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ABSTRACT

COVID-19 and pulmonary tuberculosis are a major public health problem. This co-infection had developed in three pa-
tients, including two refugees. The main clinical manifestations were fever and cough. The diagnosis of Covid-19 was con-
firmed by GeneXpert SARS-CoV-2 nasopharyngeal swab, and that of tuberculosis by GeneXpert sputum swab. Treatment
was hydroxychloroquine, azythromycin and first-line anti-tuberculosis drugs. Two patients had a favourable outcome,
while one died.

We report the clinical, paraclinical, therapeutic and evolutionary characteristics of this co-infection in three patients. TB-
COVID-19 coinfection added to the complexity of managing severe COVID-19 has a significant impact on health systems.
Since both pathologies present the same clinical signs, simultaneous screening would be desirable. Their mutual influence
and the presence of comorbidity (diabetes) is a factor of poor prognosis.

KEYWORDS: COVID-19-Pulmonary Tuberculosis co-infection; HNABD ; Refugee.

RESUME

La COVID-19 et la tuberculose pulmonaire constituent un probléme majeur de santé publique. Cette co-infection s’était
développée chez trois patients dont deux refugiés. Les manifestations cliniques principales étaient la fievre et la toux. Le
diagnostic de la Covid-19 a été confirmé par le GeneXpert SARS-CoV-2 par prélévent naso-pharyngé et celui de la tuber-
culose par le GeneXpert des expectorations. Le traitement instauré était I’hydroxychloroquine, 1’azythromycine et les anti-
tuberculeux de premiere ligne. L’évolution a été favorable chez deux patients, un patient était décédé.

Nous rapportons les caractéristiques cliniques, paracliniques, thérapeutiques et évolutives de cette co-infection chez trois
patients. La coinfection TB-COVID-19 ajoutée a la complexité de la prise en charge de la forme grave de la COVID-19 a un
impact significatif sur les systémes de santé. Les deux pathologies présentant les mémes signes cliniques, un dépistage
simultané serait souhaitable. Leur influence mutuelle et la présence de comorbidité (diabéte) est un facteur de mauvais
pronostic.

MOTS CLES: Coinfection COVID-19-Tuberculose pulmonaire; HNABD; Refugié.
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INTRODUCTION

La maladie a coronavirus 2019 (COVID-19) causée par
le nouveau coronavirus 2 du syndrome respiratoire
aigu sévere (SARS-CoV-2) se propage toujours dans le
monde depuis son début en décembre 2019 dans la
ville de Wuhan, en Chine. Les caractéristiques cli-
niques sont dominées par des symptomes respira-
toires.

Le Niger a aussi connu une pandémie de la COVID-
19 ; dont le premier cas a été déclaré le 19 mars 2020 a
Niamey la capitale et a la date du 3 mai 2021, le pays
comptait 5 251 cas et 191 déces [1].

Pendant ce temps, la tuberculose est toujours un far-
deau mondial avec 9,9 millions cas en 2020 dont 1,4
millions de déces Le taux d’incidence de la tubercu-
lose au Niger en 2020 était de 83 cas pour 100 000 ha-
bitants par an [2].

Les deux pathologies ont des symptémes en commun
et leur conjonction a suscité de nombreuses préoccu-
pations en termes de prise en charge clinique, de dia-
gnostic différentiel, de traitement et de pronostic, en
particulier dans les pays ou la tuberculose est endé-
mique comme le Niger.

Au Niger, la premiére étude portant sur la coinfection
TB-COVID-19 a été faite a 'hopital national de Zinder
et portait sur deux cas [3]. Notre étude est un fait cli-
nique rapportant sur trois cas de coinfection COVID-
19 et tuberculose observés a I'hopital National Amirou
Boubacar Diallo de Niamey.

OBSERVATION N°1

Patiente de 48ans, femme au foyer, originaire du Ni-
ger, résidente a Niamey , hypertendue (HTA) et dia-
bétique de type 2 connue depuis 3ans ,admise en unité
Covid pour douleur thoracique diffuse, polyurie, po-
lydipsie, fievre, dyspnée, asthénie et toux avec expec-
toration muco- purulente, évoluant depuis un mois.
Cette symptomatologie s’était aggravée il y avait dix
jours  par l'apparition d'une douleur thoracique
gauche d’intensité 3/6 de siége basithoracique
gauche, a type de point de coté, sans irradiation, ni
facteur déclenchant et calmant. On ne notait pas de
voyage récent, ni de contact avec un cas confirmé de la
COVID-19, pas de notion de contage tuberculeux, ni
de vaccination au SARS-COV2.

A I'admission, la Patiente était consciente avec un état
général au stade 4 PS OMS, des conjonctives et des
muqueuses colorées, on ne notait pas d’ictére, ni de

cyanose.

La température (T°) était a 39°C (fievre), la tension
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artérielle (TA) a 130/83 mmHg (normale), la fré-
quence respiratoire (FR) a 30cycles/min (polypnée),
la fréquence cardiaque (FC) a 117 battements/min
(tachycardie); une dyspnée stade 3 MRCm avec une
SpO2 a 94% a I'air ambiant; poids a 61kg avec IMC:
24kg/m?2 (normal); bandelette urinaire: cétonurie a 3
croix; glycémie capillaire: 6,02 g/l. L'examen phy-
sique notait, un syndrome infectieux, un syndrome
de condensation pulmonaire gauche, une acidocé-
tose (cétonurie +++, glycémie capillaire a 6,02 g/1).

Sur le plan biologique, le Gene Xpert SARS-CoV-
2 par prélévent naso-pharyngé était positif et le Test
Xpert/RIF des expectorations avait identifié Myco-
bactérium tuberculosis trés bas, sensible a la rifampi-
cine. L’hémogramme montrait une hyperleucocytose
a 21000/ mm3 a prédominance granulocytaire 75,9
%; des plaquettes a 400 000/ mm3, un taux d’hémo-
globine a 12g/dL

La protéine C-réactive (CRP) était a 75mg/1. L’iono-
gramme sanguin montrait une hyponatrémie a 121
mmol/l. Le taux de prothrombine (TP), le temps de
céphaline activée (TCA), la fonction rénale, la goutte
épaisse, l'acide urique, les transaminases, la sérolo-
gie du virus de I'immunodéficience humaine (VIH),
I'antigene de I'hépatite B(AgHBs) étaient sans ano-
malies. L'examen cytobactériologique des urines
étaient en cours.

Sur le plan radiologique, on observait un syndrome
alvéolo-interstitiel bilatéral avec une excavation ba-
sale droite (voir Figure 1). L’électrocardiogramme
(ECG) (Figure 2) montrait un rythme sinusal régulier
a 120 cycles/mn. Le QT mesuré est a 320ms et le QT
corrigé a 408ms (formule de Framingham).

FIGURE 1. Radiographie (Rx) thoracique (Face) montrant
un syndrome alvéolo-interstitiel bilatéral associant une
excavation basale droite.
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FIGURE 2. Tracé de 'ECG: rythme sinusal régulier a 120

cycles/mn. Le QT mesuré est a 320ms et le QT corrigé a
408ms (formule de Framingham).

Le diagnostic d'une coinfection COVID-19 forme
critique et tuberculose pulmonaire confirmée bacté-
riologiquement nouveau cas pharmaco-sensible sur
terrain diabétique compliqué d’acidocétose a été
posé.

Sur le plan thérapeutique la patiente avait recu : une
réhydratation a base du sérum salé 0,9%, un apport
en Chlorure de sodium, de l'actrapid puis du mix-
tard, du ceftriaxone, un traitement antituberculeux
(Rifampicine(R)-Isoniazide(H)-pyrazinamide(Z)-
Ethambutol (E) association a dose fixe en raison de 4
cp/j), de TI'’hydroychloroquine 200mg: lcomprimé
(cp) toutes les 8h, de l'azithromycine 500mg: 1cp/
jour , de I'énoxaparine 6000UI toutes les 12 heures.

L’évolution dans les 48heures a été marquée par la
négativation des corps cétoniques, une glycémie
revenue a 1,96g/1, mais la persistance de la fievre et
I'apparition d’une détresse respiratoire avec une
SpO2 a 84% a l'air ambiant. Une corticothérapie
sous controle glycémique et une oxygénothérapie
ont été instaurées .Le tableau s’est aggravé davan-
tage au 4éme jour et la patiente était décédée dans un
tableau de détresse respiratoire.

OBSERVATION N°2

Patient 4gé de 22 ans, de nationalité guinéenne, mi-
grant, résident dans le centre des migrants depuis un
mois, pas de vaccination au SARS-COV2, référé au
centre Covid pour fievre, toux avec expectoration
mucopurulente et asthénie physique évoluant de-
puis 03 semaines.

A lI'admission, le patient était conscient avec un état
général stade 2 PS OMS, conjonctives et muqueuses
colorées, pas d’ictére, ni cyanose. La T° était a 39°C
(hyperthermie), la TA a 130/80mmhg (normale), la
FC a 102 battements/min (tachycardie), la FR a
28cycles/min (tachypnée); une SpO2: 98% a l'air
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ambiant; Poids: 51kg; Taille: 1m70; IMC: 17,64kg/m?
(dénutrition).

L’examen physique retrouvait un syndrome infec-
tieux et un syndrome de condensation pulmonaire.

Sur le plan biologique, le Gene Xpert SARS-CoV-
2 par prélévent naso-pharyngé était positif et le Test
Xpert/RIF des expectorations avait identifié Myco-
bactérium tuberculosis trés bas, sensible a la rifampi-
cine.

L’hémogramme montrait une anémie légére micro-
cytaire normochrome (Hb: 11g/dl) avec des Pla-
quettes : 300 000/ mm3 (normal). Les transaminases,
'urée, la créatininémie, 'acide urique, la glycémie, la
Sérologie VIH, le test de I'hépatite B (Aghbs) étaient
sans anomalies.

Sur le plan radiologique, on notait des infiltrats pa-
rahilaires bilatéraux au début du traitement antitu-
berculeux, qui avaient régressé en fin de traitement
(Figure 3 et Figure 4).

FIGURE 3. Rx thoracique face: infiltrats parahilaires
bilatéraux au début du traitement antituberculeux.

FIGURE 4. Rx thoracique face: régression des infiltrats en
fin de traitement de la tuberculose.
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Le diagnostic d"une coinfection COVID-19 modérée et
tuberculose pulmonaire confirmée bactériologique-
ment nouveau cas pharmaco-sensible a été retenu.

Sur le plan thérapeutique le patient avait bénéficié de
I'hydroychloroquine 200mg: 1cp toutes les 8h pendant
10 jours, de l'azithromycine 500mg: 1cp/jour pendant
3 jours, de I"énoxaparine 4000UI toutes les 24h pen-
dant 15 jours, du Sérum glucosé 5% 500 cc/12H, de la
vitamine C 1000 mg: 1cp/j le matin et un traitement
antituberculeux pour une durée de 6 mois (2 mois de
RHZE: 3cp/jour le matin a jeun et 4 mois de RH).

L’évolution était favorable avec amendement des
signes et la négativation a j15 du test PCR SARS-CoV-
2.Le patient a été libéré et suivi en ambulatoire. Le
controle des expectorations du 2éme 5éme et 6éme mois
étaient revenu négatif.

Le patient a été déclaré guéri pour la tuberculose.
Aucun effet indésirable lié au traitement n’a été noti-
fié. Le patient a été vacciné pour COVID-19 par le vac-
cin a vecteur viral Janssen Johnson & Johnson, une
semaine apres la fin du traitement antituberculeux.

OBSERVATION N°3

Patient agé de 22ans, de nationalité somalienne, mi-
grant, résident dans le centre des migrants depuis 4
mois, référé au centre Covid pour un syndrome pseu-
do grippal fait de toux, asthénie, fievre, céphalées
d’installation progressive, évoluant depuis 7 jours. Le
patient était sous traitement antituberculeux pendant 3
mois (RH 4cp/j) pour une tuberculose pulmonaire
confirmée bactériologiquement nouveau cas pharmaco
-sensible.

Le controdle du 2éme mois était négatif. On ne notait pas
de vaccination au SARS-COV2.A l'examen le patient
était conscient, La T° était a 38°7C (hyperthermie); la
TA a 120/70 (normale); la FC a 99 battements/
min (tachycardie); la FR a 27cycles/min (tachypnée);
une SpO2: 98% a l'air ambiant; Poids: 59kg; avec
IMC a 25kg/m? (normale).

Sur le plan biologique, le Gene Xpert SARS-CoV-2 par
prélevent naso-pharyngé était positif. L’hémogramme
montrait une anémie légére microcytaire normo-
chrome (Hb: 11,2g/dl) avec des plaquettes a 350 000/
mm3 (normal).

Les transaminases, 1'urée, la créatininémie, 1’acide
urique, la glycémie, la sérologie VIH, le test de I'hépa-
tite B (Aghbs) étaient sans anomalies.

Sur le plan radiologique, on notait une atélectasie du
poumon droit avec une excavation apicale et un pou-
mon gauche compensateur. Les lésions étaient station-
naires a la fin du traitement antituberculeux (Figure 5).
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(6¢me mois)

FIGURE 5. Rx thoracique face.

Atélectasie du poumon droit avec une excavation
apicale et un poumon gauche compensateur au 3eme
mois Lésions restées stationnaires au 6¢me mois .

Le diagnostic d'une coinfection COVID-19 modérée
et tuberculose pulmonaire bactériologiquement con-
firmée nouveau cas pharmaco-sensible en phase de
continuation a été retenu.

Sur le plan thérapeutique, le patient avait bénéficié
de: I'hydroychloroquine 200mg: 1cp toutes les 8h
pendant 10 jours, de l'azithromycine 500mg: 1cp/
jour pendant 3 jours, de l'enoxaparine 4000UI toutes
les 24h, de la Rifampicine (R) et de I'lsoniazide (H) a
raison de 4cp par jour.

L’évolution était favorable avec 'amendement des
symptomes et la négativation a j14 du test PCR SARS
-CoV-2. Le patient a été exéaté au 142me jour d’hospi-
talisation et suivi en ambulatoire .Le controle des
expectorations du 5éme, 6eme mois étaient revenu
négatif.

Le patient a été déclaré guéri. Aucun effet indési-
rable lié au traitement n’a été notifié. Le patient a été
vacciné pour COVID-19 par le vaccin a vecteur viral
Janssen Johnson & Johnson, une semaine apres la fin
du traitement antituberculeux.
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Une tomodensitométrie thoracique a été demandée
pour bilan séquelle de tuberculose.

DISCUSSION

Aspects sociodémographiques

La majorité de nos patients (66,67%) étaient des mi-
grants .Dans 1'étude de la description de la cohorte
mondiale en 2021; 11,16% (80/717) étaient des mi-
grants [4]. Le Niger de par sa position géographique
est une zone de transit pour les migrants en partance
pour I'Europe. A cet effet, tous ceux qui avaient le
statut de réfugiés étaient pris en charge a travers
I'organisation internationale de la migration (OIM)
et ses partenaires. Ils étaient regroupés dans des
camps ou ils y vivent en promiscuité. Un patient
(33,33%) avait une tuberculose pulmonaire en cours
de traitement avant le diagnostic de la COVID-19.
Les deux autres patients (66,67%) étaient diagnosti-
qués simultanément dans la méme semaine. Par
contre Doutchi et al au Niger [3] en 2021 avaient eu
un diagnostic simultané dans 100% des cas. Dans
I'étude de la description de la cohorte mondiale [4];
sur 767 patients, 553 (72,10 %) avaient une tubercu-
lose avant la COVID-19, 71 patients (9,26 %) avaient
d'abord la COVID-19 et 123 (16,04 %) ont eu les deux
maladies diagnostiquées dans la méme semaine.

Nous avons observé une prédominance masculine
dans 66,67% des cas dans notre étude. Nos résultats
étaient similaires a ceux de Claudia S et al en Italie
en 2020 [5] et Tham et al a Singapour en 2020 [6] qui
avaient retrouvé une prédominance masculine dans
respectivement 60% et 100 % des cas. L'étude de la
description de la cohorte mondiale retrouvait aussi
une prédominance masculine dans 70,4% des cas [4].
Cette prédominance masculine observée dans toutes
ces études pourrait s'expliquer par l'exposition de
I'homme de par sa profession mais aussi son role
dans la famille.

L’age moyen de nos patients était de 30,66 ans avec
des extrémes de 22 ans a 48 ans. Nos résultats étaient
similaires a ceux d’Aazri et al au Maroc en 2021 qui
avaient retrouvé un dge moyen de 32 ans avec des
extrémes de 19 ans a 39 ans [7]. Par contre Zhi Y et al
a Wuhan (chine) en 2020 avaient retrouvé dans leur
étude un dge moyen de 50,33 ans avec des extrémes
de 44 ans a 57 ans [8]. La population africaine est tres
jeune contrairement a la population asiatique qui est
de plus en plus vieillissante.

Aspect clinique

L’hypertension artérielle (33,33%) et le diabeéte
(33,33%) étaient les principales comorbidités retrou-
vées Nos résultats étaient similaires a ceux de Zhi Y
et al a Wuhan (chine) en 2020 avec 33,3% de diabé-
tique [8]. Ils étaient inférieurs a ceux de Doutchi et al
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au Niger en 2021 qui avaient rapportés respective-
ment 50% pour le diabete et 50% pour I'HTA [3].

Selon De Greef et al les risques de complications et
de déces liés a la COVID-19 sont plus importants
chez les personnes atteintes de maladies chroniques
dont les maladies pulmonaires, le diabete, 'hyper-
tension artérielle et les maladies cardiovasculaires [9].

Les principaux signes fonctionnels observés étaient,
la fievre (100%), la toux (100%), la douleur thora-
cique (33,33%) , la dyspnée (33,33%) et l'asthénie
(100%).Nos résultats different de ceux de Song W et
al avec les caractéristiques cliniques suivants , la
fievre (77,78%) ,la toux (64,2%) , la douleur thora-
cique (9,88%) , la dyspnée (35,8%) et l'asthénie
(11,11%) [10]. Dans notre étude le délai diagnostic
moyen était de 19 jours avec des extrémes entre 7 et
30 jours. Nos résultats étaient supérieurs a ceux de
Tadolini et al en Italie en 2020 avec un délai diagnos-
tic moyen qui était de 4 jours avec des extrémes
entre 2 et 10 jours [11]. Nos résultats étaient inférieurs
a ceux de Claudia S et al en Italie en 2020 avec un
délai diagnostic moyen de 30 jours avec des ex-
trémes de 19 et 69 jours [5].

Au vue de la difficulté diagnostic entre ces deux af-
fections respiratoires, faudrait-il tester simultané-
ment la COVID-19 et la tuberculose dans les pays a
forte endémicité tuberculeuse. A cette question
I'OMS a été affirmative sous certaines conditions et
en fonction des pays, en présence de caractéristiques
cliniques communs aux deux maladies, d’exposition
simultanées aux deux maladies ou d'un facteur de
risque de gravite pour 'une et 'autre maladie [12].

Aspect radiologique

Les principales lésions observées au cours de notre
étude étaient, un syndrome alvéolaire et un syn-
drome alvéolo-interstitiel. Les lésions étaient bilaté-
rales chez tous les patients (100%) témoignant de la
gravité des lésions. L'image excavée n’a pas été rap-
portée dans le cadre de la COVID-19, ce qui nous a
permis de la lier a la tuberculose chez deux de nos
patients.

Un de nos patients garde des lésions séquellaires de
sa tuberculose qui nécessiteront la réalisation d’une
Tomodensitométrie thoracique dans le cadre du bi-
lan Iésionnel.

Aspect thérapeutique

A ce jour, aucun traitement n’est pour le moment
spécifique vis-a-vis de ce type d’infection a coronavi-
rus et la prise en charge reste symptomatique. Les
directives nationales de prise en charge des cas de
maladies a coronavirus au Niger recommandent
pour la prise en charge l'utilisation de l’association
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hydroxychloroquine-azithromycine [13]. Ces deux mo-
lécules utilisées respectivement dans le traitement du
paludisme et des maladies inflammatoires ont montré
leur activité in vitro sur le virus, en bloquant son en-
trée dans la cellule et son endocytose par différents
mécanismes [14,15]. C’est de Chine que sont parvenues
les premieres informations d’efficacité clinique poten-
tielle de la chloroquine avec amélioration radiogra-
phique, amélioration de la clairance virale et diminu-
tion de la progression de la maladie sur base de don-
nées préliminaires de 100 patients [16]. Par la suite, plu-
sieurs études successives du groupe du Pr. Raoult sont
venues étayer la these d'un effet sur la clearance virale
et d'une efficacité clinique. Toutefois, ces résultats
n‘ont pas pu étre reproduits a grande échelle et ces
études ont été fortement critiquées pour leur méthodo-
logie [17].

Dans notre étude I'Hydroxychloroquine et I’ Azithro-
mycine avaient été prescrits chez tous les patients
(100%).Dans 1l'étude de la description de la cohorte
mondiale, 1'azithromycine était utilisé dans 63,1%
(212/336) et I'hydroxychloroquine dans 56,85%
(191/336) des cas [4].

Le traitement standard de la tuberculose pulmonaire
confirmée Dbactériologiquement pharmaco-sensible
conformément aux directives nationales du Niger est
de 2RHZE/4RH avec un controle des expectorations
aux 2eme 3eme et 5eme mojs par la bacilloscopie. Le Niger
dispose des formes combinées des antituberculeux et
la posologie est fonction du poids [18]. Aucun effet in-
désirable n’a été notifié au cours de notre étude et la
durée d’hospitalisation moyenne était de 10,67 jours.
Nos résultats étaient inférieurs & ceux de Doutchi au
Niger en 2021, avec une durée d’hospitalisation
moyenne de 21 jours [3] et ceux de I'étude de la des-
cription de la cohorte mondiale ou la durée d’hospi-
talisation moyenne était de 16 jours [4].

Evolution

L’évolution clinique et thérapeutique étaient favorable
chez deux de nos patients soit 66,67 % des cas. Une
patiente était décédée (33,33%). Dans I'étude de la des-
cription de la cohorte mondiale, Sur 767 patients de la
cohorte, 85 (11,08 %) étaient décédés ; 41 (14,2%) sur
289 en Europe et 44 (9,2%) sur 478 hors Europe.

CONEFLIT D’'INTERETS: Aucun.
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Globalement, 'dge médian des patients en Europe
était plus élevé qu'en dehors de 1'Europe : 49 (36-63)
ans versus 39 (29-54) ans. En Europe, plus de pa-
tients agés de plus de 65 ans étaient décédés par rap-
port au reste du monde (26 sur 41, 63,4 % contre 18
sur 44, 40,9 %).Plus d'hommes étaient présents parmi
ceux qui étaient décédés que parmi ceux qui avaient
survécu (70 sur 85, 82,4 % contre 470 sur 682, 68,9
%).Les patients avec plus d'une comorbidité étaient
plus fréquemment observés parmi ceux décédés (73
sur 85, 85,9 % versus 343 sur 682, 50,3 %) [4].

En ce qui concerne les patients atteints de COVID-19
en général, le spectre de la maladie chez les patients
atteints de COVID-19 atteints de tuberculose peut
varier d'une maladie respiratoire modérée a une ma-
ladie respiratoire grave et méme a la mort. Les affec-
tions sous-jacentes, notamment le diabete, ’hyper-
tension artérielle, ont été associées a des résultats
plus graves chez les patients atteints de COVID-19 et
de tuberculose. Selon la Fédération francaise des dia-
bétiques (FFD), en cas de diabete (diabéte de type 1
ou de type 2), I'élévation permanente de la glycémie
peut altérer le systéeme immunitaire et rendre les pa-
tients plus vulnérables aux maladies infectieuses et a
leurs complications. Les infections peuvent égale-
ment déséquilibrer la glycémie et/ou aggraver cer-
taines complications du diabete déja présentes [19].

Notre patiente décédée était agée de 48 ans, diabé-
tique, hypertendue, avec des lésions radiologiques
bilatérales étendues a tous les deux champs pulmo-
naires. Dans notre étude, aucun patient n'a été vacci-
né d’ou l'intérét de promouvoir la vaccination afin
de se protéger et de protéger la population, mais
aussi d’éviter la survenue des formes graves.

CONCLUSION

La coinfection TB-COVID-19 ajoutée a la complexité
de la prise en charge de la forme grave de la COVID-
19 a un impact significatif sur les systemes de santé.
Les deux pathologies présentant les mémes signes
cliniques, un dépistage simultané serait souhaitable.
Leur influence mutuelle et la présence de comorbidi-
té (diabete) est un facteur de mauvais pronostic.
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