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Au moment d’étre admis a devenir membre de la

profession médicale, je m’engage solennellement a
consacrer ma vie au service de ’humanité.
Je traiterai mes maitres avec le respect et la
reconnaissance qui leur sont dus.
Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La
santé de mes malades sera mon premier but.
Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.
Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir
I’honneur et les nobles traditions de la profession
médicale.
Les médecins seront mes freres.
Aucune considération de religion, de nationalité, de race,
aucune
Considération politique et sociale, ne s’interposera entre
mon devoir et mon patient.
Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine
deés sa conception.
Méme sous la menace, je n’userai pas mes connaissances
médicales d’une fagon contraire aux lois de ’humanité.

Je m’y engage librement et sur mon honneur.

Déclaration Geneve, 1948
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ADO
ADF
BAAR
BCG

BK
BPCO
C+

DM
IMC

LTB

Liste des abréviations

: Antidiabétiques oraux
: Associations a dose fixe
: Bacille-Acido-Alcoolo-Résistant
: Bacille Calmette-Guérin
: Bacille de Koch
: Bronchopneumopathie chronique obstructive
: Culture positive
: Diabéte sucré
: Indice de masse corporelle

: Tuberculose latente

Lymphocyte NK : Lymphocyte Natural Killer

Lymphocyte Th : Lymphocyte T helper

MTB
OMS

PA
PNLAT
PTB

RIF

TB
TBDM(+)
TBDM(-)
TPM+
TPM-

VIH

: Mycobacterium tuberculosis

: Organisation Mondiale de la Santé

: Paquets-année

: Programme national de lutte antituberculeuse

: Tuberculose pulmonaire active

: Rifampicine

: Tuberculose

: Patients tuberculeux diabétiques

: Patients tuberculeux non diabétiques

: Tuberculose pulmonaire a microscopie positive
: Tuberculose pulmonaire a microscopie négative

: Virus de I'lmmunodéficience Humaine
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Association tuberculose et diabéte : expérience du service de pneumologie selon deux séries
comparatives.

La tuberculose est une maladie infectieuse, contagieuse, due a une bactérie appartenant
au complexe Mycobactérium Tuberculosis dite aussi bacille de koch (BK). Elle peut atteindre
toutes les parties du corps mais la localisation pulmonaire est la plus fréquente. La
transmission est presque exclusivement interhumaine, habituellement par voie aérienne, a
partir d'un malade contagieux dit bacillifere.

La tuberculose (TB) demeure l'une des maladies infectieuses les plus meurtrieres au
monde et constitue un probleme majeur de santé publique, particulierement dans les pays en
développement. Selon I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS), en 2023, on estime a 10,6
millions le nombre de nouveaux cas de tuberculose dans le monde, avec 1,25 million de déces,
en baisse par rapport aux 1,32 million en 2022 et 1,42 en 2021(1), ce qui en fait, I'une des
dix premieres causes de décés dans le monde, et la deuxiéme cause de déces due a un seul
agent infectieux, aprés le COVID-19(2). Les populations les plus touchées sont les adultes en
age productif (15-45 ans), les hommes représentant 56% des cas, les personnes
immunodéprimées, et les populations vivant dans des conditions socio-économiques
défavorables.(3)

Au Maroc, la tuberculose reste endémique avec une incidence estimée a 92 cas pour 100
000 habitants en 2023, soit environ 35 000 nouveaux cas par an. La mortalité, quant a elle, a
diminué de 46 %(4). Touchant principalement les jeunes adultes et les populations urbaines
défavorisées. Malgré les efforts du Programme National de Lutte Antituberculeuse (PNLAT), la
tuberculose continue de poser un défi sanitaire important.

Le diabéete sucré représente une pandémie métabolique en expansion constante,
caractérisée par une hyperglycémie chronique résultant d'un déficit de sécrétion et/ou d'action
de l'insuline. Cette pathologie touche actuellement 537 millions d'adultes dans le monde
(2021), avec des projections alarmantes de 783 millions pour 2045 (5). Au Maroc, la
prévalence du diabete atteint 12,4% de la population adulte, soit plus de 2,7 millions de

personnes, dont prés de 50% ne sont pas diagnostiquées (6).
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Le diabete entraine de multiples comorbidités, notamment cardiovasculaires, rénales,
neurologiques et ophtalmologiques. Plus important encore dans le contexte infectieux, le
diabete induit un état d'immunodépression relative, touchant I'immunité innée (dysfonction
des neutrophiles et macrophages) et I'immunité adaptative (altération des lymphocytes T,
diminution de la réponse Th1).

Bien que le lien entre diabéte et tuberculose soit documenté depuis longtemps, il est
aujourd'hui clairement établi que leur relation est bidirectionnelle et synergique, créant ainsi
un véritable cercle vicieux pathologique. D'une part, le déséquilibre métabolique lié au diabete
fragilise les défenses immunitaires, augmentant ainsi de maniére significative la susceptibilité
aux infections, et plus particulierement a la tuberculose.

D'autre part, la tuberculose peut décompenser un diabete préexistant ou révéler un
diabete latent par plusieurs mécanismes. Cette interaction complexe nécessite une prise en
charge intégrée et multidisciplinaire pour optimiser les résultats thérapeutiques des deux
pathologies.

Nous étudions I'impact du diabete sur I’évolution de la tuberculose, a travers une étude
descriptive selon I’expérience du service de pneumologie de I’Hbpital militaire Avicenne de

Marrakech (HMA).
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. Matériel d’étude

1. Type d’étude

Il s’agit d’une étude rétrospective descriptive comparative des caractéristiques
épidémiologiques cliniques et paracliniques thérapeutiques et évolutives des patients
tuberculeux diabétiques et non diabétiques au sein du service de pneumologie de I’hopital
militaire AVICENNE a Marrakech sur une période de dix ans, allant de janvier 2015 a décembre

2024.

2. Population d’étude

2.1 Critéres d’inclusion :

Les cas inclus dans notre étude sont des patients ayant la tuberculose pulmonaire
confirmé bactériologiquement sur un ou plusieurs critéres :

- Recherche des BAAR aux examens répétés des expectorations :TPM+

- Les cas TPM - mais culture positive TPM - C+

- Méthodes de diagnostiques récentes : GeneXpert MTB/RIF.

2.2 Critéres d’exclusion :

Nous avons exclu de notre étude :
v' Les patients ayant la tuberculose extra pulmonaire sans localisation pulmonaire.
v" Dossiers inexploitables.
v' Patients non suivis en consultation.
v' Age<17 ans
v Tout patient qui ne vérifie pas les conditions susmentionnées.

2.3 Définition des groupes :

a) Groupe tuberculose avec diabéte :

Patients retenus tuberculeux selon les criteres d’inclusions, avec un diabéte confirmé
évoluant au moins depuis 2 ans, quel que soit le type (type 1 ou type 2).

b) Groupe tuberculose sans diabéte :

Le reste des patients tuberculeux qui n’avait pas d’antécédent de diabéte.
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2.4 Variables étudiées :

Notre étude vise a comparer deux groupes de patients. La variable dépendante était le
statut diabétique chez les patients tuberculeux, permettant de définir les groupes :
> Patients atteints de tuberculose associée au diabete TBDM (+).
> Patients atteints de tuberculose sans diabéte TBDM (-).
Les variables indépendantes collectées pour chaque patient incluaient :
- Caractéristiques sociodémographiques :age, sexe, La profession, niveau
socioéconomique, année.
- Caractéristiques de la tuberculose : notion de contage, statut vaccinal, antécédent
personnel de tuberculose.
- Caractéristiques du diabéte (pour le groupe concerné) : type, ancienneté, traitement
recu.
- Données a l'admission : présentation clinique, examen clinique, résultats
paracliniques.
- Prise en charge thérapeutique : type de traitement antituberculeux.

- Evolution sous traitement : clinique, bactériologique, radiologique.

Il. Méthode d’étude

1. Recueil des données :

Pour la réalisation de ce travail, nous avons consulté :

- Le registre hospitalier du service de pneumologie de L’Hopital militaire AVICENNE
de Marrakech et nous avons analysé les dossiers médicaux des patients hospitalisés
et suivies au service durant cette période.

- La fiche d’exploitation (annexe) a permis le recueil des différentes données

épidémiologiques, cliniques, paracliniques, thérapeutiques et évolutives.
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2. Analyse statistique

- Les données ont été saisies a l'aide du logiciel Excel, puis analysées avec le logiciel
de statistiques SPSS version 27.
- L’analyse statistique s’est basée sur :
e Une analyse descriptive a deux variables : qualitative et quantitative.
- Pour les variables qualitatives, nous avons utilisé I’effectif et les pourcentages.
- Pour les variables quantitatives, nous avons utilisé des moyennes et des écarts
types.
e Une analyse comparative a été effectuée pour identifier les facteurs significativement
associés a une évolution favorable ou défavorable des patients, sur les plans clinique,

bactériologique et radiologique.

3. Considérations éthiques :

Le recueil des données a été effectué dans le respect de I'anonymat des patients et de

la confidentialité de leurs informations.
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|. Caractéristiques de la population :

Notre échantillon inclut 92 patients atteint de la tuberculose pulmonaire : 52 patients

tuberculeux non diabétiques soit 57% ; 40 patients tuberculeux diabétiques soit 43%.

diabéte(+)
43%

diabete(-)
57%

Figure 1 : Répartition des patients selon le diabéte.

Il. Données épidémiologiques :

1. L’'age :

a. La moyenne d’4ge :

La moyenne d’dge dans notre série était de 45,4 ans avec un écart type de 16,8, et des
extrémes allant de 20 ans a 88 ans.

Les patients tuberculeux non diabétiques avaient un 4ge moyen de 36,7+15,8 ans, alors
que celui des patients tuberculeux diabétiques est de 56,8+10,19 ans.

Le seuil de signification statistique égale a 0,014.
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Tableau I : Répartition des patients selon I’age.

Diabéte Moyenne Ecart type Maximum Minimum
TBDM (+) 56,82 10,190 78 40
TBDM (-) 36,69 15,766 88 20

Total des patients 45,45 16,868 88 20

b. La tranche d’age :

La tranche d’age >55 ans représente 30,43% de I’ensemble des patients soit environ 23
cas, suivie par les patients de 46 a 55 ans qui représentent 21 cas soit environ 22,83%, puis
les patients entre 25 et 35 ans représentés par 19 cas soit 20,65%, tandis que les patients
entre 36 ans et 45 ans et <25 ans, représentent chacun 13,04% du total des patients.

35,00%

30,43%
30,00%

25,00% 22,83%
20,65%

20,00%

15,00% 13,04% 13,04%

10,00%
5,00%

0,00%

<25 de25a35 de 36 a45 de46a55 >55

Figure 2 : Répartition des patients selon la tranche d’age.

v' La répartition des patients tuberculeux non diabétiques selon I’age

Les patients entre 25-35 ans représentaient 36,54%, de I’ensemble des patients
tuberculeux non diabétiques, la tranche d’age <25ans représentait 23,08% des cas, suivie par
la tranche d’dge >55 ans en représentant 15,38%, alors qu’entre 36-45 ans représentent

13,46%.
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En derniere place les patients ayant I’age entre 46-55 ne représentait que 11,54% des cas.

v' Répartition des patients tuberculeux diabétiques selon la tranche

d’age :
Les patients ayant plus de 55 ans représentent 50% des cas des tuberculeux diabétiques,
suivie par 37,5% des cas entre 46-55 ans, et 12,5% des patients entre 36-45 ans.
La tranche d’age <25 ans, et de 25-35 ans représentent chacun 0%.
Le seuil de signification statistique a été <0,001.

Tableau ll: Répartition des patients selon la tranche d’age.

Diabeéte Total
TBDM (+) TBDM (-)
Tranche d’age <25 Effectif 0 12 12
(ans) % 0,0% 23,1% 13,0%
De 25 a 35 Effectif 0 19 19
% 0,0% 36,5% 20,7%
De 36 a 45 Effectif 5 7 12
% 12,5% 13,5% 13,0%
De 46 a 55 Effectif 15 6 21
% 37,5% 11,5% 22,8%
>55 Effectif 20 8 28
% 50,0% 15,4% 30,4%
Total des patients Effectif 40 52 92
% 100,0% 100,0% 100,0%

2. Le sexe:

L’analyse des résultats a montré une nette prédominance masculine.
77 hommes soit 84,7%, contre 15 femmes soit 16,3%, avec un sexe ratio homme/femme de

5,19.
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mhomme mfemme

Figure 3 : Répartition des patients selon le sexe.

Dans le groupe de patients tuberculeux non diabétiques, le sexe masculin représentait

82,69 % et dans le groupe tuberculeux diabétiques 85 %.

mhomme mfemme mhomme mfemme

Figure 4 : Répartition des patients Figure 5 : Répartition des patients

Tuberculeux non diabétiques selon le sexe. Tuberculeux diabétiques selon le sexe.

Le seuil de signification statistique égale a 0,766.
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3. La profession :

Les professions exposées a des risques comprennent les agents hospitaliers et les
secteurs du batiment et de la construction, de I'agroalimentaire et du textile—habillement.
Les patients présentés proviennent tous de professions non exposées a des risques

spécifiques.

4. Le niveau socio—économique :

Le niveau socio-économique moyen concernait 47,83 % des patients, le niveau bas 46,74
% et le niveau élevé 5,43 %.

Au sein du groupe non diabétique, 48,1 % des patients présentaient un niveau
socio-économique moyen.

Dans le groupe diabétique, 52,50 % des patients présentaient un niveau socio-économique

bas.
P=0,114
60,0%
52,5%
50,0% 47,5% 48,1%
42,3%
40,0%
30,0%
20,0%
9,6%
10,0%
0’0% .
0,0%
Haut moyen bas

M Diabete ™ pas de diabéte

Figure 6 : Répartition des patients selon le niveau socio—-économique.

5. L’année :

La majorité des cas ont étaient diagnostiqués en 2016 (19,57%).
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25,00%

19,57%
20,00% 9,57%

17,39%

15,00%
13,04%
11,96%
10,87%
9,78%
10,00%

5,43%
5,00% 4,35%

2,17% 2,17% 2,17%
1,09%

0,00%
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Figure 7 : Répartition des patients selon I’'année.
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Figure 8 : Répartition des patients diabétiques et non diabétiques selon I’année.
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lll. Les données cliniques :

1. Les antécédents personnels :

1.1. Les habitudes toxiques :
a) Le tabac:

La consommation tabagique a été évaluée en paquets-années.

Sur I'ensemble des patients, 38 (41,30 %) étaient tabagiques et 54 (58,70 %) non
tabagiques.

Parmi les patients tuberculeux non diabétiques, 65,38 % étaient non tabagiques.

Dans le groupe des patients diabétiques, 50 % étaient tabagiques et 50 % non tabagiques.

P=0,044

140,0%
120,0%
100,0%
80,0%
60,0%
40,0%

20,0%

<20PA >20PA aucun

0,0%

H Diabete M pas de diabete

Figure 9 : Répartition des patients selon la consommation du tabac.

b) Imprégnation éthylique :

La consommation d'alcool concernait 9 patients (9,8%), dont 2 diabétiques (5%) et 7 non-
diabétiques (13,5%).

Le seuil de signification statistique égale a 0,176.
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Tableau lll: Répartition des patients selon I'imprégnation éthylique.

Diabete Total
TBDM (+) | TBDM (-)
Imprégnation éthylique | Oui Effectif 2 7 9
% 5,0% 13,5% 9,8%
Non Effectif 38 45 83
% 95,0% 86,5% 90,2%
Total des patients Effectif 40 52 92
% 100,0% 100,0% 100,0%

1.2. Le statut VIH :

Chez 54 % des patients le statut VIH était indéterminé, dont 62,5 % étaient diabétiques.

Les 46 % restants étaient confirmés VIH négatif, dont 73,5 % étaient diabétiques.

P=0,169

54,3%
48,1%
62,5%
50
profil indéterminé 25
25
45,7%
51,9%
37,5%
42
négatif 27
15
0 10 20 30 40 50
Total pas de diabete diabete

Figure 10 : Répartition des patients selon le profil VIH.
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2. Contexte de tuberculose :

2.1 Contage tuberculeux :

Un contage tuberculeux dans la famille ou I’entourage proche a été rapporté chez 10 %
de I’échantillon global.
Cette notion de contage était présente chez 10 % des patients diabétiques et chez 10 %

des patients non diabétiques.

P=0,951
100%

90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%
contage TB Pas de conatge TB

H Diabete M pasde diabete

Figure 11 : Répartition des patients selon le contage tuberculeux.

2.2 La vaccination par le BCG :

Le taux de vaccination global était de 91,3 % ; 90,4 % chez les patients non diabétiques et
92,5 % chez les patients diabétiques.

4,3 % des patients étaient non vaccinés, et ce groupe était exclusivement composé de
patients non diabétiques.

Le statut vaccinal était inconnu pour 4,3 % de I'échantillon ; 7,5 % chez les patients

diabétiques et 1,9 % chez les patients non diabétiques.
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P=0,095
100%
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80%
70%
60%
50%
40%
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vaccin BCG

M Diabéte ™ pas de diabete

Figure 12 : Répartition des patients selon le profil vaccinal.

2.3. Les antécédents personnels de tuberculose :

Dans notre échantillon, 15 patients (16,30%) avaient des antécédents de tuberculose, dont
la majorité étaient diabétiques : 27,5% (11 patients) vs 7,7% (4 patients) chez les non
diabétiques.

Les 77 patients restants n'avaient pas d'antécédents de tuberculose (83,69%).
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P=0,011

Effectif Effectif
non oui
ATCDS de TBK
M pas de diabete 48 92,3% 4 7,7%
M Diabéte 29 72,5% 11 27,5%

M Diabete ™ pas de diabéte

Figure 13 : Répartition des patients selon les antécédents de tuberculose.

3. Contexte du diabéte :

3.1 Type du diabéte :

Dans notre série, parmi les patients présentant une tuberculose et un diabéte, (82,5 %)

avaient un diabéte de type 2.

35
30
25
20
15
10
. =
DT1 DT2

0
B Fréquence 7 33
B Pourcentage 17,5% 82,5%

B Fréquence © Pourcentage

Figure 14 : Répartition des patients diabétiques selon le type du diabéte.

18



Association tuberculose et diabéte : expérience du service de pneumologie selon deux séries
comparatives.

3.2 Le traitement recu :

Parmi les 40 patients diabétiques, 21 étaient traités par des antidiabétiques oraux (ADO),

tandis que 19 patients recevaient un traitement par insuline.

25
20
15

10

[

0
ADO insuline

H Fréquence 21 19
Pourcentage 52,5% 47,5%

H Fréquence Pourcentage

Figure 15 : Répartition des patients diabétiques selon le traitement recu.

3.3 L’ancienneté du diabéte :

Dans notre série, le diabéete est ancien et connu chez 10 patients (25%).
La durée moyenne d’évolution du diabéte était de 11,56 ans avec des extrémités allant de

2 ans a 26 ans.

+2cas: 10 ans
- +2cas:5ans
- +Tcas:2ans
- +Tcas:15ans
- +1lcas:25ans
- +1cas:26ans
- +1lcas:6ans

- +1cas:7ans
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Figure 16 : Répartition des patients diabétiques selon I’ancienneté du diabéte

4. Présentation clinigue :

4.1 Signes cliniques généraux :

La fréquence des signes cliniques était comme suit :

Tableau IV: Répartition des patients selon la fréguence des signes cliniques généraux.

Diabeéte Total
TBDM (+) | TBDM (-)
Signes Amaigrissement Effectif 39 43 82
cliniques % 98% 83% 89%
généraux Asthénie Effectif 36 39 75
% 90% 75% 80%

Anorexie Effectif 35 38 74
% 88% 73% 78%

Fievre Effectif 20 27 47
% 50% 52% 50%

Sueurs Effectif 17 25 41
nocturnes % 43% 48% 45%

Autres Effectif 0 4 4
% 0% 8% 4%

Total des patients Effectif 40 52 92
% 100% 100% 100%
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- Un amaigrissement était retrouvé chez la majorité des patients, avec une fréquence de
98% chez les diabétiques contre 83% chez les non-diabétiques.

- Concernant les autres signes généraux, une fréquence plus élevée était observée chez
les diabétiques comparativement aux non-diabétiques.

- Une association entre le diabete et le profil symptomatique a également été notée.

P=0,220
90
80
70
60
50
40 | ‘
B I UN N U
’
gmairgrrisrsen:e . a - B L Sueurs o
nt Asthénie Anorexie Fievre nocturnds Autres
H Diabete 39 98% 36 90% 35 88% 20 50% 17 43% 0 0%
H pas dediabéte 43 83% 39 75% 38 73% 27 52% 25 48% 4 8%
Total 82 89% 75 80% 74 78% 47 50% 41 45% 4 4%

H Diabete M pasde diabete Total

Figure 17 : Répartition des patients selon les signes cliniques généraux.

4.2 Signes fonctionnels :

- Latoux était le symptome le plus fréquent dans notre échantillon (76%) ; touchant 78%
des diabétiques contre 75% des non-diabétiques.

- Pour les autres signes fonctionnels, ils présentent une légére prédominance chez les
diabétiques, comparativement aux non-diabétiques. (Tableau V)

- L’association des symptomes chez nos malades est tout aussi significative.
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Tableau V : Répartition des patients selon la fréquence des signes cliniques fonctionnels.

Diabete Total
TBDM (+) TBDM (-)
Signes Toux Effectif 31 39 70
cliniques % 78% 75% 76%
fonctionnels
Dyspnée Effectif 13 14 27
% 33% 27% 29%
Expectorations Effectif 12 12 23
% 30% 23% 25%
Douleurs Effectif 6 13 19
thoraciques % 15% 25% 2%
Hémoptysie Effectif 8 4 12
% 20% 8% 13%
Total des patients Effectif 40 52 92
% 100% 100% 100%
P=0,502
80
70
60
50
40
30
20
12 _ l - 1 0 |
toux dyspnée expectoration doulgurs , .
5 thoraciques Hémoptysie
m Diabéte 31 78% 13 33% 12 30% 6 15% 8 20%
pas de diabéte =~ 39 75% 14 27% 12 23% 13 25% 4 8%
Total 70 76% 27 29% 23 25% 19 2% 12 13%

H Diabete pas de diabete Total

Figure 18 : Répartition des patients selon les signes fonctionnels.
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4.3 Examen physique :

- Chez 64% de nos patients, I'examen était normal : répartis a 65% chez les diabétiques
et 63% chez les non-diabétiques.

- Chez 16 patients (8 diabétiques, 8 non-diabétiques), des rales surajoutés ont été
retrouvés.

- Chez 14 patients, un syndrome d'épanchement pleural a été diagnostiqué, avec une
prédominance des non-diabétiques (11 patients contre 3).

- La totalité des patients présentant un syndrome de condensation pulmonaire (n=3)
était diabétique.

Le seuil de signification statistique égale a 0,073.

Tableau VI: Répartition des patients selon I’examen physique.

Diabeéte Total
TBDM (+) TBDM (-)
Examen Rales Effectif 8 8 16
physique surajoutés % 20% 15% 17%
Examen normal Effectif 26 33 59
% 65% 63% 64%
Syndrome de Effectif 3 0 3
condensation % 8% 0% 3%
pulmonaire
Syndrome Effectif 3 11 14
D’épanchement
pleural % 8% 21% 15%
liquidien
Total des patients Effectif 40 52 92
% 44% 56% 100%

4.4 L’indice de masse corporelle :

- Sur les 84 patients avec un IMC normal (18,5-24,9 kg/m?2), 48(92,3%) étaient non

diabétiques et 36(90%) diabétiques.
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Parmi les 4 patients ayant un IMC<18,5 kg/m2, la répartition était égale : 4(5%)
diabétiques et 2(3,8%) non diabétiques. (Figure 19)
Parmi les patients en surpoids (IMC 25-29,9 kg/mz2), on comptait 4 diabétiques (5 %)

et 2 non diabétiques (3,8 %).

P=0,69
48
36
90,0% 92,3% 2 2 5% 3,80% 2 2 5% 3,80%
Effectif % Effectif % Effectif %

18,5-24,9 <185 Ppasde 25-29,9

Diabete Diabete

Figure 19 : Répartition des patients selon I'IMC.

Données paracliniques :

. Radiographie thoracique standards :

L'opacité excavée était retrouvée chez 65% des patients dans les deux groupes.

Des infiltrats étaient observés chez 24% des patients, soit 28% des diabétiques et 23%
des non-diabétiques.

Un épanchement pleural liquidien était présent chez 15% des patients, réparti en 21%
chez les non-diabétiques et 10% chez les diabétiques.

Les opacités nodulaires étaient retrouvées chez 14% des patients, soit 23% chez les
diabétiques et 8% chez les non-diabétiques.

Il est a noter l'existence d'association de lésions radiologiques dans les deux groupes.
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Tableau VII: Répartition des patients selon les résultats de la radiographie thoracigue initiale.

Diabéte Total
TBDM (+) TBDM (-)
Imagerie au Opacité excavée Effectif 26 34 60
début de % 65% 65% 65%
traitement Opacités Effectif 9 4 13
nodulaires % 23,0% 8,0% 14,0%
Infiltrats Effectif 11 12 23
% 28,0% 23,0% 24,0%
Epanchement Effectif 4 11 15
pleural liquidien % 10,0% 21,0% 16,0%
Miliaire Effectif 4 1 5
% 10,0% 1,9% 5,4%
Total des patients Effectif 40 52 92
% 100,0% 100,0% 100,0%
P=0,312
40
35
30
25
20
15
10
5 I
Opacitée excavée Opacités nodulaires infiltrars = Epanchement pleural liquidien miliaire
M Diabete 26 65% 9 23,0% 11 28,0% 4 10,0% 4 10,0%
M pas de diabéte 34 65% 4 8,0% 12 23,0% 11 21,0% 1 1,9%
H Diabete M pas de diabéte

Figure 20 : Répartition des patients selon les résultats de la radiographie thoracique initiale.
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Figure 21 : Radiographie thoracique de face montrant une caverne tuberculeuse au niveau

du lobe supérieur gauche.
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Figure 22 : Radiographie thoracigue de face montrant des opacités réticulo-nodulaires, des

infiltrats et une excavation (fleche), au niveau du lobe supérieur droit et lobe moyen.

-

Figure 23 : Radiographie thoracique de face montrant une Miliaire tuberculeuse sous forme

d’opacités micronodulaires diffuses aux deux hémi champs pulmonaires.

V. Evolution sous traitement :

1. La bacilloscopie :

Chez tous les patients diabétiques et non diabétiques, la recherche des BAAR dans les
crachats a été effectuée.

Pour chaque patient 3 échantillons d’expectoration (1 par jour, 3 jours successifs) ont
été envoyé au laboratoire de microbiologie, le matin a jeun, lors d’un effort de toux précédée
d’une inspiration profonde.

1.1 La bacilloscopie de deuxiéme mois : n=53

- Parmi les 31 patients ayant une bacilloscopie positive au deuxieme mois, 24 étaient

diabétiques et 7 non-diabétiques.
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- Une bacilloscopie négative était retrouvée chez 22 patients, dont 15 non-diabétiques
et 7 diabétiques.

- On note chez 37 patients la bacilloscopie n’a pas été faite, et 2 patients ont été perdus

de vue.
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Figure 24 : Répartition des patients selon la bacilloscopie de deuxiéme mois.

1.2 La bacilloscopie du troisié¢me mois : n=44

- Parmi les 11 patients ayant des résultats positifs, 8 étaient diabétiques et 3 non-
diabétiques.

- Parmi les 33 patients ayant des résultats négatifs, 22 étaient non-diabétiques et 11
diabétiques.

- En outre, on observe que : 1 patient diabétique est décédé, et 5 patients diabétiques

ont été perdus de vue.
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Figure 25 : Répartition des patients selon la bacilloscopie de troisieme mois.

1.3 La bacilloscopie du quatriéme mois : n=34

- La bacilloscopie est restée positive chez 7 patients, dont 5 diabétiques et 2 non-

diabétiques.
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Figure 26 : Répartition des patients selon la bacilloscopie de quatriéme mois.
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2. Traitement antituberculeux :

Un traitement antituberculeux a été instauré chez tous nos patients selon le PNLAT

(tableau VIII).

Tableau VIlI : Répartition des patients selon les protocoles thérapeutiques.

Protocole Tous les patients Patients TBDM (+) Patients TBDM (-)
2RHZE/4RH 94,5% 90% 98,07%
2RHZE/7RH 5,43% 10% 1,92%

3. Evolution du poids sous traitement :

L'évolution du poids sous traitement a montré les résultats suivants :

- Une augmentation de poids chez 51

diabétiques.

patients, dont 14 diabétiques et 37 non

- Une stabilité du poids chez 19 patients, répartis entre 10 diabétiques et 9 non

diabétiques.

- Une diminution de poids chez 15 patients, avec une majorité de diabétiques (9 cas)

par rapport aux non diabétiques (6 cas).
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Figure 27 : Répartition des patients selon I’évolution du poids sous traitement.

4. Effet secondaire hépatique majeure :

Un effet indésirable hépatique a été détecté chez 3 patients, qui étaient tous des non

diabétiques.

5. Effet d’hypersensibilité majeure :

L'analyse des données a révélé un seul patient (non diabétique).

P=0,378

6. L’observance du traitement :

84 de nos patients étaient observants envers leur traitement (34 diabétiques, 50 non
diabétiques), tandis que 5 étaient non observants : 3 d'entre eux étaient diabétiques, 2 étaient
non diabétiques.
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Figure 28 : Répartition des patients selon I’observance du traitement.
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7. Localisations extrapulmonaires :

-Deux cas de tuberculose cérébrale concomitante ont été diagnostiqués, dont 1 patient

diabétique et 1 patient non diabétique.

-Un seul cas d'atteinte rénale a été observé chez les patients non diabétiques.

-Deux cas de tuberculose péritonéale ont été constatés, avec une répartition de : 1

patient diabétique et 1 patient non diabétique.

-Un seul cas de spondylodiscite tuberculeuse a été retrouvé chez les patients

diabétiques.

Le seuil de signification statistique égale a 0,709

Tableau IX: Répartition des patients selon I’existence d’une localisation secondaire

Diabéte Total
TBDM (+) TBDM (-)
Autre Cérébrale Effectif 1 1 2
localisation % 2,5% 1,9% 2,2%
Rénale Effectif 0 1 1
% 0,0% 1,9% 1,1%
Non Effectif 37 49 86
% 92,5% 94,2% 93,5%
Péritonéale Effectif 1 1 2
% 2,5% 1,9% 2,2%
Spondylodiscite |Effectif 1 0 1
% 2,5% 0,0% 1,1%
Total des patients Effectif 40 52 92
% 100,0% 100,0% 100,0%

8. L évolution radiologique :

L’évolution du nettoyage radiologique a été constaté au cours des 7 premiers mois du

traitement.

- Parmi les 54 patients ayant un nettoyage radiologique total, la répartition était

la suivante : 39(75%) non diabétiques et 15(37,5%) diabétiques.
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- Un nettoyage radiologique partiel était observé chez 31 patients, dont 18
diabétiques (45%) et 13 non-diabétiques (25%).
- On note également un cas de décés et 6 cas perdu de vue qui étaient tous des

diabétiques.

P<0,001
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Figure 29 : Répartition des patients selon | évolution radiologique.

9. Résultats du traitement :

La guérison a été déclarée chez 82 patients, avec une répartition de 52(100%) non
diabétiques et 30(75,0%) diabétiques.

L'échec thérapeutique a été défini comme la persistance de frottis de crachats positifs
aprés ou au-dela de 5 mois de traitement régulier, et il n’a été observé chez aucun des patients
de notre série.

De plus, il est a noter que 3 patients diabétiques sont décédés et que 7 patients

diabétiques ont été perdus de vue.
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Figure 30 : Répartition des patients selon les résultats du traitement.
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. Données générales :

1. Tuberculose :

1.1. Historique de la tuberculose :

a. Des origines antiques a la "phtisie" :

La tuberculose est I'une des maladies les plus anciennes de I'humanité. Ses premieres
traces remontent a environ 8000 ans avant Jésus-Christ, coincidant avec le développement de
I'agriculture et la sédentarisation des populations (7). Des momies égyptiennes (3000 ans
avant Jésus-Christ) et péruviennes présentent d'ailleurs des signes de la maladie.

Décrite depuis plus de 2000 ans dans les textes médicaux grecs, chinois, égyptiens et
indiens,(8),(9) la tuberculose était connue sous divers noms. En raison de ses effets
dévastateurs, elle fut surnommée la « Phtisie » (du grec phthisis, signifiant « dépérissement
»), la « Consomption » ou encore la « Peste blanche »(9). Dés le Veme siecle avant Jésus-Christ,
Hippocrate en dressa une description clinique précise, notant ses symptomes
(amaigrissement, toux, crachats de sang) et ses formes extra-pulmonaires (osseuse,
ganglionnaire)(10).

b. Dela "phtisie" a la découverte du bacille de Koch :

L'ere scientifique de la tuberculose débute avec René Laennec, qui, par I'auscultation et
I'anatomie, l'individualise comme une maladie distincte. L'étape décisive est franchie en 1865
par Jean-Antoine Villemin, qui prouve expérimentalement sa nature infectieuse.

Le tournant majeur a lieu en 1882, lorsque Robert Koch identifie et isole le bacille
responsable de la maladie, le Mycobacterium tuberculosis (ou "bacille de Koch")(11). A cette
époque, la tuberculose est un fléau mondial, causant un décés sur sept (11). Cette découverte,
suivie de la compréhension de son mode de transmission, a été fondamentale pour développer
des stratégies de lutte et de diagnostic.

c¢. Dela découverte a la lutte moderne : éradication et résurgence :

Le XXéme siécle marque un tournant dans la lutte contre la tuberculose. Des avancées

majeures permettent d'envisager son éradication :
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- Prévention : Mise au point du vaccin BCG par Albert Calmette et Camille Guérin en
1921(12).

- Traitement : Découverte de la streptomycine en 1944 par Selman Waksman(13), suivie
d'une série d'antibiotiques clés comme l'isoniazide (1959) et la rifampicine (1966)(9).

Grace a I'amélioration des conditions de vie et a 'efficacité de ces nouveaux traitements,
la maladie a considérablement reculé dans les pays industrialisés aprées avoir atteint un pic en
Europe entre 1780 et 1830.

Cependant, alors que la maladie semblait controlée, elle resurgit a partir de 1984. Cette
recrudescence est principalement due a I'émergence de l'infection par le VIH, qui rend les
patients immunodéprimés plus vulnérables, et a l'apparition de souches de tuberculose
résistantes aux antibiotiques. En 1991, I'OMS déclare la tuberculose comme « urgence
mondiale de santé publique ». Depuis, les progrés comme le séquencage du génome du bacille

et le développement de nouveaux outils diagnostiques ont transformé la prise en charge de

la maladie.

1.2. Etiopathogénie de la tuberculose :

a. Agent pathogéne :

Les mycobactéries appartiennent au genre Mycobacterium et se caractérisent par des
bacilles aérobies, allongés et fins, dépourvus de spores et de capsule. Mycobacterium
tuberculosis, en particulier, ne produit pas de toxines mais tire son pouvoir pathogene de sa
capacité a se multiplier activement. La lyse bactérienne libere des constituants antigéniques,
déclenchant une réponse immunitaire qui induit un état d’hypersensibilité. Ce mécanisme est
a I'origine de la formation de lésions caséeuses, typiques de la tuberculose.

Mycobacterium tuberculosis est un bacille aérobie strict, immobile, droit ou Iégerement
incurvé, de 2 a 5 um sur 0,3 a 0,5 um. Comme les autres mycobactéries, Mycobacterium

tuberculosis prend mal les colorants ordinaires et le Gram : il est généralement coloré au Ziehl

Neelsen.
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b. Réservoir [13] :
Mycobacterium tuberculosis est un germe strict de I'espéce humaine.

Le réservoir de Mycobacterium tuberculosis sont les malades atteints de tuberculose
pulmonaire ou laryngée. En effet de tels malades ont souvent des cavernes pulmonaires

riches en bacilles (100 millions de bacilles pour une caverne d’environ 2 cm de diameétre).

Figure 31 : BAAR au microscope électronique.
¢. Mode de transmission (14) :

La transmission interhumaine est habituellement directe et se fait par voie aérienne, a
partir d’'un malade atteint de tuberculose pulmonaire, bronchique ou de la sphére oro-
laryngée. Lorsque le patient tousse ou éternue, il émet des particules infectantes, qui peuvent
rester en suspension dans I’air et qui sont susceptibles d’étre inhalées par les sujets contacts.
Ces gouttelettes contiennent des bacilles infectants qui persistent jusqu’a 9 heures apreés leur
émission.

Les animaux familiers de 'hnomme peuvent occasionnellement étre contaminés.

d. Circonstances favorisantes :

Plusieurs facteurs peuvent affaiblir un terrain prédisposé et favoriser le déclenchement

de la maladie. Les principaux sont :
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e Le surmenage, qu'il soit physique ou psychique.

e La malnutrition ou une mauvaise hygiene alimentaire.

e Certaines maladies infectieuses qui affaiblissent le systeme immunitaire (rougeole,
coqueluche, rubéole, pneumonie, typhoide, grippe).

e Le diabete.

e Lagrossesse et la période du post-partum.

e La corticothérapie prolongée.

e L'immunodépression, et en particulier le syndrome d'immunodéficience acquise
(SIDA), qui est aujourd'hui un facteur de risque majeur.

1.3. Epidémiologie :

a. Au niveau mondial :

La tuberculose représente un défi majeur pour la santé publique mondiale. Bien qu'en
lente diminution, son incidence reste préoccupante et justifie son statut de maladie a
déclaration obligatoire pour en surveiller I’émergence (2).

L’épidémie globale de tuberculose semble étre liée a la pauvreté, la promiscuité, I’exode
a partir de zones endémiques (rurale), le niveau socio-économique défavorable (I’insalubrité,
la précarité, milieu carcéral), la malnutrition et 'immunodépression(15).

En 2023, a l'échelle mondiale, environ 10,8 millions de personnes (intervalle de
confiance a 95 % [IC] : 10,1 a 11,7 millions) ont développé une tuberculose, soit une légére
augmentation par rapporta 10,7 millions (IC95%: 10,0 a 11,5 millions) en 2022, 10,4 millions
(IC95%:9,7a 11,1 millions) en 2021 et 10,1 millions (IC 95 % : 9,5 a 10,7 millions) en 2020
(Fig. 28)(1).

Cette hausse continue reflete les conséquences persistantes des perturbations des
services de lutte contre la tuberculose durant les années les plus critiques de la pandémie de
COVID-19 (2020 et 2021). Ces effets persistent en raison du délai entre I'infection par le
bacille tuberculeux et le développement de la maladie (qui ne survient que chez une minorité

des personnes infectées)(1).
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Figure 32 : Evolution mondiale du nombre estimé de nouveaux cas de tuberculose (2 gauche)

et du taux d'incidence (a droite), 2010-2023.(1)

L'incidence mondiale de la tuberculose est estimée avoir augmenté de 4,6 % entre 2020

et 2023, passant de 129 cas (IC 95 % : 121-136) en 2020 a 134 cas (IC 95 % : 125-145) en

2023, apres une période de baisse d'environ 2 % par an entre 2010 et 2020 (Fig28).

Le rythme de cette augmentation a considérablement ralenti (passant a 0,2 % entre 2022 et

2023) et semble se stabiliser (1).

[+]

OO

Number of
incident cases

100 000

500000 Democratic Republic
of the Congo

1000 000

2000000

Figure 33: I’incidence de la tuberculose au monde en 2023(1)
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b. Au niveau national :

Le Maroc est classé parmi les pays a incidence moyenne de tuberculose. En 2021, I'OMS
estimait le nombre de nouveaux cas a 35 000, soit un taux d'incidence de 94 pour 100 000
habitants. Ce taux est en baisse par rapport a 2000, ou il s'élevait a 115. La tuberculose
associée au VIH concernait quant a elle 410 cas, avec un taux de 1,1 pour 100 000 habitants

(Figure 30) (12).

100 \/\
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Figure 34: Estimation OMS du taux d’incidence de la tuberculose et du taux de notification
des nouveaux cas et rechutes, Maroc 2000-2021(12).

En 2021, la maladie a causé 3 300 déces et a principalement touché les hommes (59%
des cas). Bien que le taux de mortalité ait baissé entre 2000 et 2019, la pandémie de COVID-
19 a inversé cette tendance, provoquant une hausse de l'incidence et de la mortalité et
affaiblissant la détection des cas. Le taux de létalité atteint méme 20% chez les patients co-
infectés par le VIH. Face a des taux d'incidence et de mortalité qui restent élevés, les efforts
actuels sont jugés insuffisants pour atteindre I'objectif d'éradication de la tuberculose d'ici

2030(12).
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Figure 35: Evolution des notifications des nouveaux cas et rechutes au Maroc 2015-

2021(12).

2. Le diabete :

Le diabéte sucré (DM) est un trouble métabolique caractérisé par une hyperglycémie
chronique résultant de défauts de sécrétion et d'action de l'insuline. Le diabéete peut provoquer
une dérégulation du métabolisme énergétique (glucides, graisses et protéines), conduisant
finalement a des dommages multisystémiques (16).

Il s’agit de I'une des principales causes de déces et d’invalidité a I’échelle mondiale et
d’un facteur de risque important pour les deux principales charges de morbidité mondiales
(cardiopathies ischémiques et accidents vasculaires cérébraux).

Le diabéte fait partie des maladies chroniques les plus répandues dans le monde,
touchant environ 589 millions d'adultes de 20 a 79 ans en 2024, ce qui représente 11,1 % de
la population mondiale dans ce groupe d’age, Au Maroc, selon les estimations de I'OMS, le
taux de prévalence du diabéte dans la population adulte est de 12,4 %. Cette pathologie est la
cause de plus de 12 000 déceés par an et est a l'origine de 32 000 déces additionnels,

attribuables aux complications dues au niveau élevé de glucose dans le sang (6).

3. La relation entre la tuberculose et le diabéte :
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Le diabéte a un effet profond sur la modification des réponses immunitaires innées et

adaptatives.

3.1. Affaiblissement de l'immunité innée (la premiére ligne de défense) :

a. Dysfonction des cellules phagocytaires :

Les "soldats" de premiére ligne, les neutrophiles et les monocytes sont moins efficaces,
a cause de I'altération des fonctions des polynucléaires (chimiotactisme, migration, adhérence
et phagocytose), et un défaut d'activation des voies de signalisation dans les monocytes et
donc favorise la survie des mycobactéries. L’hyperglycémie chronique diminue aussi
I’expression de CD33 a la surface des monocytes, et donc une diminution de la réponse
immunitaire innée (17).

b. Réaction inflammatoire déséquilibrée :

Chez les personnes diabétiques, la réaction inflammatoire est souvent déséquilibrée. Un
diabéte mal contrélé provoque une surproduction de cytokines pro-inflammatoires (de type
Th1 et Th17). Cette situation est aggravée par une diminution simultanée des cellules
régulatrices, qui sont normalement chargées de modérer l'inflammation.

Paradoxalement, cette hyper-inflammation s'accompagne d'une augmentation de I'lL-
10, une cytokine qui, elle, a un effet immunosuppresseur. En inhibant la sécrétion de
molécules clés comme le TNF et l'interféron, I'IL-10 affaiblit la réponse immunitaire. Cette
double dysrégulation aboutit a une inflammation excessive mais inefficace. Ceci crée un
environnement favorable a la survie et a la prolifération des mycobactéries a l'intérieur des
cellules.

3.2. Altération de l'immunité adaptative :
La tuberculose chez les diabétiques peut entrainer un retard dans l’initiation et

I'expression de I'immunité adaptative(18). En effet, 'immunité cellulaire dépend fortement de
I’énergie métabolique, les lymphocytes tirant leur énergie du métabolisme du glucose. Une
étude a montré que chez les diabétiques non équilibrés, le métabolisme lymphocytaire est

altéré, ce qui réduit leur capacité de transformation (19),(20).

a. Altération des lymphocytes T auxiliaires (Th1/Th17):
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e La susceptibilité accrue aux infections mycobactériennes chez les diabétiques
pourrait étre liée a une réponse Th1-cytokine défectueuse (21), (20).

e Les réponses immunitaires médiées par les lymphocytes T sont altérées chez
les diabétiques.

e Certaines cytokines pro-inflammatoires (Th1/Th17) sont associées a une
résistance a I'insuline (22).

b. Altération des cellules T cytotoxiques (CD8+) et des cellules NK :

e La tuberculose pulmonaire compliquée de diabete est associée a un
répertoire altéré de production de cytokines et a une expression anormale
de molécules cytotoxiques (CD8+ T et NK).

e Ces perturbations contribuent a I’aggravation de la pathogenése (23), (20).

Immunology of TB & diabetes
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Figure 36 : Résumé des interactions immunologiques entre la tuberculose (TB) et le diabéte
(DM). Les effets du DM sur les différents bras des systémes immunitaires inné et adaptatif
sont représentés par des fléches indiquant une augmentation ou une diminution de la
fonction par rapport aux individus témoins sains(20).
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Le diabete est non seulement une des causes majeures de morbidité et de mortalité,
mais également un des facteurs de risque pour I'infection tuberculeuse et la tuberculose. Dans
les pays en développement, ou I'incidence de la tuberculose est élevée, 'augmentation de la
prévalence du diabete peut avoir un impact important sur I’'endémie tuberculeuse.
L’influence du diabete sur la tuberculose se manifeste a plusieurs étapes du développement
de la maladie :

= Risque d’infection en cas d’exposition :

Les diabétiques courent un risque accru d’infection, estimé sur la base de la taille ou du
virage du test tuberculinique, s’ils sont exposés a un cas de tuberculose contagieuse. Cette
augmentation du risque a été observée par plusieurs auteurs, notamment Pealing et al. [22]
qui ont démontré un risque 1,3 fois plus élevé aprés exposition. D ou I'importance d’un
dépistage prioritaire des diabétiques exposés.(24) Cette augmentation du risque a été
constatée aussi bien chez les diabétiques adultes que chez les enfants diabétiques. Le risque
chez les enfants exposés a été étudié dans plusieurs travaux portant sur des populations tres
diverses. En Afrique du Sud, Webb et al.(25) ont montré que le risque d'infection tuberculeuse
chez les enfants diabétiques de type 1 ayant eu un contage tuberculeux est significativement
élevé (p = 0,0011).

= Risque de la tuberculose maladie chez les personnes infectées :

Une fois infectées, certaines personnes vont développer ultérieurement une tuberculose
active. Le risque de progression est influencé par la qualité des défenses immunitaires. Les
sujets immunodéprimés en raison d'une infection (VIH), de traitements médicamenteux (anti-
TNF-«, corticothérapie prolongée), d'une hémopathie maligne ou d'un diabéte sont plus a
risque.

Les diabétiques ont un risque 2 a 3,5 fois plus élevé de développer une tuberculose
active, comme l'ont démontré plusieurs études et méta-analyses. Baker et al.(26) ont rapporté

un risque relatif de 2,29 (IC 95 % : 1,62-3,24), tandis que Jeon et Murray.(27) ont établi un
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risque relatif de 3,11 (IC 95 % : 2,27-4,26). Leung et al.(28) ont mis en évidence une relation
dose-effet avec le controle glycémique, montrant un risque croissant selon le niveau d'HbA1c.
Une étude rétrospective menée en Corée du Sud sur une cohorte de 4 423 177 personnes a
confirmé qu'un risque accru de tuberculose était observé chez les participants diabétiques
comparativement aux non-diabétiques ([HRa] : 1,48 ; IC 95 % : 1,42-1,53)(29).

= Déces en cours de traitement de la tuberculose :

La plupart des patients atteints de tuberculose active guérissent sous traitement
antituberculeux. Certains peuvent cependant décéder malgré le traitement. Ceci concerne
avant tout les patients agés et ceux qui souffrent de comorbidités, en particulier pulmonaires
telles qu'une bronchopneumopathie chronique obstructive sévere, ou lorsque la tuberculose
a entrainée une destruction pulmonaire étendue avant l'instauration du traitement
antituberculeux. Les analyses publiées a ce jour montrent que le risque de déces chez les
patients tuberculeux diabétiques est significativement plus élevé que chez les non-
diabétiques. Plusieurs études démontrent systématiquement que les patients tuberculeux
diabétiques ont un risque de déceés 1,5 a 3 fois plus élevé, avec des variations selon le contréle
glycémique. Workneh et al.(30) ont rapporté un risque relatif de mortalité de 1,97 (IC 95 % :

1,58-2,45), tandis que Baker et al.(26) ont trouvé un RR de 1,89 (IC 95 % : 1,52-2,36).

II. Données épidémiologiques :

1.1. L’Age moyen :
La tranche d'dge de notre série de patients variait de 20 a 88 ans, avec une moyenne

d'age de 45,45 +16,86 ans, ce qui concorde avec les résultats de I’étude faite par Ahmad et
al (31) en Malaisie, ou I’age moyen était de 48,12 ans. En outre, nous avons constaté que
I'dge moyen des patients non diabétiques dans notre étude était similaire a celui décrit dans
I'étude de Prasad et al (32), et de Workneh et al(30).

De méme que I'dge moyen des patients diabétiques correspond a celui de I'étude

malaisienne de Ahmad et al (31).
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En conclusion, I’dge moyen de notre population étudiée est globalement comparable a celui
rapporté dans la littérature, avec un age moyen inférieur chez les patients non diabétiques par
rapport aux patients diabétiques, et une différence d’dge moyenne statistiquement
significative entre ces deux groupes. Cette observation peut s’expliquer par le fait que le
diabéte de type 2 survient le plus souvent a un age plus avancé.

Tableau X: La moyenne d’age selon les séries

Etude
Age Tous les patients Patients TB avec Patients TB sans P value
Moyen (ans) DM DM
Ahmad et al.(31) 48,12(+£10,24) 56,35(+11,38) 42,57(+18,53) <0,001
Dousa et al.(33) - 47,5(x10,2) 33,5(+9,2) <0,001
Magee et al.(34) 49,0 50,0 49,0 0,99
Prasad et al.(32) - 53,6(+15,1) 35,7(x£17,9) -
Workneh et al.(30) 35,74(x15,2) 43,73(£15,3) 35,02(+15) <0,001
Byashalira et al.(35) - 50(=14) 40(x17) 0,001
Kibirige el al.(36) 35 42,5 33,5 <0,001
Notre série 45,45(+16,86) 56,82(+10,19) 36,69(+15,76) 0,014

1.2. La tranche d’4ge :

Notre étude montre que la tranche d'age la plus représentative est celle de plus de 55
ans pour la population diabétique (50 %), et celle de 25 a 35 ans pour la population non
diabétique (36,54 %). Ces chiffres sont en partie similaires a ceux de I'étude de Mi et al (37)
faite en chine, qui rapportait une fréquence plus élevée chez les plus de 55 ans pour les
diabétiques (43,9 %) et chez les 15-34 ans pour les non diabétiques.

Cela rejoint les résultats concernant I’dge moyen des patients et peut étre expliqué par

I’hypothese évoquée ci-dessus.
2. Le sexe :

Dans notre série, on a noté une légére prédominance masculine dans les deux groupes
(85% pour le groupe patients TB avec DM et 82,6% pour le groupe patients TB sans DM). Ce
qui concorde complétement avec les données de la littérature. Le contraire a été révélé par
I’étude de Kibirige el al (36) ou les femmes représentaient la majorité des patients tuberculeux

diabétiques (soit 81,2 % des cas). Cependant, il n'y avait pas de différence significative entre
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les groupes en termes de sexe des patients, que ce soit dans notre série ou dans la plupart
des études mentionnées (Tableau Xl).

Ce pourcentage élevé dans notre étude est probablement lié au phénomene
socioculturel, d’une part, et d’autre part aux conditions difficiles qui seraient I’'apanage des

hommes.

Tableau XI: Le sexe des patients selon les séries.

A Sexe
(masculin %) Tous les TBDM (+) TBDM (-) P value
patients %) %)
%)

Ahmad et al.(31) 66,40 65,22 66,86 0,21
Dousa et al.(33) - 85 80 0,33

Magee et al.(34) 75,2 67,6 73,8 0,26
Workneh et al.(30) 52,7 45,9 53,3 0,14
Kibirige et al.(36) 31,0 18,8 64 ,6 0,011

Notre Série 84,7 85 82,69 0,76

3. La profession :

Dans notre série, 'ensemble des patients exploités proviennent tous de professions non

exposées a des risques spécifiques.

4, Le niveau socioéconomique :

la plupart des analyses de données ont confirmé l|'association positive entre les
indicateurs de pauvreté et le diabete (38), et la tuberculose (27), dans des contextes divers.

Dans notre étude, la majorité des patients tuberculeux non diabétiques présentaient un
niveau socioéconomique moyen, tandis que les patients tuberculeux diabétiques avaient
majoritairement un niveau socioéconomique bas.

Cette observation suggére que le diabéte pourrait aggraver la précarité économique, Ce
qui concordait avec les données de la littérature (38).

5. L’année :

La proportion la plus élevée de cas a été diagnostiquée en 2016 (19,57%), la majorité

des cas étaient non diabétiques.
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lll. Les données cliniques :

1. Les antécédents personnels :

1.1 Habitudes toxiques :

Parmi les facteurs de risque qui prédisposent au développement de la tuberculose active,
on trouve le tabagisme qui est responsable d’une diminution du nombre des cils, une
altération de leur activité, ainsi qu’une altération de la fonction des macrophages, ce qui
diminue la réponse a I’antigéne (39). Dans notre étude, 39,64% des patients étaient
tabagiques. Parmi eux, 50% étaient diabétiques, tandis que 34,62% étaient non diabétiques.
Cela indique une fréquence plus élevée du tabagisme dans la population diabétique, ce qui
est discordant avec les études mentionnées dans le tableau ci-dessous.

On a noté d’autres habitudes toxiques tels que I’alcool, dans notre série I'imprégnation
éthylique a été retrouvée chez 9,8% des patients ; 5% diabétiques, 13,5% non diabétiques.
D’autres études rapportent des chiffres plus augmentés que les ndtres en termes d’alcoolisme
:Magee et al .(34) qui a trouvé un pourcentage de 5,6%, ainsi que Kibirige et al.(36) qui a trouvé
que 25% des patients du groupe diabétiques étaient alcooliques.

Leur association avec le diabéte aggrave la déficience immunitaire (40), et prédispose en
conséquence a des formes graves de tuberculose.

Tableau XII: La répartition des habitudes toxiques des patients selon les séries

Etude Habitudes | Tous les TBDM (+) TBDM (-) P value
toxiques patients %) %)
(%)

Ahmad et al.(31) Tabac 39,64 34,57 41,59 0,002
Magee et al.(34) Tabac 31,1 32,4 52,6 0,05
Alcool 51,15 5,6 17,1 0,06
Kibirige et al.(36) Tabac 5,2 0.0 6,0 0,04
Alcool 20,2 25 18,9 0,06
Notre Série Tabac 41,30 50 34,62 0,044
Alcool 9,8 5 13,5 0,176
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1.2 Le statut VIH :

La demande de la sérologie VIH est justifiée, vu la fréquence de la coexistence des deux
infections VIH et tuberculose. Dans notre étude, la sérologie VIH n’a pas été réalisée chez la
majorité de nos patients. Elle est revenue négative dans 45,7% des cas, tandis que pour 54,3%
des patients, le statut était inconnu. Cependant, dans les études menées par Ahmad et al.(31),
la sérologie VIH était positive dans 1,09% des cas, négative dans 96,64%, et le statut était
inconnu chez 2,27% des patients (tableau XIII).

Les patients diabétiques co-infectés tuberculose/VIH présentaient une mortalité plus
élevée que les patients tuberculeux non diabétiques. L’infection par le VIH est un facteur de
risque reconnu de mauvais résultats du traitement antituberculeux et, associée au diabete,
elle aggrave davantage le pronostic. Cette observation souligne la nécessité de renforcer les
activités de collaboration déja existantes entre les programmes de lutte contre la tuberculose
et le VIH, ainsi que I'importance de proposer un dépistage systématique du VIH chez tout
patient diabétique.(41)

Tableau XIll: La répartition du statut VIH des patients selon les séries.

Etude Statut VIH Tous les TBDM (+) TBDM (-) P value
patients (%) (%)
©6)
Ahmad et Négatif 96,64 97% 96,5
al.(31) Positif 1,09 0,40 1,40 0,021
Profil 2,27 2,60 2,10
indéterminé
Workneh et Négatif 80,0 79,8 80,0
al.(30) Positif 20,0 20,2 20,0 0,96
Kibirige et Négatif 61,2 81,2 58,2
al.(36) Positif 38,8 18,8 41,8 0,01
Notre Série Négatif 45,7 37,5 51,9
Profil 54,3 62,5 48,1 0,169
indéterminé
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2. Contexte de tuberculose :

2.1 Contage tuberculeux :

Dans notre série, la notion de contage tuberculeux a été notée chez 10% des diabétiques
et chez 9,6% des non diabétiques. Les deux pourcentages sont tres rapprochés.

Dans la série de Dousa et al.(33) on note que les pourcentages de contage tuberculeux
sont également rapprochés chez le groupe des diabétiques et le groupe non diabétiques :
10% et 9% respectivement.

En étant un pays endémique de la tuberculose, il faut toujours faire un dépistage familial
autour d’un cas index. (42)

Tableau XIV : Notion du contage tuberculeux selon les séries

Contage
Etude tuberculeux Tous les TBDM (+) TBDM (-) P value
patients (%) (%)
%)
Dousa et al.(33) - 10 9 -=
Notre Série 10 10,0 9,6 0,951

2.2 La vaccination par le BCG :

Dans le groupe des patients diabétiques, 92,5% des patients étaient vaccinés par le BCG,
contre 90,4% des patients du groupe non diabétiques.

Il n’existe donc pas de différence majeure d’accés au BCG entre les deux groupes.

La vaccination par le BCG est obligatoirement effectuée a la naissance au Maroc depuis
1949. Le BCG diminue le risque de se contaminer, le risque de passer en tuberculose maladie

en cas de contamination et le risque de présenter une forme sévere de la maladie.(43)

2.3 Les antécédents personnels de tuberculose :

Dans notre série 16,3% des cas, avaient des antécédents de tuberculose pulmonaire,
dont la majorité étaient diabétiques avec 27,5% contre 7,7% chez les patients non diabétiques.
Nos résultats sont comparables a ceux des études de Mi et al.(37) et Kibirige et al.(36), qui

ont rapporté un pourcentage plus élevé chez les patients diabétiques que chez les non
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diabétiques (respectivement 21,9 % - 13,8 %). En revanche, Prasad et al.(32) décrit I'inverse,
avec une prévalence plus faible chez les diabétiques.( Tableau XV)

Selon Hung et al.(44), le diabete associé a des antécédents de tuberculose constitue un
facteur de risque majeur de récidive, augmentant ce risque par 3, en soulignent également
I'implication d’autres variables pronostiques, telles que le sexe masculin, la présence d’une
BPCO et un niveau socio-économique bas.

Une étude de cohorte rétrospective a été menée en Chine orientale, aupres de 12 509
personnes nouvellement diagnostiquées de tuberculose pulmonaire entre 2011 et 2019. Pour
identifier les facteurs de risque de récidive et évaluer l'association entre diabéte sucré et
récidive. Montre que le diabéte double le risque de récidive tuberculeuse, surtout chez les
patients ayant déja eu un épisode de TB (45). Ce qui impose une stratégie de prévention
secondaire ciblée.

La différence d’antécédents personnels de tuberculose entre les groupes diabétiques et
non diabétiques de notre série est statistiquement significative et suggére que le diabéte
pourrait augmenter le risque de récidive de tuberculose a long terme.

Tableau XV: Antécédent de TB selon les séries

Antécédents de
Tuberculose Tous les TBDM (+) TBDM (-)
patients (%) (%) P value

Etude %)

Mi et al.(37) - 13,8 7,9 0,0065
Prasad et al.(32) - 2,9 5,8 -

Byashalira et al.(35) 3,1 4,3 3.0 0,464

Kibirige et al.(36) 18 21,9 16,9 0,48

Notre Série 16,3 27,5 7,7 0,011

3. Contexte du diabéte :

3.1 Type du diabéte :

Dans la quasi-totalité des séries, le diabéte de type 2 était plus fréquemment associé a

la tuberculose pulmonaire. Cela pourrait étre dii au fait que la tuberculose chez nos malades
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diabétiques survient le plus souvent au-dela de 45 ans, I’age ou il est plus fréquent d'observer
le diabete de type 2 que le diabéte de type 1.

Pour notre série, 82,5% des malades ont un diabéte de type 2, alors que 17,5% des malades
ont un diabete de type 1. Ces données sont en concordance avec celles de la littérature
(Tableau XVI).

Tableau XVI: Pourcentage du diabéte de type 2 dans les différentes séries,

Etude Pourcentage diabéte type 2
Morad et al.(46) 70
Baldé et al.(47) 85
Notre serie 82,5

3.2 Le traitement recu :

Dans notre série 52,5% des patients diabétiques étaient sous ADO, tandis que 47,5%
étaient sous insuline.

Singhal et al.[40] ont démontré que la metformine (un antidiabétique oral) potentialise
I'efficacité des médicaments antituberculeux, tels que la rifampicine. En stimulant la réponse
immunitaire via les lymphocytes T et en réduisant l'inflammation pulmonaire, ce traitement
favorise une guérison plus rapide et diminue les complications. Parallélement, de nombreuses
études confirment l'impact significatif des interactions médicamenteuses entre les

antidiabétiques et les antituberculeux, dans les deux sens.[41]

3.3 L’ancienneté de diabéte :

Notre étude trouvait une durée moyenne d’évolution du diabéte de 11,56 ans avec des
extrémités allant de 2 ans a 26 ans. L’étude réalisée par Baldé et al. (47) a trouvé une durée
plus longue de 16 ans. Et celle réalisée en Tunisie par Kwass et al.(48), trouvait une durée de
9 ans.

Selon la littérature, la durée d’évolution du diabéte, en lien avec le contréle glycémique,

les altérations immunitaires et les complications associées, apparait comme un déterminant
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important de la sévérité, de la réponse au traitement et du pronostic de la tuberculose chez
les patients diabétiques.(49)

Tableau XVII: Durée d’évolution moyenne du diabéte dans les différentes séries.

Etude Durée d’évolution moyenne du diabéte (ans)
Baldé et al.(47) 16
Kwass et al.(48) 9
Notre série 11,56

4. Présentation clinigue :

4.1 Signes généraux et fonctionnels :

Dans notre série, on n’observe pas une différence significative entre les deux groupes.
Les résultats sont rapprochés, ce qui concorde avec d’autres études, a I’exception de
I'hémoptysie qui était significativement plus élevée chez les patients tuberculeux diabétiques

(20 %) par rapport aux non diabétiques (8 %), ce qui est cohérent avec les données de Magee

et al.(34)
Tableau XVIII: Les signes cliniques selon la littérature.
Etude Dousa et Magee et Workneh et Kibirige et Notre Série
al.(33) al.(34) al.(30) al.(36)
Signes TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM
Cliniques (+) ) (+) -) (+) ) (+) ) (+) (-)
(%) (%) (%) (%) (%) ©6) (%6) (%6) (%) (%)
Signes Amaigrissement 47 51 83,3 61,2 86,2 78,8 78,1 78,3 98 83
généraux Asthénie - - 77,8 74,8 82,6 80,2 - - 90 75
Anorexie - - - - 78,9 76,5 62,5 52,2 88 73
Fievre 74 70 66,7 | 60,7 | 73,4 | 78,4 | 40,6 | 46,8 50 52
Sueurs - - 66,7 | 62,8 | 68,8 | 67,9 | 56,3 | 54,7 43 48
nocturnes
Autres -- -- -- -- -- -- -- -- - -
Signes Toux 91 84 91,4 | 73,6 | 72,5 | 65,1 96,9 | 93,5 78 76
fonctionnels Dyspnée - - —-— —- 47,7 | 48,7 - - 33 27
Expectorations - - - - - - - - 30 23
Douleur - - 40 32,4 58,7 56.7 - - 15 25
thoracique
Hémoptysie 28 24 37,1 21 22 18,9 15,6 19,9 20 8
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4.2 L’examen physique :

Malgré la richesse de la symptomatologie fonctionnelle, I’examen pleuro-pulmonaire
peut étre normal. Dans notre étude, I'examen clinique était normal chez 65 % du groupe des
diabétiques et 63 % du groupe des non diabétiques. En revanche, le syndrome d'épanchement
pleural liquidien semble étre plus représenté chez les non diabétiques que chez les
diabétiques (21 % contre 8 %), peut refléter une distribution différente des formes cliniques
(plus de formes pleurales « pures »), ou simplement la variabilité liée a des effectifs limités.
Le contraire a été constaté pour le syndrome de condensation pulmonaire (0 % contre 8 %),
plusieurs études indiquent que le diabéte est plus souvent associé a des formes
parenchymateuses étendues, cavitaires ou atypiques, ce qui pourrait se traduire cliniqguement
par des signes de condensation plus marqués dans ce groupe.(50,51)

En tuberculose pulmonaire, des symptomes comme toux, fievre, dyspnée et hémoptysie
peuvent étre marqués, alors que I'auscultation reste normale ou peu spécifique, surtout quand
les Iésions sont apicales, profondes ou de faible étendue. Plusieurs travaux soulignent que
I'examen physique peut étre normal dans une proportion non négligeable de cas, et que le

diagnostic repose surtout sur I'imagerie et la microbiologie.(52)

43 IMC:

L’IMC permet de quantifier la masse grasse dans le corps et classifier la Corpulence
selon I’OMS. Il correspond au poids divisé par le carré de la taille exprimé en Kg/m2.
- L’OMS définit :
- Une insuffisance pondérale par un IMC inférieur a 18,5Kg/mz2.
- Une corpulence normale par un IMC entre 18,5 et 24,9 Kg/m2.
- Un surpoids par un IMC entre 25 et 29,9 Kg/m?.
- Une obésité modérée par un IMC entre 30 et 34,9 Kg/m2.
- Une obésité sévere par un IMC entre 35 et 39,5 Kg/m2.
- Une obésité morbide par un IMC supérieur a 40Kg/m2,
Concernant notre étude on n’observe pas une différence significative entre les deux groupes

des patients. Résultat comparable a celui de la littérature.
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Tableau XIX: L’'indice de masse corporel des patients selon les séries.

IMC <18,5 18,5-24,9 >25

(Kg/m?) | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM P value

(+) -) (+) ) (+) (-)

Etude (%) (%) (%) (%) (%6) (%)
Magee et al.(34) 5,7 19,6 65 66,1 28,6 14,3 0,02
Workneh et 54,1 69,5 40,4 36,9 5,5 2,6 0,13

al.(30)

Notre Série 5 3,8 90 92 5 3,8 0,69

IV. Données paracliniques :

1. Radiographie thoracique :

A la radiographie thoracique, les opacités excavées étaient les plus fréquentes aussi bien
chez les non diabétiques que chez les diabétiques. Par contre, les opacités nodulaires
systématisées qui sont des images plus en faveur d "une pneumopathie aigué communautaire
étaient beaucoup plus fréquentes chez les diabétiques de notre étude. Ceci laisserait a penser
que la tuberculose pulmonaire de nos diabétiques pourrait étre associée a une surinfection
bactérienne (53).

Les pleurésies tuberculeuses ont été trouvées plus fréguemment chez les non
diabétiques que chez les diabétiques. A Iinverse, Alavi et al.(54) et Kibirige et al.(36) ont décrit
des résultats opposés.

Dans notre étude on note une prédominance des cas de miliaire chez les diabétiques
par rapport au non diabétiques, I’OMS avait également rapportée que les patients diabétiques
ont un risque accru de formes sévéres de TB, y compris disséminées, et recommande un
dépistage actif de la TB miliaire chez tout diabétique présentant des symptomes systémiques
(fievre, amaigrissement).

Selon la littérature, le siege de prédilection de la tuberculose pulmonaire est le segment
postérieur d un des lobes supérieurs ou le segment apical du lobe inférieur puisque la

pression partielle en oxygene y est la plus élevée, favorable au développement du BK (55).
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Ceci pourrait étre di a |"immunodépression occasionnée par le diabete facilitant ainsi
| “extension de la maladie.

Tableau XX: Pourcentage des différentes Iésions radiologiques dans les différentes séries.

Lésions Epanchement
OpaCIEe OpaCIt.es . pleural Miliaire
excavée nodulaires Infiltrats
liquidien
TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM
Etude (+) ) (+) ) (+) (-) (+) (-) (+) -)
W | o | ® | ® | D e | e | 0 | o
Alavi et| 31,2 55,9 - - 8 22,2 14,3 8,3 - -
al.(54)
Andrianiana | 26,15 | 7,06 50,7 | 50,98 | 69,23 | 70,98 - - - -
et al.(56)
Kibirige et - - 25 28,9 - - 9,4 7 - -
al.(36)
Notre Série 65 65 23 8 28 23 10 21 10 1,9

V. Traitement :

1. Le but thérapeutique :

v' La disparition des signes cliniques.

v' Stériliser le foyer infectieux.

v" Guérir le patient.

v" Empécher la contamination de I’entourage.

v'Assurer un controle glycémique satisfaisant.

v" Empécher la sélection de bacilles résistants aux antituberculeux.
v Eviter les formes graves.

v" Prévenir les récidives.

2. Les moyens thérapeutiques :

2.1 Les antituberculeux :
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Le traitement consiste a associer quatre antibiotiques antituberculeux essentiels :

isoniazide, rifampicine, pyrazinamide, éthambutol.

Tableau XXI : La posologie journaliére moyenne des anti-bacillaires de premiére ligne (57)

Médicament

Dose journaliére
moyenne

recommandée en mg/kg

Dose maximale
journaliére en mg

Isoniazide (H) 5 300
Rifampicine (R) 10 600
Pyrazinamide (Z) 25 2000
Ethambutol (E) 15 1200

Les antituberculeux sont également disponibles en combinaison pour faciliter la prise et

I’observance médicamenteuse.

Tableau XXIl: Nombre de comprimés nécessaires par tranche de poids et par jour pour les

formulations combinées (57)

Nombre de comprimés pour tranche de poids (en kg)

20-24 |30-39 40-55 | 50-70 55-70 >70
Phase RHZE
intensive | 150/75/400/275 1.5 2 2 3 4 4
mg
Phase de
continuation| RH 150/75 mg 1.5 2 2 3 4 4

2.2 Régles de prescription des antituberculeux :

La lenteur de la multiplication des bacilles tuberculeux (au moins 20 heures par cycle)

et la présence naturelle de mutants résistants dans chaque colonie rendent la monothérapie

inefficace et dangereuse, car elle favorise I'émergence de résistances. C'est pourquoi le

traitement antituberculeux repose sur I'association de plusieurs antituberculeux.

Par ailleurs, les bacilles tuberculeux se répartissent en deux populations distinctes au

sein du foyer infectieux : 95% sont extracellulaires (dans les cavités ou les liquides tissulaires),

les autres sont

intracellulaires

(responsables

des

rechutes).

Une association

des

antituberculeux est donc indispensable pour éliminer I'ensemble des germes.
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- Sur le plan pratique :
v' Le traitement est administré a jeun, au moins 30 minutes avant le petit déjeuner, pour
optimiser I'absorption des médicaments.
v Un bilan pré-thérapeutique est systématiquement réalisé chez les patients a risque
(sujets agés, diabétiques notamment), incluant :
e Un bilan hépatique.
e Un bilan rénal.
e Un examen du champ visuel et de la vision des couleurs si de I'éthambutol
est prescrit.
- La prise en charge inclut également :
v Un traitement directement supervisé pour garantir I'observance.
v Une surveillance réguliere (clinique, radiologique et bactériologique) selon le calendrier
défini par le programme national de lutte antituberculeuse (PNLAT).

v Une recherche active des effets indésirables tout au long du traitement (58)

3. Schémas thérapeutiques :

Le régime préconisé par le programme national de lutte antituberculeuse (PNLAT) est le
suivant : 2RHZE/4RH soit 2 mois de traitement quotidien a base d’ADF : RHZE (dose journaliére
en fonction du poids) suivi de 4 mois d’ADF : RH (dose journaliére toujours a adapter en
fonction du poids) en quotidien soit une durée totale de 6 mois.

Pour les cas de miliaire tuberculeuse, on préconise une durée totale de traitement de 9

mois ; 2 mois de RHZE suivi de 7 mois de RH

59



Association tuberculose et diabéte : expérience du service de pneumologie selon deux séries
comparatives.

Tableau XXIII: Schémas thérapeutiques pour le traitement des nouveaux cas de TB chez
I’adolescent et I’adulte (57)

Catégorie de diagnostic de TB Phase d’attaque Phase d’entretien

e TP confirmée bactériologiquement.

e TP confirmée cliniquement.

e TP avec des cavernes ou atteinte
étendue du parenchyme pulmonaire. 2RHZE 4RH

e Toutes les TEP (a I'exception des
formes neuro-méningées et ostéo-

articulaire)
e TB ostéo-articulaire.
e TB neuro-méningés. 2RHZE 7RH

e TB miliaire.

Dans notre série, le schéma de 2RHZE/4RH était le plus utilisé pour les deux groupes.

Ce qui rejoint les données de la littérature.

VI. Evolution sous traitement :

1. Conversions de frottis des expectorations :

La surveillance des frottis et des cultures d'expectorations pendant le traitement
antituberculeux est importante pour évaluer la réponse du patient au traitement. Le délai
jusqu'a la conversion des cultures en négatif pendant le traitement antituberculeux est utilisé
comme prédicteur du succes du traitement (59).

Dans notre serie, la conversion de frottis d'expectorations a la fin de 2-eme, 3-éme, et
4-éme mois de traitement antituberculeux étaient plus faible dans les groupes de patients
TBDM (+), par rapport aux TBDM (-). Le résultat de la conversion des crachats a la fin de 2-
eme mois est cohérent avec les études réalisées dans Maharashtra-Inde(60), la Turquie(61),
Ethiopie(30), et Fidji(32). Mais est différent des résultats d'études menées au Thailande(62).
Pour le 3 -éme mois nos résultats étaient similaires a celle de Workneh et al.(30) ] ou la
conversion des crachats parmi les groupes de patients atteints du diabéte était encore faible.
A la fin du 5 -éme mois du traitement le taux de conversion des résultats dans I’étude de

Duangrithi et al (62), étaient faible chez les TBDM (+).
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L'association entre le diabete sucré et la positivité des cultures d'expectorations apres
2 a 3 mois de traitement antituberculeux a déja été étudiée mais les résultats étaient
hétérogénes et incohérents.(26), a cause de la taille de I'échantillon des patients diabétiques
qui était relativement petite dans la plupart des études, avec une puissance insuffisante pour
évaluer s'il y avait une différence systématique entre le diabéte et le non-diabéte. Jiménez-
Corona et al.(63) ont rapporté que les patients atteints de diabéte sucré et de tuberculose
pulmonaire avaient une conversion des expectorations retardée (OR 1,51, 1C a 95 % 1,09 a
2,10). Les résultats d’autres études faites en Malaisie ont montré que les facteurs suivants
étaient associés a la positivité du frottis d'expectoration aprés 2 mois de traitement intensif :
diabéte sucré (p = 0,013, rapport de cotes [OR] = 2,59, [IC] a 95 % 1,27-5,33), insuffisance
pondérale, (p=0,025, OR=1,67, IC a 95 % 0,80-3,49), mauvaise observance au traitement de
la tuberculose (p=0,024, OR=2,85, IC a 95 % 1,21-6,74) et I’existence d’un antécédents de
tuberculose (p = 0,043, OR = 2,53, IC a 95 % 1,09-5,83) .Dans une autre étude menée en
Turquie, les patients diabétiques ayant recu un traitement contre la tuberculose avaient des
temps de conversion par culture d’expectoration plus longs que les patients non diabétiques
(67 contre 55 jours ; p = 0,02)(64).

Par ailleurs, I’analyse statistique de Yurteri.(61) et Prasad et al.(32) et Singla et al.(65) et
dans celle de Shital et al.(60) a montré qu'il y avait une différence significative en termes de
conversion des résultats de frottis entre les patients diabétiques et non diabétiques. Dans
notre étude cela est valable que pour la bacilloscopie de deuxieme et quatriéme mois, tandis
que le reste ainsi que les études menées par Workneh et al.(30) et Duangrithi et al.(62) ne
présentaient pas d’écart significatif.( Tableau XXIV)

En conclusion, notre étude suggére que le diabéte retarde la négativation de la
bacilloscopie au cours du traitement antituberculeux, en accord avec les données de la

littérature.

61



Association tuberculose et diabéte : expérience du service de pneumologie selon deux séries

comparatives.

Tableau XXIV: la conversion de frottis des expectorations selon les séries.

acilloscopie Deuxiéme Troisiéme Quatriéme Cinquiéme Sixiéme mois
mois mois mois mois
TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM
(+) -) (+) (-) (+) (-) (+) (-) (+) (-)
() () ©6) () ©6) 0 ©6) 0 ©6) (%)
Workneh et 81,5 82,4 40 67,2 —— - 100 97 100 99,7
al.(30)
P value 1,00 0,33 - 1,00 1,00
Duangrithi et | 85,3 | 83,9 - - - -- 93,8 | 97,6 - -
al.(62)
P value 1,00 - - 0,225 -
Yurteri.(61) | 18 49 29 27 21 5 - - - -
P value <0,001 - - - -
Prasad et 78,4 | 79,4 | - - - - - - - -
al.(32)
P value <0,001 - - - -
Singla et - - 98,9 | 94,7 - - - - - -
al.(65)
P value - 0,013 - - -
Shitalet | 76,53 [ 92,70 | -- - - —- - —- - -
al.(60)
P value <0,015 -- -- -- --
Notre Série | 22,6 | 68,2 | 57,9 | 88 | 583 [ 909 | -- - -- -
P value <0,001 0,089 0,046 - -

2. Evolution du poids sous traitement :

Dans notre serie, I’évolution du poids sous traitement a clairement différencié les deux

groupes. Le groupe non diabétique a été le plus susceptible de prendre du poids (37 cas),

comparé au groupe diabétique (14 cas). Bien que la stabilité du poids ait touché un nombre

similaire de patients dans les deux groupes (10 diabétiques vs 9 non diabétiques), les cas de

perte de poids étaient légerement plus nombreux chez les diabétiques (9 cas) que chez les

non diabétiques (6 cas). Le contraire a été observé dans I'étude de Workneh et al.(30) qui a

constaté une augmentation significative de I'MC chez les patients du groupe TBDM (+) par
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rapport aux patients du groupe TBDM (-). Cette découverte peut étre liée a une bonne
évolution sous traitement chez les patients atteints de diabéte et signale I'importance d'ajuster

la dose des antituberculeux en fonction du poids du patient(30).

3. Résultats du traitement :

L’évolution dans ce cas est en fonction du stade évolutif de la maladie, de I’efficacité des

mesures thérapeutiques et de la discipline du malade.

3.1 Guérison :

La guérison de la tuberculose est définie par des criteres distincts selon la forme de la
maladie :

e Pour une tuberculose pulmonaire a microscopie positive, la guérison est confirmée si
. le patient a suivi régulierement son traitement ; Tous les examens bactériologiques
(frottis et/ou cultures) sont négatifs a la fin du 5 -éme et du 6 -éme mois ; Une
amélioration clinique et radiologique est observée.

e Pour une tuberculose a microscopie négative ou extra-pulmonaire, les criteres de
guérison varient selon la localisation de I'infection. Cependant, le critére commun a
toutes les formes est I'absence de tout signe d’évolutivité (clinique, radiologique ou
biologique)

3.2 Echec du traitement :

C’est la persistance du bacille dans les expectorations aprés 5 mois de traitement ou
au-dela. Elle peut étre due a : un traitement mal prescrit., Une mauvaise observance du
traitement, une mauvaise tolérance, une résistance initiale ou acquise du bacille, un état
d’immunodépression associé.(37)

Dans notre série I’évolution sous traitement était marquée par la guérison dans 100%
des cas du groupe TBDM (-), et 75% du groupe TBDM (+). Ces résultats démontrent que le
diabéte est lié a une mauvaise évolution, contrairement a Ahmad et al.(31) qui a trouvé que le
diabete n’affecte pas les chances de guérison de la tuberculose, et il a expliqué ces

constatations par la possibilité de soins supplémentaires et I'efficacité de la double prise en
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charge des patients présentant une comorbidité dans le systeme de santé en Malaisie. Les
résultats de cette étude étaient en accord avec d'autres études qui ont rapporté le diabete
comme facteur indépendant de I'échec du traitement de la tuberculose ((32), (66), (67)).

Notre série n’a pas révélé de cas d’échec thérapeutique ni dans le groupe TBDM (+) ni
dans le groupe TBDM (-), ce qui est discordant avec les résultats d’autres études; tels que Mi
et al.(37) ; et une autre étude faite en Chine qui a révélé que le taux de rechute de la
tuberculose était plus élevé chez les patients atteints de diabéte que chez ceux qui ne
souffraient pas de diabete (Zhang et al.(68)). Des taux de rechute plus élevés ont également
été documentés au Japon, en République démocratique du Congo, en Arabie saoudite, en
Tunisie et au Mexique (Wada.(69); Mboussa et al.(70) ; Singla et al.(65); Mboussa et al.(70);
yang et al.(71); Jiménez-Corona et al.(63))

Parallélement a une revue systématique qui a révélé un risque accru de décés chez les

patients atteints de diabéte (Baker et al.(26)).Nous avons trouvé une association entre I’effet
du diabéte et les taux de létalité, notre série a enregistré trois cas (7,5%) de décés au sein du

groupe de patients tuberculeux diabétiques TBDM (+), contre aucun cas dans le groupe non
diabétique TBDM (-).

La perte de suivi observée exclusivement chez les patients diabétiques dans notre serie,
de méme que pour Mi et al(37). S'explique probablement par la complexité accrue de la
gestion de la comorbidité, I’ancienneté et la sévérité du diabéte peuvent entrainer une charge
morbide plus élevée et une fatigue chronique, rendant l'adhérence a un traitement long et
contraignant plus difficile. De plus, la nécessité d'une coordination fine entre la prise en charge
de la tuberculose et le controle glycémique, combinée a d'éventuelles difficultés socio-
économiques exacerbées par le diabete, augmente significativement le risque d'abandon du

suivi par rapport aux patients tuberculeux non diabétiques.
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Tableau XXV: Résultats du traitement antituberculeux selon les séries.

Résultats Guérison Echec Perdus de vue Déces
TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM | TBDM
Etude (+) ) +) ) +) ) (+) )
(%) (%) (%) (%) () () (%) (%)
Ahmad etal.(31) | 60,89 | 42,31 | 0.38 | 0,06 | 0,16 | 0,77 | 10,57 | 12.01
P value 0,004 0.531 0,018 0,001
Mi et al.(37) 79 | 861 | 103 | 23 52 | 1,7 | 21 | o4
P value 0,089 <0,001 0,043 0,12
Prasad etal.(32) | 54,4 | 37 o | o2 1,5 | 105 | 74 | 33
P value <0,001 - <0,05 0,09
Workneh et| 23,9 24,1 0,9 1,2 - - 13,8 3,5
al.(30)
P value 0,95 1,00 - <0,001
Notre Série 75 | 100 o | o 175 | 0 7,5 0
P value <0,001

4. Effets indésirables au cours du traitement :(hépatite)

Les médicaments antituberculeux peuvent provoquer plusieurs effets indésirables dont
une hépatite fait partie. Dans notre étude, on n’observe pas une différence significative entre
les deux groupes en termes d’effet secondaire hépatique majeure, ce qui concorde avec la

littérature (33).

5. Evolution radiologigue :

L'évolution radiologique de la tuberculose reflete les changements des Iésions
pulmonaires au cours de la maladie. Elle évolue typiquement de Iésions initiales (granulomes,
adénopathies) vers des formes actives (opacités, cavités), puis vers la guérison avec cicatrices
ou séquelles.

Dans notre série, nous avons évalué a chaque consultation la régression ou la
persistance des lésions radiologiques afin de suivre I'évolution de la maladie chez les patients
diabétiques et non diabétiques au cours du traitement.

La résolution radiologique compléte était significativement plus élevée chez les non

diabétiques (75 %) que chez les diabétiques (37,5 %). Inversement, la résolution partielle était
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plus fréquente chez les TBDM (+) (45 %) que chez les TBDM (-) (25 %). Résultats comparables
a celui d’une étude longitudinale qui a comparé les réponses cliniques, radiologiques et
immunitaires de patients atteints de tuberculose avec diabéte et de patients atteints
uniquement de tuberculose. Les résultats montrent que I'amélioration radiologique est plus
lente chez les TBDM (+), et sur le plan immunitaire, cette évolution est associée a : Une
inflammation systémique persistante (taux élevés de cytokines pro-inflammatoires (IL-18,
TNF-x) et de I'anti-inflammatoire IL-10) ; et des altérations locales au niveau pulmonaire :
(expression accrue de CD8 et TNF-«, mais réduction de CD4 et IL-10). Ces anomalies
suggerent une inflammation non résolutive dans la comorbidité TB-DM, pouvant entrainer des
Iésions pulmonaires accrues en raison d'un déreglement des mécanismes de défense.(72)
Parallelement, plusieurs études indiquent que la présence de diabéte augmente la
probabilité de développer des séquelles radiologiques de la tuberculose a long terme, malgré

un traitement antituberculeux bien mené,(73),(74),(75).

6. Localisations extrapulmonaires :

Notre série n'a pas mis en évidence de différence statistiquement significative dans les
localisations extrapulmonaires associées a la tuberculose pulmonaire entre les deux groupes

TBDM (+), et TBDM (-). Ce qui concorde avec d’autres études : Ahmad et al.(31),
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La tuberculose et le diabete sont des problemes de santé publique majeurs qui appellent
a une vigilance soutenue. Cette situation est particulierement préoccupante dans notre pays,
ou la tuberculose reste endémique en dépit des efforts de lutte déja entrepris.

Menée aupres de 92 patients a I'hopital militaire Avicenne de Marrakech, notre étude
rétrospective comparative a confirmé que le diabéte aggrave considérablement la tuberculose.
Non seulement il augmente le risque d'infection, mais il retarde aussi la guérison, notamment
en ralentissant la négativation des frottis. Nos résultats montrent également que les patients
diabétiques sont plus sujets aux récidives, aux formes sévéres, et déces, ainsi qu’un profil
radiologique distinct et un risque accru de séquelles.

Il est donc impératif de dépister systématiquement le diabete chez les patients
tuberculeux et d'assurer leur surveillance clinique et radiologique. Une telle approche
préventive et curative nécessite une collaboration pluridisciplinaire étroite entre le
pneumologue, I'endocrinologue et le biologiste pour briser le cercle vicieux qui lie ces deux

pathologies.

68



Association tuberculose et diabéte : expérience du service de pneumologie selon deux séries
comparatives.

69



Association tuberculose et diabéte : expérience du service de pneumologie selon deux séries
comparatives.

RESUME :

Introduction : La tuberculose et le diabéte sont deux grands problemes de santé
publique qui touchent des millions de personnes autour du monde, en particulier les pays en
voie de développement comme le Maroc.

Patients et méthodes : Notre travail est une étude rétrospective comparative portant sur

92 patients tuberculeux, dont 40 diabétiques et 52 non diabétiques. Elle a été réalisée au sein
de I'Hopital Militaire Avicenne de Marrakech sur une période de 10 ans, de janvier 2015 a
décembre 2024. Les données ont été recueillies a partir des dossiers médicaux. La collecte a
été standardisée au moyen d’une fiche d’exploitation structurée en plusieurs rubriques
(Annexe).

Résultats : Dans notre série, I’dge moyen était de 56,82 ans dans le groupe TBDM (+) et
36,69 ans dans le groupe TBDM (-), avec une prédominance masculine (85 % vs 82 %). Le
contage tuberculeux était proche (10 % vs 9,6 %) et la vaccination par le BCG similaire dans les
deux groupes (92,5 % vs 90,4 %), mais les antécédents de TB étaient plus fréquents chez les
diabétiques (27,5 % vs 7,7 %). Les principaux symptomes étaient la toux (78 % vs 76 %), la
dyspnée (33 % vs 27 %), I’lhémoptysie (20 % vs 8 %), avec des signes généraux dominés par
I’lamaigrissement (98 % vs 83 %), I’asthénie (90 % vs 75 %) et I’anorexie (88 % vs 73 %). L’examen
était normal chez 65 % des TBDM (+) et 63 % des TBDM (—), mais révélait plus de condensation
chez les diabétiques (8 % vs 0 %) et plus d’épanchement pleural chez les non-diabétiques (21
% vs 8 %). Radiologiquement, on notait surtout des opacités excavées (65 % dans les deux
groupes), avec davantage d’opacités nodulaires et de miliaires chez les diabétiques (23 % et
10 % vs 8 % et 1,9 %) et plus de pleurésies chez les non-diabétiques (21 % vs 10 %). Le schéma
2RHZE/4RH était utilisé dans 90 % des TBDM (+) et 98,07 % des TBDM (-). L'évolution sous
traitement a montré un retard de négativation des frottis d'expectoration chez les patients du
groupe TBDM (+) par rapport au groupe TBDM (-), les non-diabétiques prenaient plus souvent
du poids (71,2 % vs 35 %), présentaient un taux de guérison de 100 % contre 75 % et aucune

mortalité (0 % vs 7,5 %). La résolution radiologique complete atteignait 75 % chez les
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non-diabétiques contre 37,5 % chez les diabétiques, sans différence notable pour les formes
extrapulmonaires.

Conclusion : Notre étude montre que le diabéete aggrave I’évolution de la tuberculose,
avec des formes plus séveres, davantage de récidives, de séquelles et de déces, ainsi qu’une
négativation des frottis et une guérison plus lente. D" ou I'intérét d’un dépistage systématique
du diabéte chez tout patient tuberculeux, d’une surveillance rapprochée et d’une prise en

charge multidisciplinaire coordonnée.
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ABSTRACT:

Background: Tuberculosis and diabetes are two major public health problems affecting

millions of people worldwide, particularly in developing countries such as Morocco.

methods: Our work is a retrospective comparative study including 92 patients with
tuberculosis, of whom 40 were diabetic and 52 non-diabetics. It was conducted at Avicenne
Military Hospital in Marrakech over a 10-year period, from January 2015 to December 2024.
Data were collected from medical records and standardized using a structured data collection
form divided into several sections (Appendix).

Results: In our series, the mean age was 56.82 years in the TBDM (+) group and 36.69
years in the TBDM (—) group, with a male predominance (85% vs 82%). Tuberculosis contact
history was similar (10% vs 9.6%) and BCG vaccination coverage was comparable in both groups
(92.5% vs 90.4%), but previous TB was more frequent in diabetics (27.5% vs 7.7%). The main
symptoms were cough (78% vs 76%), dyspnea (33% vs 27%), and hemoptysis (20% vs 8%), with
general signs dominated by weight loss (98% vs 83%), asthenia (90% vs 75%), and anorexia
(88% vs 73%). Physical examination was normal in 65% of TBDM (+) and 63% of TBDM (-)
patients, but showed more consolidation in diabetics (8% vs 0%) and more pleural effusion in
non-diabetics (21% vs 8%). Chest X-ray mainly showed cavitary opacities in both groups (65%),
with more nodular opacities and miliary patterns in diabetics (23% and 10% vs 8% and 1.9%)
and more pleural effusions in non-diabetics (21% vs 10%). The 2RHZE/4RH regimen was used
in 90% of TBDM (+) and 98.07% of TBDM (—) patients. During treatment, smear conversion was
delayed in the TBDM (+) group compared to the TBDM (—) group; non-diabetics were more
likely to gain weight (71.2% vs 35%), had a higher cure rate (100% vs 75%), and no mortality
(0% vs 7.5%). Complete radiological resolution was achieved in 75% of non-diabetics versus
37.5% of diabetics, with no significant difference regarding extrapulmonary forms.

Conclusion: Our study shows that diabetes worsens the course of tuberculosis, with more
severe forms, more recurrences, sequelae and deaths, as well as slower smear conversion and

delayed cure. These findings highlight the importance of systematic diabetes screening in all
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TB patients, close clinical and radiological monitoring, and coordinated multidisciplinary

management
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Fiche d’Exploitation

Sujet de these : Tuberculose et diabete : étude comparative a propos de 92 cas.

-Année d’étude : /_______ /

-N dossier : /______ /

Identité :

-Nom : ... Prénom.........ccooiii
—Numéro de telephone & . ...
-Age : /______ /

-Sexe : masculin : /__/ Féminin : /__/

-Profession actuelle ............cooviiiiiiiiiiiii, -Profession antérieure

-situation familiale : célibataire /_/ marié/_/ divorcé/_/ veuf/_/

-lieu d’origine: ............. —lieu de résidence @.........ccooiiiiii

Antécédents - Personnels

v ATCD Médicaux :

-Diabete : oui: /__/ Non: /__/

Si oui : -Type du diabéte : type 1 /__/type 2 /__/
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~HTA :oui /__/ non: /__/

-Insuffisance rénale : oui /__/ non: /__/ - Insuffisance hépatique : oui : /__/ hon :

-

-cardiopathie : oui /__/ non /__/

-VIH : oui: /__/ non: /__/ profil inconnu : /__/

-BPCO : oui /__/ non /__/

-Vaccination BCG : oui : /__/ non:/__/ profil indéterminé /__/

-contage tuberculeux récent : oui: /__/ non /__/

-Antécédents de tuberculose : oui: /__/ non /__/

NI o L0 TR o - U1 (= o 0= T
ANCIENNETE &

-traitement immunosuppresseur : oui /__/ non /__/

Sioui lequel o o

v" ATCD chirurgicaux :

v ATCD toxiques :

Tabagisme : oui:/__/ Non:/__/ nombre paquet années : /__/

Imprégnation éthylique : oui/__/ non/__/
Si oui grande : /__/ moyenne : /__/

v' AUTRES :
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Antécédents : familiaux

Un tuberculeux dans I’entourage ? oui : /__/ Non : /__/ si oui,
Vit-il a domicile ? oui: /__/ Non : /__/

Diabete dans la famille 7 oui: /__/ Non : /__/

Autres

Histoire de la maladie :

Signes fonctionnels généraux : asthénie : oui /__/ non /__/
Anorexie :oui /__/ non /__/ amaigrissement : oui/__/ non /__/

Sueurs nocturnes : oui /__/ non /__/ Fievre : oui /__/ non /__/

Signes fonctionnels respiratoires :

Toux :oui /__/ non /__/ douleur thoracique : oui /__/ non /__/
Expectorations : oui /__/ non /__/ ASPECE & L
Hémoptysie : oui /__/ non /__/ abondance : faible /__/ moyenne /__/ grande
-

Dyspnée : oui /__/ non /__/ stade (selon mMrc) :

B

Délai de diagnostic :

EXAMEN CLINIQUE :

Examen général :
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TA Poids:.................. Kg Taille @i, cm IMC

Examen pleuro pulmonaire :

Poumon droit :

B PalPatiON f.
B P CUS S ON Coei e
B AUSCUIT AT O ©eee e e e

B PalPatioN (o
B P CUS S ON Coee e
B AUSCUIT AT O ©ee et e e e e

Examens paracliniques :

v' Biologie :
Bacilloscopie: TPM +/__/ TPM - /__/
Cultures

GeneXpert
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v"  Examens radiologiques : Radiographie thoracique

v" Bronchoscopie :

Faite : /____/ Non faite : /____/

Traitement .

» Anti-bacillaires : oui /__/ Non /__/
DU & e e e e s

Evolution :

» Clinique :

-Amélioration des symptémes et guérison : oui /__/ non /__/

-Poids : Augmente/__/ Stationnaire : /__/ Diminue : /__/

-Effets secondaires du traitement : hépatite : oui /__/ non /__/
Hypersensibilité majeure : oui /__/ non /__/

> Biologie :

-Bacilloscopie 2-éme mois : Positive : /__/ Négative : /__/ non faite : /__/

-Bacilloscopie 3-@me mois : Positive : /__/ Négative : /__/ non faite : /__/

-Bacilloscopie 4-éme mois : Positive : /__/ Négative : /__/ non faite : /__/
> Observance du traitement : oui /__/ non /__/

» Résultats du traitement :

-Guérison :oui /__/ non /__/
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-Echec : oui /__/ non /__/
-Perdu de vue : oui /__/ non /__/
-Déceés :oui /__/ non /__//__]

» Radiologique :

-Nettoyage radiologique total : oui /__/ non /__/
-Nettoyage radiologique partiel : oui /__/ non /__/

» Localisation secondaire : oui /__/ non /__/

SioUi laquUelle: ...
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