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Une histoire vraie (2007) 

ÅMlle A.K.,1991 

ÅNée en Angola, vit en Suisse 
ŘŜǇǳƛǎ ƭΩŃƎŜ ŘΩǳƴ ŀƴ 

ÅFatigue progressive depuis 2 
ƳƻƛǎΣ ŘȅǎǇƴŞŜ Ł ƭΩŜŦŦƻǊǘ  

ÅSoignée pour « troubles 
psychosomatiques de 
ƭΩŀŘƻƭŜǎŎŜƴŎŜ » 

ÅRp: Vitamines et 
tranquillisants 
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Une histoire vraie (2007) 

ÅMlle A.K.,1991 
ÅNée en Angola, vit en Suisse 
ŘŜǇǳƛǎ ƭΩŃƎŜ ŘΩǳƴ ŀƴ 

ÅFatigue progressive depuis 2 
ƳƻƛǎΣ ŘȅǎǇƴŞŜ Ł ƭΩŜŦŦƻǊǘ 

ÅSoignée pour « troubles 
psychosomatiques de 
ƭΩŀŘƻƭŜǎŎŜƴŎŜ » 

ÅHospitalisée par ses parents 
ÅFrottis massivement positif 
ÅM. tbc sensible  
ÅTransférée aux soins intensifs 
ÅDécède après 2 semaines 



Tuberculose: le paradoxe 

ÅMaladie définie depuis 200 ans (Laënnec) 

ÅCause connue depuis 128 ans (Koch) 

ÅTraitement efficace disponible depuis 60 ans 
(Waksman) 

ÅStratégie définie depuis 30 ans (Styblo, Union, 
OMS) 

 

ÅEt pourtant, elle existe encore 
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Incidence de la tuberculose en fonction de la 
prévalence du VIH 



Epidémiologie de la tuberculose: les menaces 

ÅCo-infection TB / VIH 

ÅRésistances médicamenteuses 

ïwŞǎƛǎǘŀƴŎŜ Ł ƭΩƛǎƻƴƛŀȊƛŘŜΥ Ǉŀǎ ƎǊŀǾŜΣ Ƴŀƛǎ ŦŀǾƻǊƛǎŜ ƭŜ 
ŘŞǾŜƭƻǇǇŜƳŜƴǘ  ŘΩŀǳǘǊŜǎ ǊŞǎƛǎǘŀƴŎŜǎ 

ïmultirésistance (MDR-TB): isoniazide et rifampicine 

ïrésistance étendue (XDR-TB): isoniazide, rifampicine, 
quinolones et injectables 

ÅErreurs de prise en charge 
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Epidémiologie 



TB en Suisse 
Nombre et origine des cas annoncés à ƭΨhC{t, 1996 - 2008 



TB en Suisse 2005-2008  

Répartition par classe ŘΨŃƎŜ et origine 



Cas de tuberculose annoncés en Suisse 
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La surveillance en Suisse 

ÅMaladie à déclaration obligatoire pour les médecins (tous 
les cas mis sous traitement) et les laboratoires (cultures 
et/ou PCR positive) 

ÅRecherche des cas secondaires et des cas infectés parmi 
les contacts 

ÅDépistage systématique à la frontière (système de scoring) 

ÅStandardisation du traitement (Manuel de la Tuberculose) 

ÅEnregistrement du résultat du traitement (OMS)  

ÅFormation du corps médical et du personnel des Ligues 



5ŞǇƛǎǘŀƎŜ Ł ƭŀ ŦǊƻƴǘƛŝǊŜ ǇƻǳǊ ƭŜǎ ǊŜǉǳŞǊŀƴǘǎ ŘΩŀǎƛƭŜ 

ÅWǳǎǉǳΩŜƴ нллрΥ ŘŞǇƛǎǘŀƎŜ ǎȅǎǘŞƳŀǘƛǉǳŜ ǇŀǊ ŎƭƛŎƘŞ 
thoracique à la frontière (sauf enfants et femmes 
enceintes) et test tuberculinique 



5ŞǇƛǎǘŀƎŜ Ł ƭŀ ŦǊƻƴǘƛŝǊŜ ǇƻǳǊ ƭŜǎ ǊŜǉǳŞǊŀƴǘǎ ŘΩŀǎƛƭŜ 

ÅDepuis 2006: dépistage systématique par 
questionnaire clinique + origine + décision 
infirmière (score composite) 

ÅExamen médical des cas considérés comme 
suspects 

ïCliché thoracique 

ïExamen bactériologique si cliché anormal 



Screening individuel par facteurs de risque  

(score composite): a) symptômes b) contacts c) origine  







Comparaison des deux systèmes de dépistage à 
la frontière (TB pulmonaire prouvée par culture) 

Cliché thoracique Questionnaire 

нмΨтнт wŜǉǳŞǊŀƴǘǎ 
2004-2005 

 
ноΨплн wŜǉǳŞǊŀƴǘǎ 

2007-2008 
 

муΩпср ŎƭƛŎƘŞǎ 
0 pas de 

 questionnaire 
ноΨнол 

questionnaire 
3262 

pas de cliché 

2202 suspect 958 suspect мсΨнсо ƴƻƴ ǎǳǎǇŜŎǘ 
ннΨппп 

non suspect 

31 TB  
prouvée 

 0 TB 
 prouvée 

0 TB  
prouvée 

16 TB  
prouvée 

13 TB  
prouvée 

0 TB  
prouvée 



Nombre de cas de tuberculose déclarés chez les 
ǊŜǉǳŞǊŀƴǘǎ ŘΨŀǎƛƭŜ ŀǇǊŝǎ ƭΨŜȄŀƳŜƴ ŘŜ ŦǊƻƴǘƛŝǊŜ 

 

  

 

 

 

 
2004-2005 

Cliché thoracique 
2007-2008 

questionnaire 

Examens (n) 21'727 23'402 

Cas de TB (n) culture culture 
 positive négative positive negative 

Pulmonaire 
 
 

 
31 

(14,3 pro 
10'000) 

32 
 
 

29 
(12,4 pro 
10'000) 

8 
 
 

 
Extrapulmonaire 8 4 8 4 

 



Délai entre ƭΨŜȄŀƳŜƴ à la frontière et le début du 
traitement 

Noir: Periode 04/05 
Bleu: Periode 07/08 



Diagnostic de la tuberculose 





Diagnostic 

ÅLe tuberculose est une maladie infectieuse, le 
diagnostic repose sur la détection du germe 



Microscopie à fluorescence avec source de 
lumière LED 



lent 

cher cher 

radioactif 



Les progrès du le diagnostic 

ÅSensibilité accrue des méthodes directes 
ïRemplacement de la microscopie conventionnelle par 

la fluorescence LED 

ÅRéduction du délai de réponse 
ïCultures en milieu liquide 
ïAutomatisation des procédures  

ÅDétection rapide des résistances 
ïTests de résistance aux antituberculeux par méthode 

phénotypique (référence=culture) et génotypique 
(recherche des mutations associées aux résistances) 
(pas de culture) 





Traitement de la tuberculose 



Traitement de la tuberculose sensible 

Å4 médicaments (HRZE) pendant 2 mois puis 2 
médicaments (HR) pendant 4 mois 

ÅPrise des médicaments aussi régulière que 
possible (sinon risque de rechute et de création 
de résistances) 

ÅIƻǎǇƛǘŀƭƛǎŀǘƛƻƴ ǎŜǳƭŜƳŜƴǘ ǎƛ ƭŜ ƳŀƭŀŘŜ ŀ ŘΩŀǳǘǊŜǎ 
problèmes médicaux ou si la contagion ne peut 
pas être évitée (centres de requérants, contacts 
avec immunodéprimés et enfants sensibles)   



Traitement de la tuberculose multirésistante 

ÅAssociation de 5 médicaments pendant 2-6 
mois (dont 1 injectable) puis 3 médicaments 
pendant 18 mois 

ÅObservation de la prise médicamenteuse 

ÅEffets indésirables très fréquents 

ÅLong, cher, difficile et moins efficace 

ÅEviter à tout prix de créer de nouvelles 
résistances 



Traitement de la tuberculose multirésistante  

ÅAntituberculeux de réserve 
ïQuinolones: très efficaces et peu toxiques. Dans les 

pays à haute endémie et dans les cas qui pourraient 
être une tuberculose NE PAS EMPLOYER DE 
v¦Lbh[hb9{ ǇƻǳǊ ƴΩƛƳǇƻǊǘŜ ǉǳŜƭƭŜ ōǊƻƴŎƘƛǘŜ ΗΗΗ  

ïLinezolide: très efficace mais très toxique 

ïAutres médicaments de réserve: peu efficaces, chers 
et toxiques 

ÅAntituberculeux  en essai 
ïwƛŜƴ Ł ƭΩƘƻǊƛȊƻƴ ǇǊƻŎƘŜ 



5ƛŀƎƴƻǎǘƛŎ ŘŜ ƭΩƛƴŦŜŎǘƛƻƴ 
tuberculeuse 



[ΩƛƴŦŜŎǘƛƻƴ ǘǳōŜǊŎǳƭŜǳǎŜ ƭŀǘŜƴǘŜΥ ζ LTBI » et « LTBI » 

Latent TuBerculosis Infection  

(infection tuberculeuse latente) 

όҐ ƭŜǎ ƳȅŎƻōŀŎǘŞǊƛŜǎ ǎǳǊǾƛǾŜƴǘ Ł ƭΩŞǘŀǘ ζ dormant ») 

ou 

Lasting TuBerculosis Immune Response 

(réponse immunologique persistante) 

(= certaines personnes ont éliminé les mycobactéries mais 
gardent une mémoire immunitaire) 

? 

 



5ŞǇƛǎǘŀƎŜ ŘŜ ƭΩƛƴŦŜŎǘƛƻƴ ǘǳōŜǊŎǳƭŜǳǎŜ ƭŀǘŜƴǘŜ 

Å2 tests (indirects): 

ï test tuberculinique: mesure de la réaction des 
ƭȅƳǇƘƻŎȅǘŜǎ ǎŜƴǎƛōƛƭƛǎŞǎ ŀǳ ŎƻƴǘŀŎǘ ŘΩǳƴŜ ǎƻƭǳǘƛƻƴ 
de tuberculine (environ 200 antigènes) 

ïTests Interféron Gamma (Interferon Gamma 
Release Assays = IGRAs): mesure de la réaction 
des lymphocytes au contact de 2(3) antigènes 
spécifiques (présents uniquement chez M.tbc) 



5ŞǘŜŎǘƛƻƴ ŘŜ ƭΩƛƴŦŜŎǘƛƻƴ ǘǳōŜǊŎǳƭŜǳǎŜΥ  
Test tuberculinique et tests sanguins  

(Interferon Gamma Release Assays=IGRAs) 



Technologie des IGRAs 

ELISA: 
 
QuantiFERON 
(QFT) 
QFT Gold 
QFT In Tube 

ELISPOT: 
 
T-SPOT.TB 



¢Ŝǎǘǎ ǎŀƴƎǳƛƴǎ ŘŜ ŘŞǇƛǎǘŀƎŜ ŘŜ ƭΩƛƴŦŜŎǘƛƻƴ ƭŀǘŜƴǘŜ 
(IGRAs)  

ÅRéponses possibles: 

ïPositif (présence de lymphocytes sensibilisés)  

ïNégatif (pas de lymphocytes sensibilisés) 

ïIndéterminé : 

Åpas de réponse des lymphocytes à la stimulation non 
spécifique 

ÅRéponse non spécifique au contrôle négatif 

ÅCaractéristiques opérationnelles: 

ïConditions techniques, variabilité, discordances 



Tests Gamma-Interferon (IGRAs):  
conversion, réversion et variations 

Van Zyl-Smit RN, PloS One 2009;4(12): e8517 



Test tuberculinique et IGRAs:  
concordance et discordance 

ÅTST + / IGRA -: 

ïEffet du BCG 

ïInfection par une mycobactérie non tuberculeuse 
(M. avium, etc) 

ÅTST - / IGRA + 

ï9ŦŦŜǘ ŘŜ ƭΩŃƎŜ όŘƛƳƛƴǳǘƛƻƴ Ǉƭǳǎ ǊŀǇƛŘŜ Řǳ ¢{¢ ǉǳŜ 
des IGRAs ŀǾŜŎ ƭΩŃƎŜύ 

ïTST faussement négatif (virus, technique) 

 



Variabilité des tests sanguins  
ǊŞǇŞǘŞǎ Ł м ǎŜƳŀƛƴŜ ŘΩƛƴǘŜǊǾŀƭƭŜ 

van Zyl-Smit RN, AJRCCM 2009;180:49-58 

A: QFT-IT 
 
B: T-SPOT.TB  



Influence du test tuberculinique sur les tests 
sanguins (3, 7, 28 et 84 jours après le test) 

van Zyl-Smit RN, AJRCCM 2009;180:49-58 



Nouvelles définitions de la positivité des test 
sanguins et de la zone grise (proposition) 

van Zyl-Smit RN, AJRCCM 2009;180:49-58 



Résultats indéterminés des tests sanguins (T-
{th¢Φ¢.Σ  ǇŀǊ ƎǊƻǳǇŜ ŘΩŃƎŜύ 

Beffa P, Eur Respir J 2008;31:842-46 


