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Résumé

La tuberculose est une maladie infectieuse due au (Bacille de koch) BK. Elle
constitue un grand probléeme de santé publique, spécialement dans les pays en voie de
développement dont 1’Algérie. La forme pulmonaire et extra-pulmonaire de cette maladie
commence a intéresser les chercheurs du fait d’une augmentation progressive de son
incidence. Et continue a susciter de ’intérét pour divers raison, c’est ce qui a motivé le choix
de notre theme.

Le but de notre étude est d’analyser la situation épidémiologique de la tuberculose
dans le chef-lieu wilaya d’Adrar dont la population est estimée actuellement a 85 650
habitants. Nous avons effectués une étude rétrospective incluant 195 patients atteints de
tuberculose pris en charge au sein de (I'Unité de contréle de la tuberculose et des maladies
respiratoires) d’Adrar UCTMR recensée durant la période allant de janvier 2017 a décembre
2021.

Le taux d’incidence annuelle moyen est de 4,12%. Les nouveau cas de tuberculose ont
été respectivement évalués pendant ces cing derniere années (2017, 2018, 2019, 2020, 2021) a
23, 23,66, 43 et 40 cas. Ou on a remarqué que la tuberculose pulmonaire représente 56,93%
des cas suivie pour La tuberculose extra-pulmonaire 43,07% des cas. La répartition selon le
sexe a montré une majorité d’hommes (61%) contre les femmes (39%) avec un sexe ratio 1,5
qui montre une relation de type de tuberculose et le sexe c'est-a-dire la tuberculose-
pulmonaire affecte la catégorie d’homme plus que femme, La tuberculose pulmonaire atteint
preférentiellement le sujet jeune 49 % entre 25 et 40 ans. D’aprés ces résultats on peut dire
que le fardeau de la tuberculose a Adrar a passé par plusieurs étapes qui traduisent fidélement

les changements socioéconomiques et techniques dans le pays.

Mots clés: Mycobacterium tuberculoses- tuberculose pulmonaire- tuberculose extra-

pulmonaire- commune d’Adrar



Abstract

Tuberculosis is an infectious disease caused by (Koch's Bacillus) BK. It is a major
public health problem, especially in developing countries including Algeria. The pulmonary
and extra-pulmonary form of this disease is beginning to interest researchers due to a gradual
increase in its incidence. And continues to arouse interest for various reasons, this is what
motivated the choice of our theme.

The object of our study is to analyse the epidemiological situation of tuberculosis in
the capital of the wilaya of Adrar whose population is currently estimated at 85,650
inhabitants. We carried out a retrospective study including 195 patients with tuberculosis
treated with in (The Tuberculosis and Respiratory Diseases Control Unit) of Adrar UCTRD
identified during the period from January 2017 to December 2021.

The average annual incidence rate is 4.12%. The new cases of tuberculosis have been
respectively evaluated during the last five years (2017, 2018, 2019, 2020, and 2021) at 23,
23.66, 43 and 40 cases. Where it was noted that pulmonary tuberculosis represents 56.93% of
cases followed by extra-pulmonary tuberculosis 43.07% of cases. The gender breakdown
showed a majority of males (61%) against females (39%) with a sex ratio of 1.5 which shows
a relationship of TB type and gender i.e. TB - Pulmonary affects the male category more than
female. Pulmonary tuberculosis preferentially affects young subjects 49% between 25 and 40
years old. According to these results, it can be said that the burden of tuberculosis in Adrar
has passed through several stages which faithfully reflect the socio-economic and technical

changes in the country.

Keywords: Mycobacterium tuberculosis- pulmonary tuberculosis- extra pulmonary

tuberculosis- community of Adrar
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Introduction

La tuberculose constitue dans le monde la premiére cause décés par maladies
infectieuse avec 3 million de morts par ans .la disparité est enorme entre pays industrialisés et
pays en voie de développement. Chez ces derniers, la TB ne montre pratiguement pas de
tendance a la régression. A I’ Algérie la prévalence est restée stationnaire durant cette derniere
décennie malgré les efforts déployés dans le cadre du programme national de lutte contre la
TB (Amoudatou., 2013).

D’apres I’OMS (organisation mondiale de la santé), la localisation la plus fréquente
de la TB est pulmonaire (80% a 90% des cas), les autres localisations sont regroupées sous le
terme de TBEP (10% a 20%) dont principalement les TB ganglionnaire, osseuse, urogénitale,
méningée, tuberculose des séreuses (péricarde, plevre, péritoine) (Amoudatou., 2013)

Les facteurs favorisants la survenue de le TBEP sont: le manque d’hygiéne, la
précarité des conditions socio-économique et 1’absence de vaccination, mais aussi le diabéte,
I’éthylisme chronique, les affections immuno-déprimantes telles que le VIH, le cancer, les
maladies auto-immunes ou les traitements immunosuppresseurs (Bamby., 2004 ; Leeds et
al., 2012).

La tuberculose est un fléau a la fois medical, social et économique a 1’échelle
mondiale. On estime que sur les 7,9 milliards d’habitants de la planete, 2 milliards sont déja
infectés par le bacille tuberculeux. L’incidence annuelle de la TB, tous formes confondues,
est estimée environ 10 millions de cas sont des localisations pulmonaires hautement
contagieuses (Pierre & Bernand., 2021).

En Algérie, la TB reste, a nos jours, I'un des problemes majeurs de santé publique
malgré les efforts de prévention. En 2018, 23078 cas ont été déclarés TB+ dont 7053 cas
(30,6 %) étaient atteint de TP (Taleb & Chial., 2020). En effet la TP est la forme la plus
fréquente qui atteint les deux sexes et frappe beaucoup plus d’adultes que d’enfants
(Bréhima., 2005), et la localisation pulmonaire représente la principale source de
contamination individuelle et collective (Mbouni., 2009).

En se basant sur des données déclaratives du centre de diagnostic de la TB et maladie

respiratoire d’UCTMR de la wilaya d’Adrar on a constaté de d’établir un profil

:



épidémiologique de la TBP et extra-pulmonaire dans le chef-lieu wilaya d’Adrar durant la
période allant de janvier 2017 & décembre 2021, une chose qui n’est pas faite auparavant ,
afin d’apporter une petite contribution dans la lutte contre la TB au niveau notre wilaya et au
niveau national .

Dans ce manuscrit, nous détaillerons dans un premier temps, quelques généralités
concernant la TB, et I’agent étiologique responsable de cette pathologie, En plus une
présentation épidémiologique générale au niveau mondiale et au niveau de 1’Algérie
actuellement.

Et dans le deuxiéme chapitre on fera une description de la méthodologie
épidémiologique et statistique concernant les cas de TB repérés sur la commune d’Adrar
durant 5 ans (de 2017 a 2021). Tandis que le dernier chapitre résume les résultats
épidémiologiques obtenus, en les discutant avec d’autres travaux de recherches en Algérie et
au niveau d’autres pays, en Suivant I’évolution de la TBP en fonction du temps et du taux

d’incidence et a la fin wune conclusion et des perspectives d’avenir.

-
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.1 Définition

La TBP est une maladie infectieuse qui touche le parenchyme pulmonaire ou 1’arbre
trachéo-bronchique dans les poumons. Provoquée dans la plupart des cas par un MT aussi
nommee BK. Les personnes ayant une TBP peuvent étre contagicuses. Lorsqu’une personne
malade non traitée tousse, éternue, de minuscules particules contenant M.tuberculosis sont
expulsées dans I’air (Tritar., 2018), et ce micro-organisme pénetre habituellement dans le

corps humain par inhalation dans les poumons (Faves & Maillard., 1973).

1.2 Evaluations cliniques et biologiques (Diagnostique)

Le diagnostic de la TBP est effectué¢ a des différentes tranches d’ages, ayant déja les
symptémes de la maladie, ce qui repose sur des critéres bactériologiques (cas confirmés), ou
sur des critéres cliniques et radiologiques (cas suspects ou cas non confirmés) (Huchon.,
1997).

1.2.1 Laradiographie du thorax (RX) (Diagnostic radiologique)

C’est une méthode d’imagerie planaire utilisant les rayons X. Elle peut étre
analogique, résultant de I’impression directe d’un film argentique par le faisceau de rayons X
réalisant ainsi une projection de I’ensemble du thorax sur un seul plan. Sa facilit¢ de
réalisation et la vue d’ensemble qu’elle fournit sont trés adaptées au suivi évolutif des Iésions
pleur pulmonaires (Arrivé & Monnier-Cholley., 1998). Le mécanisme de diagnostic donne
une idée du suivi a assurer en cas de cliche normal ou anormal, une confirmation par des
examens bactériologiques doit toujours étre demandée en cas d’anomalie a 1a radiographie du
thorax, si le RX normal ou anormal doit étre :

Si une anomalie non spécifique chez un patient a risque de TB et cliniqguement
suspect, il faut toujours demander des examens bactériologiques. Si normale chez un patient a
risque dont la clinique est fortement suspecte, la stratégie suivante est préconisée : rechercher
de BK + scan Computed tomography (CT) si le BK est négative (Zeghoudi., 2017).

L’atteinte pulmonaire lors de la TBP est facilement diagnostiquée par la radiographie
thoracique, qui montre des images typiques associant des opacités nodulaires plus ou moins

confluentes, des infiltrations péri-broncho-vasculaires et des cavitations.

;
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Les lésions touchent avec une grande prédilection le segment postérieur du lobe
supérieur ou le segment apical du lobe inférieur. Une rétraction des lobes supérieurs témoigne

de I’ancienneté de I’infection (Jeong & Lee., 2008., Fockyeea., 2015).

Figure 01 : Radiographie thoracique au cours de la Tuberculose pulmonaire (Leroy et
al & N’diaye 2012).

1.2.2 Diagnostic bactériologique

Le but du test est de confirmer la TB via la mise en évidence de bacilles tuberculeux et
de juger de la contagiosité du patient afin d’adapter la prise en charge de I’entourage. Elle est
réalisée systématiquement en présence d’une RX suspecte ainsi que chez tout patient a risque
de TB dont la clinique est fortement évocatrice de la maladie méme si la RX est normale ou

peu contributive (Lemkhoudem., 2019).

v Les examens bactériologiques demandés sont les suivants :

1.2.3 Un examen microscopique direct (ED)

En cas tuberculose pulmonaire TBP ou un tubage gastrique : La qualité de 1I’examen
bactériologique dépend avant tout de la qualit¢ du prélevement, qui doit étre une
expectoration permettant de récupérer les sécrétions bronchiques ingérés durant le sommeil.

En cas tuberculose extra pulmonaire TBEP : les biopsies doivent étre privilégiées et
envoyeées sans produit fixant pour une mise en culture.

L’ED met en évidence des bacilles acido-alcool résistants (BAAR) aprés coloration a
la fuchsine phéniquée. Cet examen est peu sensible puisqu’il nécessite au moins 10
bacilles/ml pour étre positif, C'est pourquoi il est répété 2 ou 3 fois en veillant a la bonne
qualit¢ du prélévement non salivaire, de Sml au minimum La coloration a I’auramine

augmente également sa sensibilité (Lemkhoudem., 2019).
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1.2.4  Une culture avec identification suivie d’un antibiogramme

La culture permet de faire I’identification de la mycobactérie isolée et de mesurer sa

sensibilité aux antituberculeux. Elle est deux fois plus sensible que I’examen microscopique.

Elle nécessite des milieux spécifiques :

+ Dans le milieu solides de type Ldwenstein-Jensen, les colonies sont détectées en 3 a 4
semaines.

« Dans le milieu liquides et automatisables de type tube indicateur de croissance
mycobactérienne (MGIT), Bact/Alert MP, a détection de la multiplication bactérienne est

positive 1 semaine plus tét en moyenne (Lemkhoudem., 2019).

1.2.5 Antibiogramme (technique phénotypique)

Les antibiogrammes phénotypiques déterminent si une souche est résistante a un
medicament antituberculeux en évaluant sa croissance (ou son activité métabolique) en
présence du médicament. Les laboratoires qui réalisent ces antibiogrammes doivent étre
spécialisés dans la culture des mycobactéries. La fiabilité de 1’antibiogramme varie d’un
médicament a 1’autre. Pour les antituberculeux du groupe 1, I’antibiogramme est trés fiable
pour la rifampicine et isoniazide mais mois pour le pyrazinamide et beaucoup mois pour
I’éthambutol (Seydina., 2016).

La méthode classiqguement utilisée pour mesurer la sensibilité aux antibiotiques d’une
souche de M.tuberculosis est la méthode des proportions, son principe consiste a ensemencer
plusieurs dilutions de la suspension bacillaire a étudier sur des milieux de culture avec ou sans
(témoins) antituberculeux, ce qui permet de mesurer la proportion de bactéries résistantes a

une concentration donnée d’antibiotique (Canetti et al., 1963 ., Rastogi et al ., 1989).
1.2.6 La place d’autres examens dans le diagnostic

1.2.6.1 Diagnostic moléculaire
Afin d’améliorer les performances du diagnostic direct, d’accélérer le dépistage de
la TB et de mettre les patients sous traitement adéquat le plus rapidement possible ; des tests
moléculaires sont actuellement recommandés. Le plus utilisé est le test Expert MTB/RIF, I
s’agit d’une PCR en temps réel automatisée permettant a la fois le dépistage de la TB et de
la résistance a la RIF (Tritar., 2018).

-
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1.2.6.2 Diagnostic immunologique (Intra Dermo-Réaction a la Tuberculine)

Le test intradermoréaction (IDR), ou de Man toux a la tuberculine, est un examen
cutané. Il explore la réaction d’hypersensibilit¢ retardée induite par les antigénes
mycobactéries. Il consiste en I’injection intradermique d’un volume de 0,1 ml de la solution
de tuberculine a 10 unités au niveau de la face antérieure de 1’avant-bras ou préférentiellement
a la face externe du deltoide. L’injection doit étre strictement intradermique et exsangue. La
réalisation d’une papule "en peau d’orange" affirme le caractére intradermique de I’injection.
La lecture se fait & partir de la 72 “™ heure avec mesure de la zone d’induration, bien qu’elle
puisse étre différée jusqu’au 5éme jour chez les sujets agés pour lesquels la réaction peut se
développer plus lentement (European Centre for Dicease Prevention and Control., 2016).
(Annexe 01)

Figure 02 : Inoculation de la tuberculine par voie intradermique a la face antérieure de
I’avant-bras. (Bahnous et al., 2015).

# L’interprétation des résultats doit étre réalisée en fonction des antécédents vaccinaux

(Tableau01)
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Tableau 01: Interprétation du test a la tuberculine (Waaziz., 2015).

Diametre Signification clinique de I'mfection tuberculeuse
(mm)
<5 Négative
5a10 Possible mais peu probable aux mycobactéries atypiques Ou M. bovis-
BCGa répéter le test 2 mois plus tard
=10 Positive : infection fuberculeuse probable

1.3 Aspect clinique de la tuberculose

L’infection due au bacille tuberculeux appelé BK peut se présenter sous diverses
formes : pulmonaires dans deux tiers a trois quarts des cas, et/ou extra pulmonaires, tous les
organes pouvant étre potentiellement atteints (ganglions, méninges, os, etc.). Seule la forme
pulmonaire de la TB est contagieuse, lorsque le BK est présent dans I’expectoration, surtout
s’il est détecté dés I’examen microscopique direct. La transmission, essentiellement
interhumaine, se fait par voie aérienne directe. Les gouttelettes de salive et d’expectorations,
produites en particulier par la toux d’un malade, servent de support aux BK (Billy&
Perronne., 2004).

Les personnes atteintes de TBP actives sont la source de la primo infection 8 MTBC.
Plus de 90 % des PIT vont évoluer vers une infection tuberculeuse latente. Cing pour cent
vont évoluer vers une TB active. Moins de 10 % vont guérir spontanément. Le risque de TB
active en cas d’infection latente est d’environ 5 % dans les 18 mois suivant la primo-infection,
puis de 5 % sur le reste de la vie. En cas de facteurs favorisants (infection par le VIH, autres
formes d’immunodépression, malnutrition, diabéte sucré, ages extrémes et jeunes enfants), le

risque de tuberculose active est 3 a 5 fois plus élevé (Olivia., 2017).
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Figure 03 : transmission d’infection tuberculose pulmonaire et tuberculose extra-pulmonaire
(Olivia., 2017).

1.4 Classification
Dans la plupart des maladies infectieuses (telles que 1’angine a streptocoque ou la
pneumonie), la maladie se déclare une fois que la bactérie a pénétré dans I’organisme du
patient, qui en présente les symptdémes dans un délai de 1 & 2 semaines. La TB ne suit pas ce

modele, La TB se deroule par phases :

# Primo-infection
# |nfection latente

# Maladie active

1.4.1 Primo infection de tuberculose (PIT)

Au cours des premiéres semaines de l’infection, les bactéries peuvent migrer des
poumons vers les ganglions avoisinants qui drainent les poumons, ces ganglions lymphatiques
sont situés juste a 1’extérieur des poumons a 1’endroit ou les bronches pénétrent dans les
poumons. Chez la plupart des personnes infectées, I’infection ne va pas plus loin, la bactérie

devient inactive (latente) et ne provoque aucun symptome. Cependant, les enfants tres
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jeunes (qui ont des défenses plus faibles contre les infections) et les personnes qui ont un
systéeme immunitaire affaibli peuvent développer une pneumonie et/ou une TB qui touchent
d’autres parties de I’organisme (TBEP) (Dylan & Edward., 2018).

1.4.2 Infection latente

Figure 04 : Radiographie de Primo infection tuberculose (Dylan & Edward., 2018).

Pendant cette phase les bactéries sont vivantes, mais elles sont inactives a 1’intérieur
de macrophages pendant de nombreuses années. L’organisme enferme les bactéries a
I’intérieur de groupes de cellules, ce qui forme de minuscules cicatrices. Dans 90 a 95 %
des cas, ces bactéries ne poseront aucun probléme dans le futur, c'est-a-dire L’infection

n’est pas contagieuse lors de la phase d’infection latente (Dylan & Edward., 2018).

1.4.3 Maladie active

Chez prés de 5 a 10 % des personnes infectées, le bacille dormant de la TB finit par
commencer a se multiplier et déclenche la maladie active. A ce stade, les patients infectés
deviennent réellement malades et peuvent transmettre la maladie, les bactéries dormantes
sont réactivées dans les 2 premieres années suivant la primo-infection, mais elles peuvent

rester inactives trés longtemps (Dylan & Edward., 2018).

En général le bacille dormant est réactivé pour certaines raisons :

> Age trés avancé
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» Infection par le VIH
> Diabete
» Cancer de la téte

» Problemes rénaux chroniques graves Tabagisme

Figure 05 : Radiographie de 1’¢état active de tuberculose (Dylan & Edward., 2018).

1.4.4 Tuberculose pulmonaire (TBP)

Il s’agit de la forme la plus fréquente de TB maladie avec des symptémes progressive.
Les patients atteints présentent souvent des signes généraux non spécifiques, tels qu’une
asthénie, un amaigrissement, une dyspnée, une toux prolongée. D’autres signes peuvent étre
plus évocateurs, tels qu’une fiévre vespérale, généralement modérée, associée de facon

fréguente a des sueurs nocturnes (Olivia., 2017).

La toux peut étre accompagnée d’hémoptysies, permettant alors un diagnostic plus
rapide car inquiétant le patient, on peut aussi observer dans certains cas une expectoration
moco-purulente, fortement évocatrice. Il est parfois décrit des tableaux de douleurs
thoraciques, lors des cas d’atteinte avec €panchement pleural ou pneumothorax. Les signes
généraux non spécifiques peuvent conduire a un retard de diagnostic, préjudiciable pour le

patient comme pour son entourage car le risque de contamination est élevé (Olivia., 2017).

F
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1.4.5 Tuberculose extra pulmonaire (TBEP)

Elles peuvent étre associées ou non aux formes pulmonaires. L’infection des
différents organes par voie hématogene, lymphatique ou aérienne, peut se traduire par une
localisation prédominante alors que le foyer initial a déja disparu (Bouheraoua., 2013).

Une TBEP peut survenir a tous les ages. En raison d'un déficit relatif de I'immunité,
les jeunes enfants, les patients infectés par le VIH et les patients malnutris ont plus de risques
de développer une TBEP (Site 01).

# |l est de plusieurs types comme :

v Tuberculose ganglionnaire
Méningite tuberculeuse
Tuberculose osseuse et articulaire
Tuberculose urogénitale
Tuberculose abdominale
Pleurésie tuberculeuse

Péricardite tuberculeuse

DN N N N N

Tuberculose cutanée

1.5 Historique

La TB existe au moins depuis 120 siécles ; elle était reconnue par les médecines
grecque, chinoise, égyptienne et indienne. Dans la ville d’Alexandrie on savait que les
migrants étaient des personnes souvent malades. On a retrouvé sur des momies des séquelles
de mal de Pott. Hippocrate décrit des tubercules, des ulcérations et des pleurésies ainsi que les
premiers « traitements », Les Grecs la nommaient « phtisie », ¢’est a dire une consomption, le

comparant a un feu intérieur qui bralait les visceres (Marquette & Lafitte., 2007).

Figure 06 : Les huit momies du British Muséum a Londres (Marquette & Lafitte., 2007).
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La tuberculose a été isolée des autres maladies pulmonaires par Laennec en 1819. En
1839, le médecin allemand Schonlein donne son nom définitif a la maladie.

En 1865, le médecin Jean-Antoine Villemin a découvert au Val de Grice I’incurabilité
de la TB et pressenti son origine bactérienne, cette découverte capitale le place au rang des
bienfaiteurs de I’humanité (Mokanda., 2010).

Le 24 mars 1882, Robert Koch présentait a la Société de physiologie de Berlin
Etiologie de la tuberculose, publiée le 10 avril dans « Berlin erklinische Wochenschrift ».Ce
travail, avec le Traité d'auscultation médiate de René Laennec (1819) et les Etudes sur la TB
de Jean-Antoine Villemin (1865), constitue la base de nos connaissances sur cette redoutable
maladie. Si elle avait déja été tres bien décrite du temps d'Hippocrate, il a fallu attendre 1882
pour que Robert KOCH découvre le microbe responsable de cette terrible maladie dont on
connaissait, par ailleurs, le caractére contagieux. Ce microbe a été dénomme le bacille de

Koch, en I'honneur de celui qui I'a mis en évidence (Boisvert., 1982).

En 1924, Albert Calmette et Camille Guerin mettent au point un vaccin contre la TB
reposant sur 1’injection de bacilles tuberculeux vivants, mais de virulence atténuée appelés
Bacilles de Calmette et Guérin (BCG). Calmette et Guérin travaillent depuis 1908 sur une
souche de Mycobacterium bovis isolée par Nocard a partir de lait de génisse ayant une mastite
TB, Aprés 39 passages sur pomme de terre biliée glycérinée, la souche ne tue plus les
animaux , Aprés 13 ans et 230 passages , la souche ne redevint jamais virulente , Elle confere

une résistance contre une infection virulent par le BK (Guerin., 2011).

En 1944, Selman Abraham. Waksman, un microbiologiste américain, découvre le
premier AB actif contre le bacille tuberculeux : la streptomycine. D’autres médicaments
spécifiques seront découverts dans les 20 années qui suivent : I’isoniazide, 1'acide para-amino-

salicylique, le pyrazinamide, 1’éthambutol et la rifampicine (Tayebi., 2017).

La disponibilité d’un traitement efficace a certainement eu un impact trés favorable sur
I'évolution de la TB. Pourtant, la régression du nombre de cas avait commencé bien avant la
découverte des antibiotiques a la suite de I'amélioration des conditions de vie de la population.
Ce fait illustre bien le caractére social de cette maladie dont I'apparition et I'évolution sont

fortement liées a la pauvreté et a la promiscuité qui en découle trés souvent (Tayebi., 2017).

.
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1.6 Description et épidémiologie

L’étude épidémiologique de la TB permet de mesurer I’ampleur et 1’évolution dans le

temps du probleme posé par la tuberculose. Elle contribue a décider des meilleures mesures

collectives a mettre en place dans les pays selon les différents contextes épidémiologiques et a

évaluer les résultats de leur mise en ceuvre. Différents indices plus ou moins faciles a obtenir

sont utilisés.

1.6.1 Au niveau mondial

La TB reste un probléeme de santé publique majeur. La TBP a une prévalence variable

d’un pays a un autre. La liste ci-dessous répertorie les taux de prévalence dans les régions

d'OMS, sur la base de données provenant de I'étude réalisée par Yohhei.H.(Yohhei.,

2019).Sur prévention of tuberculosis in house hold members: estimates of children eligible for

treatment. En 2017, la prévalence de la TBP bactériologiquement confirmés dans la région de
I'OMS est estimée par 3,1 millions (Tableau 02) (Benbetka., 2016).

Tableau 02 : la prévalence de la Tuberculose Pulmonaire dans différentes régions du monde

(Yohhei., 2019).

Régions OMS

Nombre des cas confitmés
bactériologiquement de
tuberculose pulmonaire

Prévalence de lIa TEB (%0)

Africaine 713 693 23%
Américane 152 730 4.91%
Asie du Sus-est 1414 408 45.52%
Européenne 129 110 4.15%
Méditerranée 210 073 6.76%
Pacifique 487 089 15.67%
Globale 3107 103 100%

Selon I'OMS, on dénombre chaque année 10 millions de nouveaux cas de TB qui

classée la 13° cause de mortalité et la deuxiéme due & une maladie infectieuse, derriére la

COVID-19 et avant le sida.et 1,5 million de décés dus a cette maladie infectieuse. Un quart

des personnes diagnostiquées vivent sur le continent africain, ou la TB se développe d'autant

=
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plus rapidement que la proportion de personnes séropositives est élevée. Selon les
modélisations prévisionnelles de I’OMS, le nombre de personnes développant la maladie et
qui en décédent pourrait étre beaucoup plus élevé en 2021 et 2022. 1l est en effet noté une
diminution du nombre de personnes diagnostiquées, traitées ou recevant un traitement de
prévention contre la maladie par rapport a 2019, et les dépenses globales affectées aux

services essentiels de lutte contre la TB ont diminué (Site 02).

Afrigue du Swd Indes
100 A
104 <
= 5 o
= = B0 -
=
= sy o B0
o
= ELR -
= s
= a4
=
=
i o o
=3
=
= Indonésie Fhilippines
B 4
o oo 100
=
= 5
— T - Fg=
= 0 -
=
E 50 a0 -
E | -
o 0 o
A= Fe=a. Feiar= Sl Ml M, d=n Few fota = Sewril k= Juirs

PAois (20200

Figure 07 : Evolution des notifications mensuelles des cas de tuberculose dans quatre pays a
forte charge de tuberculose, de janvier a juin 2020 (Fonds Mondial., 2022).
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Figure 08 : évolution de la tuberculose a 1I’échelle mondiale pendant la pandémie de covid-19

(Fonds Mondial., 2022).
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Cependant, certaines avancées ont été enregistrées. Six pays fortement touchés par la
TB (Kenya, Mozambique, Myanmar, République-Unie de Tanzanie, Sierra Leone et
Vietnam) ont atteint I’objectif de la Stratégie pour mettre fin a la TB visant a réduire de 35 %
le nombre de décés d’ici 2020 (voir le tableau 03). La région Europe de ’OMS a presque
atteint sa cible, réduisant de 26 % le nombre de déces imputables a la TB. En outre, la région
Afrique de ’'OMS a fr6lé I’objectif de la Stratégie pour mettre fin a la TB d’ici 2020 (une
réduction de 20 % du taux d’incidence de la TB entre 2015 et 2020), avec une réduction de 19

%.
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Tableau 03 : jalons de la stratégie (fin a la tuberculose) (Fonds Mondial., 2022).

Stratégie (finala Objectifs Pays a forte charge de morbidité Résultat
tuberculose) (2015-2020) ayant atteint [’ obj mondial- aux
(2015-2020)

Incidence de la tuberculose 20% de Cambodge, Ethiopie, Kenya, 11% de

réduction Myanmar, réduction

Namibie, Afrique du sud, Tanzanie,
Zimbabwe
Mortalité liée a la 35% de Kenya, Mozambique, Myanmar, 9,2% de
tuberculose réduction Sierra Léone, Tanzanie, Vietnam réduction
Couts catastrophiques 0% V 47%

confrontés a

des couts

catastrophiques

Trois parametres permettent d’estimer L’impact de la maladie tuberculeuse :

>

L’incidence :

période déterminé (généralement un an)

La prévalence : le nombre de cas a un point de temps donné
La mortalité :

déterminée (généralement un an) (Organisation WH.,2018).

1.6.2 Au niveau de I’Algérie

le nombre de nouveau cas et les cas de rechute durant une

le nombre de décés par tuberculose durant une période

Au cours de la période 1962-2010, I’Algérie, jadis pays & haute prévalence de TB, a

rejoint depuis le début des années 1980 le groupe des pays a prévalence. L’on dénombre

.
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environ chaque année 20 000 cas de tuberculose toutes formes confondues ou I’incidence
annuelle de cette TB se situe entre 20 et 99 cas pour 100.000 habitants.

A partir de 1990, la courbe de I’évolution de la TB connait une augmentation de
I’incidence de la TB a cause de nombreux problemes.

A partir de I’année 2000, la relance du programme antituberculeux a permis de
constater une régression de I’incidence des cas de TBP contagieuse qui décline au-dessous du
seuil de 17 cas pour 100 000 habitants en 2016. Durant cette période, I’incidence de la TBEP
déclarée augmente rapidement dépassant de loin celle de la source de la maladie TBP ces
derniéres années En 2018, le nombre de cas de TB enregistrés est de 23078 cas répartir en :
7053 cas de TBP (30.6%) dont 5750 cas sont des cas de TB contagieuse avec une incidence
de 13.8 cas pour 100.000 habitants et 16025 cas de TBEP (69.4%) avec une incidence de 38.4
cas pour 100.000 habitants dont les trois quarts des cas sont répartis seulement entre deux

localisations : ganglionnaire et pleurale (Halassa., 2018).
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Figure 09: Evolution de I’incidence de tuberculose pulmonaire dans la Province de
Médéa et dans I'unité tuberculose Léon Bernard a Alger 2010-2017 (L°’Hadj &Selmane.,
2019., L’Hadj & Selmane., 2020).

Au cours de I’analyse de la figure 09 études et dans le cadre du suivi de I’incidence
de la TBP durant la période 2010-2017, ou on remarque une diminution de I’incidence durant
cette période sauf en 2013 ou un pic d’augmentation a été notifi¢ qui peut étre expliqué par

une augmentation des souches multi-résistantes en 2013. La baisse du taux d’incidence de la
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TBP est affirmée par d’autres études : - Selmane S. (2020) sur Fore casting the Incidence of
Tuberculosis in Alegria dans une période de 2008-2017 ou l'incidence de la TBP notifiée est
passe de 24 cas/100 000 habitants en 2008 a 15 cas /100 000 habitants en 2017 ; enregistrant
ainsi une baisse de 37,6% (Ministére de la santé publique.,2011).

En Algérie, plusieurs périodes de 1’évolution de situation épidémiologique de la TB
ont été identifiées et qui correspondent a des changements socioéconomiques ou a la prise en
charge de la maladie (Halassa., 2018).

Tableau 04 : Risque annuelle de I’infection tuberculose en Algérie (Snouber., 2011).

Comme plusieurs pays dans le monde, la forme ganglionnaire (53%) et la forme
pleurale (=19%) sont les formes les plus fréquentes, suivies des localisations péritonéales et
osteoarticulaires. 1’incidence de la tuberculose extra pulmonaire a augmenté d’une fagon
considérable allant de 26.9 pour 100 000 habit (2001) a 36.9 pour 100 000 habit en 2017(
Halassa.,2017).

Repartition des cas de tuberculose
extrapulmonaire

1.10% 0.90%

3.10%
7%
5.70% '

= Gonglionnaire = Pleurale Peritoneale Osteo-articulaire

= Uro-genitale = Meningée s Autres s PIT

Figure 10 : Répartition des cas de tuberculose extra- pulmonaire ( Halassa.,2017).
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Figure 11 : Evolution de I’Incidence de la tuberculose en Algérie 2001-2017 (
Halassa.,2017).

1.7 Mycobacterium tuberculosis
1.7.1  Caracteristiques générales (bactériologiques, biochimiques et genétiques)

Le terme Mycobacterium provient de deux racines empruntées au grec «Myces» pour
champignons et « Bakterion» petit baton. Le genre Mycobacterium est le seul genre de la
famille des Mycobacteriaceae, dans 1’ordre des Actinomycetes. Il est compose de plus de 90
especes mycobacterienne qui détermine des maladies différentes.

Dans la pratique clinique, les mycobactéries sont classées en mycobactéries non
tuberculeuse et MT Sur les dizaines d’espéces de mycobactéries, trois sont a 1’origine de la
TBP:

» Mycobacterium tuberculosis (98% des cas).
» Mycobacterium bovis (1% des cas).
» Mycobacterium africanum (tableau 05) (Taleb & Chial., 2020).
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Tableau 05: Les espéces majeures qui provoquent la tuberculose pulmonaire
(Taleb & Chial., 2020).

Classificatig Régne | Embranchement Ordre Famille Gemre
bactérie
M tuberculosis | Bacteria | Actinobacteria | Actinomycetales | Mycobacteriaceae | Mycobacterium
M bovis Bacteria | Actinobacteria | Actinomycetales | Corynebacterineae | Mycobacterium
Mafricanum | Bacteria| Actinobacteria | Actinomycetales | Corynebacterineae | Mycobacterium

En ce qui concerne les caracteres morphologiques, sont des bactéries immobiles, non
sporulés, aérobies, intra et extracellulaires, elles sont des bactéries acido- alcoolo résistantes le
MT se présente comme un bacille droit a 1égérement incurvé de 0,2 a 0,3um de large sur 2 a
Sum de long. Il est immobile, asporulé et acapsulé. Il a une structure générale des bactéries a
Gram positif (Figure 12) (Meyssonnier., 2012).

Au microscope électronique. Certaines mycobactéries apparaissent comme
filamenteuses ou en mycélium. De nombreuses especes produisent des pigments de type
caroténoides, conférant aux colonies une couleur jaune a orange foncé, apres photo-induction

ou en absence de toute exposition a la lumiére (Figure 13) (Leminor & Véron., 1989).

Pour les caracteres culturaux on considére que La MT est un bacille a croissance trés
lente (2 & 6 semaines) exigeant des milieux spéciaux, ne pousse pas sur les milieux de culture
ordinaire. La culture se fait sur les milieux solides Léwenstein-Jensen (L-J) qui sont a base

d'ceufs, additionnés en proportion variable d'asparagine, de glycérine ou de vert de malachite.

-



Chapitre | : Généralités sur La tuberculose pulmonaire

Figure 12 : Observation microscopique de frottis faisant apparaitre des bacilles acido-alcool

résistants par la coloration (Ais & Ais., 2018).

Figure 13 : mycobactérie tuberculeuse au microscope électronique (Koumba., 2010).

Les colonies de MT sont verrugueuses, rugueuses, de couleur créme beige.
L’utilisation des milicux liquides et des systemes de lecture automatisés permettent de
raccourcir les délais de détection des cultures entre 7 et 12 jours, Elles ont alors un aspect en «
chou-fleur » (figure 14) (Edna et al., 2014).
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Figure 14: aspect des colonies du Mycobacterium-Tuberculosis sur milieu de Lowenstein-
Jensen (Kubica et al.,1975).

Les mycobactéries possedent trois caractéristiques biochimiques et génétiques essentielles :

» L’acido-alcoolo-résistance :

Cette propriété est liée a la richesse de la paroi bactérienne en lipides et entraine une
imperméabilité aux colorants usuels ainsi qu'une résistance a la décoloration par un traitement
acide/alcool. En revanche, la paroi fixe de fagon intense les colorants alcalins tels que la
fuchsine basique. La coloration de Ziehl-Neelsen, basée sur cette propriété, est utilisée pour la

réalisation de I'examen microscopique (Segala., 2012).

» La composition en acides mycoliques :
Ces acides gras insaturés a longue chaine carbonée (C®° a C*) sont le support de |
‘acido-alcoolo-résistance et constituent un critere taxonomique de choix car leur structure

varie selon les espéces bactériennes (Segala., 2012).

» Le contenu de I'ADN en Guanine et Cytosine :

Le GC% des mycobactéries est compris entre 61 et 71%, a l'exception de
Mycobacterium leprae dont le GC% est compris entre 54 et 57%. Ce pourcentage élevé
explique que les deux brins d'ADN soient fortement liés et impose des conditions techniques
particuliéres lorsqu'il faut rompre les 3 liaisons hydrogénes (Segala., 2012).

Toutefois, les caracteres morphologiques et culturaux sont insuffisants a eux seuls

pour I’identification de 1’espéce M.tuberculosis. Ainsi, la recherche des caractéres
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biochimiques, et plus récemment le recours aux methodes moléculaires sont nécessaires
(Edna et al., 2014).

La résistance du bacille tuberculeux aux agents chimiques et a certains médicaments
est geénéralement attribuée a la nature singuliere de son enveloppe composée
schématiquement d’une couche externe (capsule), d’une paroi et d’une membrane
plasmique (Ben Ouamer & Boudjaoui.,2017).

L’enveloppe des mycobactéries joue un role majeur dans la survie intra
macrophagique des mycobactéries pathogénes telles que MT. Elle contient une forte
proportion d’acides mycoliques, supposés former une barriere physique relativement

imperméable aux molécules hydrophiles et en particulier aux AB polaires (Jamet., 2015).

1.7.2 Transmission et contagiosité

La TB humaine est une maladie contagieuse, souvent pulmonaire (la plus répandue)
qui s’effectue essentiellement par voie aérienne (Augenstreich., 2018).

La transmission a lieu lorsqu’une personne ayant une TBP ou laryngée, ¢’est-a-dire
ayant une TB active, tousse, crache ou éternue, produit de fines gouttelettes infectieuses
qui peuvent rester en suspension dans l'air pendant plusieurs heures, selon
I’environnement donc la contamination se produit lors de I’inhalation de ces gouttelettes
infectieuses et pénétrent dans le tractus pulmonaire des personnes exposées figure 14 Les
autres modes de transmission sont beaucoup moins fréquents, I’inoculation cutanée ou
muqueuse est rare, toutefois des cas ont été observés chez le personnel de laboratoire.
Rarement, une contamination digestive par M. bovis peut survenir suite a la consommation de
lait de vache. (Francis & Michael., 2017). Figure 15

-
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Gouttelettes de Fltgge (1-5 bacilles / gouttelettes)
O Toux =» 3500 gouttelettes
Q Eternuement =» 20 a 40 000 gouttelettes

Caverne tuberculeuse, malade bacillifére
contagieux

Figure 15 : Transmission aérienne du bacille tuberculeux lors de I’émission de gouttelettes

par un malade tuberculeux bacilifere (Mahamat & Traore., 2016).

La TBP, correspond a la réactivation des bacilles pouvant survenir a n’importe quel
moment. La réactivation de la maladie est favorisée par une baisse de I’immunité cellulaire :
vieillissement, stress, malnutrition mais surtout immunodépression (infection par le VIH,
diabéte,...) (Lamri.,2014).

Une localisation extra pulmonaire apparait dans 25 % des cas, plus freqguemment
environ 70 % au cours de I’infection au VIH. La TBP active est mortelle dans 50 % des cas.
Si I’absence de traitement. La moitié des survivants (25%) devient des porteurs chroniques de

bacilles contribuant a propager la maladie (Lamri.,2014).

La contagiosit¢é d’un cas de TB est déterminée par la concentration de bacilles a
I’intérieur des poumons et leur propagation dans I’air environnant. Les formes les plus
contagieuses sont celles ou des bacilles tuberculeux sont retrouvés dans les expectorations,
lors d'un examen microscopique direct (Ritta et al., 2019).

Les patients positifs a I'examen microscopique direct des crachats sont de loin les plus
contagieux. Ceux positifs a la culture mais négatifs a I'examen microscopique sont moins
contagieux. Les patients dont la microscopie et la culture de crachats sont négatifs ne sont

habituellement pas contagieux.
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En général, les enfants sont moins contagieux que les adultes, probablement parce qu’ils
toussent peu, produisent peu de crachats et ont une charge bacillaire plus faible (Ritta et al.,
2019).

1.8 Facteurs de risque

Les facteurs expliquant la disparité de la distribution des cas de TB sont multiples.
Plusieurs ont été identifiés et peuvent étre classés en trois catégories : les facteurs sociaux et
comportementaux, les facteurs physiologiques et génétiques et les facteurs liés a une

immunosuppression.

1.8.1 Facteurs sociaux et comportementaux

La plupart des facteurs sociaux influencant I'épidémiologie de la tuberculose sont
associés a la pauvreté. 95% des cas et 98% des décés se concentrent dans des pays en
développement (Ais & Ais ., 2018).

La malnutrition, I’alcoolisme et le tabagisme sont aussi des facteurs de risque
favorisant le développement d’une TB active. Les environnements surpeuplés, tels que les
prisons et les foyers sociaux, et ceux dont I’air est pollu¢ facilitent grandement la transmission
de la maladie (Rehm et al., 2009). Enfin, dans les pays en développement, la difficulté

d’accés a des services médicaux de qualité complique le contréle de la maladie (OMS., 2011).

1.8.2 Facteurs physiologiques et génétiques

Au niveau mondial, il y a deux fois plus d’hommes adultes atteints de TB que de
femmes. Cette disparité aurait des origines hormonales, génétiques et métaboliques.

L’épidémie de TB est également variable en fonction de I’age. A 1’échelle mondiale,
75 % des cas sont des adultes ayant entre 15 et 59 ans. Deux populations sont
particulierement touchées : les moins de 4 ans et les 20-30 ans. La forte incidence de la
maladie chez les jeunes enfants semble liée a I’immaturité de leur systéme immunitaire. Des
facteurs génétiques humains semblent également étre impliqués dans la sensibilité ou la
résistance a la TB. Par exemple, le polymorphisme des genes Natural Resistance-Associated
Macrophage Protein (NRAMP1) ou Toll-Like Receptor 8 (TLR8) a été associé a une
variation de la sensibilité¢ face a la TB. Enfin, le diabete insulinodépendant favorise le
développement de la TB, le décés des suites de la maladie et le risque de rechute (Neyrolles
& Quintana-Murci., 2009.,Lin et al., 2019).

-
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1.8.3 Facteurs liés a une immunosuppression

La coinfection avec le VIH est le facteur le plus influent de 1’épidémie de TB. La
suppression du systeme immunitaire causée par le VIH augmente le risque de réactivation
d’une infection tuberculeuse latente et favorise la progression rapide vers une TB active.
(Cécile., 2012).

D’aprés I’OMS, le risque de développer une tuberculose est 27 fois plus élevé chez les
personnes infectées par le VIH que chez les individus séronégatifs. L’affaiblissement local ou
systémique du systeme immunitaire causé par le cancer et par les chimiothérapies
anticancéreuses augmente également le risque de développer une TB. Le traitement des
maladies inflammatoires chroniques telles que la polyarthrite rhumatoide fait appel a
I’utilisation d’inhibiteurs du Tumor Necrosis Factor alpha (TNFa) , un régulateur crucial de
la prolifération, de la survie, de la différenciation et de 1’apoptose des cellules du systeme
immunitaire (Cécile., 2012).

Dans le cadre de la TB, le TNFa permet I’activation des macrophages, le recrutement
des cellules immunitaires, la formation et le maintien du granulome, structure cellulaire
caractéristique de la maladie. La prise d’antagonistes du TNFa accroit les risques de
développer une TB active suite a une infection récente ou ancienne .La prise en compte de ces
différents facteurs de risque est primordiale pour 1’apport de traitements adaptés. Cependant,
pour lutter efficacement contre la maladie, la compréhension de la physiologie et des

mécanismes de virulence du bacille tuberculeux est également essentielle (Cécile., 2012).

1.9 Traitement et Prévention de la tuberculose

Dans les différents rapports de L'OMS sur la TB, dénoncé la nécessité de se vacciner
contre celle-ci au lieu de prendre Le vaccin BCG «qui est le seul vaccin antituberculeux
depuis la Seconde Guerre mondiale a montré une efficacité trés variable d’une population a
une autre. Le vaccin BCG induit donc divers degrés de protection contre la TB, notamment
contre sa forme la plus prédominante ; la TBP de 1’adulte » (Site 03).

La plupart des patients atteints de TB non compliquée et tous les patients qui
présentent des maladies qui la compliquent par ex ( SIDA, hépatite et diabete), en cas d'effets
indésirables des médicaments ou en cas de résistance aux medicaments, doivent étre adresses
a un spécialiste de la TB ( Site 04).

Le traitement de la TBP repose sur la prise réguliére d’antibiotiques. Le repos et

e
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I’arrét des activités professionnelles sont décidés en fonction de I’état clinique et/ou de la

situation sociale du malade (WHO., 2010).

1.9.1 Médicaments antituberculeux actuel

Les principaux antituberculeux sont : PINH, la RIF, la PZA, PEMB, et la SM
(Annexe 02). La multi-thérapie consiste a associer plusieurs antituberculeux, ce qui permet de
réunir 3 propriétés essentielles au traitement : un effet bactéricide (INH, RIF, PZA), un effet
stérilisant (RIF et PZA) et un effet préventif pour ’apparition des formes de résistance aux
antituberculeux (WHO., 2003). Les antituberculeux sont classés en antibiotique de premiére
ligne (utilisés en premiére intention chez les tuberculeux) et antituberculeux de seconde ligne
(utilisés en seconde intention) (Tableau 06) (National Committee for Clinical Laboratory
Standards., 2003).

Tableau 06: Liste des antituberculeux disponibles actuellement (National Committee for
Clinical Laboratory Standards., 2003).

Antituberculeux de premiére ligne Antituberculeux de seconde ligne

Isiniazide (INH) Aminosalicylique (PAS)

Ethionamide (ETH)

Rifalpicine (RIF) Cyclosérine (CS)
Amikacine (AN)
Pyrazinamide (PZA) Kanamycine (KM)

Capréomycine (CM)
Etambutol (EMB) Fluoroquinokones
Bedaquilinet (BDQ)

Streptomycine (SM) Linezolide (LZD)

Le traitement de tous les patients atteints de TB nouvelle, non précédemment traitée
doit comprendre ; Une phase initiale intensive du traitement comprend deux mois de
quadrithérapie associant Isoniazide (INH), Rifampicine (RIF), Pyrazinamide (PZA), (EMB),
suivie d’une bithérapie de quatre mois associant RIF et INH (Tableau 07) et (Tableau 08)
(Ratovonirina., 2017).

.
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Tableau 07 : Traitement recommandé pour les personnes n’ayant suivi aucun

traitement antérieur

PHASE DE
CLASSEMENT PHASE INTIALE
CONTINUATION
INH, RIF, PZA, EMB INH, RTF
Quotidiennement, 2 mois Quotidiennement, 4 mois
Préféré

INH, RIF, PZA, EMB

3 fois/semaine, 2 mois

INH, RIF

3 fois/semaine, 4 mois

En eption

INH, RIF, PZA, EMB

Quotidiennement, 2 mois

INH, RIF

Quotidiennement, 6 mois

Tableau 08 : Posologie et mode d’action des antituberculeux essentiels (OMS., 1997).

1.9.2 Schémas thérapeutiques

L’OMS a par ailleurs défini des schémas thérapeutiques adaptés en fonction des
formes de la TB (TB maladie ou TB latente), de sa localisation, de son degré de gravité, des
antécédents de traitement du patient, de la coinfection avec d’autres maladies telles que le

VIH-SIDA et aussi en fonction des systéemes de santé des pays qui auront a les appliquer et

de leurs moyens financiers disponibles (tableau 09) (WHO., 2009).

Medicament Mode d°action FPosologie rvrecommandées
antitunberculenx (g /'lkz)

Essentiels

. Intermittente
quotidienne )
3f/semaine

TNE Bactéricide 5 (4-6) 10 (8-12)
RIF Bactéricide 10 (8-12) 10 (8-12)
PZA Bactéricide 25 (20-30) 35 (30-40)
S™ Bactéricide 15 (12-18) 15 (12-18)
ENMB bactériostatique 15 (15-20) 30 (25-35)

@
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Tableau 09 : les différents schémas thérapeutiques possibles pour chaque catégorie (OMS.,

1997).
catégories patients Sheéema thérapeutigue
Phase initiale Phase
} d’entretien
(tous les jours)
(tout les jours
ou 3 Ssemaines)

-MNouveaux cas de TBP a

1 microscopie positive (TBPM+)
- nouveaux cas de TBP a 2RHZE 4RH
microscopie negative ( IBPM-)
avec liaisons parenchyvmatenuses
etendues

2 -Echec
(retraitement) |~ Rechute 2ZRHZES/IRHZE ( SRHE
-Reprise ou traitement aprés
interruption
3
-Mouwveaux cas de TBP- autres que
2RHZE 4RH
la categorie 1
4 Antituberculeux de'seconde
-Cas chroniques B -
intention

1.9.3 Prévention primaire (vaccination)

Le vaccin BCG est un vaccin vivant atténué, provenant d’une souche de M. bovis,
atténué par Calmette et Guérin a I’Institut Pasteur de Lille, et administré pour la premicre fois
en 1921 (Ninet et al., 2011).

Il provoque une réaction immunitaire a la fois cellulaire et humorale, avec une
protection croisée contre M.tuberculosis (figure 15) (Fordham Von Reyn & Vuola., 2002).
Le vaccin BCG confere une protection moins efficace chez les enfants pour les formes
pulmonaires qui sont les plus fréquentes. Le vaccin n’empéche pas la survenue d’une PIT ou

la réactivation d’une TBP latente (WHO., 2004).
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Figure 16 : vaccins antituberculeux Bacilles de Calmette et Guérin (Site 05).

Le vaccin est administré par voie intradermique dans le tiers proximal du bras, au-
dessus de I’insertion du muscle deltoide. La dose administrée chez les enfants de moins de
12mois est de 0.05ml de vaccin reconstitué, et de 0.1ml chez les enfants de plus de 12mois et
les adultes (Cellule de I’Institut de Veille Sanitaire., 2016). Dans les semaines qui suivent la
vaccination, une pustule apparait et s’ulcere au bout d’un a 2 mois, laissant une Iésion de
quelques millimétres de diametre, qui va cicatriser dans les mois suivants, laissant souvent une

cicatrice permanente (Abouda et al., 2015).

1.9.4  Prévention secondaire (Chimio prophylaxie)

La seule chimiothérapie préventive recommandée aujourd’hui consiste a administrer de
PPINH seul, tous les jours, a la dose de 5 mg/kg/jour pendant une période de 6 a 9 mois. Elle a
pour but d'éviter le passage de la TB infection a la TB maladie, notamment chez les patients
VIH positif, ainsi que les patients candidats a un traitement par anti-facteur de nécrose
tumorale (TNFa) ou par toute autre biothérapie qui déprime I’immunité (Fraisse.,et al.,
2012).

Autres mesures préventives

» Chez les nourrissons de méres atteintes de TP
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Un nourrisson allaité par une mére atteinte de TBP court un risque élevé d’étre infecté
et, par la suite, de développer une TB active. Il doit suivre un traitement préventif puis

étre vacciné par le BCG.

» Dépistage et traitement des cas
La détection et le traitement des sources de contamination que sont les
malades tuberculeux aux frottis positifs constituent les moyens essentiels pour réduire

la transmission du bacille tuberculeux (Benzaroual., 2018).

» lIsolement des patients contagieux
En cas de TB bacilifere (TBP avec présence de BAAR a I’examen direct), le
patient doit étre isolé, avec ou sans hospitalisation, durant la phase de contagiosité
maximale. Elle persiste 1 a 3 semaines apres I’initiation du traitement (Bouheraoua.,
2013).

» Amélioration du niveau de vie et éducation sanitaire
Maladie de la pauvreté et des mauvaises conditions d’hygiéne, la TB peut étre en
partie éradiquée grace a 1’amélioration du niveau de vie, des conditions économiques, de

I’habitat et par 1’éducation sanitaire de la population (Benzaroual., 2018).

.10 Lutte antituberculeuse en Algérie
Le but général de lutte antituberculeuse est de réduire la transmission du bacille de la
TB dans la population algérienne, et de diminuer progressivement la morbidité et la mortalité

liéesala TB jusqu’a ce que cette derniére ne majeur de santé publique.

En Mars 2021, lors d'une journée d'étude sur la tuberculose organisée a I'occasion de
la lutte mondiale contre la maladie, le ministre de la santé déclare que le plan stratégique pour
la lutte contre la TB 2020-2024 vise principalement a « réduire la prévalence de cette maladie
de 25 % d'ici 2024 et I'éliminer completement d'ici 2035 ».en plus I'amélioration du
diagnostic, le soutien a la surveillance et le renforcement de la recherche opérationnelle et des

actions ciblées peuvent éradiquer cette maladie (Site 06).

-
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L’Algérie, qui a introduit la vaccination antituberculeuse BCG en 1969, est
pleinement engagée dans I'application de la stratégie de 'OMS dans ce domaine, ce qui lui
permettra d'éradiquer totalement la maladie. 1l a salué les efforts de I'Algérie dans la prise en
charge des malades de la TB depuis l'indépendance et son engagement a réduire sa
prévalence.(M.Overvest) a estimé que la situation épidémiologique actuelle associée a la
propagation du nouveau virus Corona constitue une occasion précieuse de souligner les
progrés réalisés et de renforcer les campagnes de sensibilisation visant a éliminer cette
maladie qui continue de faire des victimes dans le monde, il a mis en avant lI'impératif
d'intensifier les efforts de dépistage et de réaliser les objectifs des développements durables de

’organisation des nations unies (ONU) dans le domaine sanitaire (Site 07).
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Chapitre 11 : Patients & méthodes

1.1  Objectif de I’étude

Notre objectif principal est de faire une analyse de la situation épidémiologique de la
tuberculose dans le chef-lieu wilaya d’Adrar, par la réalisation d’une étude rétrospective

concernant les dossiers des patients tuberculeux durant la période de 2017a 2021.

1.2 Présentation de la région d’étude

La zone d’étude concerne la commune d’Adrar, située dans le sud-ouest algérien. Elle
est bordée au nord par la commune de Sebaa, au sud par la commune de Timmi, a I'est par la
commune de Tamntit, et a I'ouest par la commune de Bouda, d'une superficie de 633 km2 et
d'une population de 85 650 personnes (Site 08). Cette wilaya s’étend sur prés de 18 % du
territoire national (Site 09).

La wilaya d'Adrar est créé dans les années 1970, c’est a environ 1543au sud-est de la

capital, auparavant elle dépendait de la wilaya de la Saoura (Bellal., 2015).

Figurel? : localisation de la commune d’Adrar (Site 09).
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1.3 Population étudiée

Cette étude rétrospective, a été effectuée a partir des registres du laboratoire au niveau
du Service de Controle de la Tuberculose et des Maladies Respiratoires d’Adrar qui a porté
sur 195 patients suspects de la tuberculose, de sexe différent et qui appartiennent a

différentes tranches d’age et de différentes provenances.

114 Méthodes de collecte des données

Pour notre étude on a pris les données nécessaires a partir de rapports annuelles et des
registres de cultures et dépistage des cas de TB durant les années 2017, 2018, 2019, 2020, et
2021.

Notre enquéte rétrospective statistique sur le nombre de prélévement réceptionné et le
nombre de cas positifs de la tuberculose a été réalisée au niveau de laboratoire spécialisé de
I’établissement public de santé de la proximité d’Adrar (UCTMR), sur une période qui
s’étend entre 31/03/2022 a 08/05/2022 Ou nous nous sommes intéressés par la recherche des
parametres suivants :

» L’état civil : I’age et le sexe
> et letype de TB (siege)
» Le registre du laboratoire comporte : le nom du malade, 1’age, le sexe et le
résultat de la bacilloscopie. 1l donne également les informations suivantes :
- nombre de sujets suspects examinés.

- nombre d’examens positifs lors du dépistage

@ Contraintes

» L’archivage inadéquat des dossiers des malades a 1’origine d’une quantité importante de
dossiers non retrouvés :

» Les dossiers manquants dans plusieurs dossier rendant difficile leur exploitation

» Le non connaissance du devenir des malades apreés la sortie de I’hopital : la réalité de la

poursuite du traitement, son observance et ses résultats.
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1.5 Considération éthique
Pour des raisons d'éthiques et de déontologie et pour ne pas stigmatiser les centres de
santé de diagnostic et de traitement de la tuberculose (CSDT), les résultats n'ont pas été donnés
par CSDT et le traitement des données s'est fait de fagon anonyme pour tous les patients apres

avoir recueillis leur consentement.

1.6 Etude statistique
Les données ont été encodées et analysées a l'aide des logiciels STATISTICA (version
6.1.478.0 Stat soft) et Excel 2007.Statistiquement nous avons eu recours a la moyenne, I'écart-

type .Les différences significatives ont été établis au niveau p<0,05.
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I11.1 Prévalence et répartition en fonction de I'age et du sexe

111.1.1 Prévalence de la tuberculose

La prévalence est ’ensemble de cas ou de foyers en évolution (en traitement ou non) a
un moment donné, dans une population donnéee, généralement rapportée a 100 000 personnes.
D’apres notre étude rétrospective pour une population de 85650 habitants, 195 cas de
tuberculose ont été enregistrés soit une prévalence de 0,22 %.
Les taux de prévalence élevés dans la plupart des pays en voie de développement sont
dus a la pauvreté, a 1’accroissement démographique, au mauvaise suivi des médicaments et
a la paupérisation des Services de Santé tandis que dans les pays développés le faible taux
est dd au bon niveau de vie et d’hygiéne et a la facilité de I’accés aux soins (Sitel0).

Par ailleurs la répartition des patients en fonction de I'age et du sexe montre que les
malades du sexe masculin étaient les plus touchés (58,46%) que ceux du sexe féminin
(41,53%) avec un sexe ratio de 1,4 en faveur des hommes.

Ces 195 patients a BAAR positifs sont répartis en fonction du genre, de 1’age, et le

type de localisation de la tuberculose.
I11.1.2 Caractéristiques de la population étudiée

111.1.2.1 Répartition des patients consultés selon le genre

Le tableau 10 montre la répartition selon le genre des 195 patients a BAAR positifs,
avec une prédominance masculine de 58,46%; la répartition féminine étant de 41,53%. Le
sexe ratio (M/F) est d’environ 1.4 (tableau : 10).

Tableau 10 : Répartition des patients selon le genre

Sexe Nombre %
Masculin 114 58,46
Féminin 81 41,53

Total 195 100
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En plus d’apreés la figure 18, on remarque toujours une légére prédominance masculine
ou le nombre de patients est le méme pour les années 2017 et 2018 (23 patients) : 13 cas chez
les hommes par apport 10 cas chez les femmes. En plus une prédominance masculine trés
implorante en 2019 avec 41 cas envers 25 cas pour les femmes, en 2020 et 2021 ; des

variations presque proches en valeurs.

W Homme Bl Femme
45 -~

41

nombre de cas

2017 2018 2019 2020 2021

L'année

Figure 18: Répartition des sujets tuberculeux en fonction du sexe répartie selon les années

d’étude.

Trois hypothéses pourraient expliquer cette prédominance masculine (Jee et al ., 2009) :

v' les comportements a risque beaucoup plus fréquents chez I’homme (tabagisme,
alcoolisme).

v’ les travaux physiques intenses malgré I’ insuffisance alimentaire.

v une forte incidence en milieu carcéral constitue un facteur important dans la mesure ou

la plupart des détenus sont des hommes.
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Ces résultats sont en accord avec plusieurs travaux, notamment ceux de :

v' (Motanda., et al ., 2014) , selon I’étude de Congo clinical and epidemiological profil
of tuberculosis in the health area of Lubumbashi , (58,78%) le pourcentage de blessures
des hommes avec un sexe ratio de 1,42

v" (Niang., et al ., 2017), Clinique Et Radiologique De La Tuberculose Pulmonaire A
Microscopie positive (Tpm+) selon I’é¢tude de Sénégal, (69%) avec un sexe ratio 2,2.

v" (EL Hamdaui ., 2022), profil épidémiologique de la tuberculose pulmonaire dans la
province d’el hajeb entre 2018-2020, selon I’¢tude de Maroc, (77%) avec un sexe ratio
3,3.

# Ces observations rejoignent aussi les résultats d’autres études telles que celles
d’(Enarson.,2000) ou I’incidence était plus élevée chez les hommes que chez les
femmes et (d’Antoine.,2008) ou 60% des cas déclarés de tuberculose sont de sexe
masculin et celle de la déclaration du ministére de la santé en algérie,2011 (Ministére
de la Sante publique., 2011).

# Les résultats obtenus rejoignent la tendance mondiale, ou 1’observation de 1’incidence
de la tuberculose en fonction du sexe montre, que celle-ci est toujours plus élevée chez
les hommes. Celui ce qui est montrés avec ces etudes algériennes récentes telles que
celle de :

v" (Behnas & Salem., 2018), La tuberculose pulmonaire et extra-pulmonaire a 1’unité de
BK laboratoire de microbiologie selon I’étude de Constantine le rapport de masculinité
qui a atteint le 7.5, le pourcentage chez le sexe masculin était de 88 %.

v' (Zeghoudi., 2017), Epidémiologie de la tuberculose au niveau de la wilaya de
Mostaganem le pourcentage de blessures des hommes (52,26%) avec un sexe ratio
2,75.

I11.1.2.2  Répartition des patients consultés selon I’Age
La tuberculose est une maladie qui touche I’individu a tout age de la vie. La figure 18

présente la situation de la tuberculose selon la tranche d’age dont la plus touchée se situe entre
25 et 40 ans (68%). La maladie est rare chez les enfants 4gés de moins de 15 ans et chez les
sujets ages de 45 a 70 ans (Figure 18).L'age moyen de I'ensemble était de 35, 14 ans + 15.
(Figure 19).
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Figure 19: Répartition des patients selon 1’age

Dans des études précédentes sur le méme sujet réalisées par (Lupande., 2017), pour le
dépistage de la tuberculose pulmonaire a I’Hopital Provincial Général de Référence de Bukavu,
a I’Est de la République Démocratique du Congo, 1’a4ge moyen enregistré ¢’ était 37ans avec la

tranche d’age la plus exposée est celle de 20-39 ans avec pourcentage de 57,3%.

Dans les pays en développement la maladie touche en priorité les gens entre 15 et 45
ans soit 75% c’est-a-dire le groupe économiquement le plus productif entrainant des
perturbations sur le plan économique et social. Ces resultats sont comparables a ceux trouveés
dans les pays du Maghreb, ou la tranche d’age entre 20 et 45 ans est la plus affectée par la
maladie avec 70%, celle-ci représente plus de la moitié des cas déclarés au niveau des trois
pays Algérie, Maroc et Tunisie (Ministere de la Santé publique. 2011).

Ainsi que (Eddabra.,2020), qui a analysé le profil épidémiologique des patients atteints
de tuberculose pulmonaire et extra-pulmonaire a Ladyoune au Maroc ou 1’age moyen était 39,4
ans avec la tranche d’age la plus atteinte était celle de 20 - 39 ans avec un pourcentage de
54,50%,

Dans les pays développés, elle affecte surtout les personnes dont 1’age est supérieur a 70
ans. Ainsi en France, les personnes les plus touchées sont agées de plus de 80 ans : celles sans
domicile fixe et celles qui sont nées a I’étranger en particulier en Afrique Subsaharienne

(Antoine & Che., 2008).
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111.1.2.3  Répartition des tuberculeux selon le type de tuberculose
Les localisations prédominantes qui représentaient 56,92%, étaient la forme Extra
pulmonaire avec 84 patients (ganglionnaire, forme pleurale....), suivit par la forme

pulmonaire soit 43,08% des cas (tableaux 11).

Tableau 11 : Répartition des cas de tuberculose selon le type de localisation

localisation nombre Pourcentage
Pulmonaire 84 43,08%
Extra pulmonaire 111 56,92%

La repartition de localisations selon le sexe retrouve une prédominance féminine de la
forme extra pulmonaire pour les années 2017 ; 2018, 2019, 2020, 2021, (56 patientes
soit 28,7% %). Chez les hommes, la forme pulmonaire (30,5%) était la plus fréquente.
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Figure 20 : Répartition des cas de tuberculose selon le sexe I’année 2017

- Certaines études suggerent que les jeunes sont plus touchés par la tuberculose extra
pulmonaire que les personnes agées, et méme que la tuberculose extra pulmonaire est plus

fréquentes chez les enfants que chez les adultes, vraisemblablement en raison de lI'immaturité
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de leur systéeme immunitaire (d’une part et une malnutrition des enfants en états de besoin

pour leur développement). Cependant, d'autres études ne font état d'aucune association entre

I'age et le risque de développer une tuberculose extra pulmonaire (Jee et al., 2009 ; Assao

Neino et al., 2019)
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Figure 21 : Répartition des cas de tuberculose selon le sexe I’année 2018
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Figure 22 : Répartition des cas de tuberculose selon le sexe I’année 2019

Des différences de sexe dans la tuberculose ont été signalées dans le monde entier.
Ainsi les hommes sont plus susceptibles d'étre atteints de tuberculose que les femmes, avec un
ratio homme / femme de 1.6: 1. Différents facteurs ont été proposés pour expliquer cet écart,
notamment les différences biologiques de la maladie tuberculeuse, les différences de
présentations de la pathologie et la différence d’accédé aux soins de santé en particulier dans

les pays en développement. En outre, les hommes (étant-donnée leur présence en
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communauté et collectivité les exposant a d’éventuelles contamination) sont plus susceptibles
de présenter des facteurs de risque associés au développement de la tuberculose que les

femmes
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Figure 23 : Répartition des cas de tuberculose selon le sexe I’année 2020
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Figure 24 : Répartition des cas de tuberculose selon le sexe I’année 2021

Dans le cas de la tuberculose extra pulmonaire, cette répartition de sexe differe entre
les régions a travers le monde et méme dans le méme continuant entre payse. On observe une
Iégere prédominance masculine en Europe durant la période de 2002 & 2011 avec un taux de
54.1% pour la région économique européenne et cette proportion est variable pour atteindre

dans certains états membre 65.02%.
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Dans une méta-analyse, il a été constaté que les hommes ont un risque élevé de
développé a la fois la TBP et TBEP mais le ratio homme/femme est plus faible pour les
formes extra pulmonaires et le ratio tuberculose extra pulmonaire et tuberculose pulmonaire

est plus élevée chez les femmes (Webster & Shandera., 2014).

D’autres études ont démontré que La proportion de femmes atteintes TBEP était
supérieure a celles qui présenté une TBP et que les femmes au foyer et les travailleuses qui se
partagent le méme foyer avaient plus de risque de développer une TBEP que les travailleuses
indépendantes (106). En Egypte, sur une série de 500 patients atteints d’une TBEP entre 2010
et 2014, 317 (63.4%) des patients étaient de sexe féminin et la majorité (68.6%) vivaient dans
les zones rurales (Mohammadien et al., 2017). Au soudan, il a aussi €té rapporté cette
proportion élevée de sexe féminin dans la TBEP avec un odd ratio important de 8.7 (Cl =
4.9-15.1, P <0.001) (Abdallah et al., 2015.,Youbi., 2020).

Le sexe féminin et I’4ge avancé seraient aussi deux facteurs de risque associés pour
développer une TBEP et pulmonaire concomitantes. Chun-Yu Lin et al. Ont mené une
analyse randomisée d’un million de patients en Taiwan, 5414 de ces patients étaient traité
pour une tuberculose et 434 avaient a la fois une TBP et TBEP dans 1’échantillon randomisé.
Parmi ses patients, ceux agés de plus de 45 ans et de sexe féminin avaient un risque
significativement élevé de développer une TBP et TBEP (107 femmes sur 1185 cas [9,0%]
vs 192 hommes sur 2829 cas [6,8%], p = 0,016) les facteurs hormonaux pourraient jouer un
réle dans la plus grande sensibilité des femmes agées a la TBEP (Lin et al., 2013).

Nos résultats sont superposables a ceux de notre étude rétrospective et proches au

d’autre études notamment le dernier profil algérien publiée par I’OMS (OMS., 2016).

I11.2 Recommandation
Afin d’éviter 'infection ou au moins réduire le nombre d’infections on
doit procéder aux recommandations suivantes :
v' Vaccination des nourrissons et des enfants.
v Ne pas mélanger avec des patients tuberculeux sans utiliser d'équipement de
protection individuelle.
v' Eloignez-vous des endroits bondés.

v' Faites attention a une alimentation équilibrée.
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Consultez un médecin dés que vous vous sentez mal.

Suivez les instructions pour prendre le médicament tel que prescrit par le médecin.
Couvrez-vous la bouche avec un mouchoir lorsque vous toussez, éternuez ou riez, et
jetez le mouchoir dans un sac fermé et jetez-le.

Portez un masque lorsque vous vous promenez ou que vous étes avec d'autres
personnes.

Jetez soigneusement les outils usagés dans un sac en plastique.

Ouvrez les fenétres pour ventiler la piece et faire entrer de l'air frais.

Evitez de dormir dans une chambre partagée avec d'autres.

Evitez daller au travail ou & I'école jusqu'a ce que votre médecin le permette.

S
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Conclusion générale

Malgré I’existence d’un programme de lutte antituberculeuse, la tuberculose constitue
encore un sérieux probleme de santé publique courant dans les pays en voie de
développement et notamment en Algérie, plusieurs facteurs expliquant la disparité de la
distribution des cas de tuberculose tels que les facteurs sociaux et comportementaux,

physiologiques et génétiques liée a une immunodépression...etc.

Nous avons remarqué une instabilitt du nombre de cas entre diminution et
augmentation, pour des raisons, notamment ce que le monde traverse dans la période actuelle
de propagation de la maladie Covid 19, qui est certainement influente. Nous avons enregistré

les résultats les plus élevés au cours de la période de sa propagation.

En plus la prédominance masculine est due a la pauvreté de la plupart des gens, a
I’alcoolo-tabagisme qui diminue 1’état immunitaire, au mauvais suivi des traitements, aux
travaux physiques intenses et surtout a la forte incidence en milieu carcéral constituant un
facteur important dans la mesure ou la plupart des détenus sont des hommes. Ces résultats de
prédominance masculine observés en Algérie sont semblables a ceux trouvés dans d’autres

pays du Maghreb (Maroc et Tunisie).

Malgré cela, la tuberculose ne constituait pas une menace significative dans la région,
avec un faible taux d'impact de 3,36 %, la tuberculose n'est pas héréditaire, mais résulte plutot
de la transmission d'une personne a une autre ou de la consommation de lait non pasteurise.

Un simple contact avec un patient infectieux, ne serait-ce qu'une seule fois, peut
transmettre l'infection ; Mais la survenue d'une infection seule ne suffit pas a la survenue
d'une tuberculose active, et aprés infection, cela dépend de la capacité du systeme

immunitaire a se débarrasser du microbe.

La tuberculose, si elle n'est pas traitée correctement et si le patient ne suit pas les
instructions du médecin, entraine souvent la mort. Une personne peut contracter la
tuberculose plus d'une fois en contractant une nouvelle infection ou en réactivant une

infection sous-jacente.
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Annexe 01 : Diagnostic indirecte de Tuberculose
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Annexe 02 : un médicament composé par les AB principale

Traitement
antituberculeux

Posologies recommandées pour les médicaments antituberculeux

Médicament (avec Posologie recommandée ) )

2 rShes Présentation

abréviation) Prise quotidienne
y o Gélules300 mg
Rifampicine (R) 8 - 12 mg/kg Sirop 2%

g % comprimeés de 100 mg
Isoniazide (H) 4 - 6 mg/kg ou 300 mg
Pyrazinamide (2) 20 - 30 mg/kg comprimés de 500 mg
Ethambutol (E) 15 - 20 mg/kg comprimeés 400 mg
Streptomycine (S) 12 - 18 mg/kg fiole de 1g (IM)

10 »x 10 Tablets

RIFANMPIN, ISONIAZID,
PYRAZINATVIIDE AND
ETHANVMIBUTOL
HYDROCHLORlDE TABLETS USP
(150mg/75mg/400mg/275mg)
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Intitulé :

«Etude épidémiologique sur I’évolution de la tuberculose au niveau de la

commune d’Adrar (de 2017 a 2021)»

Résumé :

La tuberculose est une maladie infectieuse due au (Bacille de koch) BK. Elle constitue un
grand probléme de santé publique, spécialement dans les pays en voie de développement dont
I’Algérie. La forme pulmonaire et extra-pulmonaire de cette maladie commence a intéresser les
chercheurs du fait d’une augmentation progressive de son incidence. Et continue a susciter de 1’intérét
pour divers raison, c’est ce qui a motivé le choix de notre théme.

Le but de notre ¢tude est d’analyser la situation épidémiologique de la tuberculose dans le
chef-lieu wilaya d’Adrar dont la population est estimée actuellement a 85 650 habitants. Nous avons
effectués une étude rétrospective incluant 195 patients atteints de tuberculose pris en charge au sein de
(I’Unité de controle de la tuberculose et des maladies respiratoires) d’Adrar UCTMR recensée durant
la période allant de janvier 2017 a décembre 2021.

Le taux d’incidence annuelle moyen est de 4,12%. Les nouveau cas de tuberculose ont été
respectivement évalués pendant ces cing derniére années (2017, 2018, 2019, 2020, 2021) a 23, 23,66,
43 et 40 cas. Ol on a remarqué que la tuberculose-pulmonaire représente 56,93% des cas suivie pour
La tuberculose extra-pulmonaire 43,07% des cas. La répartition selon le sexe a montré une majorité
d’hommes (61%) contre les femmes (39%) avec un sexe ratio 1,5 qui montre une relation de type de
tuberculose et le sexe c'est-a-dire la tuberculose pulmonaire affecte la catégorie d’homme plus que
femme, La tuberculose pulmonaire atteint préférentiellement le sujet jeune 49 % entre 25 et 40 ans.
D’aprés ces résultats on peut dire que le fardeau de la tuberculose a Adrar a passé par plusieurs étapes

qui traduisent fidelement les changements socioéconomiques et techniques dans le pays.

Mots clés: Mycobacterium tuberculoses- tuberculose pulmonaire- tuberculose extra- pulmonaire-

commune d’Adrar
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