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DÉCLARATION OBLIGATOIRE



HISTORIQUE

Momie précolombienne autour de 1520

Mal de Pott

Amenophis IV

UN PEU D’HISTOIRE…



UN PEU D’HISTOIRE…

• 1882 : découverte du bacille 
tuberculeux par  R. Koch

• 1921 : mise au point du BCG par 
A. Calmette et C. Guérin à partir 
d’une souche vivante atténuée de 
bacille tuberculeux bovin 



UN PEU D’HISTOIRE…

• En 1998 le génome complet du Mycobacterium tuberculosis
est séquencé. (4000 gènes codant)

• XXème siècle: régression de l’incidence de la maladie avec 
le développement de l’hygiène

1947: Waksman découvre le 
premier antibiotique actif sur le 
BK : la streptomycine



EPIDÉMIOLOGIE

7 milliards

8,7 millions 
de nouveaux 

cas /an
1,4 

millions de 
décès/an

13 %  VIH /TB

310,000 MDR



1/3 de la population mondiale



EPIDÉMIOLOGIE

Alimuddin Zumla, N Engl  J Med 368;8 feb 21, 2013





EPIDÉMIOLOGIE ÎLE MAURICE

• 2012 : 130 nouveaux cas 
sexe ratio : 2
10 cas de co‐infection TB/VIH

 2013  : 130 nouveaux cas 
90 H: 40 F
23 cas de co‐infection TB/VIH
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EPIDÉMIOLOGIE
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EPIDÉMIOLOGIE

• Homme > Femme

• Age moyen 45 ans

• Sujets âgés (réactivation endogène)



BACTÉRIOLOGIE

Mycobactéries

 Complexe tuberculosis:       Tuberculose

Mycobacterium tuberculosis (homme)

Mycobacterium bovis (animal)

Mycobacterium africanum (homme)

 Mycobacterium leprae:  Lèpre



BACTÉRIOLOGIE
Mycobactéries

 Mycobactéries atypiques:
• M. kansasii Adénopathies, pneumopathies
• M. marinum ulcérations cutanées
• M. scrofulaceum Adénopathies
• M. avium-intracellulare Adénopathies, pneumopathies
• M. fortuitum

Bactéries de l’environnement, commensales opportunistes

 Immunodéprimés/ SIDA…



MYCOBACTERIUM TB
BACTÉRIES PARTICULIÈRES

• Bacilles aérobies strict
• Difficile à colorer
• Paroi riche en lipides (ac.mycoliques) 

· Bacille Acido-Alcoolo-Résistance   => BAAR
· Résistance aux désinfectants, antiseptiques,  
· Résistance aux enzymes lysosomiales

• Multiplication lente: 18H 
Culture 2 – 3 semaines et plus

• Multiplication intracellulaire (PN, macrophages)
• Mutants résistants 

Association obligatoire d’antituberculeux



TRANSMISSION ET CONTAGIOSITÉ

chancre d’inoculation 
(foyer primaire)



FACTEURS DE RISQUE
+++ ++

VIH Les nouveaux immigrants (<5 ans) en provenance 
de pays à forte prévalence

Contact  TB récent  Toxicomanes par voie IV

Changements fibrotiques 
l’imagerie pulmonaire 

Résidents et les employés dans les milieux à haut 
risque (personnel soignant et labo de 
bactériologie)

Greffe d'organe Personnes ayant des facteurs de risque (diabète, 
silicose, IRC, Hémopathie, Gastrectomie )

Immunodéprimés 
(corticothérapie, 
Immunosuppresseur)

Enfants <4 ans

Dénutrition, malnutrition Tabagisme



PATHOGÉNIE



TUBERCULOSE LATENTE

• Mise en place d’une 
réponse à médiation 
cellulaire

• Virage tuberculinique 
isolé, le plus svt (2 à 10 
semaines après le 
contact)



TUBERCULOSE LATENTE
• Intradermoréaction (IDR) à la tuberculine
• Nouveaux tests  (IGRAS : Interferon Gamma Release Assays) 
Quantiferon (QFT) – TB Gold : ELISA 
(Australie)

T- SPOT. TB: Technique Elispot
(Grande Bretagne)

• Dia skin test(DST) ( in vivo) : ERS 2011
- proteine recombinant Tb CFP10-ESAT6
- Enfant  < 15 ans et  pas de faux positif avec le BCG 



IDR À LA TUBERCULINE

48 à 72 Heures



IDR À LA TUBERCULINE
Induration ≥ 5 mm Induration ≥ 10 mm Induration ≥ 15 mm

VIH Les nouveaux immigrants (<5 
ans) en provenance de pays à 
forte prévalence

Toute personne, 
y compris les personnes sans 
facteurs de risque connus 

pour la tuberculose.
Contact  TB récent  Toxicomanes par voie IV

Changements fibrotiques 
l’imagerie pulmonaire 

Résidents et les employés 
dans les milieux à haut risque 
(personnel hospitalier et 
labo)

Greffe d'organe Personnes ayant des facteurs 
de risque (diabète)

Immunodéprimés 
(corticothérapie, 
Immunosuppresseur)

Enfants <4 ans



IGRAS



IGRAS
• Avantages : Test ex vivo: une seule visite

Moins d’effet secondaire
Plusieurs tests peuvent êtes réalisés

• Désavantages :   Technique très onéreuse
laboratoires spécialisés
Examen fragile ( maintenir la viabilité 

des lymphocytes)
Manque des études prospectives sur le 

risque d’une éventuelle tuberculose active                             



TUBERCULOSE  MALADIE

Evolution de la tuberculose latente vers une 
tuberculose maladie :     10 % 
(40% chez les moins de 5 ans)

dont 5% dans les 2 premières années.



EXAMENS CLINIQUE

Hémoptysie



IMAGERIE THORACIQUE

• Radio de thorax  :
‐ nodules
‐ infiltrats
‐ cavernes

• Localisation dans les lobes supérieurs et segment 
supérieurs des lobes inférieurs 







BACTERIOLOGIE

Prélèvements répètés 3 j de suite:
- première expectoration émise le matin.
- tubage gastrique réalisé le matin dès le réveil.
- aspiration bronchique par fibroscopie .

Coloration de Ziehl-Neelsen



BACTERIOLOGIE
Coloration de Ziehl-Neelsen

Coloration à l’auramine
Lecture microscope à fluorescence



RÉSULTAT BACTÉRIOLOGIQUE



BACTÉRIOLOGIE / CULTURE

• Améliore les résultats de l’examen direct

sensibilité ( 60- 90%) – spécificité 100%

 Isolement de la mycobactérie 
 Identification
 Antibiogramme
 Epidémiologie
 Critère de guérison (négativation ultérieure)



BACTÉRIOLOGIE / CULTURE

• MILIEUX SOLIDES: Lowenstein Jensen: 

méthode de référence                                                                      

(4 à 8 semaines)

• MILIEU LIQUIDE  AUTOMATISEE (10 à14 jours)
 BacT \Alert (BioMérieux): mesure colorimétrique/CO2

 BACTEC-MGIT(BD): Détection d’un complexe fluorescent  après 
réduction de la tension d’O2

 MB Redox (Biotest): mesure colorimétrique / système redox des 
mycobacteries.



Milieu Solide 1970                                                          4 à 8 semaines

- Löwenstein-Jensen

Milieu Liquide  1990                                                        7 à 10 jours

grows faster, better sensitivity 

- BACTEC  TB(radioactive)

- Mycobacterium Growth Indicator Tubes (MGIT) 

with ruthenium salt emits fluorescence light

in presence MTB 

Methode de biologie Moléculaire 2010                          quelques heures

(amplification ADN par PCR)

- GenoTypeMTBDR( presence MBT et resistance aux 
Fluoquinolone ,aminoglycosides, ethambutol)

- GeneXpert MTB (presence  MBT et resistance à la Rifampicine
(Mutation rpoB) 



LE GRANULOME OU TUBERCULE 

cellules épithéloïdes et 
de cellules géantes
multinuclées entourées 
d’une couronne 
lymphocytaire et centrées 
par une zone de nécrose 
caséeuse

ETUDE ANATOMOPATHOLOGIQUE



TUBERCULOSE EXTRA PULMONAIRE

• Tuberculose pulmonaire : 85%

• Tuberculoses extra-respiratoires : 13-15% 
(ganglionnaire, pleurale et uro-génitale surtout, 
ostéo-articulaire et neuro-méningée plus rarement)

• Tuberculoses multi viscérales : 1-2%



TUBERCULOSE 
GANGLIONNAIRE 

- La plus fréquente des localisations extra-thoraciques ( 20 % des 
cas)
- Les enfants et les ID (VIH).
- L’atteinte cervicale, souvent bilatérale, est la plus commune. 
- Tuméfactions indolores dans un territoire ganglionnaire 

susceptible d’évoluer sur la fistulisation et la constitution de 
cicatrices disgracieuses (les écrouelles).

- Le diagnostic repose sur la biopsie.



TUBERCULOSE PLEURALE
- 10 à 15% des cas

- Effraction plèvre / foyer parenchymateux sous-pleural

- Liquide sérofibrineux, exsudatif, lymphocytaire, BK -

- Biopsie pleurale : granulome tuberculoide

- Dosage de l’adénosine deaminase (ADA) dans le LP

- L’interferon γ > 140 pg/ml dans le liquide pleural (LP)

- PCR dans le liquide pleural ou fragment de biopsie



ATTEINTES DES SÉREUSES

- pyothorax tuberculeux
ouverture dans la plèvre d ’une cavité tuberculeuse

- péricardite tuberculeuse



MILIAIRE TUBERCULEUSE 
• Urgence thérapeutique
• Forme rare (2 %), les âges extrêmes (Nn et sujets âges) 

et chez les ID
• sévère

- Dissémination hématogène rapide du  bacille
(bacillémie initiale ou érosion vasculaire)

• Clinique : signes généraux+++, toux, dyspnée

• Radiographie de thorax :
Micronodules disséminés (0,5 à 2 mm) : 
aspect en grain de « mil »



MILIAIRE TUBERCULEUSE 

• Biologie : le + svt: absence de BAAR à l ’examen direct et 
en culture

• Anapath++
- biopsies bronchiques (granulomes)
- biopsies hépatique ou médullaire +++

• Extension: localisations extra-pulmonaires (hépatique, 
ostéoarticulaire, urogénitale, oculaire, méningée, 
laryngée…)



AUTRES ATTEINTES EXTRAPULMONAIRES

• Hépatique
• Rénale
• Urogénitale(uretère, épididyme, trompes, utérus)
• Méningée ou méningocérébrale
• Iléale ou iléocaecale
• Stomatologique et ORL
• Os et articulations : Mal de pott (spondylodiscite

tuberculeuse)
• Médullaire



TUBERCULOSE ET VIH
• 1/3 des 34 millions de personnes VIH + dans le monde sont 

infectées par la tuberculose (latente)

• 21 à 34 fois plus de risques de développer une tuberculose 
maladie.

• La tuberculose et le VIH, qui accélèrent mutuellement leur 
progression, forment une association meurtrière. 

• 2011 :  25% des décès chez les VIH + sont dus à la TB.

• 1,1 million de nouveaux cas de tuberculose chez des
personnes positives pour le VIH

• 79% d’entre elles vivant en Afrique. 



TUBERCULOSE MULTI RÉSISTANTE
• Résistance à  l’isoniazide et la rifampicine

(les deux médicaments antituberculeux de première intention 
ou standard les plus efficaces).

• Résistance primaire : infection par le BK déjà résistant

• Résistance secondaire : acquise
Résultat d’un traitement inadapté. L’utilisation inappropriée ou 

incorrecte des antituberculeux, ou l’utilisation de médicaments 
de qualité médiocre

• 2011 :  310 000 cas dans le monde

• Près de 60%  en Inde, en Chine et en Russie.  



Alimuddin Zumla, N Engl  J Med 368;8 feb 21, 2013



TUBERCULOSE MULTI RÉSISTANTE

• Recours à des médicaments de seconde intention.

• Toutefois, les possibilités de traitement de seconde 
intention sont

- limitées 
- pas toujours disponibles. 
- longue durée (jusqu’à 2 ans), 
- plus coûteuse 
- peut entraîner de graves effets indésirables. 



TUBERCULOSE ULTRARÉSISTANTE

• Multi résistante (Isoniazide + Rifampicine) 
+ R aux Fluoroquinolones
+ R à ≥ 1 aminoside autre que la streptomycine 
(kanamycine /amikacine/ capréomycine)



PRISE EN CHARGE







PRISE EN CHARGE/ RECOMMANDATION OMS
TUBERCULOSE MALADIE
• Maladie à déclaration obligatoire

• Isolement 

• Bilan pré thérapeutique (hépatique, urinaire, uricémie, 
examen ophtalmologique avec vision des couleurs)

• DOTS



PRISE EN CHARGE/ RECOMMANDATION OMS
TUBERCULOSE MALADIE

Phase d’attaque (4 antituberculeux) pendant 2 mois
Isoniazide
Rifampicine
Ethambutol
Pyrazinamide
Phase d’entretien (2 antituberculeux ) pendant 4 mois
Isoniazide
Rifampicine
Pyridoxine (vit B6 ) associée pour éviter les neuropathie 

périphériques induites par l’isoniazide



DÉPISTAGE DES CONTACTS



occasionnel

Étroit

patient

(famille, travail, classe, cellule)

Régulier
même lieu fermé

(cantine, atelier, club de sport, etc.) 



PRISE EN CHARGE/ RECOMMANDATION OMS
TUBERCULOSE LATENTE

• Isoniazide 300 mg/j   - 6 mois
- 9 mois ou + (patient VIH)

• Isoniazide 300 mg + Rifampicine 600 mg/j – 3 mois

• Isoniazide 900 mg + Rifampicine 600 mg 2 fois/ sem - 3 mois

• Isoniazide 900 mg + Rifapentine 900 mg 1 fois/sem – 3 mois



SURVEILLANCE

• Clinique: symptômes respiratoires et généraux, effets 
secondaires, observance (mensuelle)

• Radiographie thoracique: 1 mois, 3 mois et fin de traitement 

• Bilan hépatique hebdomadaire pendant le 1er mois (discuté 
au delà sauf FDR..) :
accepter transaminases < 5N (35%), 
arrêt INH et PZA si > 5N, 
et de tous les médicaments si hépatite symptomatique

• Bactériologie mensuelle jusqu’à négativation (85% à 2m)



EVOLUTION ET COMPLICATIONS

• Favorable vers la guérison

• Rechute

• Séquelles pulmonaires

• Tuberculose multi résistante

• Tuberculose ultra résistante



PRÉVENTION

• Diagnostic et traitement précoce des formes contagieuses

• Déclaration obligatoire (rapide++) ; dépistage et chimioprophylaxie 
éventuelle des cas contact après enquête et évaluation 
(environnement, FDR des cas contact..) par MT ou services 
médico-sociaux spécialisés

• Dépistage dans groupes à risque

• Vaccination par le BCG..en rediscussion (abandonnée 
partiellement voire complètement dans certains pays)

• Prévention des tuberculoses nosocomiales



VACCINATION BCG
Vaccin vivant atténué -> stimulation de la réponse    
immunitaire spécifique

• Immunité installée quelque mois après la vaccination
• Durée de l’immunité variable d’un sujet à l’autre

Formes graves du nourrisson / jeune enfant (Méningite 
et Tuberculose miliaire)

• 75 – 85 % (résultats des études cas-témoins des 20 dernières années)
• Efficacité reconnue

Recommandations OMS : dans les pays à incidence 
élevée de tuberculose, il est recommandé de vacciner 

une seule fois après la naissance sans contrôle 
tuberculinique ultérieur



TUBERCULOSE MULTI RÉSISTANTE



TUBERCULOSE MULTI RÉSISTANTE

Quatre antituberculeux de 2eme ligne avec le  pyrazinamide

un fluoroquinolone,

un agent parenteral (aminoside),

l’ethionamide ou prothionamide et

soit la  cycloserine ou le PAS
(acide para-aminosalicylique)
si la cycloserine est contre indiquée 



Antituberculeux 
1ere ligne

Vaccination BCG

Antituberculeux 
2eme ligne

Tuberculose

Tuberculose 
multi résistante

Tuberculose
ultra résistante



PERSPECTIVES



DURÉE DU TRAITEMENT (4 MOIS)







BEDAQUILLINE

Bedaquiline is a diarylquinoline antimycobacterial drug
that inhibits mycobacterial ATP (adenosine 5'‐
triphosphate) synthase, an enzyme that is essential for 
the generation of energy in Mycobacterium tuberculosis. 







CONCLUSION

• Véritable problème de santé public

• S’avoir penser et faire le diagnostic

• Suivre les recommandations de l’OMS pour bien traiter 
les patients

• Faire le diagnostic de la tuberculose latente et traiter les 
personnes à risque
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