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UNIVERSITE MOHAMMED V- SOUISSI

FACULTE DE MEDECINE ET DE PHARMACIE - RABAT
DOYENS HONORAIRES :
1962 — 1969 : Docteur Abdelmalek FARAJ
1969 — 1974 : Professeur Abdellatif BERBICH
1974 — 1981 : Professeur Bachir LAZRAK
1981 — 1989 : Professeur Taieb CHKILI
1989 — 1997 : Professeur Mohamed Tahar ALAOUI
1997 — 2003 : Professeur Abdelmajid BELMAHI

ADMINISTRATION :

Doyen : Professeur Najia HAJJAJ

Vice Doyen chargé des Affaires Académiques et estudiantines
Professeur Mohammed JIDDANE

Vice Doyen chargé de la Recherche et de la Coopération
Professeur Ali BENOMAR

Vice Doyen chargé des Affaires Spécifiques a la Pharmacie
Professeur Yahia CHERRAH

Secrétaire Général : Mr. El Hassane AHALLAT

PROFESSEURS :

Février, Septembre, Décembre 1973

1. Pr. CHKILI Taieb Neuropsychiatrie

Janvier et Décembre 1976

2. Pr. HASSAR Mohamed Pharmacologie Clinique
Mars, Avril et Septembre 1980

3. Pr. EL KHAMLICHI Abdeslam Neurochirurgie

4. Pr. MESBAHI Redouane Cardiologie

Mai et Octobre 1981

5. Pr. BOUZOUBAA Abdelmajid Cardiologie

6. Pr. EL MANOUAR Mohamed Traumatologie-Orthopédie
7. Pr. HAMANI Ahmed* Cardiologie

8. Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajih Chirurgie Cardio-Vasculaire
9. Pr. SBIHI Ahmed Anesthésie —Réanimation

10. Pr. TAOBANE Hamid* Chirurgie Thoracique



11. Mai et Novembre 1982

12.
13.
14.
15.
16.

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. ABROUQ Ali*

. BENOMAR M’hammed

. BENSOUDA Mohamed

. BENOSMAN Abdellatif

. LAHBABI ép. AMRANI Naima

Novembre 1983

17.
18.
19.
20.
21.

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. ALAOUI TAHIRI Kébir*

. BALAFREJ Amina

. BELLAKHDAR Fouad

. HAJJAJ ép. HASSOUNI Najia
. SRAIRI Jamal-Eddine

Décembre 1984

22.
23.
24.
25.
26.
27.

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. BOUCETTA Mohamed*

. EL GUEDDARI Brahim E1 Khalil
. MAAOUNI Abdelaziz

. MAAZOUZI Ahmed Wajdi

. NAJI M’Barek *

. SETTAF Abdellatif

Novembre et Décembre 1985

28.
29.
30.
31.
32.
33.

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. BENJELLOUN Halima

. BENSAID Younes

. EL ALAOUI Faris Moulay El Mostafa
. IHRAI Hssain *

. IRAQI Ghali

. KZADRI Mohamed

Janvier, Février et Décembre 1987

34.
35.
36.
37.
38.
39.
40.
41.
42.
43.
44.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AJANA Ali

AMMAR Fanid

CHAHED OUAZZANI Houria ép. TAOBANE
EL FASSY FIHRI Mohamed Taoufiq
EL HAITEM Naima

EL MANSOURI Abdellah*

EL YAACOUBI Moradh

ESSAID EL FEYDI Abdellah
LACHKAR Hassan

OHAYON Victor*

YAHY AOUI Mohamed

Oto-Rhino-Laryngologie
Chirurgie-Cardio-Vasculaire
Anatomie

Chirurgie Thoracique
Physiologie

Pneumo-phtisiologie
Pédiatrie
Neurochirurgie
Rhumatologie
Cardiologie

Neurochirurgie
Radiothérapie

Médecine Interne
Anesthésie -Réanimation
Immuno-Hématologie
Chirurgie

Cardiologie

athologie Chirurgicale

Neurologie

Stomatologie et Chirurgie Maxillo-Faciale
Pneumo-phtisiologie
Oto-Rhino-laryngologie

Radiologie

Pathologie Chirurgicale
Gastro-Entérologie
Pneumo-phtisiologie
Cardiologie
Chimie-Toxicologie Expertise
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie
Meédecine Interne
Meédecine Interne
Neurologie



Décembre 1988

45. Pr. BENHAMAMOUCH Mohamed Najib
46. Pr. DAFIRI Rachida

47. Pr. FAIK Mohamed

48. Pr. HERMAS Mohamed

49. Pr. TOLOUNE Farida*

Décembre 1989 Janvier et Novembre 1990

50. Pr. ADNAOUI Mohamed

51. Pr. AOUNI Mohamed

52. Pr. BENAMEUR Mohamed*

53. Pr. BOUKILI MAKHOUKHI Abdelali
54. Pr. CHAD Bouziane

55. Pr. CHKOFF Rachid

56. Pr. KHARBACH Aicha

57. Pr. MANSOURI Fatima

58. Pr. OUAZZANI Taibi Mohamed Réda
59. Pr. SEDRATI Omar*

60. Pr. TAZI Saoud Anas

Février Avril Juillet et Décembre 1991

61. Pr. AL HAMANY Zaitounia

62. Pr. ATMANI Mohamed*

63. Pr. AZZOUZI Abderrahim

64. Pr. BAYAHIA Rabéa ép. HASSAM
65. Pr. BELKOUCHI Abdelkader

66. Pr. BENABDELLAH Chahrazad
67. Pr. BENCHEKROUN BELABBES Abdellatif
68. Pr. BENSOUDA Yahia

69. Pr. BERRAHO Amina

70. Pr. BEZZAD Rachid

71. Pr. CHABRAOUI Layachi

72. Pr. CHANA EI Houssaine*

73. Pr. CHERRAH Yahia

74. Pr. CHOKAIRI Omar

75. Pr. FAJRI Ahmed*

76. Pr. JANATI Idrissi Mohamed*

77. Pr. KHATTAB Mohamed

78. Pr. NEJMI Maati

79. Pr. OUAALINE Mohammed*

80. Pr. SOULAYMANI Rachida ép.BENCHEIKH
81. Pr. TAOUFIK Jamal

Chirurgie Pédiatrique
Radiologie

Urologie

Traumatologie Orthopédie
Médecine Interne

Médecine Interne
Médecine Interne
Radiologie

Cardiologie

Pathologie Chirurgicale
Urologie

Gynécologie -Obstétrique
Anatomie-Pathologique
Neurologie
Dermatologie
Anesthésie Réanimation

Anatomie-Pathologique
Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réanimation
Néphrologie

Chirurgie Générale
Hématologie

Chirurgie Générale
Pharmacie galénique
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Biochimie et Chimie
Ophtalmologie
Pharmacologie
Histologie Embryologie
Psychiatrie

Chirurgie Générale
Pédiatrie
Anesthésie-Réanimation
Meédecine Préventive, Santé Publique et Hygiéne
Pharmacologie

Chimie thérapeutique



82. Décembre 1992

83. Pr. AHALLAT Mohamed

84. Pr. BENOUDA Amina

85. Pr. BENSOUDA Adil

86. Pr. BOUJIDA Mohamed Najib

87. Pr. CHAHED OUAZZANI Laaziza
88. Pr. CHRAIBI Chafiq

89. Pr. DAOUDI Rajae

90. Pr. DEHAYNI Mohamed*

91. Pr. EL HADDOURY Mohamed

92. Pr. EL OUAHABI Abdessamad

93. Pr. FELLAT Rokaya

94. Pr. GHAFIR Driss*

95. Pr. JIDDANE Mohamed

96. Pr. OUAZZANI TAIBI Med Charaf Eddine
97. Pr. TAGHY Ahmed

98. Pr. ZOUHDI Mimoun

Mars 1994

99. Pr. AGNAOU Lahcen

100. Pr. AL BAROUDI Saad

101. Pr. BENCHERIFA Fatiha

102. Pr. BENJAAFAR Noureddine

103. Pr. BENJELLOUN Samir

104. Pr. BEN RAIS Nozha

105. Pr. CAOUI Malika

106. Pr. CHRAIBI Abdelmjid

107. Pr. EL AMRANI Sabah ép. AHALLAT
108. Pr. EL AOUAD Rajae

109. Pr. EL BARDOUNI Ahmed

110. Pr. EL HASSANI My Rachid

111. Pr. EL IDRISSI LAMGHARI Abdennaceur
112. Pr. EL KIRAT Abdelmajid*

113. Pr. ERROUGANI Abdelkader

114. Pr. ESSAKALI Malika

115. Pr. ETTAYEBI Fouad

116. Pr. HADRI Larbi*

117. Pr. HASSAM Badredine

118. Pr. IFRINE Lahssan

119. Pr. JELTHI Ahmed

120. Pr. MAHFOUD Mustapha

121. Pr. MOUDENE Ahmed*

122. Pr. OULBACHA Said

123. Pr. RHRAB Brahim

124. Pr. SENOUCI Karima ¢p. BELKHADIR
125. Pr. SLAOUI Anas

Mars 1994

126. Pr. ABBAR Mohamed*

127. Pr. ABDELHAK M’barek

128. Pr. BELAIDI Halima

129. Pr. BRAHMI Rida Slimane

130. Pr. BENTAHILA Abdelali

131. Pr. BENYAHIA Mohammed Ali

Chirurgie Générale
Microbiologie
Anesthésie Réanimation
Radiologie
Gastro-Entérologie
Gynécologie Obstétrique
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Anesthésie Réanimation
Neurochirurgie
Cardiologie

Médecine Interne
Anatomie

Gynécologie Obstétrique
Chirurgie Générale
Microbiologie

Ophtalmologie

Chirurgie Générale
Ophtalmologie
Radiothérapie

Chirurgie Générale
Biophysique

Biophysique
Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Gynécologie Obstétrique
Immunologie
Traumato-Orthopédie
Radiologie

Médecine Interne

Chirurgie Cardio- Vasculaire
Chirurgie Générale
Immunologie

Chirurgie Pédiatrique
Médecine Interne
Dermatologie

Chirurgie Générale
Anatomie Pathologique
Traumatologie — Orthopédie
Traumatologie- Orthopédie
Chirurgie Générale
Gynécologie —Obstétrique
Dermatologie

Chirurgie Cardio-Vasculaire

Urologie

Chirurgie — Pédiatrique
Neurologie

Gynécologie Obstétrique
Pediatrie

Gynécologie — Obstétrique



132.
133.
134.
135.
136.
137.
138.
139.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

BERRADA Mohamed Saleh
CHAMI Ilham
CHERKAOUI Lalla Ouafae
EL ABBADI Najia
HANINE Ahmed*

JALIL Abdelouahed
LAKHDAR Amina
MOUANE Nezha

Mars 1995

140.
141.
142.
143.
144.
145.
146.
147.
148.
149.
150.
I51.
152.
153.
154.
155.
156.
157.
158.
159.
160.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABOUQUAL Redouane
AMRAOUI Mohamed
BAIDADA Abdelaziz
BARGACH Samir
BEDDOUCHE Amograne*
BENAZZOUZ Mustapha
CHAARLI lJilali*

DIMOU M’barek*

DRISSI KAMILI Mohammed Nordine*

EL MESNAOUI Abbes
ESSAKALI HOUSSYNI Leila
FERHATI Driss

HASSOUNI Fadil

HDA Abdelhamid*

IBEN ATTYA ANDALOUSSI Ahmed
IBRAHIMY Wafaa
MANSOURI Aziz
OUAZZANI CHAHDI Bahia
RZIN Abdelkader*

SEFIANI Abdelaziz
ZEGGWAGH Amine Ali

Décembre 1996

161.
162.
163.
164.
165.
166.
167.
168.
169.
170.
171.
172.
173.
174.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AMIL Touriya*

BELKACEM Rachid
BELMAHI Amin
BOULANOUAR Abdelkrim
EL ALAMI EL FARICHA EL Hassan
EL MELLOUKI Ouafae*
GAOUZI Ahmed
MAHFOUDI M’barek*
MOHAMMADINE EL Hamid
MOHAMMADI Mohamed
MOULINE Soumaya
OUADGHIRI Mohamed
OUZEDDOUN Naima

ZBIR EL Mehdi*

Traumatologie — Orthopédie
Radiologie

Ophtalmologie
Neurochirurgie

Radiologie

Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Réanimation Médicale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Gynécologie Obstétrique
Urologie
Gastro-Entérologie
Meédecine Interne
Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réanimation
Chirurgie Générale
Oto-Rhino-Laryngologie
Gynécologie Obstétrique
Meédecine Préventive, Santé Publique et Hygiene
Cardiologie

Urologie

Ophtalmologie
Radiothérapie
Ophtalmologie
Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale
Génétique

Réanimation Médicale

Radiologie

Chirurgie Pédiatrie
Chirurgie réparatrice et plastique
Ophtalmologie

Chirurgie Générale
Parasitologie

Pédiatrie

Radiologie

Chirurgie Générale
Meédecine Interne
Pneumo-phtisiologie
Traumatologie-Orthopédie
Néphrologie

Cardiologie



Novembre 1997

175.
176.
177.
178.
179.
180.
181.
182.
183.
184.
185.
186.
187.
188.
189.
190.
191.
192.
193.
194.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ALAMI Mohamed Hassan
BEN AMAR Abdesselem
BEN SLIMANE Lounis
BIROUK Nazha
BOULAICH Mohamed
CHAOUIR Souad*
DERRAZ Said

ERREIMI Naima
FELLAT Nadia
GUEDDARI Fatima Zohra
HAIMEUR Charki*
KANOUNI NAWAL
KOUTANI Abdellatif
LAHLOU Mohamed Khalid
MAHRAOUI CHAFIQ
NAZI M’barek*
OUAHABI Hamid*

SAFI Lahcen*

TAOUFIQ Jallal

YOUSFI MALKI Mounia

Novembre 1998

195.
196.
197.
198.
199.
200.
201.
202.
203.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AFIFI RAJAA

AIT BENASSER MOULAY Ali*
ALOUANE Mohammed*
BENOMAR ALI

BOUGTAB Abdesslam

ER RIHANI Hassan
EZZAITOUNI Fatima

KABBAJ Najat

LAZRAK Khalid ( M)

Novembre 1998

204. Pr. BENKIRANE Majid*
205. Pr. KHATOURI ALI*
206. Pr. LABRAIMI Ahmed*

Janvier 2000

207. Pr. ABID Ahmed*

208. Pr. AIT OUMAR Hassan

209. Pr. BENCHERIF My Zahid

210. Pr. BENJELLOUN DAKHAMA Badr.Sououd

Gynécologie-Obstétrique
Chirurgie Générale
Urologie

Neurologie

O.RL.

Radiologie
Neurochirurgie

Pédiatrie

Cardiologie

Radiologie

Anesthésie Réanimation
Physiologie

Urologie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Cardiologie

Neurologie

Anesthésie Réanimation
Psychiatrie

Gynécologie Obstétrique

Gastro-Entérologie
Pneumo-phtisiologie
Oto-Rhino-Laryngologie
Neurologie

Chirurgie Générale
Oncologie Médicale
Néphrologie

Radiologie

Traumatologie Orthopédie

Hématologie
Cardiologie
Anatomie Pathologique

Pneumophtisiologie
Pédiatrie
Ophtalmologie
Pédiatrie



211.
212.
213.
214.
215.
216.
217.
218.
219.
220.
221.
222.
223.
224.
225.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

BOURKADI Jamal-Eddine
CHAOUI Zineb

CHARIF CHEFCHAOUNI Al Montacer
ECHARRAB EI Mahjoub
EL FTOUH Mustapha

EL MOSTARCHID Brahim*
EL OTMANY Azzedine
GHANNAM Rachid
HAMMANI Lahcen
ISMAILI Mohamed Hatim
ISMAILI Hassane*

KRAMI Hayat Ennoufouss
MAHMOUDI Abdelkrim*
TACHINANTE Rajae

TAZI MEZALEK Zoubida

Novembre 2000

226.
227.
228.
229.
230.
231.
232.
233.
234.
235.
236.
237.
238.
239.
240.
241.
242.
243,
244,
245.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AIDI Saadia

AIT OURHROUI Mohamed
AJANA Fatima Zohra
BENAMR Said
BENCHEKROUN Nabiha
CHERTI Mohammed
ECH-CHERIF EL KETTANI Selma
EL HASSANI Amine

EL IDGHIRI Hassan

EL KHADER Khalid

EL MAGHRAOUI Abdellah*
GHARBI Mohamed EIl Hassan
HSSAIDA Rachid*
LACHKAR Azzouz
LAHLOU Abdou

MAFTAH Mohamed*
MAHASSINI Najat
MDAGHRI ALAOUI Asmae
NASSIH Mohamed*

ROUIMI Abdelhadi

Décembre 2001

246. Pr. ABABOU Adil

247. Pr. AOUAD Aicha

248. Pr. BALKHI Hicham*

249. Pr. BELMEKKI Mohammed

Pneumo-phtisiologie
Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Pneumo-phtisiologie
Neurochirurgie
Chirurgie Générale
Cardiologie

Radiologie
Anesthésie-Réanimation
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie
Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimation
Meédecine Interne

Neurologie

Dermatologie

Gastro-Entérologie

Chirurgie Générale

Ophtalmologie

Cardiologie

Anesthésie-Réanimation

Pédiatrie

Oto-Rhino-Laryngologie

Urologie

Rhumatologie

Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Anesthésie-Réanimation

Urologie

Traumatologie Orthopédie
Neurochirurgie

Anatomie Pathologique

Pédiatrie

Stomatologie Et Chirurgie Maxillo-Faciale
Neurologie

Anesthésie-Réanimation
Cardiologie
Anesthésie-Réanimation
Ophtalmologie



250.
251.
252.
253.
254.
255.
256.
257.
258.
259.
260.
261.
262.
263.
264.
265.
266.
267.
268.
269.
270.
271.
272.
273.
274.
275.
276.
277.
278.
279.
280.
281.
282.
283.
284.
285.
286.
287.
288.
289.
290.
291.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

BENABDELJLIL Maria
BENAMAR Loubna
BENAMOR Jouda
BENELBARHDADI Imane
BENNANI Rajae
BENOUACHANE Thami
BENYOUSSEF Khalil
BERRADA Rachid
BEZZA Ahmed*
BOUCHIKHI IDRISSI Med Larbi
BOUHOUCH Rachida
BOUMDIN El Hassane*
CHAT Latifa
CHELLAOUI Mounia
DAALI Mustapha*
DRISSI Sidi Mourad*

EL HAJOUI Ghziel Samira
EL HIJRI Ahmed

EL MAAQILI Moulay Rachid
EL MADHI Tarik

EL MOUSSAIF Hamid

EL OUNANI Mohamed
EL QUESSAR Abdeljlil
ETTAIR Said

GAZZAZ Miloudi*
GOURINDA Hassan
HRORA Abdelmalek
KABBAJ Saad

KABIRI EL Hassane*
LAMRANI Moulay Omar
LEKEHAL Brahim
MAHASSIN Fattouma*
MEDARHRI Jalil
MIKDAME Mohammed*
MOHSINE Raouf

NABIL Samira

NOUINI Yassine
OUALIM Zouhir*
SABBAH Farid

SEFIANI Yasser

TAOUFIQ BENCHEKROUN Soumia

TAZI MOUKHA Karim

Neurologie

Néphrologie
Pneumo-phtisiologie
Gastro-Entérologie
Cardiologie

Pédiatrie

Dermatologie
Gynécologie Obstétrique
Rhumatologie

Anatomie

Cardiologie

Radiologie

Radiologie

Radiologie

Chirurgie Générale
Radiologie

Gynécologie Obstétrique
Anesthésie-Réanimation
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique
Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Radiologie

Pédiatrie
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique
Chirurgie Générale
Anesthésie-Réanimation
Chirurgie Thoracique
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Vasculaire Périphérique
Meédecine Interne
Chirurgie Générale
Hématologie Clinique
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Urologie

Néphrologie

Chirurgie Générale
Chirurgie Vasculaire Périphérique
Pédiatrie

Urologie



292.
293.
294.
295.
296.
297.
298.
299.
300.
301.
302.
303.
304.
305.
306.
307.
308.
309.
310.
311.
312.
313.

314.
315.
316.
317.
318.
319.
320.
321.
322.
323.
324.
325.
326.
327.
328.
329.
330.
331.
332.
333.

Décembre 2002

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AL BOUZIDI Abderrahmane*
AMEUR Ahmed *

AMRI Rachida

AOURARH Aziz*

BAMOU Youssef *
BELMEJDOUB Ghizlene*
BENBOUAZZA Karima
BENZEKRI Laila
BENZZOUBEIR Nadia*
BERNOUSSI Zakiya
BICHRA Mohamed Zakariya
CHOHO Abdelkrim *
CHKIRATE Bouchra

EL ALAMI EL FELLOUS Sidi Zouhair
EL ALJ Haj Ahmed

EL BARNOUSSI Leila

EL HAOURI Mohamed *

EL MANSARI Omar*
ES-SADEL Abdelhamid
FILALI ADIB Abdelhai
HADDOUR Leila

HAJJI Zakia

IKEN Ali

ISMAEL Farid

JAAFAR Abdeloihab*
KRIOULE Yamina
LAGHMARI Mina
MABROUK Hfid*
MOUSSAOUI RAHALI Driss*
MOUSTAGHFIR Abdelhamid*
MOUSTAINE My Rachid
NAITLHO Abdelhamid*
OUIJILAL Abdelilah

RACHID Khalid *

RAISS Mohamed

RGUIBI IDRISSI Sidi Mustapha*
RHOU Hakima

SIAH Samir *

THIMOU Amal

ZENTAR Aziz*

ZRARA Ibtisam*

Anatomie Pathologique
Urologie

Cardiologie
Gastro-Entérologie
Biochimie-Chimie
Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Rhumatologie
Dermatologie
Gastro-Entérologie
Anatomie Pathologique
Psychiatrie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Chirurgie Pédiatrique
Urologie

Gynécologie Obstétrique
Dermatologie

Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie
Ophtalmologie

Urologie

Traumatologie Orthopédie
Traumatologie Orthopédie
Pédiatrie

Ophtalmologie
Traumatologie Orthopédie
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie
Traumatologie Orthopédie
Médecine Interne
Oto-Rhino-Laryngologie
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Générale
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Respiratoires
DDB : Dilatation des bronches
DOTS : Traitement directement observé de courte durée
EMRO : Région de la Méditerranée Orientale et du Moyen Orient
IDR : Intradermoréaction a la tuberculine
OMS : Organisation mondiale de la santé
Rif : Rifampicine
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TB-MR : Tuberculose multirésistante
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TEP : Malade ayant antécédent de tuberculose extra pulmonaire
TPM+ : Tuberculose pulmonaire a microscopie positive
TV : Trouble de ventilation
VIH : Virus d’Immunodéficience Humaine
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La tuberculose est une maladie infectieuse, trés contagieuse, due a une
bactérie de la famille des mycobactériaceae dont I’espece la plus incriminée est

le mycobacterium tuberculosis ou bacille de Koch.

Certaines découvertes paléomicrobiologiques permettent d’objectiver le

germe Myobacterium Tuberculosis dans des momies égyptiennes datant de 1550

a 1080 avant JC.

Le 24 mars 1882, la découverte par Robert Koch (1843-1910) du bacille

acido-alcoolo résistant. [1]

La tuberculose constitue I’un des principaux problémes de santé publique
dans le monde, et représente la huitiéme grande cause de déces dans les pays a
revenu faible et intermédiaire. Elle est réputée comme étant la maladie des
pauvres par excellence [2] [3]. Considérée comme presque éradiquée dans les
pays développés, I’épidémie du Syndrome d’Immunodéficience Acquis (SIDA)
apparue depuis le début des années 80 1’a remise au devant de I’actualité et des
préoccupations des autorités sanitaires mondiales comme facteur aggravant [4]
[5] [6]. De plus I’émergence de tuberculose a bacilles multirésistants (500000
nouveaux cas de tuberculose multirésistante par an, dont 50 000 cas de

tuberculose ultrarésistante) a encore compliqué la prise en charge de la maladie
[7].
Au Maroc comme, dans la plupart des pays en développement, la

tuberculose constitue un probléme majeur de santé publique, en 2010, 27143

nouveaux cas ont été signalés, ce qui correspond a 85 nouveaux cas pour

100.000 habitants.



Délai de négativation bactériologique de la tuberculose pulmonaire a microscopie positive

La tuberculose pulmonaire a microscopie positifs est la principale source
de contamination, elle représente 45,1% des cas tuberculeux de toute forme

enregistrés dans I’année 2010, soit 38 nouveaux cas/ 100 000 habitants [8].

La susceptibilit¢ de développer une infection tuberculeuse dépend
de la charge bacillaire, un contact étroit avec le patient et la durée du traitement
antituberculeux [9]. En dépit des diverses marqueurs sérologiques, la réussite de
ce traitement est basé essentiellement sur la négativation des examens direct des

expectorations et de la culture. [10, 11, 12]

Par ailleurs le contrdle bactériologique des expectorations est le seul moyen
qui permet de déterminer la période ou le patient reste potentiellement infectieux
et déclarer la guérison des malades traités pour une tuberculose pulmonaire a
microscopie positive, ¢’est pourquoi une Surveillance bactériologique au cours

du traitement est indispensable. [13, 14, 15, 16]

L’objectif de notre étude est d’étudier par un suivi bactériologique le
moment de la négativation des examens directs des expectorations lors d’une
tuberculose pulmonaire a microscopie positive ainsi que les facteurs influengant
cette négativation en vue d’émettre des recommandations pratiques concernant

la prévention de la tuberculose.
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La tuberculose pulmonaire (TB) causée par Mycobacterium tuberculosis
est une maladie contagieuse, elle se transmet principalement par voie aérienne,
par conséquent, seuls les patients atteints de tuberculose pulmonaire active avec

une bacilloscopie positive sont source d’infection [16]

Les données disponibles concernant la contagiosit¢ des patients
proviennent d'une comparaison de la prévalence de tests positifs a la tuberculine
chez les contacts familiaux [17], les modeles expérimentaux [18] et la

quantification de viables aérosols produits par la toux [19].

En dépit des diverses marqueurs sérologiques, 1’examen bactériologique
des expectorations reste le moyen important pour évaluer la réponse au

traitement. [10]

Apres le début du traitement, le nombre de bacilles dans 1'expectoration
diminue rapidement et dans plus de 90% des cas la bacilloscopie se négative au
troisiéme mois. D’autres ¢études ont également montré que le temps a la
stérilisation des crachats (indiqué par la négativité des crachats a 2 mois) est un

déterminant important de rechute [20,21].
1-Objectif :

L’objectif de ce travail est d’étudier par un suivi bactériologique le moment
de la négativation des examens directs bactériologiques lors d’une tuberculose
pulmonaire a microscopie positive ainsi que les facteurs qui influencent cette
négativation en vue d’émettre des recommandations pratiques concernant la

prévention de la tuberculose.
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2-Type d’étude :

Notre travail a consisté a une étude prospective intéressant des patients
hospitalisés au sein du service de pneumo-phtisiologie de I’hdpital Moulay
Youssef de Rabat pour une tuberculose pulmonaire a microscopie positive et ce

durant une période de six mois, du ler janvier 2010 au 30 juin 2010
3-Protocole d’étude :

La réalisation de deux examens directs bactériologiques tous les quinze
jours jusqu’a la négativation chez des malades ayant tuberculose pulmonaire a

microscopie positive.

Les malades étaient suivis a 1’hdpital Moulay Youssef au cours de leur
hospitalisation puis aux Centre de Diagnostic de la Tuberculose et des Maladies

Respiratoires de Rabat, Salé et Temara.
4-Criteres d'inclusions :

On a inclu dans notre étude tout malade ayant une tuberculose pulmonaire
avec des examens microscopiques positifs et qui habite soit a Rabat, a Salé ou a

Temara
5-Critéres d’exclusions :
Sont exclus :

e Les malades ayant une tuberculose pulmonaire avec examens

microscopiques négatifs
e Les malades ayant une tuberculose extra-pulmonaire

e Les malades avec wune tuberculose pulmonaire et examens

microscopiques positifs mais qui n’habitent pas dans la zone d’étude.
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6-Matériel :

L’étude a été réalisée grace a un questionnaire (voir fiche d’exploitation)

permettant d’avoir :

e Des informations concernant 1’identité du malade, ses coordonnées et

ses antécédents
e Des renseignements cliniques
e Des données radiologiques
e Des données sur le régime thérapeutique prescrit au malade

Ce questionnaire permet aussi de faire un suivi de [’évolution
bactériologique du malade en réalisant deux examens directs bactériologiques
tous les quinze jours jusqu’a la négativation et deux autres au deuxiéme mois, au

quatriéme mois et au sixi¢éme mois.

Nous avons rempli la fiche d’exploitation pour les malades dés leur
hospitalisation puis on les a suivis d’abord au service de pneumo-phtisiologie de
I’hopital Moulay Youssef, puis aux CDTMR le plus proche de la résidence de
chaque malade pour récupérer les résultats bactériologiques des frottis des
Héme

expectorations de mois, 4°7° mois, et de 6™ mois.
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7- Etude statistique :

» L’outil statistique utilisé est le logiciel SPSS.
» Les valeurs quantitatives sont exprimées en moyenne et écart type.
» Les valeurs qualitatives sont exprimées en pourcentage.
» L’étude analytique a utilisé :
e Le test de Khi2 pour les valeurs qualitatives : Tout résultat dont le
p est < 0,05 est considéré comme significatif

e ANOVA avec Test post hoc pour les valeurs quantitatives.
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FICHE D EXPLOITATION
Nom+Prénom du malade :
Nedu dossier : -Service : Lit
Age :
Sexe :
Adresse :

Habitudes toxiques:
Tabac : [
Alcool : []
Toxicomanie : [
ATCD :
Contage tuberculeux récent : Non [ Oui : [
Tuberculose : Non (]  Oui : Pulm [] Extra Pulm[]
Pathologies associées :
Diabéte : [
Pathologie rénale chronique : [
Traitement en cours :

Autres :
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Date du diagnostic de TPM+ :
Signes cliniques :
Toux : [
Expectorations : [
Hémoptysies : [
Autres : []
Radiographie thoracique :
Siege des Iésions :
- LSDIJ LMD [ LID[J LSGLI LIGL]
Aspect des I€sions :
- Infiltrat[] Nodulesl| excavation [ Autres!|
Lésions associées :
- Pleurésie[] ADP [] Autres(]
Régime thérapeutique :
Date de début du traitement :

Evolution bactériologique :

15J 30J 45J 60J 75J 90J

4mois

6mois

BKD

10
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Durant la période de notre étude qui s’est étendue du 1% janvier 2010 au 30

juin 2010, nous avons colligé 119 malades TPM+.
1-Répartition selon 1’age :
Dans notre série, I’age moyen des malades est de 39 ans +/- 16.

La tranche d’age ou la fréquence est maximale est de 20 a 30 ans (37

malades soit 31,1%) (figure 1)

31,1
20,16
15,96
13,45
8,4
7,56
3,37
10--20 20-30 30-40 40-50 50-60 60-70 >70

Figure 1 : I’age des patients en pourcentage.
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2-Répartition selon le sexe (figure 2) :

On note une nette prédominance masculine, avec une sex-ratio a 1 ,85%.

Figure 2 : Sexe des patients recrutés.
3-Répartition selon les habitudes toxiques :

Dans notre série on retrouve :

e 56 fumeurs soit 47% dont 8 malades consomment tabac+cannabisme, 6
malades consomment tabac+alcool+cannabisme, 5 malades sont fumeurs
et alcooliques.

e 2 malades sont des toxicomanes.

e Alors que 61 cas n’ont aucune habitude toxique dont la majorité est

représenté par toutes les femmes de notre série.

13



Délai de négativation bactériologique de la tuberculose pulmonaire a microscopie positive

2%

Figure 3 : Les habitudes toxiques chez nos patients.

B Absence d’habitudes toxiques
[ Tabac;

[ Tabac+alcool ;

[] Tabac +cannabisme

[ Tabac+alcool+cannabisme ;

[ ] Toxicomane
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4-Répartition selon les antécédents de tuberculose pulmonaire :

Trois quarts de nos patients ne sont jamais traités pour la tuberculose,
contre 24% qui étaient traités pour tuberculose pulmonaire (18%) ou extra-

pulmonaire (6%). (Figure 4).

Figure 4 : Les antécédents de tuberculose pulmonaire.

I Nouveaux cas

B Anciens malades
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5- Le contage tuberculeux récent :( figure 5)

102 malades n’ont pas de notion de contage tuberculeux récent soit 85,7%.

17 malades avaient un contact récent avec un malade tuberculeux TPM+.

NON oul

Figure 5 : Répartition selon la présence ou non

d’une notion de contage tuberculeux récent.

16
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6-Répartition selon les pathologies associées :

95 malades n’ont aucune maladie associée, 9malades sont diabétiques,
4malades ont des pathologies pulmonaires associé¢es (1DDB, 1BPCO, lasthme,
Isarcoidose médiastino- pulmonaire), Imalade est HIV+,10malades ont autres
maladies (1cardiopathie, 2gastropathies, lanémie ferriprive, lhypothyroidie,

Itumeur du cavum, 1condylome cuming, 2psychoses).

Figure 6 : Pourcentage des pathologies associées.

: Absence de maladies associées
: Diabéte

: Pathologies pulmonaires associées

JOmn

: Autres pathologies
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7-signes cliniques :

A. Signes extra respiratoires :
Fiévre, sueurs nocturnes, asthénie, anorexie, et I’amaigrissement sont assez
constants chez non patients.

B. Signes respiratoires :(figure 7)

a -Toux-expectorations :

La toux, avec ou sans expectoration est retrouvée dans 108 cas soit 90,75%

L’expectoration est toujours purulente est notée dans 99 cas soit 83%

b-Hémoptysie :
Ce symptome alarmant, présent dans 57 cas soit 48%; avec 9 cas

d’hémoptysie isolée

L’hémoptysie est d’abondance variable mais le plus souvent elle est de

faible abondance (des crachats striés de sang)

c-Douleurs thoraciqgues :

Présente chez 2 malades soit 1,68%

d-Dyspnée :

Elle est retrouvée chez un malade ce qui représente moins de 1%

18
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1% 1%

Figure 7 : Les signes cliniques chez non patients.

[l Association de toux+expectoration

[l Association de toux+expectoration+hémoptysie
[] Association de toux+hémoptysie

I Toux isolée

Bl Hémoptysies isolées

I Douleurs thoraciques isolées

[ Dyspnée isolée

19



Délai de négativation bactériologique de la tuberculose pulmonaire a microscopie positive

8-Radiographie thoracique:

Parmi les 119 cas 1malade avait une radiographie thoracique normale.

a-Reépartition selon le siege des lésions :

40 malades ont des 1ésions radiologiques limitées au poumon droit
10 malades ont des Iésions limitées au poumon gauche

68 malades ont des Iésions localisées au deux champs pulmonaires.

70

60

50

40

30

20

10

Poumon Dt Poumon G Poumon Dt+G

Figure 8 : si¢ge des 1ésions radiologiques dans notre série.

20



Délai de négativation bactériologique de la tuberculose pulmonaire a microscopie positive

b- Répartition selon le type des lésions :

e 42 malades ont des Iésions excavées a la radiographie thoracique,
Smalades ont une excavation isolée, 4 malades ont une excavation
avec infiltrat, 5 malades ont excavation avec nodules, et 28 malades
ont une excavation avec infiltrat et nodules

e 63 malades ont un infiltrat avec nodules

e 8 malades ont un infiltrat isolé

¢ 5 malades ont des nodules pulmonaires isolés

c-Répartition selon les lésions radiologiques associées :(figure 9)

e 88 malades n’ont pas de Iésions radiologiques associées (RAS)

e 15 malades ont des adénopathies médiastinales (ADP)

e 8 malades ont une pleurésie(Pl)

e 7 malades ont d’autres Iésions a type d’hydro pneumothorax
(2malades), épaississement pleural (1malade), lyse costale

(Imalade), trouble de ventilation (2malades), cardiomégalie

(1malade).

21
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p| Autres
7% 6%

Figure 9 : Les I¢sions radiologiques associées dans notre série.

B Absence de lésions radiologiques associées
1 Adénopathies
[] Pleurésie

[ ] Autres Iésions radiologiques

9-Régimes thérapeutiques :

Tous les nouveaux cas de tuberculose pulmonaire étaient traités selon le

schéma : 2RHZE/4RH soit 100 malades (84,1%)

17 rechutes soit 14,28% ¢étaient traités selon le régime thérapeutique

suivant : 2SRHZE/1RHZE/SRHE

2 malades qui représentent 1,68% sont des tuberculeux chroniques dont 1

malade était trait¢ par KOZET et I’autre par KOZET+Rif

22
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10-Evolution de I’examen bactériologique du BK:

a. Au 15" jour :(figure 10)

59 cas ¢étaient positifs ; 51 cas étaient négatifs ; 2 malades sont décédés ; et

7 malades n’ont pas fait leur BKD pour différentes raisons.

2%

Figure 10 : Résultats de I’examen direct du BK a j15.
[ Malades ayant BKD positifs
Il Malades ayant BKD négatifs
[] Malades décédés
[ BKD non fait
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b. Au 30°™ jour :(figure 11)

28 malades restent positifs, 44 sont négatifs, 2 nouveaux déceés et 43
malades n’ont pas fait leur BKD, ces derniers sont tous des malades qui avaient

des BKD négatifs au 15 jour

Figure 11 : Résultat de ’examen direct du BK au 30°™ jour.

[ Malades ayant BKD positifs
Il Malades ayant BKD négatifs

[]: Déces
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c. Au 45 jour : (figure 12)

12 malades sont positifs, 103 malades sont négatifs.

Figure 12 : Résultat de 'examen direct du BK au 45°™ jour.

[ Malades ayant BKD positifs
I Malades ayant BKD négatifs

[] Décés

d. Au 2°™ mois : (figure 13)

On a suivi 115 malades aux CDST, 18 malades parmi eux ont été perdus de

vu, 95 malades avaient des BKD négatifs, et 2 malades étaient encore positifs.

25
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Figure 13 : Résultat de ’examen direct du BK au 2°™ mois.

Il Malades ayant BKD négatifs
Il Malades ayant BKD positifs
[ ] Malades perdus de vue

e. Au 4" et 6™ mois :

97 malades ont des BKD négatifs soit 84,35% (figure 14)

Figure 14 : Résultat de examen direct du BK au 4™ et 6éme mois.

Il Malades ayant BKD négatifs
[ 1 Malades perdus de vue

26



Délai de négativation bactériologique de la tuberculose pulmonaire a microscopie positive

11- Répartition selon le délai de négativation bactériologique :

(tableau 1)

Tableau 1 : Evolution de I’examen direct du BK

Nombre de
malade ayant Pourcentage
BKD négatif

Pourcentage

cumulé

15éme jour 51 malades 42.86% 42.86%
30éme jour 36 malades 30,25% 73,11%
45éme jour 16 malades 13,45% 86,56%
2éme mois 10 malades 8,4% 94,96%
4éme mois 2 malades 1,68% 96,64%

Au cours de notre étude on avait 4 décés qui représentent 3,36% de la

population étudiée.

45
40
35
30
25
20
15
10

15j 30j 45j 2 mois 4mois

Figure 15 : Pourcentage de négativation de I’examen direct

du BK en fonction du temps.
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12-Etude analytique des résultats :

Nous avons divisé nos patients en sous groupes selon le moment de leur

négativation ; Ainsi nous avons individualisé 3 groupes :

e -Groupe 1(Gl)n = 51 soit 42,9%: est constitué de malades ayant une
négativation bactériologique précoce a J15.

e -Groupe 2(G2) n= 36 soit 30, 3% : est constitué¢ de malades ayant une
négativation bactériologique relativement précoce a J30.

e -Groupe 3(G3) n= 28 soit 23,5% : fait de malades ayant une
négativation retardée a J45 ou au dela.

A. Age : (Tableau 2)

Tableau 2 : L’age moyen des populations étudiées

Groupel  Groupe2  Groupe3 P

36+/-16

41+/-16 37+/-12 0,219

I n’y a statistiquement aucune relation significative entre 1’4ge des

malades et le temps de négativation des BKD.
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B. Sexe : (tableau 3)

Tableau 3 : Répartition selon le sexe des populations étudiées.

Groupe 1 Groupe 2 Groupe 3

Hommes 47,9% 24.7% 27,4%
Femmes 38,1% 42.,9% 19%

0,124

On remarque que le sexe des malades n’intervient pas dans le délai de

négativation des BKD.

C-Habitudes toxiques : (tableau 4)

Tableau 4 : Répartition des habitudes toxiques chez les populations étudiées.

Groupe 1 Groupe 2 Groupe 3 |

Absence d’habitudes toxiques 43,1% 37,9% 19%

Tabac isolé 44.,4% 25% 30,6%
Tabac+Alcool 60% 40% 0%
Tabac+Cannabisme 62,5% 12,5% 25% 0,269
Tabac+Alcool+Cannabisme 33,3% 33,3% 33,3%
Toxicomane isolé 0% 0% 100%

Fumeurs 47,3% 25,4% 27,3%
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Parmi les malades ayant un retard de négativation des BKD, 15(soit 53,6%)
malades sont des fumeurs, 2(soit 7,1%) malades sont des toxicomanes, et 11(soit

39,3%) malades n’avaient pas d’habitudes toxiques.

On peut conclure que les habitudes toxiques peuvent retarder le temps de

conversion des BKD mais ce retard est statistiquement non significatif.

D-Antécédents de tuberculose pulmonaire : (tableau 5)

Tableau 5 : Les antécédents de maladie tuberculeuse

chez les populations étudiées.

P

Groupe1l Groupe2  Groupe3

Nouveau cas 44,8% 27,6% 27,6% NG
Ancien malade [EWKEZ 49,9% 14,3% ’

Les antécédents de maladie tuberculeuse ne retardent pas le moment de

négativation des frottis des expectorations.
E-Notion de contage tuberculeux récent : (tableau 6)
Tableau 6 : Le contage tuberculeux chez les trois populations étudiées.

Groupe 3
24,5%

Groupe 1 Groupe 2
33,7%

Absence de contage 41,8%

Présence de notion de 0,344
58,8% 17,6% 23,5%

contage

Le contage tuberculeux n’influence pas le délai de négativation des frottis

respiratoires.
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F-Pathologies associées :(tableau 7)

Tableau 7 : Pathologies associées

chez les différentes populations étudiées.

Groupe 1 Groupe 2 Groupe 3 |
Absence de
44,1% 32,3% 23,7%
pathologie associée
Diabéte 33,3% 33,3% 33,3%
50%=
Pathologies 50%= -DDB
pulmonaires -BPCO -Sarcoidose 0%
associées -Asthme médiastino
pulmonaire
0,775
100% 0% 0%
50%=
37,5%=
-Condylome
Gastropathie
12,5%= cuminé
_ _ Gastropathie -Anémie
Cardiopathie -
ferriprive
-Tumeur du
Hypothyroidie
cavum

e Dans notre étude on avait 9 diabétiques, 3 parmi eux (représentent
5,9% du groupe 1) ont négativé leurs BKD a J15, 3(soit 8,3% de la
population du groupe 2) a J30 et 3(soit 10,7% de la population du

groupe 3) ont négativé tardivement leur baciloscopie.
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e Tous les malades HIV+ avaient des BKD négatifs a J15 du traitement
anti tuberculeux.

e 100% des malades asthmatiques et bronchoréique chronique (BPCO)
avaient des BKD négatifs a J15, et 100% des malades ayant DDB et

sarcoidose médiastino-pulmonaire avaient BKD négatifs a J30

Statistiquement on n’a pas une relation significative entre les pathologies

associées des malades et le délai de négativation des frottis respiratoires.

G-Signes cliniques : (tableau 8)

Tableau 8 : Signes cliniques des populations étudiées

Groupe Groupe Groupe

| 2 3

Toux+Expectorations 32%
Toux+Expectorations+Hémoptysies 41,3% 30,4% 28,3%
Toux+Hémoptysies 2% 2,8% 0%

Toux isolée 50% 33,3% 16,7% 0.621
Hémoptysie isolée 60% 40% 0%

Douleurs thoraciques isolées 100%

Dyspnée isolée 100%

Hémoptysies+/- autres signes 46% 31% 23%

Absence de relation statistiquement significative entre les signes cliniques

de la tuberculose et le moment de négativation des BKD.
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H-Radiographie thoracique:

a. Siege des lésions. (tableau 9)

Tableau 9: Répartition selon le siége des lésions radiologiques.

Groupe Groupe

P
2 3

Poumon droit 60,5% 23,7% 15,8%
Poumon gauche 50% 50% 0%
Les deux poumons 40,4% 32,7% 26,9% 0,01

Radiographie Normale 100%
Miliaire 7,1% 35,7% 57,1%

On remarque que les malades ayant des Iésions radiologiques bilatérales ou

une miliaire avaient un retard significatif de négativation des BKD

b. Type des lésions : (tableau 10)

Tableau 10 : Répartition selon le type des lésions radiologiques.

Groupe
3

Groupe Groupe
| 2

Normale 100,0%
Infiltrat 50,0% 37,5% 12,5%
Infiltrat+Nodules 45,2% 38,7% 16,1% 0,222
Excavations 42.5% 20,0% 37,5%
Nodules 25,0% 25,0% 50,0%
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La présence des Iésions a type de nodules ou d’excavations retarde
relativement le moment de conversion des frottis respiratoires, mais ces résultats

sont statistiquement non significatifs.

c. Lésions radiologiques associées : (tableau 11)

Tableau 11 : Les lésions radiologiques associées chez les populations étudiées.

Groupe
3

Groupe 1 Groupe 2

Absence de lésions

27,6%
radiologiques associées

Adénopathies 40,0% 46,7% 13,3%

Pleurésie 71,4% 28,6%

0,202
Hydro pneumothorax 100,0%

Epaississement pleural 100,0%

Trouble de ventilation 100,0%

Cardiomégalie 100,0%

Absence de relation statistiquement significative entre les Iésions

radiologiques associées et le délai de négativation des BKD.
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I. Régimes thérapeutiques: (tableau 12)

Tableau 12 : Régimes thérapeutiques des populations étudiées.

Groupe 1 Groupe 2 Groupe 3 |

2RHZE/4RH 45,4%

28,9% 25,8%
2SRHZE/1RHZE/SRHE 41,2% 41,2% 17,6% 0,499

KOZET+RIif 100%

Les régimes thérapeutiques n’interviennent pas dans le temps de

conversion des frottis des expectorations.
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I. EPIDEMIOLOGIE :

1- LA tuberculose dans le monde : [2, 3, 22]
La tuberculose demeure en 2010 un probléme de santé publique majeur a
I’échelle du monde, en tant que premi¢re cause de mortalit¢ d’origine
infectieuse. Le rapport annuel de ’OMS sur la tuberculose montre des disparités

trés importantes selon les régions géographiques (figurel6).

Estimated new TB £
cases (all forms) per 4
100 ooo population i

[
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D

Figure 16 : L’incidence de la tuberculose

dans le monde en 2009 selon I’OMS. [2]
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Tableau 13 : Etat des lieux en 2009 pour la tuberculose selon ’OMS. [2]

Prévalence de la co-

Mortalité Prévalence Incidence infection HIV parmiles
cas de tuberculose

Afrique 430.10 ; : -

Continent Américain 20.10° 350.10° 270.10° 8,5.10°
m;’;ﬁ’r‘eﬁ"e"t I 99.10° 1000.10° 660.10° 1,6.10°
Europe 62.10° 560.10° 420.10° 53.10°
Asie du Sud Est 480.10° 4900.10°  3300.10° 57.10°
Océanie 240.10° 2900.10° 1 900.10° 1,8.10°
,'[':jcﬁgays les plus 1100.10° 11000.10° 7 600.10° 12.10°
Monde 1 300.10° 14 000.10° 9 400.10° 1240

Pacifique
occidental

Asie du Sud-Est

Amériques

Méditerranée
orientale

Europe

Figure 17 : Cas de tuberculose par région en 2009 selon 'OMS. [3]
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Ainsi I’incidence mondiale de la tuberculose est évaluée a 9,4 millions pour
2009(Tableaul3 et Figurel7), soit 137 cas /100 000 habitants. Les hommes en
représentent 64% environ : L’ Asie/Océanie est la région la plus touchée avec
55% des nouveaux cas, vient ensuite I’ Afrique ( 30%). Loin derri¢re viennent le

Moyen Orient (7%), I’Europe (4%) et le continent Américain (3%).

Tous les pays sont touchés, mais la plupart des cas (85 %) se produisent en
Afrique (30 %) et en Asie (55 %), L’Inde et la Chine comptant a elles seules
35 % de I’ensemble des cas. Il y a 22 pays parmi les plus touchés qui comptent

pres de 80 % des cas de tuberculose du monde [3]

En terme de prévalence, 14 millions de personnes sont infectées par la

tuberculose dans le monde, soit 200 cas/100 000 habitants.

L’OMS, évalue en 2008 a 440 000 le nombre de cas de tuberculoses
multirésistantes (MDR-TB) c'est-a-dire résistante a 1’isoniazide et a la
rifampicine. Le risque de MDR-TB est plus fréquent chez les sujets porteurs du
VIH. Seuls 12% des tuberculoses multirésistantes seraient déclarées, par
manque de moyens techniques pour porter ce diagnostic, en particulier en
Afrique, en Asie, au Moyen Orient et en Océanie. Les quatre pays les plus
touchés sont la Chine (100 000 cas), I’'Inde (99 000 cas), la Fédération Russe
(38 000 cas) et I’Afrique du Sud (13 000 cas). En Juillet 2010, cinquante-huit
pays ont rapporté au moins un cas de tuberculose extensivement résistante
(XDR-TB) c'est-a-dire résistante aux deux antituberculeux majeurs (isoniazide
et rifampicine) et en plus a une fluoroquinolone et a au moins un antituberculeux

injectable de seconde ligne (amikacine, kanamycine, capréomycine).

39



Délai de négativation bactériologique de la tuberculose pulmonaire a microscopie positive

Chaque année pres de 2 millions de personnes meurent de cette maladie. En
2009, environ 1,3 million de déces sont survenus chez les sujets VIH-négatifs

des cas de tuberculose. [2]

Chez les personnes vivant avec le VIH, le diagnostic de tuberculose peut
étre plus difficile & poser que chez les sujets VIH-négatifs, et les taux de
mortalité sont plus élevés. A peine 11 a 13% soit 1,1 millions des cas de
tuberculose qui se produisent chaque année touchent des personnes vivant avec
le VIH et prés de 80 % de ces cas se retrouvent en Afrique (ou environ un tiers
des cas de tuberculose touchent des sujets VIH-positifs). L’épidémie d’infection
a VIH a provoqué une forte recrudescence des cas de tuberculose en Afrique au
cours des années 1980 et 1990, le nombre de cas augmentant régulierement et
passant de moins de 200 a plus de 350 cas pour 100 000 habitants (Figure 18).
Ce nombre a atteint un pic en 2004 et depuis lors a commencé a décliner, en
suivant les tendances observées dans I’épidémie d’infection a VIH, mais avec un

décalage d’environ six ans

Dans ce groupe, la mortalité mondiale liée a la tuberculose est de 400 000

cas en 2009.
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Figure 18 : Taux d’incidence estimé de la tuberculose

dans la région africaine de ’OMS de I’année 1990 a 2010. [3]

2- La tuberculose au Maroc :

Au Maroc, la tuberculose demeure un probléme majeur de santé publique.
Durant I’année 2010, 27143 nouveaux cas ont été répertorié€s, ce qui correspond
a un taux d’incidence de 85 nouveaux cas pour 100 000 habitants, elle est plus
fréquente chez I’homme (59 %) que chez la femme (41%).C’est une maladie de
I’adulte jeune : 76% sont des malades agés de 15 a 54 ans. Le taux d’incidence

se stabilise durant cette derniére décennie (figure 19).

Ces donnés sont concordant avec les résultats de notre étude.

41



Délai de négativation bactériologique de la tuberculose pulmonaire a microscopie positive

140
120
100
80
60
40
20
0

O d &N OO & 1N O IN 0 O O d AN M & 1NN O IN 0 O O

A DDA OO OO O OO0 O 90 9 O d

©O ©O 66 OO oS o6 o o o

N N N AN ANANANANAN NN

Figure 19 : Evolution de I’incidence

de la tuberculose toute forme depuis 1990. [8,13]

La tuberculose pulmonaire & microscopie positive représente 45,1% des cas

avec un taux d’incidence de 38 nouveaux cas pour 100 000 habitants. [8]

En 2008, 70% des cas dépistés sont concentrés dans les zones les plus
urbanisées et les plus peuplées, particulicrement autour des grandes villes,
Casablanca en téte. L’examen en détail de I’incidence par région et par localité
nous montre que le gros des effectifs réside dans les zones suburbaines et dans
les zones a urbanité fragile ou fort déficitaires en équipements collectifs et en
conditions de vie adéquates, comme les vieilles médinas, les vieux quartiers, les

bidonvilles et les extensions sauvages et informelles des grandes villes.
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Figure 20 : Tuberculose toute forme dans les régions en 2008. [23]

Le taux de létalité par tuberculose est d’environ 2 % pour I’ensemble du
pays avec des variations relativement importantes allant de 4 % a 1 % selon les
régions. Le taux de mortalité est estimé a 4 décés pour 100.000 habitants par an

en 2008.

La lutte contre la tuberculose est I'une des priorités du Ministére de la
Santé, c'est pourquoi un programme national de lutte contre la tuberculose
entierement financé par le gouvernement marocain a été institué¢ depuis plus de
40 ans. Le Maroc a été également I'un des premiers pays a adopter la stratégie
DOTS (traitement directement observé de courte durée) dans le début des

années 1990 et les résultats étaient trés satisfaisants [24].
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L’amélioration de la prise en charge des cas suspects, s’est vu accordé une
priorité, et 1’approche pratique de la santé respiratoire(APSR) a été aussi

largement développé au Maroc [25].

Notre étude n’a pas montré de corrélation entre le délai de conversion des
frottis des expectorations et 1’4ge ou sexe des patients. Ce qui est conforme a
I’étude de Edward E. Telzak et coll qui ont constat¢ que 1’4ge et le sexe
n’influencent pas le temps de conversion ni des frottis ni des cultures des

expectorations [26]

Par contre I’étude de M. Gu’ler et coll a montré que la vieillesse et le sexe
masculin s’associent a un retard de la conversion des frottis respiratoires car les
hommes étaient plus susceptibles de faire défaut dans la prise régulieres des
médicaments anti tuberculeux comparativement aux femmes[27,28], de méme
dans une étude faite en Inde ,I’age de plus de 45 ans et le sexe masculin

s’associent a un retard de négativation des frottis.[29]

Une autre étude de Sumant Pajankar et coll montre que les patients agés de
moins de 30 ans répondent plus tot que ceux plus agés, tandis que le sexe n’a

aucune relation avec le délai de négativation des BKD. [30]
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I1. PHYSIOPATHOLOGIE |31, 32, 33, 34, 35]

Le bacille de la tuberculose est un bacille non tellurique ayant pour

réservoir essentiel les malades atteints de tuberculose pulmonaire.

Trois populations bacillaires tuberculeuses, sont identifiables au sein des
foyers tuberculeux (Grosset, 1979; Mitchison, 1978): (1) les bacilles
extracellulaires (2) les bacilles intracellulaires (dans les macrophages) (3) les

bacilles extracellulaires des foyers caséeux solides. [31]

La tuberculose est transmise d’un malade a une personne saine par
I’intermédiaire des gouttelettes de sécrétions bronchiques provenant des

poumons du malade.

Au moment ou un malade atteint de tuberculose pulmonaire parle, et
surtout lorsqu’il tousse ou éternue, il disperse autour de lui un aérosol fait de
gouttelettes de sécrétions bronchiques muco-purulentes, chacune d’entre elles

contenant quelques bacilles.[32]

Les micro-organismes inhalés se développent dans les voies respiratoires et
les ganglions lymphatiques et provoquent une réaction immunitaire, puis un état
d’infection latente. Le seul signe de I’infection tuberculeuse latente est la
réaction tuberculinique ou la sensibilisation des lymphocytes (tests interféron

gamma). [33]

La lésion primaire de la tuberculose est représentée histologiquement par
un granulome a cellules épithélioides, centré par de la nécrose caséeuse qui
correspond a la lyse cellulaire. Le granulome se calcifie et entraine le plus
souvent la guérison. Il est habituellement situé au niveau des apex pulmonaires.

Les primo-infections tuberculeuses sont souvent inapparentes cliniquement et
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guérissent spontanément dans 90% des cas. Chez les patients immunodéprimés,
en particulier infectés par le VIH, cette guérison spontanée n’est obtenue que
dans 70% des cas. La primo infection est 1’¢élément initiateur de la tuberculose

infection : portage de BK mais sans signe de maladie évolutive.

Dans les 10% des cas restants (jusqu'a 30% pour les patients infectés par le
VIH), une tuberculose active va se développer, la moiti¢é dans I’année suivante,
I’autre moiti€ durant le reste de la vie. C’est la tuberculose maladie. Le
granulome initial est dépassé et ne parvient plus a limiter la croissance
bactérienne, qui se développe alors soit librement dans les espaces alvéolaires,
soit dans les macrophages infectés. Ces derniers atteignent les ganglions
régionaux. Cette barriere peut elle-méme étre dépassée et la diffusion se fait
alors par voie lymphatique ou hématogene, vers les tissus les mieux
vascularisés : apex pulmonaire, reins, corps vertébraux, épiphyse des os longs,

méninges. [34, 35]

Les différents facteurs qui conditionnent aprés une inhalation de bacille
tuberculeux la survenue d'une infection sont liés a la richesse bacillaire de
l'aérosol infectant, a la durée, a la répétition des expositions, et aux moyens de

défense de l'organisme, dont I'immunité cellulaire. [31]
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ITII. BACTERIOLOGIE :

Le diagnostic bactériologique des infections a mycobactéries comporte 4

¢tapes :

e [’examen direct: il correspond a la recherche de BAAR a I’examen
microscopique des prélévements. Le résultat est disponible en quelques
heures.

e La culture: la mise en culture des préleévements se fait sur milieu enrichi.
Pour un bacille de Koch, il faut compter 4 semaines en moyenne.

e [’identification: elle se fait par la mise en cuvre d’épreuves
biochimiques pour I’identification des cultures.

e [’antibiogramme: il correspond a la mesure de la sensibilité aux
antibiotiques, ce qui nécessite a nouveau une culture. II est indispensable

pour les bacilles tuberculeux ou non tuberculeux possiblement résistants.

Les progres techniques réalisés ces dernieres années, en particulier en
biologie moléculaire, ont permis d’optimiser certaines étapes. Cependant, le

respect des 4 étapes est impératif et aucune ne doit étre négligée. [36]

1. Choix des prélevements bactériologiques et/ou
histologiques : [37]

Comme les émissions de bacilles de la tuberculose sont souvent
discontinues, la réalisation des examens bactériologiques doit s'effectuer sur
3 jours consécutifs avant la mise en route du traitement antituberculeux.
Dans les formes pulmonaires, le choix des prélevements doit privilégier les
produits de l'expectoration spontanée collectée au réveil a jeun. A défaut, on

aura recours a l'expectoration provoquée (aprés aérosol et/ou aprés une séance
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de kinésithérapie). Les prélévements d'aspect salivaire ne peuvent convenir et
doivent étre écartés. Les prélevements doivent étre faits dans de bonnes
conditions d'’hygiene (récipient large, hermétique) afin d'assurer la sécurité du

personnel.

En cas de difficulté d'obtention d'une expectoration, ou si la recherche de
B.A.A.R. revient négative malgré un contexte clinique évocateur, 2 méthodes

sont proposees :

- Le tubage gastrique réalisé le matin au réveil, a jeun, avant le lever du
patient, ce qui nécessite une hospitalisation. Il est plus volontiers effectu¢ en
milieu pédiatrique ;

- La fibroscopie bronchique avec aspiration des sécrétions bronchiques et
éventuellement biopsie d'une Iésion endobronchique suspecte. En 1'absence de
sécrétions, il est procédé a un lavage broncho-alvéolaire avec un faible volume
(20 ml d'eau distillée de préférence. le sérum salé isotonique inhibant la
croissance ultérieure du bacille tuberculeux). Le recours a la fibroscopie
bronchique n'est justifi¢ qu'aprés 3 bacilloscopies négatives. Elle est contre-
indiquée en cas de tuberculose évidente a la radiographie pulmonaire en raison
des risques de contagion pour l'opérateur. La fibroscopie est plus volontiers
réalisée chez l'enfant, car elle permet de repérer une adénopathie fistulisée ou
une volumineuse adénopathie latérotrachéale droite pouvant faire courir un

risque vital.
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2. Principaux méthodes bactériologiques :

Lorsque Robert Koch a publié son article princeps de 1882 sur
I’identification de 1’agent causal de la tuberculose, il a présenté¢ des méthodes a
la fois pour la coloration et pour la culture. Sa méthode de coloration utilisait un
colorant primaire ainsi qu’un agent caustique (pour faciliter la diffusion du
colorant a I’intérieur de la cellule a travers la paroi cellulaire riche en lipides),
un agent décolorant et un contre-colorant. Ceux-ci €taient nécessaires en raison
du caracteére hydrophobe de la paroi cellulaire di a sa constitution lipidique et de

la difficulté de pénétration du colorant [38]

a-Examen microscopique : [39, 40, 41, 42, 43]

Réalisé sur des frottis du produit pathologique coloré par la méthode de
Ziehl-Neelsen, cet examen utilise I’action de la fuchsine phéniquée [40], suivie
d’une décoloration a I’acide et a D’alcool avec recoloration du fond de la
préparation au bleu de méthyléne. Il permet d’observer, aprés examen a

I’immersion, des bacilles rouges sur fond bleu de la coloration.

La méthode de Ziehl est la méthode de référence. Toutefois, de nombreux
laboratoires utilisent la coloration a I’auramine [41], colorant qui se fixe sur le
bacille et lui confire une fluorescence qui persistera aprés action combinée de
I’acide et de I’alcool. La lecture se faisant en fluorescence au faible
grossissement, la lame est explorée plus rapidement et sur une plus grande

surface qu’a I’'immersion. La sensibilité est ainsi augmentée.
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L’une ou I’autre méthode permet de mettre en évidence les bacilles acido-
alcoolo-résistants (BAAR) qui peuvent étre dénombrés, et la réponse exprime le

nombre de BAAR observes par champ microscopique.

Notation des résultats : [42]

IL faut donner une réponse quantitative qui permet d’apprécier le degré de
contagiosit¢ du malade, directement en rapport avec le nombre de bacilles
contenus dans I’expectoration. Ce comptage permet aussi d’apprécier 1’effet du

traitement si la réduction du nombre de BAAR est nette entre deux examens.

Tableau 14 : Méthodes standard de notation de résultats. [42]

Champs
Nombre de BAAR
examingés en Réponse a rendre
observés
immersion
Zéro (0) BAAR 300 champs NEGATIF
1 a3 BAAR 300 champs Douteux — A reprendre
1 a9 BAAR 100 champs Faiblement positif
(indiquer le nombre)
10299 BAAR 100 champs 1+
1410 BAAR par champ 2+
Plus de 10 BAAR par champ 3+
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L’examen microscopique, quand il est positif, représente la méthode la plus
rapide et la moins colteuse d’établir le diagnostic de présomption de la
tuberculose. Malheureusement, il n’est pas possible avec le seul examen
microscopique de différencier M. tuberculosis des autres mycobactéries. En
effet, I’acido-alcoolo-résistance est une caractéristique du genre Mycobacterium.
A ce manque de spécificité, s’associe un manque de sensibilité. Il faut en effet
plus de 10 000 bacilles/ml de produit pathologique [42] pour que I’examen
microscopique soit positif. I1 n’est positif que dans environ 50% des cas de
tuberculose pulmonaire. Toutefois, il permet de détecter rapidement les malades

les plus contagieux et de les isoler.

b-La culture [39, 44, 45, 46]

L’obtention d’une culture est certainement le moyen le plus str d’établir le
diagnostic. C’est un moyen sensible car théoriquement tout bacille viable donne
naissance a une colonie. La culture est 1I’élément de référence auquel sont

comparées les autres méthodes.

La mise en culture quelle que soit la technique utilisée nécessite de recourir
a une opération préalable de décontamination fluidification. Elle a pour objet
d’homogénéiser le produit a analyser et de libérer les microorganismes présents
dans les amas purulents, permettant a la substance décontaminant de détruire la
flore commensale indésirable. Le produit liquéfie est neutralisé, centrifugé et
ensemencé sur des milieux de culture solides spéciaux a base d’ceuf (milieu de

Lowenstein-Jensen) ou enrichis avec de I’albumine bovine (milieu de

Middlebrook).
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Les produits provenant de cavités closes et prélevés aseptiquement peuvent
étre ensemencés directement apres centrifugation. Sur ces milieux, les colonies
vont apparaitre apres 3 a 4 semaines. Les bacilles pourront étre identifies et subir
un antibiogramme, épreuves qui réclameront les mémes délais. Ce n’est donc
pas avant 2 mois au plus tot que les résultats définitifs seront rendus. Ces délais
sont trop longs, les techniques de culture en milieu liquide permettent de les

raccourcir.

La premiére utilise le dispositif MB Check qui est constitue d’un systéme
diphasique compose, d’une part, d’'un flacon de milieu contenant le milieu
liquide 7HIO additionne du mélange antibiotique PANTA (polymyxine,
amphotericine, acide nalidixique, trimethoprime, azlocilline) et d’autre part,
d’un dispositif contenant trois lames de milieux de culture différents (milieu de
Jensen, milieu 7HIl et gélose au sang cuit). L atmosphere du flacon est enrichie
en CO2 ; 0,5 ml a 1 ml de produit a ensemencer est inocule dans les 20 ml de
milieu liquide. Le dispositif contenant les lames est alors fixé au flacon. Apres
48 heures, le flacon est retourné de telle sorte que le liquide de culture humecte
les lames. Les flacons sont examinés deux fois par semaine pour détecter
I’apparition d’une croissance. Les évaluations de la méthode MB Check [44,45]
montrent qu’elle est aussi sensible que le Bactec, mais les délais de pousse sont
plus longs, 19 ou 27 jours selon que le prélévement est positif ou négatif a

I’examen direct [46].
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c-Sondes nucléiques : [37]

Les techniques d'hybridation avec des sondes spécifiques ont démontré leur
intérét pour l'identification des cultures mycobactériennes qui est ainsi réalisée
en quelques heures. Ces méthodes sont aujourd’hui largement utilisées. Les
performances de sensibilité et de spécificit¢ des sondes commercialisées sont
satisfaisantes, au moins pour les bacilles de la tuberculose, Mycobacterium
avium et M. gordonae. L'identification des espéces par séquencage de fragments
polymorphes de séquences conservées (A.R.N. 16S, genes codants pour la
protéine 65 kD...) nécessite un appareillage coliteux et reste réservée a quelques
laboratoires hautement spécialisés en mycobactériologie. Diverses techniques de
biologie moléculaire (hybridation ou séquengage de séquences cibles)
permettent de détecter des résistances par l'identification des mutations dans les

genes codants pour les molécules cibles des antibiotiques.
d-Antibiogramme : [47]

Le test de sensibilit¢ aux médicaments doit étre réalisé sur toutes les
cultures positives pour M. tuberculosis. L'utilisation de systémes de bouillon de
culture des mycobactéries devrait étre utilisée lorsque cela est possible, car cette
méthode permet une détection plus rapide des organismes (1-3 semaines) que les

milieux solides (3-8 semaines).
3. Autres techniques bactériologiques : [37]

De nouvelles techniques sont actuellement disponibles, qui tendent a

diminuer les délais des méthodes classiques. Il s'agit de :
a-GeneXpert

b-HAIN
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4. L’évolution bactériologique des cas de notre série :
Dans notre étude, environ la moiti¢ des patients TPM+ (42%) ont négativé
leur bacilloscopie au 15™ jour, 73% & un mois, et 95% a 2 mois de traitement
antituberculeux directement supervisé, par contre 1,68% des malades sont restés

positifs jusqu’au quatrieme mois.

Au sixieme mois, on a pu récupérer la bacilloscopie de 84% des cas de

notre série et ils ont été tous négatifs.

Dans I’étude de Sumant et coll, le taux de conversion des frottis
pulmonaires chez des nouveaux cas de tuberculose pulmonaire apres un mois de
traitement directement supervisé est de 34,8%, alors qu’il est de 78,5% au

deuxiéme mois. [30]

Un taux de conversion des frottis respiratoires de 95% au deuxiéme mois
est presque identique (91%) a celui trouvé en Inde [48], mais il reste supérieur a
85% noté par Kumaresan et coll au Bangladesh [49], 82,4% obtenu par Gopi et
coll [50] et 75% rapporté par Reider HL. [51]
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IV. IMPACT DES ANTECEDENTS DES PATIENTS SUR LE
DELAI DE NEGATIVATION DES BKD :

1. Les habitudes toxiques :

D’apres nos résultats, et méme s’il nous manque des détails sur la dose et la
durée de la consommation, on peut conclure que les habitudes toxiques retardent
le temps de conversion des frottis des expectorations. Ce retard est

statistiquement non significatif.

Une étude faite en Iran affirme que le tabagisme est significativement
associé¢ a un retard de conversion des frottis des expectorations. Cette ¢tude faite
sur des nouveaux cas de TPM+, trouve que 53% des fumeurs et 10% des non
fumeurs aient eu des BKD positifs au 2°™ mois, et a la fin du 3™ mois 19% des
fumeurs avaient encore des BKD positifs ,cependant il était prévu qu’a la fin du
2°™ mois de traitement associant quatre antituberculeux 85 a 90% des malades
aient des BKD négatifs et a la fin du 3™ mois seulement 3 & 5% des malades
aient encore des BKD positifs [52]. De méme dans I’étude de Guler et coll, le

tabagisme était un facteur associé a la persistance des BKD et des cultures

positives 4 la fin du 2™ de traitement [27].

D’autres ¢tudes montrent que le tabagisme est responsable du passage de
I’infection latente en tuberculose active et d’allongement de la durée de
traitement [53], et qu’il y’a une relation dose-réponse entre le nombre de
cigarettes fumées quotidiennement et le risque de tuberculose pulmonaire active

[54].
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2. Antécédents de maladie tuberculeuse :

Dans notre étude ce facteur n’a aucune relation avec le délai de
négativation des BKD. Par contre Edward E. Telzak et coll ont constaté que les
malades n’ayant pas d’antécédent de maladie tuberculeux nécessitent un temps
plus long pour que leurs frottis soient négatifs [26], cette association peut
s’expliquer en partie par le fait que les patients ayant des antécédents de
tuberculose ont des cellules T préalablement sensibilisés a [’antigéne
mycobactérien [55]. Ces patients ont un plus grand nombre de cellules T
spécifiques qui peuvent s'accumuler plus rapidement dans les régions infectées
et produire des lymphokines qui accélérent l'accumulation et I’activation des

macrophages qui, a leur tour, détruisent plus rapidement les bacilles.

Des ¢études faites sur 1’animal suggérent qu’une primo-infection
tuberculeuse fournit une protection partielle contre une infection ultérieure.
Cette ¢tude montre que la charge bactérienne récupérée a 1’autopsie des porcs
guinés qui ont déja fait une primo infection tuberculeuse est moins importante

que celle récupérée des porcs qui n'ont pas eu une infection antérieure [56].
3. Pathologies associées :

a. Diabéte :

Dans notre étude, le diabeéte influence le temps de conversion des BKD
puisque les diabétiques représentent 6% de la population ayant des BKD
négatifs au 15°™ jour, 8% de celle ayant BKD négatifs au 30°™ jour, et 11% des
malades ayant négativé tardivement leur BKD. Cette relation est statistiquement

non significative.
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De multiples études ont indiqué que les patients diabétiques sous traitement
antituberculeux peuvent éprouver de mauvais résultats [57] [58] [59], et
nécessitent un temps plus longs pour négativer leurs BKD par rapport aux
patients non diabétiques [27], en effet une négativation a 30 jours a été notée
chez uniquement 30 % des diabétiques contre 76 % des non-diabétiques dans
une ¢tude menée en Tunisie [60]. Cependant d’autres €tudes ne trouvent pas de
relation entre le temps de conversion des frottis respiratoires et la co-morbidité

diabete tuberculose pulmonaire [29] [30].

Selon des revues systématiques récentes et un méta analyse, parmi les
¢tudes de cohorte, les personnes diabétiques avait environ trois fois le risque de
développer la maladie que les personnes non diabétiques [61], en outre le
diabete est associé a un risque accru d’échec, de rechute et la mort. Des résultats
d’une association entre la tuberculose et le diabete suggerent que ce dernier
pourrait augmenter le nombre de personnes infectées par un cas source (malade
TPM+) et le nombre de patients nécessitant des régimes de retraitement

antituberculeux [62].
b. Infection VIH :

Au Maroc le taux de séroprévalence VIH chez les patients présentant une
tuberculose pulmonaire & microscopie positive demeure trés faible, il est estimé
a1,7% en 2008. [13]

Dans notre étude on avait un seul malade (0,8%) ayant une sérologie HIV

éme :

positive et qui avait des BKD négatifs au 157 jour.
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La tuberculose est reconnue comme la premiére maladie opportuniste du
sujet immunodéprimé par ce virus. L’Union internationale contre la tuberculose
et les maladies respiratoire affirme que la réponse au traitement anti tuberculeux
des malades vivants avec le VIH est similaire a celui des patients qui ne sont pas
infectés par VIH [63].

Dans une étude faite chez des patients hospitalisés au Togo, a deux
semaines de traitement antituberculeux 85% des malades co-infectés TB/VIH
ont négativé leur bacilloscopie contre 25% des malades séronégatifs au VIH, et
a six semaines I’ensemble des co-infectés avaient des BKD négatifs contre
93,5% des séronégatifs, par ailleurs ils ont remarqué que plus les patients sont
trés immunodéprimés avec un taux faible de CD4(<350 cellules/millimetre
cube) plus ils négativent précocement leur bacilloscopie, et que les malades
avec CD4>350 cellules /millimetre au cube aient présenté des réponses
analogues aux patients séronégatifs au VIH [64]. Edward et coll retrouvent une
durée moyenne de 26 jours chez 59 patients co-infectés TB-VIH contre 43 jours
chez 15 patients non co-infectés avec le VIH [26], quant a Horne et coll, ils ont
observé dans leur étude que les patients tuberculeux séropositifs au VIH ou
diabétiques négativent plus précocement leurs frottis pulmonaires que les
tuberculeux sans co-morbidité [65]. D’autres études affirment que la co-
infections TB- VIH est associée a un temps court de conversion des frottis

respiratoires. [26][16].

Ce phénomene de la négativation rapide du frottis pulmonaire chez les
patients co-infectés TB-VIH n’est pas surprenant car les patients tuberculeux
immunodéprimés au VIH sont connus étre paucibacillaires et leur radiographie
thoracique pauvre en cavernes, ce qui n’est pas le cas chez les sujets
immunocompétents [66]. Cela justifierait la faible contagiosité de la tuberculose

chez les patients co-infectés TB-VIH.
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Cependant des critiques faites dans des €tudes antérieures et apreés avoir
effectu¢ une analyse multivariée ont indiqué que le statut sérologique VIH

n'influence pas le taux de conversion des frottis. [67] [68]
c. Pathologies pulmonaires associées :

Dans notre étude 100% des malades asthmatique et bronchoréique
chronique (BPCO) avaient des BKD négatifs au 15¢me jour, et 100% des
malades ayant DDB et sarcoidose médiastino-pulmonaire avaient BKD négatifs
au 30¢me jour. Ainsi le délai de négativation des frottis respiratoires ne semble

pas étre influencé par ces maladies.
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V. LA RADIOGRAPHIE THORACIQUE ET LE DELAI DE
NEGATIVATION DES BKD :

Dans notre étude la présence de I€sions pulmonaires diffuses notamment
une miliaire est significativement associée a un retard de négativation des
examens directs des expectorations. La présence des excavations et des nodules
pulmonaires retardent le temps de conversion des frottis respiratoires, mais cette

influence est statistiquement non significative.

Ceci est similaire aux différentes ¢études montrant que la cavitation du
poumon, [’atteinte du larynx, I’évolution prolongée des symptomes et un

traitement incorrect, allongent le temps de conversion des expectorations. [69]

En effet, Edward E. Telzak et coll, Dominguez et coll, Singla et coll,, et
Jesus et coll constatent que la présence des Iésions cavitaires chez un patient
atteint de tuberculose pulmonaire retarde le délai de conversion des

expectorations.[26,16,70,71]

En outre M. Gu” ler et coll montrent que les 1ésions pulmonaires diffuses et
les lésions cavitaires sont parmi les principaux facteurs responsables d’un

prolongement du délai de négativation des BKD et de la culture. [27]

Pour I’étude de Sumant et coll 1’association entre 1’excavation et un délai
de négativation des BKD de moins de deux mois n’était pas statistiquement

significative. [30]
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VI. LA RESISTANCE AUX ANTIBACILLAIRES:

La chimiothérapie débuta avec la découverte de la streptomycine en 1943
par Selman Abraham Waksman (1888-1973), (prix Nobel de 1952), diminuant
ainsi les nombreux inconvénients associés aux techniques chirurgicales.
Malheureusement, les résistances apparurent en quelques mois a la

streptomycine.

Dans les armes thérapeutiques chimiques, la découverte de 1’acide
paramino-salicylique (1949) puis celle de I’isoniazide (par Chorine en 1952)
complétérent 1’arsenal thérapeutique et diminuérent les résistances. Puis la
découverte de la rifamycine en 1966 permit de réduire la durée du traitement de
18 mois a 9 mois. D’autres traitements ont vu le jour a cette méme période
apportant une aide considérable en cas de résistance de la tuberculose, il s’agit
de la néomycine (Sensi et coll) en 1949, le pyrazinamide en 1952, la

kanamycine en 1957, et I’ethambutol en 1961 entre autres. [1,72]

Pour étre efficace, le traitement de la tuberculose doit étre actif sur les
bacilles extra- mais aussi intracellulaires. Il comporte toujours une association
de plusieurs antibiotiques afin de prévenir la sélection de mutants résistants [73,
74, 75, 76]. En effet la possibilité de multirésistance doit étre évoquée en cas de
notion de traitement antituberculeux antérieur surtout si celui-ci a été¢ incomplet
(résistance secondaire), en cas de contage suspecté avec un patient porteur d’une
souche multirésistante ou en cas de séjour méme ancien dans une zone de

multirésistance(résistance primaire).[77, 78]
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Une étude nationale sur la résistance primaire aux antibacillaires a été
réalisée en 2004, a montré que la résistance primaire a au moins un antibacillaire
est de 7% chez les nouveaux cas, et de 20,4% chez les cas déja traités et
concerne surtout la streptomycine, alors que ceux qui ont une tuberculose
multirésistante ne représentent que 0,5% des nouveaux cas et 12% des cas déja

traités.

La proportion de multirésistance parmi les nouveaux cas est la plus faible
de tous les pays de la région EMRO. Ceci est en faveur de la bonne utilisation

de la chimiothérapie antituberculeuse dans la collectivité marocaine. [13]

Dans notre série nous avions deux patients tuberculeux chroniques, un
malade était sous le protocole KOZET=+RIif, et I’autre sous KOZET. Le premier
patient avait une bacillocopie négative a un mois de traitement alors que le
deuxiéme est décédé avant le premier mois et avec un BKD du quinziéme jour

positif.

Timothy et coll constatent que 77% des malades ayant une tuberculose
pulmonaire multirésistante convertissent la culture des expectorations en un
temps médian de 60 jours et 23% n’ont pas converti leur culture. La résistance a
la kanamycine et le pyrazinamide et I'utilisation de prothionamide semblent étre
les facteurs les plus importants qui prolongent le temps de conversion de la
culture, et les résultats du traitement étaient statistiquement significativement
pires pour les patients qui n'ont pas converti leur culture des expectorations dans

les 2 mois de traitement de deuxieme ligne [79].
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VII. LA PREVENTION :

La prévention de la tuberculose passe par

e La reconnaissance des cas de tuberculose contagieuses et I’enquéte

autour de ces cas, et par leur traitement correct.
e La vaccination par le BCG.

e Le respect de dispositions légales (déclaration obligatoire de la

maladie).

e La surveillance de la tuberculose dans 1’hopital.

1-Le dépistage : [80]

> Le dépistage de la tuberculose maladie : bas¢ sur la radiographie
thoracique, permet une prise en charge précoce et une diminution du délai de
recours aux soins pour les tuberculoses pulmonaires (qui sont contagieuses). Il
permet ainsi une meilleure prise en charge des patients et participe a
I’interruption de la chaine de transmission de la maladie.

> Le dépistage des infections tuberculeuses latentes (ITL): a un
intérét s’i1l existe un bénéfice démontré a traiter les infections ainsi
diagnostiquées. C’est le cas des ITL récemment acquises ainsi que des ITL des
enfants de moins de 15 ans et des sujets immunodéprimés. Les ITL récemment
acquises sont presque exclusivement diagnostiquées dans le cadre des enquétes
autour des cas de tuberculose (qui visent a rechercher et traiter les cas
secondaires de tuberculose maladie et d’infections tuberculeuses latentes chez
les personnes en contact récent avec un cas) et du suivi des professionnels de
sant¢ exposés a la tuberculose. Les ITL des patients immunodéprimés sont
recherchées dans le cadre du suivi médical spécialis€ de ces patients. Ce

dépistage est bas¢ sur I'IDR ou plus récemment sur la détection d’interféron-y.
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2- La vaccination par le bacille de Calmette-Guérin (BCG) : [13]

La vaccination par le BCG est une composante du Programme National
d’Immunisation (PNI). Elle est effectuée a la naissance. Elle doit étre poursuivie
partout dans le pays par le PNI et, particulicrement, durant les journées
nationales de vaccination (JNV). Le vaccin utilisé est celui de I’Institut Pasteur :
c’est un vaccin lyophilisé. 11 est injecté par voie intradermique au niveau du tiers
supérieur de I’avant bras gauche, a la dose de 0.1 ml chez les enfants agés de
plus d’un an et a moiti¢ dose (0.05ml) chez les enfants 4gés de moins d’une
année. La vaccination BCG assure une bonne protection des jeunes enfants

contre les formes graves telles que les miliaires et les méningites tuberculeuses.
3- La chimioprophylaxie : [13, 81]
Le plus souvent, la chimioprophylaxie est en réalit¢ un traitement de la

primo-infection, visant a stériliser les I€sions et empécher le développement

dans 90% des cas d’une tuberculose active.

Elle consiste en I’administration quotidienne d’isoniazide pendant 6 mois, a

la dose de 5 mg/kg/jour
Les groupes ciblés par cette chimioprophylaxie sont :

e Les enfants sains, 4gés de moins de 5 ans, non vaccinés par le BCG
mais tuberculino-positifs (IDR supérieure a 6 mm) ou vaccinés par le
BCG et dont ’IDR est supérieure ou €gale a 15 mm.

e Les nouveau-nés et les enfants de moins d’un an non vaccinés par le
BCG, initialement tuberculino-négatifs et devenus récemment

tuberculino-positifs (virages).
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e [l est & noter qu'un nouveau-né vivant au contact d’une source de
contamination connue (sa mere en général) peut étre récemment infecté
et se trouver en phase anté-allergique au moment ou le test
tuberculinique est réalisé. C’est pourquoi un tel enfant, non encore
vacciné par le BCG, doit recevoir une chimioprophylaxie pendant trois
mois, puis au terme de cette période subir un nouveau test
tuberculinique. Si ce dernier est positif, la chimiothérapie préventive
doit étre poursuivie jusqu’a la fin du sixieme mois. Si le second test
tuberculinique est encore négatif, I’enfant doit étre vacciné par le BCG
et on arréte la chimioprophylaxie.

e Personnes infectées par le VIH : Les études cliniques controlées ont
montré que le traitement préventif a I’isoniazide réduit le risque
d’évolution vers la tuberculose maladie chez les personnes co-infectées
par le VIH et Mpycobacterium tuberculosis. L’intradermoréaction
positive a la tuberculine met en évidence [Dinfection par
Mycobacterium tuberculosis. Chez les sujets séropositifs, la réduction
du risque de tuberculose présente sans doute I’avantage supplémentaire

de ralentir 1’évolution de I’infection par le VIH.

4-Prévention de la transmission nosocomiale de la maladie : [82, 83, 84,

85, 86, 87]

L’objectif général devrait étre de prévenir la transmission de la TB aux
employés et aux patients. En pratique, cela veut dire qu’il faut veiller a ce que
les indicateurs de transmission mesurés dans cette population ne soient pas

différents de ceux mesurés a 1’échelle communautaire.
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a-Evaluation du risque :

Cette évaluation devrait comporter un examen rétrospectif de tous les cas
de TB hospitalisés dans 1’établissement, leur diagnostic et leurs résultats
cliniques au cours des 5 années précédentes. Il convient également d’inclure un

examen de tous les résultats des tests tuberculiniques, si possible.

b-Formation des travailleurs de la santé :

Les travailleurs de la sante devraient suivre une formation sur la TB au
moment de leur embauche et périodiquement par la suite. Ils devraient
notamment €tre mis au courant des facteurs de risque épidémiologiques et
médicaux, des signes et symptomes, des mécanismes de transmission de la
maladie, de méme que de I’importance des mesures administratives, techniques

et personnelles pour prévenir la transmission.

c-Isolement respiratoire des cas confirmes de TB :

Ces patients devraient demeurer dans une chambre d’isolement respiratoire
adéquatement ventilée. Les visiteurs et le personnel qui entrent dans la chambre
devraient porter des masques de protection respiratoire appropriés ; cependant
l'efficacité de ces masques respiratoires, dépend d'une bonne étanchéité faciale
[83], leurs frais limitent 1'usage répandu dans les pays a ressources limitées, et
I'adhésion aux lignes directrices pour leur utilisation est souvent médiocre,
méme en zones a haut risque [84, 85]. Il ne faudrait pas autoriser les visites pour
les enfants en raison de leur plus grande réceptivité a I’infection. Les patients
atteints de TB devraient porter un masque chirurgical ou un respirateur N95
lorsqu’ils quittent leur chambre. Si les patients doivent se rendre dans un autre
service de I’hopital, ce dernier devrait en étre informé. En général, il faudrait

réduire au minimum les déplacements a I’extérieur de la chambre.
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d-Arrét de l’isolement respiratoire des cas confirmes de TB :

Les critéres pour I’arrét des précautions d’isolement ne devraient jamais
étre fondés sur une période fixe de traitement mais plutét sur des données
relatives a I’amélioration clinique et bactériologique et au caractére adéquat des
régimes thérapeutiques. En résumé, les précautions d’isolement devraient étre
maintenues jusqu’a ce qu’il soit fort probable que les patients ne sont plus

contagieux.

» Cas de tuberculose respiratoire a frottis négatif et a culture
positive : L’isolement respiratoire peut cesser aprés 2 semaines de
polychimiothérapie appropriée, tant qu’il y a des signes cliniques
d’amélioration. [86]

» Cas de TB a frottis positif : L’isolement respiratoire devrait &tre
maintenu jusqu’a I’obtention de résultats négatifs a trois frottis d’expectorations
consécutifs. [87]

> Les patients atteints d’une TB-MR et d’une TB-UR active : doivent
demeurer en isolement respiratoire pendant toute la durée de leur séjour a
I’hopital ou jusqu’a ce que trois cultures consécutives d’expectorations se

révelent négatives apres 6 semaines d’incubation.

e- La bonne aération du lieu de travail : [88, 89, 90]

Les recommandations récentes visant a réduire le risque de transmission
nosocomiale de la TB prévoyaient des augmentations considérables de la
ventilation qu’elle soit mécanique ou naturelle. Ces deux systémes sont deux
principes différents pour la fourniture et la distribution de 1'air dans un batiment.

La ventilation mécanique peut soutenir tous les principes de distribution d'air,
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tandis que la ventilation naturelle génére souvent une distribution d'air qui peut
soit étre décrite comme des flux de mélange ou en tant que flux de déplacement.
Le flux de mélange se produit si la différence de température entre l'intérieur et
l'extérieur est faible et le débit est important. Une grande différence de

température et un petit débit générent des flux de déplacement. [88]

Dans de nombreuses parties du monde, les hdpitaux ne disposent pas
d'équipement, méme pour la climatisation simple, sans parler de I'équipement
spécial nécessaire pour forcer des changements d'air élevé dans les chambres
d'isolement et les pupilles. Au contraire, ils s'appuient sur les fenétres et les
portes ouvertes dans le but de réduire la transmission de la tuberculose, c'est-a-

dire la ventilation naturelle.

L’¢tude de A. Roderick Escombe et coll suggere que des méthodes
naturelles encourageant la circulation de l'air (par exemple, ouvrir des portes et
des fenétres) fonctionnent bien et, en théorie, pourraient réduire le risque de la
transmission d’une tuberculose active d'une personne a l'autre. Certains aspects
de la structure des pavillons dans les hopitaux anciens (tels que les grandes
fenétres et hauts plafonds) sont également susceptibles de parvenir & une
meilleure circulation de l'air et a réduire le risque d'infection. Dans les pays
pauvres, ou les systemes de la ventilation mécanique pourraient étre trop
coliteux a installer et a entretenir correctement, les chambres ; qui sont congus
pour obtenir naturellement une bonne circulation d'air; pourraient étre le
meilleur choix. Un autre avantage de la ventilation naturelle est qu'elle n'est pas
limitée par les colts dans les zones a haut risque seulement, et peut donc étre

utilisé dans de nombreuses parties différentes de I'hopital, y compris les services
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d'urgence, services de consultation externe, et les salles d'attente ou beaucoup de

patients infectieux peuvent étre trouvés. [89]

Par ailleurs et pour la premiere fois dans des recommandations publiées par
I’OMS en 2010, la ventilation naturelle est envisagée comme ’une des mesures
environnementales efficaces pour réduire le risque de propagation d’infections

en milieu de soins [90].
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Conclusion

La tuberculose pulmonaire & microscopie positive est la forme contagieuse
et la plus répandue dans notre pays, cette forme est diagnostiqué et suivie

essentiellement par I’examen direct des expectorations.

L’isolement des malades ayant une tuberculose pulmonaire active est
recommandé¢ pendant la phase de contagiosité maximale, laquelle persiste d’une
a trois semaines aprés la mise au traitement. La levée de ’isolement est décidée
au vu de I’amélioration clinique (diminution de la toux, retour a I’apyrexie)
et/ou de la négativation de I’examen microscopique direct de I’expectoration.

[91]
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Cependant les données concernant le moment ou l'isolement respiratoire
peut étre interrompu en toute sécurité pour les patients hospitalisés sous un
traitement pour la tuberculose active sont rares, I’étude du délai de la
négativation bactériologique de la tuberculose pulmonaire a microscopie
positive nous a donc permis de conclure que la perte de contagiosité de la
tuberculose pulmonaire au cours du traitement se produit rapidement chez la
majorit¢ des patients(43% au 15¢éme jour et 73% a un mois), et que les
principaux facteurs influengant ce délai de négativation en allongeant le temps
de conversion des frottis des expectorations sont les 1ésions pulmonaires diffuses
en particulier la miliaire, les 1ésions cavitaires, les habitudes toxiques, et le

diabéte.
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La durée de contagiosit¢ des malades tuberculeux bacilliferes sous traitement
antituberculeux est influencée par des multiples facteurs, et les données nécessaires pour la
prédire sont limitées.

Ainsi, nous avons réalis€ un suivi bactériologique des malades TPM+ hospitalisés au
sein du service de pneumo-phtisiologie de I’hdpital Moulay Youssef de Rabat du 1 janvier
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2010 au 30 juin 2010. Cette étude prospective a consisté a la réalisation de deux examens
directs bactériologiques tous les quinze jours jusqu’a la négativation.

Les criteres évalués sont : I’dge, le sexe, les habitudes toxiques, les antécédents de
tuberculose, la notion de contage tuberculeux récent, les signes cliniques, les pathologies
associées notamment le diabéte, la co-infection TB-VIH et les pathologies pulmonaires
associées, la radiographie thoracique et les régimes thérapeutiques prescrits.

Durant cette période nous avons colligé 119 malades TPM+. L’age moyen des malades
¢tait de 39 ans +/- 16 avec une sex-ratio de 1, 8, les fumeurs représentent 47% et 24% des
patients étaient déja traités pour une tuberculose.

Environ la moiti¢ des cas étudiés (42%) ont négativé leur bacilloscopie au 15¢éme jour,
73% a un mois, et 95% a 2 mois de traitement antituberculeux directement supervis¢. Parmi
les critéres étudiés seuls les 1ésions radiologiques diffuses, notamment une miliaire, retardent
de facon statistiquement significative le délai de négativation des BKD, tandis qu’il y avait
une tendance a I'influence des lésions cavitaires, des habitudes toxiques, et du diabéte mais
qui n’étaient pas statistiquement significative. Les autres criteres n’avaient aucun effet sur le
délai de négativation des BKD.

D’autres études avec un plus grand échantillon sont nécessaires pour confirmer ou
infirmer nos résultats
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Abstract

Title: Time of bacteriological negativity of positive smear pulmonary tuberculosis

Author: chaimaa MAMMAD

Keywords: Positive smear pulmonary tuberculosis - Direct examination of Koch bacillus
- Conversion rate

The duration of infectiousness of TB bacillus patients under treatment is influenced by
several factors, and the data needed to predict it are limited.

Thereby, we carried out a bacteriological follow-up of patients with positive smear
pulmonary tuberculosis ( TPM+) hospitalized within the pneumo-phtisiology department in
Moulay Youssef in Rabat from Januarylst, 2010 until June 30th, 2010. This prospective study
was to carry out two direct bacteriological examinations every two weeks until the negativity.

The criteria evaluated are: age, sex, toxic habits, history of tuberculosis, the notion of
recent contagion tuberculosis, the clinical signs, pathologies including notably diabetes, TB-
HIV co-infection and associated lung diseases, radiography chest and prescribed therapeutic
regimens.

During this period we collected 119 TPM+ patients. The average age of patients was 39
+ / - 16 with a sex ratio of 1, 8, smokers represent 47% and 24% of patients were already
treated for tuberculosis.

About half the cases studied (42%) were smear-negative in their 15th day, 73% at one
month and 95% at 2 months of TB treatment directly supervised. Among the criteria
considered, only radiographic diffused, military in particular, delay in a statistical manner the
time of negativity BKD, while there was a tendency to influence the cavitary lesions, toxic
habits, and diabetes. However, that was not statistically significant. The other criteria had no
effect on the time of BKD negativity.

Further studies with a larger sample is needed to confirm or contradict our results
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Au moment d'étre admis a devenir membre de la profession médicale, je

/

m'engage solennellement a consacrer ma vie au service de [humanité.

Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur

sont dus.

Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de mes

malades sera mon premier but.
Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.

Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir [honneur et les

nobles traditions de la profession médicale.
Les médecins seront mes fréres.

Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune
considération politique et sociale ne s'interposera entre mon devoir et

mon patient.
Je maintiendrai le respect de la vie humaine dés la conception.

Méme sous la menace, je n'userai pas de mes connaissances médicales

d'une fagon contraire aux lois de [humanité.

Je m'y engage librement et sur mon honneur.
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