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Résumé Le traitement antirétroviral (ART) de l’infection par le virus de l’immunodéficience
humaine (VIH) entraîne une reconstitution des réponses immunitaires qui a permis une dimi-
nution de la mortalité liée aux infections opportunistes. Cependant, cette reconstitution peut
parfois être pathologique et être à l’origine d’un syndrome de reconstitution immunitaire (SRI).
Ce syndrome regroupe l’ensemble des manifestations liées à la présence d’une réponse immu-
nitaire excessive dirigée contre des antigènes d’un agent infectieux ou non infectieux. Les
manifestations du SRI sont polymorphes, le diagnostic est complexe. La survenue d’un SRI est
un événement fréquent, observé chez près d’un tiers des patients au cours de la tuberculose,
des infections à mycobactéries atypiques ou des infections à cryptocoque qui représentent les
principaux agents infectieux à l’origine de SRI. Les facteurs de risques de la survenue d’un
SRI sont représentés par l’immunodépression profonde (CD4 < 50—100 par millimètre cube), la
dissémination de l’infection initiale et l’introduction rapide (moins d’un à deux mois) du ART
chez les patients traités pour une infection opportuniste. La prise en charge thérapeutique des
SRI n’a pas été encore validée par des études cliniques. La corticothérapie est recommandée,
sur des avis d’experts, pour les SRI associés aux infections mycobactériennes et fongiques. Ses
indications sont limitées aux formes graves compte tenu d’une évolution spontanément favo-
rable des SRI dans plus d’un tiers des cas et d’un pronostic assez favorable. L’ART ne doit pas,
dans la mesure du possible, être arrêté. Une initiation tardive des ART après le diagnostic d’une
infection opportuniste pourrait permettre de diminuer la fréquence de SRI mais cette stratégie
est associée à une forte mortalité chez les patients les plus immunodéprimés (CD4 < 100 par
millimètre cube) et doit être évitée.
© 2009 Société de réanimation de langue française. Publié par Elsevier Masson SAS. Tous droits
réservés.
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Summary Antiretroviral therapy (ART) of immunodeficiency virus (HIV) infection induces a
reconstitution of immune response and has led to a decrease in the frequency and in the mor-
tality of opportunistic infections. However, this immune reconstitution is sometimes deleterious
and may cause immune reconstitution inflammatory syndrome (IRIS). This syndrome includes all
pathological manifestations attributed to an exaggerated immune response to various infectious
or noninfectious antigens. The clinical manifestations of IRIS are pleiomorphic and the diagnosis
is complex. The occurrence of IRIS is a frequent event, observed in almost one third of patients
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during tuberculosis, Mycobacterium avium complex and cryptococcocal infections. The main
risk factors of IRIS are represented by the severe immunodepression (CD4 < 50—100/mm3), the
dissemination of the opportunistic infection, and the introduction of ART shortly (< 1—2 months)
after the treatment of an opportunistic infection. The treatment of IRIS has not been validated
by clinical studies. Steroids are recommended, on expert opinion basis, for the treatment of
IRIS associated with mycobacterial and fungal infections. Steroids should be limited to severe
manifestations considering the spontaneous favourable outcome observed in one third of cases
and the favourable prognosis. ART should not, as possible, be stopped. ART deferment after
the treatment of an opportunistic infection could be associated with a lower frequency of IRIS,
however this strategy is associated with a higher mortality in the mot immunocompromised
patients and should be avoided.
© 2009 Société de réanimation de langue française. Published by Elsevier Masson SAS. All rights
reserved.
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le mécanisme semble plutôt lié à une réponse CD8 cyto-
toxique mais la physiopathologie reste incertaine [11,12].
La physiopathologie du SRI paraît donc complexe avec des
interactions entre les agents infectieux, la réponse immuni-

Tableau 1 Critères diagnostiques de syndrome de recons-
titution immune.

Critères diagnostiques de syndrome de reconstitution
immune
Apparition de manifestations cliniques après
l’introduction de ART efficace (baisse ARN-VIH > 1 log10

cp/ml). Augmentation CD4 habituelle mais non constante
Manifestations inflammatoires et atypiques
Manifestations non expliquées par

Infection nouvellement acquise
Définition et critères diagnostiques

Au cours de l’infection par le virus de l’immunodéficience
humaine (VIH), le traitement antirétroviral (ART) permet de
contrôler rapidement la réplication virale et entraîne une
augmentation du nombre et de la fonctionnalité des lym-
phocytes CD4 à l’origine de la reconstitution des réponses
immunitaires [1]. Celle-ci se traduit par une diminution de
la fréquence des infections opportunistes et de la mortalité
[2]. Cette reconstitution immunitaire peut cependant être
aussi à l’origine de manifestations pathologiques. Le syn-
drome de reconstitution immune (SRI) regroupe l’ensemble
de ces manifestations pathologiques qui sont attribuées à la
reconstitution d’une réponse immunitaire excessive vis-à-vis
d’antigènes infectieux et non infectieux après l’introduction
du ART. Le SRI est observé avec la plupart des agents
infectieux responsables d’infections opportunistes mais ce
syndrome regroupe aussi des manifestations auto-immunes
ou inflammatoires [3—5].

De façon schématique, on peut distinguer trois formes de
SRI [3—5] :

• la forme paradoxale : dans le cas d’une infection oppor-
tuniste révélant l’infection par le VIH, le traitement
initial de l’infection opportuniste permet l’amélioration
des symptômes mais le ART introduit secondairement
peut être à l’origine de manifestations inflammatoires
liées à la réponse immune vis-à-vis de fragments antigé-
niques de l’agent pathogène devenu inactif microbiolo-
giquement ;

• la forme infectieuse : après l’initiation du ART chez un
patient asymptomatique, la reconstitution d’une réponse
immune dirigée contre un agent infectieux quiescent mais
viable peut démasquer une infection latente jusqu’alors.
Le diagnostic de l’infection opportuniste est alors porté,
alors que le nombre de CD4 est élevé, à un seuil où cette
infection n’est habituellement pas observée ;

• la forme inflammatoire : l’apparition ou l’exacerbation de
pathologies inflammatoires ou auto-immunes peut être
observée après le début du ART.
Les manifestations du SRI sont diverses et dépendent du
pathogène impliqué. Actuellement, il s’agit d’un diagnos-
tic d’élimination qui repose sur des critères hétérogènes
(Tableau 1) et qui reste difficile [3—6]. Le développement
n routine d’une quantification de la réponse immune spé-
ifique au moment des symptômes de SRI pourrait avoir une
éelle utilité.

hysiopathologie

a physiopathologie du SRI est partiellement élucidée. Le
rincipal élément commun de l’immunopathologie des SRI
st la reconstitution d’une immunité cellulaire spécifique
épendant des CD4 Th1 après l’initiation des ART [7,8]. Par
illeurs, on observe une production très importante de cyto-
ines pro-inflammatoires responsable des signes cliniques
vec des fièvres élevées et du syndrome inflammatoire
iologique [8]. Les SRI associés aux infections mycobac-
ériennes et fungiques sont liés à la réapparition d’une
ypersensibilité retardée illustrée par la repositivation de
’intradermoréaction à la tuberculine observée dans les SRI
mpliquant la tuberculose et par la mise en évidence, lors
e SRI, de granulomes épithélioïdes et gigantocellulaires, ce
ui est très inhabituel chez les patients au stade sida [9,10].
es SRI associés à la sarcoïdose sont vraisemblablement d’un
écanisme proche. Dans le cas des SRI liés à des infec-

ions virales, en particulier avec les herpès virus et JC virus,
Échec du traitement d’une infection préalablement
identifiée (résistance, inobservance)

Effet indésirable des traitements
Autre cause.
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Tableau 2 Agents infectieux et non infectieux à l’origine de syndrome de reconstitution immune.

Agent infectieux, non infectieux Principales manifestations cliniques de SRI

Mycobactéries M. tuberculosis Fièvre, adénopathies, lésion pulmonaire
M. avium complex Fièvre, adénopathies
M. leprae Réaction de réversion

Bactérie Chlamydiae trachomatis Adénopathies Fiessinger Leroy Reiter

Mycose C. neoformans Fièvre, méningite aseptique, adénopathies
H. capsulatum Fièvre, adénopathies
Pneumocystis jirovecii Fièvre, pneumopathie

Virus VZV Zona extensif, réccurence
HSV Ulcération chronique
CMV Uvéite, inflammation du vitrée, pneumopathie
HHV8 Kaposi extensif
JC virus Aggravation de LEMP
Hépatite virale C et B Élévation des transaminases
Parvovirus B19 Encéphalite
HPV Condylomes extensifs
EBV Lymphome
BK virus Cystite hémorragique, encéphalite
VIH Encéphalomyélite, vascularite cérébrale

Parasites Leishmania infantum, major Uvéite, dermatite post kala azar
Microsporidie Kératoconjonctivite
Bilharziose Hépatite

Maladies
inflammatoires

Sarcoïdose } Apparition ou poussée
évolutiveBasedow

Guillain Barré
Lupus
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aire cellulaire spécifique et non spécifique sous le contrôle
raisemblable du polymorphisme génétique de l’hôte [13].

spects épidémiologiques et cliniques

a fréquence du SRI est estimée à environ 15 à 25 % des
atients débutant un ART [14—16]. La fréquence de SRI dans
es pays à ressources limitées, où vivent la majorité des
atients infectés par le VIH, est encore assez mal évaluée
u fait des difficultés diagnostic du SRI et de l’introduction
ouvent tardive du ART [16]. La survenue d’un SRI est un des
ofacteurs de la mortalité élevée observée dans les premiers
ois après la mise sous ART dans les cohortes des patients

ivants dans des pays à ressources limitées [17].
De très nombreux agents infectieux ont été associés à

a survenue d’un SRI (Tableau 2), cependant, en raison des
imites des critères diagnostiques, certaines de ces étio-
ogies restent controversées. Parmi les agents infectieux
ssociés au SRI, les mycobactéries (tuberculose principale-
ent mais aussi mycobactérie atypique) et les cryptocoques
ont à l’origine de plus des deux tiers des cas de SRI. Il faut
oter que parmi les infections opportunistes révélatrices du
IH les plus fréquentes en France, la candidose œsopha-
ienne et la toxoplasmose cérébrale ne sont pas à l’origine
e SRI [3—5].

b
r
p

t

ycobacterium tuberculosis

ycobacterium tuberculosis est l’agent infectieux le plus
réquemment à l’origine de SRI. La fréquence de SRI varie
e 25 à 43 % selon les principales études [18]. Parmi les 201
as rapportés dans la littérature, les symptômes sont sur-
enus en médiane trois semaines (deux à 310 jours) après
’introduction du ART chez des patients qui étaient traités
fficacement pour une tuberculose. Les principales mani-
estations cliniques étaient la réapparition d’une fièvre,
’apparition ou l’augmentation de taille d’adénopathies
63 %), l’apparition ou l’aggravation d’infiltrats pulmo-
aires ou d’épanchement pleuraux (27 %) [18]. Les examens
icrobiologiques retrouvent parfois la présence de BAAR
l’examen direct mais les cultures restent négatives.

es complications graves sont rapportées dans 10 % des
as : tuberculome intracrânien expansif, méningite avec
ypertension intracrânienne, miliaire avec détresse respi-
atoire, adénopathies expansives à l’origine de compression
es voies aériennes, des voies urinaires, de compression
eineuses profonde entraînant des maladies thromboem-

oliques, miliaire rénale avec insuffisance rénale aiguë,
upture splénique [18]. La mortalité paraît assez faible
uisque seuls deux cas fatals ont été rapportés [19].

La survenue de SRI révélant des tuberculoses paucisymp-
omatiques et non diagnostiquées lors de l’introduction du
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ART a été estimé à 2 à 6,6 % des patients originaires de zone
de forte endémie tuberculeuse [20,21]. Cela pose avant tout
le problème des difficultés diagnostiques de la tuberculose
chez les patients profondément immunodéprimés avec des
présentations cliniques atypiques et une grande fréquence
des localisations extrapulmonaires. Une classification sépa-
rant les tuberculoses survenant après le début du ART des SRI
révélant une tuberculose latente a été proposée : le diag-
nostic de SRI nécessite, qu’en plus de l’identification de
M. tuberculosis, la présentation clinique soit inhabituelle-
ment inflammatoire ou que le traitement antituberculeux
entraîne une aggravation des symptômes [6].

Mycobacterium avium complex

La fréquence de SRI a été estimée à 3,5 % chez des patients
débutant un traitement antirétroviral avec des CD4 infé-
rieurs à 100 par millimètre cube [22]. Parmi les 104 cas
rapportés dans la littérature, les symptômes sont survenus
dans une médiane de quatre semaines (une à 52 semaines)
après l’introduction du ART chez des patients initialement
asymptomatiques. Les principales manifestations cliniques
étaient l’apparition d’adénopathies (69 %), de lésions pul-
monaires (19 %) et de lésions abcédés localisées [23]. Le
diagnostic repose sur la culture des différents prélèvements,
mais les hémocultures le plus souvent négatives tradui-
saient le caractère localisé de l’infection. Les CD4 étaient
en médiane à 140 par millimètre cube ce qui est inhabituel-
lement élevé dans le cadre des infection à mycobactérie
atypique chez un patient au stade sida [23].

Cryptococcus neoformans

La fréquence du SRI varie de 8 à 31 % selon les études
[14,24,25]. Parmi les 55 cas rapportés, les manifestations
sont survenues, en médiane quatre semaines (trois jours à
trois ans) après l’introduction du ART chez des patients qui
étaient traités efficacement pour une cryptococcose. Les
principales manifestations cliniques étaient l’apparition de
fièvre, de méningites aseptiques (64 %) et d’adénopathies
nécrotiques souvent médiastinales ou superficielles (22 %)
[25]. Dans le cas des méningites aseptiques et en compa-
raison avec la présentation habituelles des méningites à
cryptocoque, l’examen du LCR montre une cellularité plus
importante (56 éléments par millimètre cube vs deux élé-
ments par millimètre cube, p = 0,003), une glycorrachie plus
élevée (0,49 g/l vs 0,39 g/l, p = 0,004), une pression du LCR
plus élevée (39 cm vs 31 cm d’H2O, p = 0,005), une antigé-
némie cryptocoque plus faible (1/128 vs 1/2048, p < 0,001)
avec des cultures qui restent négatives [26]. Compte tenu du
tropisme neurologique du cryptocoque, des manifestations
graves sont rapportées : état de mal épileptique, hémi-
plégie, paraplégie, trouble de conscience ; mais d’autres
manifestations rares telles que détresse respiratoire ou
adénopathie compressive ont été rapportées. La mortalité
attribuable au SRI est estimée à 20 % et atteint 66 % dans

une étude réalisée en Afrique du Sud [24,27]. L’existence
de SRI démasquant des infections asymptomatiques à Cry-
tococcus neoformans, en particulier avec des méningites
inhabituellement inflammatoires, a été rapportée avec une
moindre fréquence [25].

•

•
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neumocystis jirovecii

a fréquence du SRI varie de 5 à 19 % selon les études [28,29].
l est possible que la corticothérapie associée dans le traite-
ent des formes grave de pneumocystose limite la survenue
e SRI. Parmi les 16 cas rapportés, les manifestations sont
urvenues, en médiane 14 jours (cinq à 30 jours) après
’introduction du ART chez des patients qui étaient trai-
és efficacement pour une pneumocystose. Les principales
anifestations cliniques étaient l’apparition de fièvre éle-

ée associée à une aggravation des symptômes respiratoires
dyspnée, toux) avec des tableaux de détresse respiratoire
5,28,29]. Les CD4 sont habituellement élevés lors du diag-
ostic (médiane 232 par millimètre cube) et l’examen du
BA montre de rare kyste de Pneumocystis jirovecii mais sur-
out une inflammation intense constituée de lymphocytes,
acrophages et polynucléaires neutrophiles.

ytomégalovirus (CMV)

a fréquence de SRI varie de 38 à 63 % selon les études [5,30].
es uvéites inflammatoires ont été décrites en médiane six
ois après l’introduction des ART chez des patients traités
our une rétinite à CMV [30].

eucoencéphalite multifocale progressive

a fréquence de SRI a été évalué à 16 % par une étude rétros-
ective de faible effectif [31]. Parmi les 37 cas rapportés, les
anifestations sont survenues, en médiane quatre semaines

deux semaines à 27 mois) après l’introduction du ART.
es principales manifestations cliniques étaient l’apparition
e manifestations neurologiques rapidement progressives
n = 25) associées à des aspects IRM atypique par leur prise
e contraste (n = 9) chez des patients initialement asympto-
atique. Des aggravations rapides clinique et radiologique

nt été également rapportées chez des patients (n = 12) mis
ous ART après un diagnostic de LEMP, là encore l’existence
e prise de contraste (n = 8) ou d’effet de masse (n = 2) est
vocateur [5]. L’aspect anatomopathologique obtenu lors
e nécropsie, montre des infiltrats inflammatoire contenant
resque exclusivement des lymphocytes CD8 [12]. Compte
enu du pronostic de la LEMP, la survenue d’une aggrava-
ion rapide malgré le ART est malheureusement une issue
réquente et il est probable que certains des cas étiquetés
RI soient au contraire des insuffisances de reconstitution
mmunitaire.

acteurs de risque de survenue du syndrome
e reconstitution immunitaire

ne dizaine d’études, le plus souvent rétrospectives, ont
ermis d’identifier trois principaux facteurs de risque de
urvenue de SRI :
l’immunodépression initiale (CD4 < 50 ou 100 par milli-
mètre cube) est associée à la survenue d’un SRI [15,16] ;
la dissémination initiale de l’infection est un facteur de
risque de la survenue d’un SRI. Le titre initial élevé de
l’antigène cryptococcique dans le LCR [24], la présence
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d’hémocultures fongiques positives [24], la dissémination
de la tuberculose [32] et l’existence d’une lésion initiale
rétinienne à cytomégalovirus atteignant au moins 30 % de
la rétine [30] sont des facteurs de risque associés au SRI ;
le début précoce (inférieur à 30 ou inférieur à 60 jours
selon les études) des antirétroviraux après le début du
traitement antifongique dans les cryptococcoses [14,24]
et après le début des traitements antituberculeux dans
les tuberculoses [14,19] sont associés à la survenue d’un
SRI. Le type de ART utilisé (association contenant des
inhibiteurs de protéase ou des inhibiteurs non nucléosi-
diques, trithérapie d’inhibiteurs nucléosidiques) ne paraît
pas significativement associé à la survenu d’un SRI même
si le rôle des inhibiteurs de protéase a été évoqué [15].

Par ailleurs, une conversion de l’IDR à la tuberculine est
réquemment observée lors la survenue des symptômes au
ours des SRI associés à la tuberculose et pourrait aider au
iagnostic [9].

L’augmentation des CD4 et la baisse rapide de la charge
irale VIH sont habituels après mise sous ART. Quelques
tudes rétrospectives ont mis en évidence une association
ntre ces paramètres immunovirologiques et la survenue
’un SRI cependant ces résultats ne sont pas confirmés et,
n attendant le résultats d’études prospectives, ne peuvent
as être utilisé pour affirmer le diagnostic [18,32].

rise en charge diagnostique

a principale difficulté de la prise en charge du SRI est
’établir un diagnostic sans investigations excessives. Ces
ifficultés sont clairement maximales en cas de localisa-
ion neurologique où les investigations sont limitées et dans
es situations urgentes, telles qu’on les observe en réani-
ation, où le diagnostic doit être posé rapidement. Dans

e cadre de situations urgentes, il est illusoire d’imaginer
ouvoir affirmer un diagnostic de SRI. Le diagnostic ne
ourra être que présomptif et il sera étayé par une pré-
entation clinique compatible, une chronologie évocatrice,
’existence de facteurs de risque de SRI, la confirmation
e l’efficacité du ART avec une baisse significative de la
harge virale et l’élimination des diagnostics différentiels
es plus fréquents basé sur quelques examens complémen-
aires. Une biopsie montrant un granulome avec des cellules
éantes ou la conversion d’une IDR à la tuberculine chez un
atient suspect de SRI associé à la tuberculose sont par-
ois possibles et d’une aide diagnostique importante. À ce
tade et en attendant le développement d’outils diagnos-
iques appropriés, il faut se garder de deux grands écueils
ui sont :

considérer que toutes les manifestations survenant après
l’introduction des ART sont des IRIS, alors que la probabi-
lité d’une fièvre médicamenteuse liée à une prophylaxie
par cotrimoxazole ou d’une infection à pneumocoque sont

fréquentes ;
rechercher tous les diagnostics différentiels possibles
avec des explorations invasives, tel que le bilan d’une
fièvre au long cours pratiqué dans un service de médecine
interne.
G. Breton

rise en charge thérapeutique

ne fois le diagnostic confirmé, l’hétérogénéité des pré-
entations cliniques et l’absence d’études cliniques rendent
ifficile l’établissement de recommandations thérapeu-
iques. Les recommandations suivantes n’ont pas fait l’objet
’études cliniques [33,34] :

poursuite de ART, sauf si le SRI menace le pronostic vital ;
poursuite (SRI type paradoxale) ou initiation (IRIS type
infectieux) du traitement spécifique de l’agent infectieux
à l’origine du SRI ;
en fonction de chaque situation clinique, on peut discu-
ter :
◦ abstention thérapeutique ou traitement symptoma-

tique (antalgique, antipyrétique),
◦ anti-inflammatoire non stéroïdien, mais on dispose de

très peu d’expérience clinique,
◦ corticothérapie. La corticothérapie est le traitement

le plus utilisé. Les indications, posologies et durée
de traitement sont à discuter en fonction de chaque
situation clinique. Une posologie de 0,5 à 2 mg/kg par
jour de prednisone pendant deux semaines puis dimi-
nuée progressivement est recommandée pour les SRI
associés aux infections mycobactériennes et fungiques
et est en cours d’évaluation clinique. L’efficacité cli-
nique de la corticothérapie est habituellement rapide
avec une disparition de la fièvre et des symptômes
cliniques en quelques jours. On pèsera le risque
d’infections opportunistes, en particulier à CMV, lors
d’une corticothérapie chez les patients les plus immu-
nodéprimés sans oublier le traitement antiparasitaire
par ivermectine chez les patients originaire de zones
tropicales pour éviter une anguillulose maligne. Le
rapport bénéfice/risque de la corticothérapie est
d’autant plus important à étudier que l’évolution des
SRI associés à la tuberculose et aux mycoses pro-
fondes (cryptococcose, pneumocystose, histoplasmose)
est spontanément favorable, sans modification théra-
peutique, dans 30 à 45 % des cas [5,18]. La mortalité
liée aux IRIS semble rare au cours de la tuberculose
mais atteindrait 20 %, voire plus au cours de cryptoc-
cose [5,18,27]. Parmi les rares cas publiés de décès
au cours de SRI associé à la TB ou à la cryptococcose,
le diagnostic de SRI n’a parfois été évoqué qu’après
le décès des patients et aucun patient n’a reçu de
corticothérapie [19,24,27]. Cependant, malgré cette
mortalité initiale, l’évolution à long terme des patients
ayant présenté un IRIS n’est pas différente des patients
qui sont restés asymptomatique après le début de
ART [35]. Dans le cas de SRI associé aux infections
virales (Herpes viridae, JC virus, virus des hépatites. . .)
le traitement spécifique de l’agent infectieux et les
traitements symptomatiques doivent être préférés à la
corticothérapie dont l’intérêt paraît beaucoup plus dis-
cutable, voire délétère. Dans le cas de SRI associé au JC

virus par exemple, parmi huit patients traités par cor-
ticoïde, cinq sont décédés dont deux de complications
infectieuses. La corticothérapie devrait se limiter aux
exceptionnels cas de LEMP avec un effet de masse
menaçant.
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L’arrêt du ART n’est pas recommandé, cependant dans
des situations critiques engageant le pronostic vital, il peut
être envisagé par exemple en association avec une corti-
cothérapie. Dans notre expérience, au cours des SRI liés
à la tuberculose, l’arrêt de ART (souvent motivé par des
incertitudes diagnostiques) a permis une amélioration des
symptômes dans une majorité de cas mais celle-ci a été
beaucoup plus lente (deux semaines) qu’avec la cortico-
thérapie. De plus, la réintroduction du ART conduit à une
rechute quasi systématique de SRI. Il semble en revanche
qu’une corticothérapie associée à la reprise du ART puisse
limiter la récidive de SRI [36].

Traitement préventif

La prévention du SRI repose avant tout sur la recherche sys-
tématique d’une infection paucisymptomatique chez
les patients profondément immunodéprimés avant
l’introduction du ART, en tout cas pour les SRI de type
infectieux.

Pour les SRI de type paradoxal, il n’y a pas de straté-
gies préventives disponibles. Le fait de retarder la mise en
route du ART pourrait permettre de diminuer le risque de
survenue de SRI. Malgré les autres avantages de cette stra-
tégie (diminution des interactions médicamenteuses, des
toxicités médicamenteuses, du nombre de comprimés. . .)
le retard du ART est délétère. Dans le contexte d’une
infection opportuniste récente (mycobactérioses exclus)
l’essai ACTG 5164 ne retrouve pas de bénéfice y compris
en termes de survenue de SRI à l’initiation différée d’un
ART (45 jours en médiane après le début du traitement de
l’IO) comparativement à un traitement précoce (12 jours) ;
en revanche la mortalité est deux fois plus importante dans
le groupe traitement tardif [37]. Dans le contexte de la
tuberculose, en attendant les résultats d’un essai pros-
pectif de l’ANRS au Cambodge, les résultats des études
rétrospectives montrant une incidence considérable de
mortalité ou d’événements sida dans les deux mois sui-
vant l’initiation du traitement antituberculeux (250/100
patients années si CD4 < 100 par millimètre cube) incitent
à l’introduction précoce du ART (deux à quatre semaines
après traitement antituberculeux) chez les patients les
plus immunodéprimés (CD4 < 100 par millimètre cube)
[38].

Malgré les difficultés dans la conduite diagnostique et
thérapeutique et les complications potentielles liées à la
survenue du SRI, la prévention de cette pathologie, dont
l’évolution est parfois spontanément favorable, ne doit pas
faire perdre de vue l’apport considérable des ART en termes
de diminution de la mortalité.
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