SEaEIEPIPZE Article original

Asthme et diabete, une prévalence croissante et des
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Résumé

Introduction : L'augmentation simultanée de la prévalence de I'asthme et du diabéte dans le monde a conduit a
de nombreuses recherches visant a comprendre I'association entre ces deux maladies. Des études ont montré que
les asthmatiques présentent un risque accru de développer un diabéte par rapport aux personnes non
asthmatiques. Bien que les mécanismes exacts de cette association ne soient pas encore entierement élucidés,
plusieurs hypothéses ont été avancées, impliquant notamment des facteurs de risque communs et des processus
inflammatoires.

Méthodes : Etude transversale descriptive a visée analytique étalée sur une année. Nous avons colligé 183
patients asthmatiques au niveau des consultations spécialisées de I'unité de contrdle de la tuberculose et des
maladies respiratoires

Résultats : La moyenne d’age de nos patients : 55 ans. Le sex-ratio: 0,65 pour 1 femme. Parmi nos patients,
59,6% présentaient un asthme sévere ou réfractaire, tandis que moins de 4% avaient un asthme léger; 58,5% de
nos patients souffraient d’un asthme non contrdlé et moins de 15% d’un asthme contréle ; 18,6% étaient
diabétiques. Parmi les patients diabétiques, 24,5% avaient un asthme non contrélé, 73% avaient un asthme
persistant sévere et 85,3% ont présenté au moins une exacerbation de leur asthme par an, contre 14,7% qui n'en
ont présenté aucune.

Conclusion : La prévalence accrue du diabéte chez les asthmatiques impose une surveillance réguliere de la
glycémie chez ces patients, en particulier a partir de 40 ans et chez ceux qui présentent un asthme severe.

Mots clés : Asthme, Diabéte type 2, contréle, Exacerbations

Abstract

Introduction: The concurrent rise in the prevalence of asthma and diabetes worldwide has prompted extensive
research to unravel the association between these two conditions. Studies have demonstrated that asthmatics
present an elevated risk of developing diabetes compared to non-asthmatics. While the precise mechanisms
underlying this association remain to be fully elucidated, several hypotheses have been proposed, implicating
shared risk factors and inflammatory processes..

Methods: A one-year descriptive cross-sectional study with an analytical purpose involving 183 asthmatic
patients followed up in consultation in a tuberculosis and respiratory disease control unit.

Results: The average age of our patients was 55 years, the sex ratio was 0.65, 59.6% had severe or refractory
asthma, while less than 4% had mild asthma.58.5% of our patients had uncontrolled asthma and less than 15%
had controlled asthma. 18.6% of our patients were diabetic. In the majority of cases, it was type 2 diabetes.
24.5% of our diabetic patients had uncontrolled asthma. 73% of diabetic patients had severe persistent asthma.
85.3% of them had at least one exacerbation of their asthma per year, compared to 14.7% who had none.
Conclusion:The increased prevalence of diabetes in asthmatics needs regular blood glucose monitoring in these
patients, particularly starting at age 40 and in those with severe asthma.
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Introduction
L'asthme est une maladie complexe et
hétérogene, caractérisée par une inflammation
chronique des voies respiratoires. Il se définit
par des antécédents de symptomes respiratoires
tels que : une respiration sifflante ; une
dyspnée ; une oppression thoracique et une
toux nocturne. Les symptdmes de I'asthme sont
variables, tant en intensité qu'au cours du
temps. Ils sont associés a une limitation
variable du débit dair expiratoire, réversible
soit spontanément, ou sous bronchodilatateurs
. Le diabéte sucré de type 2 (DT2) est une
maladie multifactorielle, caractérisée
principalement par une diminution de Ila
sensibilit¢ a l'insuline et une inflammation
chronique

L'asthme commence souvent des les premiéres
années de la vie, ce qui rend les sujets
asthmatiques plus susceptibles de développer
une ou plusieurs autres maladies chroniques.
Des études ont montré que 54 % des adultes
suivis pour asthme aux Etats-Unis et 63 % au
Royaume-Uni ont déclaré avoir au moins une
autre maladie extra-respiratoire D’autres
études rétrospectives basées sur la population
ont révélé que les patients asthmatiques
présentent des taux de comorbidités
considérablement plus élevés que la population
générale. Ces comorbidités peuvent étre
pulmonaires ou extrapulmonaires, et elles sont
plus fréquentes chez les patients asthmatiques
séveres [4]. Les plus fréquemment rapportées
sont la rhinite, la sinusite, le reflux gastro-
cesophagien, l'apnée obstructive du sommeil,
les troubles métaboliques tels que 1’obésité et
le DT2, les maladies cardiovasculaires et les
troubles mentaux L'explosion des
prévalences de l'asthme, de I'obésité et du DT2
dans le monde constitue un véritable probléme
de santé publique. Des estimations récentes
révelent que 339 millions de personnes
souffrent de 1’asthme et 438 millions de DT2
dans le monde

Les liens épidémiologiques entre I'asthme et le
DT2 sont désormais indiscutables, comme le
confirment plusieurs études

e Thomsen et al. ont observé un risque
d'asthme presque doublé chez les
patients atteints de DT2 par rapport
aux sujets sans DT2 dans une vaste

étude menée auprés de jumeaux
danois.

e Hashemzadeh et Movahed ont exploité
les données administratives des
hopitaux pour anciens combattants et
ont corroboré les résultats de Thomsen
et al. en constatant que 4,5 % des
patients atteints de DT2 étaient
asthmatiques contre 2,9 % dans le
groupe témoin, indépendamment des

autres conditions comorbides
présentes.
e Des études observationnelles

longitudinales ont montré un risque
compris entre 21 % et 37 % de
développer un DT2 chez les
asthmatiques autos déclarées.

Plusieurs mécanismes sous-jacents peuvent
expliquer I'association entre lI'asthme et le DT2,
dont l'inflammation systémique de bas grade.
Des données scientifiques solides indiquent
que l'asthme et le DT2 sont tous deux associés
a une inflammation systémique de bas grade,
gu'il y ait ou non obésité

Outre l'inflammation systémique, l'utilisation
de corticostéroides a été mise en eévidence
comme un facteur contribuant a I'apparition du
DT2 chez les patients asthmatiques. En effet,
sept €tudes identifiées dans la littérature
suggerent que l'utilisation de médicaments
pour le contrdle de I'asthme, en particulier les
corticostéroides, tant systémiques qu'inhalés,
pourrait jouer un réle dans l'association entre
les deux maladies . L'utilisation
de corticostéroides systémiques a été associée
a plusieurs effets métaboliques indésirables,
notamment la résistance a linsuline,
l'intolérance au glucose, I'nyperglycémie et le
développement du diabéte Concernant
I'impact des corticostéroides inhalés (ClI) sur la
glycémie, certains travaux suggérent que leur
utilisation, en particulier a des doses élevées,
peut entrainer de légéres perturbations du
controle  glycémique Cependant,
I'impact des CI sur la glycémie reste un sujet
de débat

Par ailleurs, de nombreuses questions
subsistent sur la relation entre le DT2 et

I'asthme :
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1. Le DT2 peut-il aggraver I’asthme ?

2. Le DT2 est-il un facteur favorisant les
exacerbations de I’asthme ?

3. Le DT2 a-t-il un impact négatif sur la
fonction pulmonaire des asthmatiques ?

Face a la hausse conjointe de I'asthme et du
DT2 en Algérie, il est crucial d'évaluer la
prévalence du DT2 chez nos patients
asthmatiques et danalyser son influence
négative sur le cours de l'asthme. Cette
démarche vise a prévenir le DT2 chez les
asthmatiques et a atténuer ses effets délétéres.

Obijectifs :
» Objectif principal :

Etudier I’impact du diabéte sur le
contréle de I'asthme.

» Obijectifs secondaires :

e Evaluation de [I’exacerbation de
I’asthme  chez les  diabétiques
comparativement aux non diabétiques

e Evaluation de la fonction pulmonaire
chez les asthmatiques avec et sans
DT2

Méthodes

Etude transversale descriptive a visée

analytique étalée sur une année. Nous avons

colligé 183 patients asthmatiques au niveau des

consultations spécialisées de I'unité de contréle

de la tuberculose et des maladies respiratoires.
Critéres d’inclusion :

Tous les patients asthmatiques des deux
sexes, dont I'age est supérieur a 16 ans.

Criteres d’exclusion :

e Patients présentant d'autres pathologies
respiratoires chroniques (séquelles de
tuberculose pleurale et/ ou pulmonaire,
dilatation de bronches, broncho
pneumopathie chronique obstructive,
pneumopathie interstitielle diffuse...)

e Patients suivis pour des troubles
psychotiques

e Les grands fumeurs chez lesquels une
bronchopneumopathie chronique
obstructive (BPCO) est suspectée ont
également été exclus de notre étude.

Le diagnostic dasthme a été posé
conformément aux recommandations
GINA, sur la base de signes cliniques
évocateurs et de la mise en évidence d'un
trouble ventilatoire obstructif réversible.
Le contréle de l'asthme est évalué selon les
criteres GINA. Une TDM thoracique a été
réalisée chez tous les patients souffrant
d'asthme sévere afin d'éliminer une
bronchectasie ou d'autres Iésions associées
pouvant fausser I'évaluation. Un examen
cliniquecardiologique a été pratiqué chez
tous les patients, avec parfois un ECG ou
une échocardiographie selon les résultats
de l'interrogatoire a la recherche de
facteurs de risque cardiovasculaire, de
l'examen clinique et de ’ECG.

En ce qui concerne le traitement de
I’asthme, plus de 58 % de nos patients
étaient traités selon les paliers 4 et 5 des
recommandations GINA. Seuls deux
patients recevaient une corticothérapie
orale au long cours et un patient recevait
une biothérapie.

La majorité de nos patients diabétiques
étaient connus comme tels et recevaient
tous un traitement a base d'hypoglycémiant
oral, avec une insulinothérapie chez trois
patients qui présentaient une rétinopathie
et une néphropathie  diabétiques
associées.UniguementUn cas de diabéte a
été diagnostiqué dans notre consultation
grace au dépistage systématique par la
mesure de la glycémie et de I'hémoglobine
glyquée chez tous les patients.

Les paramétres suivants ont été étudiés a la
premiére consultation, puis au six et au
douziéme mois de 1’étude :

= Glycémie a jeun et HbAlc
= Evaluation du contrble de I'asthme
selon les critéres GINA.
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= Enregistrement des exacerbations de
I'asthme et de la fonction pulmonaire =
Résultats

par spirométrie.
Mesure du DEP a chaque consultation

Tableau 1 : 4ge moyen et sexe ratio

Sexe Nombre Moyenne d’age | Variance Minimum Maximum P

+ Ecart type
Masculin | 72 55,89 £18,94 | 358,64 16 83 0.592
Féminin 111 54,50 + 15,80 | 249,74 16 89 '
Total 183 55,04 +£17,07 291,3 16 89

Sexe ratio = 0,65

Tableau 2 : distribution des patients selon le diabéte

Diabéte Nombre %

Oui 34 18,6
Non 149 81,4
Total 183 100

Une proportion de 18,6 % a été retrouvée pour les patients présentant un diabéte, la majorité était de
type 2 et seulement un patient de type 1.

Répartition des patients diabétiques selon les différentes tranches d'age
P =0,064
%
50

Diabéte

40 B Oui M Non

30
20

B II II II
0

16-29 70-89

1

o

Tranched age 06
Figure 1 : répartition des patients diabétiques selon les différentes tranches d'age

Dans notre étude, la prévalence du diabéte est plus élevée dans la tranche d'age entre 40 et 59 ans, et
nulle avant 30 ans. (P=0,064)

Tableaus : relation entre le controle de I’asthme et le diabéte

contrdle de I’asthme
diabéte Asthme contr6lé Asthme partiellement | Asthme non contréle
controlé Total
Nbr % Nbr % Nbr %
Oui 2 7,7 6 12,0 26 24,5 34
Non 24 92,3 44 88,0 81 75,5 149
| Total 26 100 50 100 106 100 183
P=0,052
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Aucun impact de diabéte sur le contrdle de I’asthme n’a été constaté dans notre travail

Répartition des patients diabétiques selon les exacerbations d’asthme :

P=0,003

%
90
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: —

0
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exacerbations

Figure 2 : Répartition des patients diabétiques selon les exacerbations d’asthme
85,3% de nos patients diabétiques avaient présenté au moins une exacerbation par an de leurs
asthme. La différence est statistiguement significative (P=0,003)

Tableau 4 : répartition des patients diabétiques selon la fonction pulmonaire

Diabéte
Fonction pulmonaire Total
Oui Non
Nbr % Nbr %
Normale 8 23,5 68 45,6 76
Anormal 26 76,5 81 54,4 107
Total 34 100 149 100 183

Parmi les patients dont la fonction pulmonaire est altérée 76,5% sont diabétiques et 54,4 % non
diabétiques .La différence est statistiquement significative (P=0,018).

Discussion

Les complications du DT2 sont nombreuses et
bien connues : rétinopathie ; néphropathie ;
neuropathie etmacro angiopathie.Si les effets
du diabéte sur dautres organes sont bien
documentes, son impact sur les poumons est
encore peu étudié. Pourtant, les recherches
montrent que les personnes atteintes de DT2
sont plus susceptibles de souffrir de problémes
respiratoires [26].

Notre étude a montré que prés de 20 % des
patients inclus étaient diabétiques. La tranche
d’age la plus touche est celle de plus de 40 ans,
nos résultats corroborent ceux de nombreuses
autres études qui ont révélé un risque accru de

DT2 chez les asthmatiques. En effet, I'étude
SHIELD visant & améliorer I'évaluation et la
gestion précoces des facteurs de risque menant
au diabéte a révélé que les personnes
asthmatiques avaient 33 % plus de risques de
développer un DT2 (p = 0,02) [27].

Parmi les hypotheses avancées pour expliquer
cette  association, la  microangiopathie
diabétique est la plus étudiée. Le poumon
contient un réseau alvéolo-capillaire complexe
qui peut étre ciblé par des Iésions
microvasculaires diabétiques [28]. En effet,
une étude sud-coréenne a montré que les
personnes diabétiques atteintes de rétinopathie
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avaient un risque plus élevé de développer de
I'asthme, ce qui implique en outre que le réseau
vasculaire pulmonaire peut étre la cible d'une
microangiopathie liée au DT2 . D'autres
mécanismes incluent la production de
métalloprotéinase matricielle 9 induite par
I'hnyperglycémie, ce qui pourrait entrainer un
dysfonctionnement de la barriére épithéliale
des voies respiratoires et une inflammation ont
été également incrimines

Impact du diabéte sur 1’évolution de
I'asthme

Le mauvais contrdle glycémique dans le
contexte de la coexistence entre I'asthme et le
DT2 est bien démontré, et réciproquement. Les
variations glycémiques le diabéte de

longue  durée  d'évolution , la
microangiopathie  diabétique et
l'inflammation de bas grade ont été

identifiés comme des facteurs importants
contribuant a la perte de contrble de I'asthme
lorsqu'ils sont associés au DT2.

Si les preuves d'un impact direct du DT2 sur le
contrdle de l'asthme restent limitées, une étude
menée par Veryomenko et Beztitko apporte
des résultats encourageants.Cette étude, portant
sur des patients souffrant dasthme non
contrdlé modérément sévere et de DT2
concomitant, a démontré que la diminution des
marqueurs inflammatoires, de [I'IMC, de
I'HbAlc et du niveau de charge glycémique
dans le groupe d'intervention conduisait a une
amélioration de 21% du contrdle de ’asthme

Dans le cadre de notre étude, nous n‘avons pas
pu démontrer de maniére concluante l'impact
du diabéte  sur le contrble de
I'asthme.L'absence de preuve concluante liant
le DT2 et le contrble de l'asthme peut
s'expliquer par plusieurs facteurs, dont la taille
relativement petite de notre échantillon, la
durée insuffisante de I'étude et son type.

Les données de notre étude montrent que les
patients diabétiques sont plus susceptibles de
présenter des exacerbations que les patients
non diabétiques. En effet, parmi les patients
ayant présenté des exacerbations, 85,3%

étaient des personnes diabétiques, contre
14,7% des non-diabétiques.
Nous sommes en parfaite concordance avec de
nombreuses études telle que celle menéepar
Tianshi David WuHigher et al qui ont constaté
sur une cohorte de 5722 individus qu’un taux
d’HgbAlc élevé était associé a une fréquence
plus élevée d’exacerbation d’asthme.Chez le
diabétique, la neuropathie autonome est
responsable d’une dégénérescence des fibres
sympathiques, principalement myéliniques, et
des ganglions sympathiques. Une diminution
de I’innervation bronchique neuro-
adrénergique chez le diabétique a été proposée
comme mécanisme responsable de diminution
de la clairance muco-ciliaire, expliquant la
susceptibilité  particulierement  élevée des
patients diabétiques aux infections pulmonaires
; ce qui expliquerait la fréguence plus
élevée  des exacerbations. En  outre
I’insulinorésistance, le stress oxydatif et
I’inflammation systémique survenant sur un
terrain de syndrome métabolique jouent un
réleprimordial dans I’apparition  des
exacerbations d’asthme, Il a été démontré in
vitro et sur des modeles animaux que
I’exposition a [I’insuline était responsables
d’altérations bronchiques semblables a celles
retrouvée en cas d’asthme ; et
I’insulinothérapie inhalée était associée a un
déclin de la fonction respiratoire.
s’additionne a cela, la prédisposition aux
infections chez le diabétique, pouvant
déclencher ces exacerbations.

Li Wen et al suggérent dans leur méta-analyse
gue la metformine était inversement associée
aux risque d’exacerbation d’asthme et
d’hospitalisation conséquente, sans que ¢a soit
statistiguement significatif-, probablement par
ses propriétés anti-inflammatoires

En plus daggraver le controle et les
exacerbations de l'asthme, le DT2 exerce un
impact négatif direct sur la fonction
pulmonaire, méme en dehors du contexte
asthmatique

D'aprés Klein, chez le diabétique, on observe
une diminution de la fonction pulmonaire.
Cette diminution est corrélée a la glycémie, a
la durée d'évolution du diabéte et a sa sévérité

. Dans la Fremantle Diabetes Study ,le
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déclin de la fonction pulmonaire était corrélé a
I'HbAlc

Plusieurs mécanismes sous-jacents pourraient
expliquer cette atteinte pulmonaire tels que : la
micro-angiopathie, la glycation des protéines
du tissu conjonctif et les dysfonctionnements
neuromusculaires.

Cependant, il est important de noter que les
recherches sur le lien entre le diabéte et les
troubles ventilatoires font I'objet de débats.
L'étude prospective de 5 ans menée par Nao
Sonoda et al, n'ontpas trouvé de relation
statistiquement significative entre le diabéte et
les troubles ventilatoires obstructifs, Le diabéte
était associé plutot a un risque plus élevé de
trouble ventilatoire restrictif

Dans notre étude, nous avons confirmé
I'impact de DT2 sur la fonction pulmonaire. En
effet, 76,5% des patients avec une fonction
pulmonaire altérée étaient diabétiques, contre
54,4% des patients non diabétiques. De plus,
prés des trois quarts de nos patients diabétiques
présentaient une  fonction  pulmonaire
anormale, principalement de type obstructif.
Un trouble ventilatoire mixte a été observé
chez 3 patients. La différence était
statistiguement significative.

Notre étude présente des limites, notamment
liées a sa durée insuffisante. Il aurait été plus
pertinent de suivre les patients asthmatiques
sur une période plus longue et d'évaluer
l'apparition du diabéte en fonction des
caractéristigues de l'asthme et de son
traitement, le déclin accéléré de la fonction
pulmonaire chez les diabétiques serait mieux
appréhendé si la durée de I'étude était
suffisamment prolongée.De plus, cette étude a
été menée sur un échantillon relativement petit
et monocentrique. Des études plus vastes et
multicentriqgues  sont  nécessaires  pour
confirmer ces résultats.

Conclusion

L'association entre asthme et diabéte est
particulierement fréquente, surtout chez les
personnes agees de plus de 40 ans,
comparativement & la population générale.
Notre étude I'a bien démontré, et notre travail a

également confirmé que cette comorbidité
peutaugmenter la fréquence des exacerbations
et altérer la fonction pulmonaire. 1l est donc
essentiel de dépister le diabéte chez ces
patients afin de leur offrir une prise en charge
optimale.

Perspectives : A l'avenir, nous envisageons
d'étendre cette étude a plusieurs centres afin
d'augmenter la taille de I'échantillon, ce qui le
rendra plus représentatif. Nous prévoyons
également de prolonger la durée de I'étude a
cing ans. Ces mesures nous permettront
d'approfondir notre compréhension de la
relation entre le diabéte et I'asthme.
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