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MOTS CLES Résumé

OBJECTIFS : L'objectif de notre travail est de ressortir les particularités des
Covid-19, patients diabétiques hospitalisés pour Covid-19 dans la wilaya de Tlemcen
Diabéte, PATIENTS ET METHODES : Etude prospective observationnelle incluant les
Insulinothrapy, patients diabetiques adultes admis pour Covid-19 au CHU de Tlemcen du
Sévérité ler avril 2020 au 31 mars 2021. Les principales données cliniques incluant

symptomes, comorbidités et parametres de sévérité ont été recueillies sur
une fiche clinique. Le diagnostic du Covid-19 a été suspecté sur la clinique
et confirmé par scanner thoracique sur les lésions radiologiques typiques
ou par test RT-PCR. Le diagnostic du diabete a été établi sur la déclaration
du patient et le traitement en cours et la glycémie veineuse. Nous avons
contacté les patients par téléphone et demander I'envoi par internet des
documents médicaux pour avoir un bilan du diabete précis avant le Covid.
Les critéeres de sévérité sont établis sur la saturation en oxygene et
I'étendue de I'atteinte pulmonaire radiologique.

RESULTATS : Nous avons colligé 207 diabétiques dont 135 hommes. L’age
moyen est 64 ans. Le type 2 est retrouvé chez 96%. La moyenne de la durée
du diabete est de 10 ans. Le diabéte a été découvert chez 42 patients (20%).
Les traitements antidiabétiques incluant metformine (68%), sulfamides
(36%) et insuline (42%). Les comorbidités associées: obésité (43%),
hypertension (50%), dyslipidémie (22%), rétinopathie (22%),
coronaropathie (16%) et accident vasculaire cérébral (4%). A I'admission
un déséquilibre glycémique (> 2g/1) dans 60 %, nécessitant d’emblée une
insulinothérapie ou augmentation des doses. 52 % ont une désaturation
sévére. Une atteinte pulmonaire radiologique étendue dans 51%. Nous
avons relevé 19 déces durant I'hospitalisation (10%).
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CONCLUSION : Les patients diabétiques infectés par la Covid-19, sont surtout
des hommes agés ayant un diabete ancien, non équilibré et des
comorbidités. Les besoins en insuline sont augmentés. Ils présentent des
formes sévéres avec une mortalité hospitaliére plus élevée.

Essai enregistré : ClinicalTrials.gov / Identifiant : NCT04412746

© 2021 Revue Algérienne d’allergologie et d'immunologie clinique. Tous droits
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Abstract

OBJECTIVES : The objective of our work is to highlight the particularities of
diabetic patients hospitalized for Covid-19 in Tlemcen.

PATIENTS AND METHODS:Prospective observational study including adult
patients admitted for Covid-19 at academic Hospital of Tlemcen from April
1 2020 to March 31, 2021. The main clinical data including symptoms,
comorbidities and severity parameters were collected on a clinical file. The
diagnosis of Covid-19 was suspected on the clinical presentation and
confirmed by chest scanner on typical radiological lesions or by RT-PCR
test. The diagnosis of diabetes was established on the statement of the
patient and the current treatment and venous blood sugar. We contacted
patients by phone and requested that medical documents be sent via the
Internet to have an accurate diabetes assessment before the Covid. The
severity criteria are established on the oxygen saturation and the extent of
radiological pulmonary involvement.

RESULTS: The analysis included 207 diabetics, of whom 135 men. The
average age is 64. Type 2 is found in 96%. The average duration of diabetes
is 10 years. Diabetes was discovered in 42 patients (20%). Antidiabetic
treatments including metformin (68%), sulfonamides (36%) and insulin
(42%). Associated comorbidities: obesity (43%), hypertension (50%),
dyslipidemia (22%), retinopathy (22%), coronary artery disease (16%) and
stroke (4%). On admission, a glycemic imbalance (> 2g / 1) in 60%,
requiring immediately insulin therapy or increased doses. 52% have severe
desaturation. Extensive radiological pulmonary involvement in 51%. We
noted 19 deaths during hospitalization (10%).

CoNCLUSION: Diabetic patients infected with Covid-19 are elderly men with
old diabetes and co-morbidities. Insulin requirements are increased. They
present severe forms with higher hospital mortality.

Trial registration: ClinicalTrials.gov/ Identifier: NCT04412746

© 2021 Revue Algérienne d’allergologie et d’immunologie clinique. All rights
reserved.

* Auteur correspondant : alilounici@univ-tlemcen.dz (A. Lounici)

Introduction

I a démontré que certaines comorbidités sont
fréquemment associées au Covid-19 et constituent

En décembre 2019, la ville de Wuhan, capitale de
la province du Hubei en Chine, est devenue le
centre d'une épidémie de pneumonie de cause
inconnue. Le 7 janvier 2020, des scientifiques
chinois avaient isolé un nouveau coronavirus,
nommé « SARS-CoV-2 » ; auparavant connu sous le
nom de « 2019-nCoV », qui a ensuite été désigné «
COVID-19 » par I'OMS en février 2020. Cette
pandémie exponentielle, qui a touché I’Algérie en
mars 2020 est responsable de pneumopathies
sévéres, de formes graves nécessitant une
assistance respiratoire et de mortalité (1).

des facteurs de risque de sévérité de la maladie.
Ces maladies concomitantes comprennent les
maladies cardiovasculaires, les maladies
respiratoires, I'hypertension, 1'obésité et le
diabéte (2).

Plusieurs revues systématiques et méta-analyses
sur le diabéete et le pronostic COVID-19 ont
observé un risque de mortalité environ deux a
trois fois plus élevé di au COVID-19 pour les
personnes diabétiques par rapport aux personnes
non diabétiques (3).

Ces constations et beaucoup d’articles récemment
publiés dans le monde entier, démontrent bien
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que le diabete est désormais bien reconnue
comme une comorbidité majeure fréquemment

Données Effectif (%) ou
Variables disponibles Valeur avec
écart type
Hommes 207 135 (65) /
Age (années) 204 64 +12,7
Diabete 208 42 (20)
Durée 154 10+8
IMC (kg/m?) 126 28 +4
>25 99 (79%)
>30 54 (43%)
HTA 193 97 (50)
Dyslipidémie 192 50 (26)
Rétinopathie 137 30(22)
Coronaropath 122 19 (16)
AVC 113 5 (4)

Tableau 1a : Caractéristiques cliniques

associée et aussi comme un facteur de risque de
mauvais pronostic de l'infection par le COVID-19
(4).

Pour ces raisons, on a initié un travail prospectif
observationnel qui a pour objectifs de ressortir les
particularités cliniques des patients diabétiques
hospitalisés pour Covid-19 dans la wilaya de
Tlemcen

et secondairement d’identifier les parameétres
propres au diabétique qui sont associés a la
mortalité.

Nous présenterons dans cet article que les
résultats du premier objectif.

Matériel et méthodes (ou Patients et
méthodes)

C'est une étude prospective observationnelle
incluant les patients diabétiques adultes admis
pour Covid-19 au CHU de Tlemcen du ler avril
2020 au 31 Mars 2021. Les principales données
cliniques incluant symptomes, comorbidités et
parameétres de sévérité sont recueillies sur une
fiche clinique. L’'adresse exacte de résidence est
systématiquement notée avec le numéro de
téléphone du patient. Le diagnostic du Covid-19
est suspecté sur la clinique selon les criteres de
I'OMS 2020 (Fievre + toux ou dyspnée), et
confirmé par un scanner thoracique sur les 1ésions
radiologiques typiques ou par un test RT-PCR sur
un prélevement nasal. Un bilan biologique est
systématique incluant une glycémie, créatinine
plasmatique, transaminases, LDH, une numération
sanguine, hémostase, et CRP. Les criteres de
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sévérité sont établis sur la saturation en oxygéne
«Sp02 », et I'étendue de l'atteinte pulmonaire
radiologique. Le traitement est adapté en fonction
de la sévérité de la maladie, incluant
oxygénothérapie, antibiotiques, anticoagulant et
corticoides.

Le diagnostic du diabete est établi sur Ila
déclaration du patient et le traitement en cours et
la glycémie veineuse. Les autres comorbidités
éventuellement associées sont recherchées
systématiquement. Le bilan du diabéte se fait sur
la base des documents médicaux. Nous avons
utilisé le contact par téléphone et I'envoi des
documents par messagerie électronique. Les
parametres analysés liés au diabéte incluant
I'ancienneté, les traitements en cours, I'équilibre
glycémique, niveau de gravite et fréquence des
hypoglycémies, les facteurs de risque cardio-
vasculaire associés, et les atteintes macro
vasculaire et micro vasculaire. La saisie des
données a été réalisé avec Excel et I'analyse avec
le logiciel Epi-info 7.

Résultats

Entre le 1er Avril 2020 et le 31 mars 2020. Nous
avons analysé les dossiers des patients
diabétiques qui ont été hospitalisés pour Covid-19
au niveau de la structure dédiée du CHU Tlemcen.
Nous avons retenu 207 patients (135 hommes et
72 femmes) ayant un minimum de données
importantes qui sont déterminantes pour
I'analyse. Nous avons relevé 19 déces durant
I'hospitalisation (10%).

Caractéristiques générales :

Les caractéristiques générales des patients par
rapport a I'état du diabeéte figurent dans le tableau
la. L’age moyen est 64 ans. Le type 2 est retrouvé
chez 200 patients (96%). La durée moyenne de
I'évolution du diabete est de 10 ans. Le diabéte
était «découvert» chez 42 patients (20%).
Concernant les facteurs de risque vasculaire
associés, on retrouve une obésité dans 43%, une
hypertension dans 50% et une dyslipidémie dans
26%. La rétinopathie est retrouvée dans 22%. Les
complications macro vasculaires sont retrouvées
globalement  dans 18% incluant  une
coronaropathie dans 16%, un accident vasculaire
cérébral dans 4%.

Traitements avant admission

Les traitements du diabéte et des comorbidités
figurent dans le tableau 1b. Les traitements
antidiabétiques comprennent la Metformine dans
68%, les sulfamides dans 36%, et l'insuline dans
42%. Les traitements de I’hypertension
comprennent les bloqueurs du systéme rénine
angiotensine (BSRA) dans 32%, incluant les
inhibiteurs de 'enzyme de conversion (IEC) dans
11%, et les antagonistes des récepteurs de
I'angiotensine (ARA) dans 17%. Les autres classes



incluant les diurétiques thiazidiques dans 10%, les
bétabloquants dans 11% et les inhibiteurs
calciques dans 11%. L’aspirine dans 13%. Les
statines dans 12% et les fibrates dans 5%. Les
herbes médicinales sont consommées dans 19%.

Tableau 1b : Traitements des patients
diabétiques.

Variables Données Effectif (%)

disponibles

Metformine 169 115 (68)
Sulfamides 161 58 (36)
Insuline 161 67 (42)
Diurétiques 155 16 (10)
Bétabloquants 155 17 (11)
BSRA 141 45 (32)

ARA 156 27 (17)

IEC 156 17 (11)
Inhibiteurs 151 16 (11)
Aspirine 154 20 (13)
Statines 153 19 (12)
Fibrates 153 8 (5)
Herbes 144 27 (19)

Eléments cliniques et paracliniques du
Covid-19

Les caractéristiques cliniques a 'admission liée a
la Covid-19 figurent dans le tableau 2a.

Le délai entre l'apparition des symptomes du
Covid-19 et I'hospitalisation est de 7 jours en
moyenne.

Les symptdémes les plus fréquents sot la fatigue, la
fievre la toux et la dyspnée (voir le détail au
tableau 2a). La saturation était inférieure a 90%
dans 52% et inférieure a 94% dans 76% des
patients évaluables. Sur le plan radiologique, le
scanner thoracique sans injection est anormal
chez tous les patients qui ont bénéficié d'un
scanner. Les images en verre dépoli sont les plus
fréquentes par rapport aux condensations
pulmonaires et les opacités linéaires. Le volume
de l'extension radiologique est supérieur a 50%
chez 51% des patients. La RT-PCR a été positive
chez 69% des patients qui ont eu un prélévement
(n=153).
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Tableau 2a : Caractéristiques cliniques
liées au Covid-19 a I'admission.

) Données | Effectif (%) ou
Variables disponibles | Valeur & ET
Délai 134 7+5
Symptémes-
Symptémes 197
Fievre 133 (67)
Toux 118 (60)
Dyspnée 117 (59)
Fatigue 159 (81)
Céphalées 80 (41)
Agueusie 52 (27)
Anosmie 54 (28)
Pharyngite 19 (10)
Troubles 52 (27)
Rhinite 13 (7)
SpO2 en % 130 86+ 10
Sp02 en % < 99 (76%)
Sp02 en % < 68 (52%)
Volume 90 45+ 18
Atteinte
<25% 7(8%)
25-50 37 (41%)
50-75 36 (40%)
>75% 10 (11%)

Les parameétres biochimiques a I'admission sont
détaillés dans le tableau 2b. La glycémie moyenne
a l'admission est 2,23g/l. 59 % des patients ont
une glycémie supérieure a 2g/l, nécessitant une
insulinothérapie ou une augmentation des doses.
La moyenne de I'hémoglobine glyquée est de
8,2%. 80% ont un Alc supérieure a 7%. Une
insuffisance rénale avec un débit de filtration
glomérulaire inferieure a 60 ml par minute est
retrouvée chez 29% des patients. Nous n’avons
pas noté de perturbation majeure du bilan
hépatique.




Tableau 2b : Caractéristiques biologiques

liées au Covid-19 a I’'admission.

Variables | Données Valeur avec
disponibles écart type

Glycémie 135 2,31
>2g/I 80 (59%)
> 3g/l 35 (26%)
HbAlc (%) 64 8,2+2,2
< 7% 14 (22%)
< 8% 36 (56%)
DFG (CKD- 132 75,6 £ 29
<60 ml/mn 38 (29%)
ALAT (UI/1) 121 45,6 + 44
ASAT(UI/) 121 45,7+ 44

Discussion

Notre travail a analysé les diabétiques
hospitalisés pour une infection par le COVID-19
sur une période longue d’'une année. Il a mis en
évidence l'augmentation de la mortalité de chez
les diabétiques.

Nous avons déja montré dans un travail antérieur,
que la létalité du diabete liée a l'infection du
Covid-19 était de 9,2% (5). Nous avons pris
comme base de comparaison la Chine, ou le taux
de létalité global (TLG) était de 2,3% chez
I'ensemble des patients hospitalisés par le COVID-
19. Par contre, ce taux de TLG était plus élevé chez
les diabétiques (7,3%) (6).

Dans notre cohorte actuelle, les patients
diabétiques hospitalisés pour infection du Covid-
19, sont surtout des patients agés, de sexe
masculin, ayant un diabete ancien, non équilibré
et des comorbidités. IIs ont souvent une glycémie
élevée a l'admission et des besoins en insuline
augmentés. Ils présentent des formes plutdt
séveres avec une mortalité hospitaliere plus
élevée.

Une méta-analyse trés récente incluant 17 687
patients portant sur les associations entre les
phénotypes des diabétiques et la gravité du
COVID-19. Le sexe masculin, 1'dge avancé et les
comorbidités préexistantes (Maladie cardio-
vasculaire, Insuffisance rénale chronique et
maladie pulmonaire obstructive chronique),
glycémie élevée a 1'admission ainsi que
I'utilisation préalable de l'insuline, alors que

51

I'utilisation de la metformine avait un effet
favorable sur le pronostic (7).

Par ailleurs, les facteurs de risque identifiés chez
le diabétique sont similaires que ceux retrouvés
dans la population générale a quelques exceptions
prés. On retrouve les paramétres cliniques a
savoir l'dge avancé, sexe masculin, obésité,
hypertension, maladies pulmonaires chroniques,
MCV, cancer évolutif (8), et les parametres
biologiques comme la lymphopénie, élévation de
la CRP, est des transaminases hépatiques (9).

Facteurs spécifiques du diabeéte

L'utilisation préalable de l'insuline a un effet
défavorable, alors que l'utilisation de Ia
metformine avait un effet favorable sur le
pronostic (10). Nous pensons que ce n'est pas le
traitement, en soi, qui est associé au pronostic du
COVID-19, mais plutét qu'il représente un
indicateur de la gravité du diabete.

I faut noter que certains facteurs comme
I'ancienneté du diabete, 1'utilisation de l'insuline
et les complications vasculaires sont des
indicateurs potentiels d'une évolution plus
progressive du diabete.

L’'impact de la valeur de 'Hb Alc a 'admission sur
le pronostic est discordant selon les études (10).
Cette discordance peut étre expliquée par le fait
que la plupart des études se basent uniquement
sur une seule valeur de I'Hb Alc et en général celle
de l'admission. Cette derniere ne reflete que le
degré de contrdle glycémique des 3 derniers mois.
C’est la durée et l'effet de 'exposition au glucose
(glucotoxicité) qui est importante. Cest la
glycation des protéines et des lipides qui donne la
formation de produits finaux de glycation avancée
« Advanced Glycation End products (AGESs) ».
L’accumulation des AGE conduit a des lésions
tissulaires et en particulier vasculaire dans le
diabéte. Ils sont impliqués dans la genese des
complications par l'activation de la signalisation
intracellulaire et la production de cytokines pro
coagulantes et pro inflammatoires (11).

Une glycémie plus élevée a l'admission était
associée a un risque accru de déces et de gravité
liés au COVID-19. Les associations les plus fortes
ont été observées pour des taux de glycémie > 2
g/1 (11 mmol / 1) a I'admission et au décés. Avec
chaque augmentation de 1 mmol /I de la glycémie
a l'admission, le risque relatif de déces lié au
COVID-19 et la gravité du COVID-19 augmentaient
de 10% (10).

L’explication du mauvais pronostic chez les
personnes atteintes de diabete est probablement
multifactorielle, reflétant ainsi la nature
syndromique du diabete. L'age, le sexe, l'origine
ethnique, les  comorbidités telles que
I'hypertension, I'obésité, les maladies
cardiovasculaires, 1'état pro-inflammatoire et un
état pro-coagulant contribuent tous probablement



a l'augmentation du risque de mortalité. En plus,
I'infection provoquant un syndrome respiratoire
aigu sévere elle-méme pourrait représenter un
facteur d'aggravation pour les personnes atteintes
de diabéte, car elle peut précipiter des
complications métaboliques aigués par des effets
négatifs directs sur la fonction des cellules B. Ces
effets sur la fonction des cellules  pourraient
également entrainer une acidocétose diabétique
chez les personnes atteintes de diabete, une
hyperglycémie a 'hospitalisation chez les patients
avec un diabéte méconnu ou induire un nouveau
diabéte (12). D'aprés les données analysées
jusqu'a présent, il est évident que 'hyperglycémie
constitue a elle seule un facteur de risque
indépendant, qui entrave les réponses
immunitaires et stimule les états inflammatoires
et pro-coagulants.

Un dernier point de notre étude est la constatation
de 42 nouveaux cas de diabéte découverts lors de
I'’hospitalisation pour covid-19. Il existe des
données émergentes sur l'hypothése d'un effet
diabétogéne potentiel du Covid-19, au-dela de la
réponse au stress bien reconnue associée a une
maladie grave. Notre laboratoire de recherche sur
le diabéte participe a un consortium international
COVIDIAB récemment formé pour l'inclusion de
nouveaux cas de diabéte lié au Covid-19 (13).
Limites de notre travail

Points forts:

Depuis un an, malgré la pression et la charge de
travail et le risque de contamination, nos jeunes
médecins résidents ont fait un travail
remarquable dans la prise en charge des patients
diabétiques infectés par le Covid-19. Nous avons
pu réaliser ce travail avec des données fiables.
D’ailleurs tous les travaux cliniques sur cette
pandémie sont observationnels et se sont déroulés
dans des conditions de travail tres difficiles a
I'échelle mondiale.

Points faibles:

Le probléme des données manquantes cliniques et
paracliniques du fait du contexte particulier
rendant la tenue des dossiers trés complexe. Pour
cela nous n’avons pas pu analyser tous les
diabétiques hospitalisés pour Covid-19. Un autre
biais est que nous avons évalué que les patients
diabétiques hospitalisés alors qu'une proportion
inconnue de diabétiques ont été traites en
ambulatoire pour des formes légeres qui ne
nécessitent pas d’hospitalisation.

Conclusion

Dans notre cohorte de patients diabétiques
infectés par la Covid-19, sont surtout des patients
agés de sexe masculin ayant un diabéte ancien,
non équilibré et des comorbidités. A 'admission,
ils présentent une glycémie élevée a I'admission et
des besoins en insuline augmentés. Ils présentent
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des formes sévéres avec une mortalité
hospitaliére plus élevée.

L'optimisation du controle de la glycémie lors de
I'admission a un sens clinique évident et il a été
démontré qu'elle augmente la probabilité d'une
issue favorable. Une prise en charge du diabéte et
des comorbidités est essentielle pour réduire les
taux de morbidité et de mortalité.
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