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RESUME

Obijectif : Déterminer la prévalence de I'hépatite virale B chez les tuberculeux co-infectés par le VIH
au Centre National Hospitalier de Pneumo-Phtisiologie (CNHPP) de Cotonou.

Matériel et méthodes. Nous avons réalisé une étude prospective transversale a visée descriptive et
analytique. Ont été inclus dans I'étude, 171 cas de tuberculose pulmonaire a microscopie positive co-
infectés par le Virus de I'lmmunodéficience Humaine (VIH) et consécutivement dépistés au CNHPP de
Cotonou du 26 Mai au 30 Septembre 2009.

Résultats. Le taux de positivité de I'antigene HBs dans cette population est de 11,1%. Il n'y a pas de
relation statistiquement significative entre le taux de lymphocytes T CD4 et le portage de I'antigéne
HBs.

Conclusion. Il est nécessaire de rechercher I'infection par le VHB chez les patients tuberculeux co-
infectés par le VIH pour une prise en charge adéquate de leur double infection virale.

Mots clés. VHB, VIH, tuberculose

SUMMARY

Objective : To determine the viral hepatitis B prevalence among TB/HIV co-infected patients diag-
nosed at the National TB Hospital in Cotonou, Benin

Materials and methods. We performed a cross-sectional prospective study which included 171
smear positive TB/HIV cases diagnosed at the National TB Hospital in Cotonou from May 26" to Sep-
tember 30", 2009.

Results. The positivity rate of HBs antigen in these patients was 11.1% There was no significant rela-
tion between the number of CD4 cells and the positivity rate.

Conclusion. The determination of the HBs antigen in TB/HIV patients could help in improving TB/ HIV

care in settings like Benin.
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INTRODUCTION

Dans le monde en 2009, 33,3 millions
d’individus étaient porteurs du Virus de
I'lmmunodéficience Humaine (VIH) et 1,8 mil-
lion en sont décédés. L'Afrique Sub-
Saharienne est la région du monde la plus
touchée par cette pandémie avec 22,5 millions
de personnes vivant avec le VIH et 1,3 million
de déces dus a cette infection [1] qui repré-
sente un important facteur de risque de tuber-
culose-maladie. En effet, un sujet séropositif
pour le VIH présente environ 5 fois plus de
risque de développer une tuberculose-maladie
gu'un sujet séronégatif lorsqu'ils sont tous
infectés par le bacille tuberculeux [2]. C'est
pourquoi, I'Organisation Mondiale de la Santé
(OMS) recommande la proposition systéma-
tigue de la sérologie VIH a tout tuberculeux
dépisté.

Cette stratégie mise en place au Bénin depuis
de nombreuses années, permet de tester pour
le VIH, plus de 95% des tuberculeux [3]. Les

malades dépistés co-infectés tuberculose/ VIH
(TB/VIH) bénéficient d'une polychimiothérapie
antituberculeuse et antirétrovirale qui comporte
des médicaments potentiellement hépato-
toxiques.

Par ailleurs, le VIH partage les mémes voies
de transmission que le Virus de I'Hépatite B
(VHB) dont l'infection représente également un
probléeme majeur de santé publique dans le
monde avec 2 milliards de personnes infectées
par ce virus et 360 millions de personnes souf-
frant d’hépatite chronique liée a ce virus. C'est
la dixieme cause de déces dans le monde
avec 500 000 déces par an [4]. La prévalence
de cette infection varie d'une région géogra-
phique a l'autre avec une prévalence trés éle-
vée (> 7%) en Chine et en Afrigue Sub-
Saharienne [4 ; 5].

L'infection par le VHB se manifeste par une
hépatite aigué qui évolue favorablement dans
la majorité des cas. Mais dans 10% des cas,
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elle évolue vers une hépatite chronique qui
peut conduire a une cirrhose et/ou a un carci-
nome hépato-cellulaire.

La prévalence élevée des deux infections vi-
rales (VIH et VHB) en Afrique Sub-Saharienne
suggere une fréquence élevée de la co-
infection a ces virus dans cette région, notam-
ment chez les tuberculeux dont une proportion
importante est infectée par le VIH. Cette
double co-infection chez les tuberculeux ex-
pose le malade a wun triple risque
d’hépatotoxicité : risque lié aux antitubercu-
leux, aux antirétroviraux et au VHB lui-méme.
Pourtant, le dépistage de I'hépatite virale B
n'est pas réalisé en routine pour la prise en
charge des tuberculeux dans la plupart des
pays d'Afrique Sub-Saharienne dont le Bénin.

L'objectif de cette étude est donc de détermi-
ner la prévalence de la co-infection virale
VIH/VHB chez les tuberculeux au Centre Na-
tional Hospitalier de Pneumophtisiologie
(CNHPP) de Cotonou, le centre de référence
pour la prise en charge de la tuberculose au
Bénin et qui dépiste plus du 1/4 des tubercu-
leux du pays.

MATERIEL ET METHODES

Il s'agit d’'une étude prospective, transversale,
descriptive et analytique. Elle a concerné les
patients de plus de 15 ans, souffrant d'une
tuberculose pulmonaire a microscopie positive
(TPM+) et co-infectés par le VIH, consécuti-
vement dépistés au CNHPP de Cotonou du 26
Mai au 30 Septembre 2009.

La sérologie VIH de la population d’'étude avait
été réalisée en utilisant des bandelettes De-
termine HIV1/HIV2® (Abbott, Japon) et le test
de confirmation avec la trousse Génie Il
HIV1/HIV2® (Biorad, France).

Dosage des CD4: Tous les patients co-
infectés TB/ VIH ont bénéficié d’'une numéra-
tion des lymphocytes T CD4. Cette numération
a été réalisée comme précédemment décrite,
en utilisant le cytométre de flux Cyflow® ver-
sion 1.2 (Partec, Allemagne) a partir du sang
total prélevé sur EDTA [6]. Il s'agit d’'une plate
forme semi manuelle, effectuant un comptage
volumétrique en utilisant pour la détection un
fluorochrome conjugué aux anticorps mono-
clonaux anti-CD4.

RESULTATS

Dosage de I'antigéne HBs : Les échantillons
ont été testés avec le test rapide de détection
de I'antigene de surface du virus de I'hépatite
B (antigéne HBs) en utilisant le kit Biotec
HBsAg Rapid Device® rev2 (Biotec, Israel). Il
s’agit d’'un test qualitatif qui utilise un principe
d'immunochromatographie. Le test a été effec-
tué selon les recommandations du fabricant.
Brievement, 100 pl de I'échantillon sont dépo-
sés dans la zone prévue a cet effet. Si
I'échantillon contient de I'antigene HBs, un
complexe Ag HBs/anti-HBs se forme. Ce com-
plexe migre jusqu'a la zone du test ou il est
immobilisé par un anti-HBs polyclonal fixé sur
la membrane ; entrainant I'apparition d'une
ligne rose (test positif). L'absence d’'une ligne
rose dans la zone du test indique un résultat
négatif. L'apparition de la ligne colorée au
niveau de la zone de contrble confirme que le
volume adéquat de sérum a été prélevé et que
la membrane utilisée est de bonne qualité.
L'absence de la ligne au niveau de cette zone
entraine l'invalidité du test.

En cas de positivité avec le kit Biotec®, un 2é&
test a été réalisé avec le kit enzymatique Mo-
nolisa™ HBs Ultra assay® (Biorad, France)
selon les recommandations du fabricant. Il
s'agit d'un test ELISA de type « sandwich » a
une étape qui utilise des anticorps monoclo-
naux de souris et polyclonaux de chévre sélec-
tionnés en fonction de leur capacité a se lier
aux différents sous-types d'antigenes HBs
reconnus par 'OMS. Les résultats ont été lus
au spectrophotométre a 450/620 - 700 nm.
L’échantillon est positif lorsque ratio entre la
densité optique du sérum et la valeur seuil du
contrble est supérieur ou égal a 1 ; il est néga-
tif lorsque ce ratio est inférieur a 1.

Tous les échantillons positifs avec le 1° test
ont été confirmés avec le second.

En plus du portage de I'antigéne HBs et du
taux de lymphocytes T CD4, nous avons re-
cherché les variables démographiques (age,
sexe) chez les patients.

La saisie et I'analyse des données ont été
réalisées avec le logiciel Epidata. Le test de
chi carré a été utilisé pour comparer les va-
riables. Le seuil de significativité a été fixé a
5%.

L’échantillon est composé de 77 hommes et 94 femmes. On note donc une prédominance féminine
avec un sex-ratio de 0,81. Tous les patients ont été infectés par le VIH1. La répartition des patients

selon I'age se présente comme suit ;
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Figure 1. Répartition des patients selon I'age.
La tranche d’'age de 25 a 44 ans est majoritaire avec 70% de I'ensemble des patients.

Sur le plan immunitaire, la majorité des patients était tres immunodéprimée avec environ 60% des
patients ayant un taux de lymphocytes T CD4 inférieur a 200 cellules / L.

La répartition des patients selon le taux de lymphocytes T CD4 est résumée dans la figure 2.

W< 200/uL
m 200 et 350/ pL
m>350/ uL

Figure 2. Taux de lymphocytes T CD4 chez les patients

L'antigene HBs était présent chez 19 patients, soit un taux de positivité de 11,1% [7,0 %— 17,0%)]. En
recherchant une éventuelle relation entre la positivité de I'antigene HBs et le taux de lymphocytes
TCD4, nous avons observé (tableau 1) gqu'il n'y a pas de relation statistiquement significative entre le
taux de lymphocytes T CD4 et la positivité de I'antigene HBs (p = 0,92)

Tableau I. Relation entre taux de lymphocytes T CD4 et positivité de I'antigene HBs

Antigene HBs

Taux de lymphocytes T CD4 Négatif Positif

N % N %
<200/ mm°® 91 59,9% 11 57,9%
200 et 350/ mm® 34 22,4% 5 26,3%
> 350/ mm* 27 17,8% 3 15,8%
Total 152 100,0% 19 100,0%
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DISCUSSION

Le taux de positivité de I'antigene HBs chez les
tuberculeux co-infectés par le VIH au CNHPP
de Cotonou (11,1%) est similaire a celui re-
trouvé par Sehonou et al. chez les sujets séro-
positifs au VIH sous ARV a Cotonou (11,4%)
[7], faisant suggérer que la tuberculose ne
semble pas représenter un facteur de risque
particulier chez ces patients. Ce taux est éga-
lement comparable a celui observé en Zambie
(9,9%) [8] mais différent de celui retrouvé en
Afrique du Sud (4,8%) [9], au Sénégal (16,8%),
[10] et en Tanzanie (17,3%) [11] chez des
patients séropositifs au VIH recus en consulta-
tion ambulatoire.

La prévalence de I'hépatite virale B chez les
sujets infectés par le VIH est généralement en
rapport avec celle de I'hépatite virale B dans la
population générale. Méme si les pays
d’Afrique font tous partie d'une zone de forte
prévalence de I'hépatite virale B, il existe des
différences selon les pays et méme d’'une ré-
gion a une autre a l'intérieur d'un méme pays.
Au Bénin, peu de données sont disponibles sur
le sujet. Fujiwara K. et al. ont observé en 2005
gue dans une population de 500 donneurs de
sang, la prévalence du portage de I'antigene
HBs était de 4,2 % [12].

Selon certains auteurs, la co-infection VIH/
VHB est associé a un risque accru d’hépatite
chronique, de progression vers la cirrhose et le
carcinome hépato-cellulaire et une létalité plus
importante [13]. Pour éviter cet exces de mor-
bidité et de mortalité associée a la co-infection
VIH/ VHB, les directives dans les pays déve-
loppés incluent la recherche systématique des
virus des hépatites chez tous les sujets séro-
positifs au VIH [14].

Par ailleurs, les récentes directives de 'OMS
indiquent que tous les patients tuberculeux co-
infectés par le VIH doivent étre mis sous ARV
guel que soit leur taux de lymphocytes T CD4
[15]. Cependant dans beaucoup de pays
d’Afrigue Sub-Saharienne comme le Bénin, la
recherche de 'antigene HBs n’'est pas réalisée
systématiquement en routine chez les patients
infectés par le VIH. Pourtant, cette recherche
est nécessaire pour choisir le régime de trai-
tement ARV approprié pour le patient.

En effet, méme si la lamivudine est un antiviral

efficace contre le VHB et est inclus dans le
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