au cours de ’infection a VIH/SIDA, a

travers une étude cas-témoins. Il pourra alors étre possible d’indiquer le role de la classe CDC (Centers for Disease Control)
de ’OMS (Organisation Mondiale de la Sant¢), du taux de lymphocyte TCD4 et de la charge virale dans la survenue des

arthrites chez les patients immunodéprimés par le VIH.

2. Patients et méthodes

Au sein d’une file active de 1681 patients séropositifs au VIH, affirmés apres deux sérologies rétrovirales positives par
méthode Elisa sur deux prélévements différents et confirmé par un test de Western blot, suivis entre janvier 2006 et
Décembre 2010 au centre de traitement ambulatoire (CTA) du VIH/SIDA de Brazzaville et constituant la population
générale, il a été identifié :
e le groupe des cas (n=106) constitué, de manicre exhaustive, de patients séropositifs au VIH ayant présenté une
arthrite selon les critéres cliniques et/ou biologiques usuels en Rhumatologie et bénéficiant d’un traitement
antirétroviral.

e le groupe des témoins, (n=106) constitué de patients séropositifs au VIH n’ayant pas d’arthrite. Ceux-ci ont été
sélectionnés par échantillonnage aléatoire stratifié par age puis appari¢ au sexe a 1’aide du programme Visual
Basic Macro Excel (version 11.1).

Le ratio cas-témoin était ainsi de 1:1.
Dans un premier temps, I’analyse des dossiers nous a permis d’identifier les patients éligibles. Puis, aprés consentement
éclairé du patient, nous avons procédé a une réévaluation clinique et para clinique afin d’apprécier le stade évolutif tant
de la maladie articulaire pour les patients sélectionnés dans le groupe arthrite, que de I’infection a VIH. Les variables
d’étude comprenaient les variables épidémiologiques (sexe, age) et les variables évolutives a savoir: le stade de
classification CDC OMS de 1993 et le stade biologique évalué par le taux de CD4 déterminé par cytométrie en flux et la
charge virale déterminée par technique de Polymérase Chain Reaction (PCR) a temps réel. Le taux de CD4 était considéré
bas pour un taux inférieur a 500 cellules/mm3 et la charge viral était considérée détectable au-dela de 40 copies/ml et
¢élevée a partir de 1000 copies/ml.
La force d’association a été mesurée par le calcul des odds ratio avec un intervalle de confiance (IC) de 95%. Dans un
premier temps, une analyse univariée a été effectuée pour chacune des variables d’étude. Les odds ratios bruts ont été
déterminés pour chaque variable explicative avec leur intervalle de confiance. Dans un deuxiéme temps, une analyse
multivariée a été réalisée. Elle consistait en un ajustement entre chacune des variables explicatives avec régression
logistique. Les odds ratios ajustés ont été déterminés avec leur intervalle de confiance. Le test de significativité des études
appariées était appliqué pour la comparaison des deux groupes avec un seuil de significativité de 5%. L’analyse des
données était réalisée a partir du logiciel CES PROS.
L’étude s’est déroulée dans le strict respect des valeurs morales et éthiques.
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3. Résultats

Caractéristiques des populations a I’étude

De cette file active de 1681 patients, 106 cas d’arthrites liées au VIH ont été colligés représentant 6% des affections des
patients vivant avec le VIH/SIDA, suivis au CTA (tableau 1).

Tableau 1: récapitulatif des caracteéristiques de la population a l’étude

Groupe cas Groupe témoin
N=106 N=106
Sexe Homme= 35 ; Femme = 71 Homme= 35 ; Femme = 71
Age moyen 45+ 11,35 ans 39,25+10,97 ans
Classe CDC/OMS 1993 B3 B2
Taux de CD4 moyen 141,15 + 62,24 cellules /mm? 371, 25+139,50 cellules /mm3
(extrémes: 5 et 500 cellules/mm?) (extrémes 120 et 800 cellules/ mm?)

Charge virale moyenne 3055,25+564,89 copies/mm? 373,58 copies/mm?

(extrémes 300 et 26500 copies/mm?)  (extrémes 100 a 10000 copies/mm?)

Il s’agissait de 96 cas d’arthrites liées au VIH et de 10 cas d’arthrite septique. L’4ge moyen des cas était de 45+/- 11,35
ans avec des extrémes de 17 et 72 ans. La tranche d’age la plus touchée était celle allant de 40 a 49 ans (38 patients).
Dans le groupe témoin, 1’age moyen était de 39,25+10,97 ans avec des extrémes de 16 et 59 ans. La tranche d’age de 30
a 39 ans était la plus concernée (45 patients). Dans les deux groupes, les femmes étaient deux fois plus touchées que les
hommes avec un sex ratio de 0,5. Les articulations les plus concernées étaient par ordre de fréquence, aux membres
inférieurs : le genou (50 cas), la cheville (18 cas), la métatarso-phalangienne (10 cas) et la hanche (2 cas); Aux membres
supérieurs : le poignet (18 cas), le coude (9 cas), la métacarpo-phalangienne (8 cas), I’épaule (7 cas), I’interphalangienne
distale (6 cas) et interphalangienne proximal (5 cas). L’atteinte articulaire était bilatérale dans 76,9%.

Classification CDC OMS

Les patients étaient classés plus fréquemment au stade B3 dans le groupe des cas (figurel), au contraire du groupe des
témoins dans lequel, les patients appartenaient préférentiellement au stade B2 (n= 51 ; p = 48,11%). La différence entre
les deux groupes était statistiquement significative (P=0,001).Le fait d’appartenir a la classe B3 et C3 de la classification
CDC de I’OMS apparaissait comme un facteur de risque de survenue d’arthrite [OR=10,63 ; IC (95%)=5,58-19,31].
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Le taux de CD4 moyen, pour le groupe cas, au moment de la survenue des arthrites était de 141,15 + 62,24 cellules/mm 3
avec des extrémes 5 et 500 cellules/mm3. Il était pour le groupe témoin de 371, 25+139,50 cellules /mm3 avec des
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extrémes 120 et 800 cellules/ mm3. La différence entre les deux groupes était statistiquement significative (P=0,001). Le
taux de CD4 apparaissait comme un facteur de risque associé a la survenue d’arthrite [OR= 2,11 ; IC (95%)= 1,63-3,48].

Charge virale

La charge virale au moment de la survenue des arthrites était réalisée chez tous les patients. Neuf patients avaient une
charge virale indétectable (inférieure a 50 copies/mm3) et 97, détectable. La charge virale moyenne était de
3055,254+564,89 copies/mm3. Pour le groupe témoin, la charge virale était réalisée chez tous les patients. Le taux moyen
de la charge virale était de 373,58 copies/mm3 (extrémes 100 a 10000 copies/mm3). La différence entre les deux groupes
était statistiquement significative (P=0.001). La survenue d’arthrite était liée & une charge virale élevée [OR=11,40 ; IC
(95%)=2,79-19,38]. L’association de ces facteurs accroissait le risque de maniere significative (tableau 2).

Tableau 2: Odds ratios brutes et ajustés, de la classe CDC, de la charge virale et du taux de CDA4.

OR brut IC 95 % OR ajusté IC95 % P value
Classe CDC 10,38 5,58-19,31 15,95% 6,38 — 39,86 <0,001
Charge virale 5,12 2,79 -9,38 6,41%** 2,89 — 14,24 <0,001
CD4 2,38 1,63 —3,48 1,99%** 1,17 -3,40 0,01

(*) : odds ratio de la classe CDC ajusté par la charge virale.(**) : odds ratio de la charge virale ajusté par le taux de
CDA4.(***) : odds ratio du traitement ajusté par la classe CDC, la charge virale et le taux de CD4.

4. Discussion

Les manifestations rhumatologiques survenant au cours de 1’infection par le virus de I’immunodéficience humaine (VIH)
ont connu une période d’engouement au cours de laquelle, tout ou presque a ét¢ décrit, des arthralgies communes a
plusieurs viroses, aux vascularites, en passant par les arthrites rhumatismales et septiques [12,13]. La prévalence de
I’infection & VIH /SIDA au Congo a régressé, passant de 8% dans les années 1990 a 3,2% en 2009 [14, 15]. Cependant
la fréquence des arthrites au cours du VIH semble stable quelque soit le mode de recrutement. Elle était de 7,5% dans la
série de Bileckot et coll en 1991 parmi les patients hospitalisés en rhumatologie, toutes causes confondues [3]. Elle était
de 6% dans une population de patients vivant avec le VIH. La prédominance féminine de I’infection a VIH est retrouvée,
par contre, I’age de survenue des arthrites parait plus élevé [16, 17,18, 19, 20].

Les arthrites au cours du VIH sont rapportées dans les séries africaines au stade avancé de la maladie, en régle générale
au stade B et C de la classification de I’OMS. A I’instar des atteintes viscérales, la survenue des arthrites est belle et bien
favorisée par le stade évolutif de la maladie [12, 13, 16, 17]. Dans notre étude, les stades B3 et C3 étaient a au haut risque
de survenue d’atteintes articulaires chez les patients VIH/SIDA. Si les étiologies sont bien connues, la physiopathologie
de ces arthrites n’est pas encore élucidée. L’immunodépression importante a ces stades de I’infection, rend compte de la
fréquence des atteintes pulmonaires, digestive et cutanée. Ces atteintes viscérales peuvent constituer des portes d’entrée
a partir desquelles une colonisation infectieuse articulaire ou un processus réactionnel voire inflammatoire auto-immune
chronique peut débuter [21; 22].

Le taux de CD4 et la charge virale sont a I’heure actuelle, les meilleurs critéres de suivi de 1’infection a HIV. Ils sont
prescrits systématiquement a I’inclusion du patient, dés découverte d’une séropositivité au VIH. Nombreux sont les
travaux sur la place des lymphocytes TCD4 comme facteur prédictive d’une bonne réponse thérapeutique et d’évolutivité,
au cours du HIV [19,23]. Néanmoins, en Afrique sub-saharienne tout comme dans les pays a revenu limité, le dosage
systématique des lymphocytes TCD4 reste d’accés difficile [24]. Dans une série de patients séropositifs sous ARV,
Ouedraogo et coll, au Burkina Faso, rapportaient un taux de CD4 moyen de 394,20 cellules/mm3et une fréquence de
manifestations rhumatologiques de 5,73% ne comportant aucun cas d’arthrite. Ainsi, les arthrites au cours du VIH,
surviennent lorsque le taux de CD4 est bas. Un taux de CD4 inférieur a 200 celluless/mm3est avancé pour les
manifestations non rhumatologiques [23]. De méme, la charge virale, peu rapportée [16, 17, 25] est le plus souvent
détectable lors de I’installation de manifestations articulaires. Elle était élevée dans notre étude (3055,25+564,89
copies/mm3 en moyenne) avec une différence statistiquement significative entre les deux groupes. Dans notre étude le
risque de développer une arthrite au cours du HIV était associé a ces deux marqueurs biologiques que sont le taux de
CD4 et la charge virale. L’installation d’arthrites apparait comme un tournant évolutif majeur de 1’infection a VIH
traduisant une immunodépression majeure que le patient soit sous traitement antirétroviral ou non. Ainsi la survenue
d’une arthrite revét la méme signification que celle des autres affections sur ce terrain, a savoir, un taux de CD4 bas et
une charge virale élevée.
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5. Conclusion

Bien que la prévalence du VIH soit en net recul, la fréquence des arthrites reste stable dans les différentes études réalisées
depuis 1990. L’appartenance a la classe B3 et C3 (stade CDC de I’OMS), un taux de CD4 inférieur a 200 cellules/mm3
et depuis une charge virale élevée constituent les facteurs de risque de survenue des arthrites au cours du VIH.
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