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Exposé de la question

Certains professionnels de la santé courentle risque d’étre exposés
accidentellement au virus de I'immunodéficience humaine (VIH).
Ladministration d'une prophylaxie peut réduire la probabilité de
séroconversion. Peu de données permettent toutefois de décider
de la combinaison optimale d’antirétroviraux’.

La prophylaxie postexposition professionnelle au VIH est
actuellement en révision dans certains centres hospitaliers.
Jusqu’a tout récemment, 'une des prophylaxies les plus
privilégiées consistait en l'association de zidovudine et
de lamivudine, deux inhibiteurs nucléosidiques de la
transcriptase inverse (INTI), avec ou sans lopinavir/ritonavir,
des inhibiteurs de protéase®®. Dorénavant, certains centres
remplaceront la zidovudine/lamivudine par deux autres INTI,
I’emtricitabine et le ténofovir, et le lopinavir/ritonavir par le
raltégravir, un inhibiteur de l'intégrase, selon les récentes
lignes directrices américaines!?. C’est principalement de cette
prophylaxie dont il sera question dans cet article, méme si
certains établissements privilégieront d’autres prophylaxies.
L'objectif de cet article est d’effectuer une mise a jour du
concept de la prophylaxie postexposition professionnelle et
des nouveaux agents qui peuvent la composer.

Réponse a la question

L'exposition au VIH dans un contexte professionnel est
définie par un contact percutané ou sur une muqueuse
ou une peau non saine avec du sang ou tout autre liquide
corporel potentiellement infecté par le VIH!. Le risque de
contamination a la suite d'une exposition percutanée est
estimé a 0,3 %, alors que celui associé a l'atteinte d’une
muqueuse va de 0,03 a 0,09 %3,

Toute exposition potentielle au VIH constitue une urgence
médicale!. La prise en charge consiste d’abord a nettoyer
rapidement la zone atteinte a I’eau et au savon et a éviter
lapplication de produits corrosifs ou irritants®. Ensuite,
il faut s’assurer que la décision de prescrire ou non les
antirétroviraux soit prise rapidement, idéalement dans les
deux heures suivant I'exposition et dans un délai maximal
de 72 heures, par un professionnel de la santé doté dun
protocole d’intervention®?.

Si le statut infectieux de la personne source est inconnu,
on recommande qu’elle passe un test de dépistage du VIH
apres l'obtention de son consentement éclairé et dans le
respect de la confidentialité!. Lorsque la personne source
est inconnue, la nécessité d’administrer une prophylaxie
dépend de plusieurs facteurs, tels que la surface corporelle
touchée, le volume de l'inoculum, la profondeur de la
blessure, le contact avec une seringue ayant servi a
ponctionner une artére ou une veine, et I'intervalle de temps
entre la contamination de la seringue et I’exposition!?.
Si la personne source est connue et séropositive, le
choix des agents prophylactiques pourra dépendre de la
charge virale effective ainsi que des résistances du virus
aux antirétroviraux'. Si la personne source est connue et
séronégative, la prophylaxie postexposition professionnelle
ne s’avere pas nécessaire et peut étre interrompue si elle
a déja commencé'. En régle générale, la prophylaxie est
donc administrée au patient lorsque la personne source
est séropositive ou lorsque celle-ci présente des signes et
symptomes de primo-infection malgré un test de dépistage
des anticorps anti-VIH négatif!2.

La prophylaxie repose sur la théorie qu’il serait possible de
freiner la progression du virus®. Les agents antirétroviraux
préviendraient la réplication et la dissémination, tout en
favorisant une réponse immunitaire qui contribuerait a
I'élimination du pathogene*. Peu de données sont disponibles
pour appuyer le recours a la prophylaxie, et aucun essai
clinique a répartition aléatoire n’a été effectué a ce sujet.
Une étude de cas rétrospective publiée en 1997 a mis en
lumiere une réduction notable de la séroconversion de
travailleurs ayant recu de la zidovudine apres une exposition
au pathogene®*>’. Des données illustrent également une
diminution de la transmission verticale du virus lorsqu’une
prophylaxie était administrée a la femme enceinte
séropositive ou a I’enfant*¢$,

La prophylaxie postexposition professionnelle optimale
n’étant pas établie, le choix des agents repose sur des
facteurs théoriques*. Les principaux criteres de choix sont
Iinnocuité et la facilité d’administration pouvant favoriser
I’adhésion au traitement ainsi que I'efficacité observée chez
les individus infectés par le VIH!*. Auparavant, I'un des
régimes prophylactiques le plus recommandé par les lignes
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directrices et adopté dans plusieurs hdpitaux québécois
était I'association de zidovudine et de lamivudine!?*°. Le
ténofovir accompagné d’emtricitabine ou de lamivudine
représentait également une possibilité**°. Si le risque de
contamination se révélait élevé, on proposait d’ajouter un
troisieme agent a l'association zidovudine/lamivudine, tel
que le lopinavir/ritonavir®°. On recommande dorénavant une
prophylaxie a trois agents, indépendamment de la gravité
de l'exposition'. Les lignes directrices révisées du Public
Health Service des Etats-Unis stipulent que le premier choix
serait I’emtricitabine/ténofovir (200/300 mg, a raison d’un
comprimé une fois par jour) associé au raltégravir (400 mg
a raison d’'un comprimé deux fois par jour), quel que soit le
type d’exposition'. La durée recommandée du traitement est
de 28 jours39.

Les effets indésirables des agents composant la prophylaxie
postexposition représentent 'un des motifs freinant son
recours ou provoquant l'arrét prématuré de la prise!. La
nouvelle combinaison recommandée serait cependant
associée a une meilleure tolérance!. Les effets secondaires
les plus fréquents sont des malaises généraux, tels que des
nausées, des céphalées, de la fatigue et de I'insomnie!21911,
L’apparition d'une éruption cutanée est a surveiller lors de
la prise de raltégravir'->!'. Le recours a I'acétaminophene et
aux antiémétiques permet de prendre facilement en charge
ces effets secondaires’*+.

Le schéma thérapeutique d’emtricitabine/ténofovir et
de raltégravir est plus simple que celui de zidovudine/
lamivudine et de lopinavir/ritonavir!. La premiere
association ne comprend que trois comprimés, alors
que la seconde en requiert le double?. Le raltégravir et le
lopinavir/ritonavir ne nécessitent aucun ajustement en cas
d’'insuffisance rénale, mais la dose d’emtricitabine/ténofovir
s’ajuste lorsque la clairance de la créatinine est inférieure
a 50 ml/min, et ces agents sont contre-indiqués lorsque la
clairance est inférieure a 30 ml/min?. La dose de zidovudine/
lamivudine s’ajuste également lorsque la clairance est
inférieure a 50 ml/min% Les deux composantes doivent
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alors étre données séparément, ce qui complexifie la prise?.
La nouvelle association prophylactique engendrerait moins
d’interactions médicamenteuses!?.

La prophylaxie devrait démarrer le plus rapidement possible
a la suite de l'exposition’®. On préconise aux centres
hospitaliers de conserver des trousses comprenant de deux
a quatre jours de médication®*. Un suivi sérologique est
recommandé au début du traitement, apres six et douze
semaines, puis aprés six mois'?. Cependant, certains
organismes proposent de ne plus effectuer systématiquement
de suivi sérologique a six mois et préconisent plutdt un
dosage initial, et apres quatre et douze semaines'?. Un bilan
hépatique et un suivi de la fonction rénale sont requis avant
I'initiation de la prophylaxie puis apres quatorze jours''2.

Conclusion

Bien qu’il y ait peu de preuves appuyant le recours a une
prophylaxie déterminée lors d’une exposition professionnelle
au VIH, on préconise malgré tout un tel traitement afin
de diminuer le risque de séroconversion'®. Une nouvelle
combinaison d’agents, soit l'emtricitabine/ténofovir et le
raltégravir, pourrait faciliter 'adhésion au traitement, étant
donné que cette nouvelle prophylaxie présente un profil d’effets
indésirables plus favorable, un schéma thérapeutique simplifié
ainsi qu’un potentiel réduit d’interactions médicamenteuses.
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