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Cas Clinique 1
Homme, 28 ans, 
non fumeur, Kosovo
Toux chronique (8 
semaines) 
persistante après un 
traitement 
empirique d’ 
Augmentin
Pas d’altération de 
l’état général
Pas de plaintes 
respiratoires en 
dehors de la toux





Direct 
(Auramine/Ziehl) Culture

Expectoration (2x) ABS Mycobacterium 
tuberculosis

Aspiration 
bronchique ABS Mycobacterium 

tuberculosis

LBA

ABS
GeneXpert +/ 
Absence de 

mutation rpoB

Mycobacterium 
tuberculosis



Cas confirmé de tuberculose pulmonaire

Quadrithérapie antituberculeuse: INH, RIF, EMB, 
PYR



Gene Xpert

Boehme, NEJM 2010



Boehme, NEJM 2010



GeneXpert (2h)

Sensibilité du test chez le patient S-/C+(pour des 
cultures qui poussent à deux mois)

Sensibilité du test chez le patient S+/C+: 99.8%

Prélèvement respiratoire Sn 

1 72.5%

2 85.1%

3 90.2%

C. Boehme et al. Sept. 2010. New Engl J Med



Etude Xpert MTB/RIF test

Rapidité d’utilisation: 15 minutes de manipulations + 1h30 

d’analyse automatisée

Pas d’aérosols infectieux

Attention: technique validée initialement sur des 

expectorations spontanées lors d’atteinte pulmonaire

C. Boehme et al. Sept. 2010. New Engl J Med



Xpert MTB/RIF pour tuberculose 
extrapulmonaire

Méta-analyse de 18 études
4461 prélèvements extra-pulmonaires
Sn 97% quand Ziehl +
Si Ziehl nég: 

Denkinger, ERJ 2014

Mauvais

Très bon

Pas si bon



Mutation rpoB= résistance à la Rifampicine= 
proxy MDR

> 65% des TBC MDR dans « BRICS ».  300000-500000 nx cas/an



Xpert MTB/RIF recommandé 
pour le diagnostic de 
tuberculose pulmonaire quand 
MDR ou TBC-HIV sont 
suspectés
Xpert MTB/RIF proposé en 
première intention pour les 
adultes et enfants suspects de 
tuberculose pulmonaire 
(ressources et politique de 
santé locale)
Xpert MTB/RIF recommandé 
après l’examen direct 
spécialement quand la culture 
ne peut être faite

WHO, 2014



Xpert MTB/RIF recommandé en 
première intention pour le 
diagnostic de la méningite 
tuberculeuse (recommandation 
forte compte tenu de l’urgence 
du traitement)
Xpert MTB/RIF peut être utilisé 
pour les tissus et prélèvements 
non respiratoires (ganglions en 
particulier)

WHO, 2014



http://dx.doi.org/10.1016/S2213-2600(13)70119-X

…ce qu’il ne faut pas faire

Friedrich, Lancet RespirMed 2014



Cas Clinique 2
Un contrôle d’entourage 
restreint est organisé 
pour le patient 1
Pas d’enfants < 5ans
Pas d’immunosupprimés
Vit avec son épouse de 
26 ans, vaccinée BCG
Aucune plainte générale 
ou respiratoire
Pas de FR HIV
8 semaines: Mantoux +, 
Quantiféron+



Manuel Suisse de la tuberculose 



Contagiosité du cas source dépend…

Smear+ avec toux Smear – sans toux

Envir. 15%des transmissions par S-/C+

Tostmann, Clin Infect Dis 2009



…du volume d’air et de la ventilation

Contamination des personnes sous le même toit et 
plus particulièrement dans la même chambre +++



… du temps d’exposition

Le risque est significatif après 8 heures de contact étroit avec une 
personne tuberculose dont les expectorations sont positives au direct ( 
40h pour S-/C+)



Risque de progression vers une tuberculose

Erkens, ERJ 2010 et Manuel Suisse de la Tuberculose 



Contact identifié

Manuel de la tuberculose 2011



IGRAs: comment ça marche?

Adapted from Andersen et al, The Lancet, 2000

Mantoux = TST
Ag = PPD

IGRAs
Ag = ESAT6 + CFP10



Identification de la LTBI: PPD/IGRA

5mm (moins de vaccination, 
+ d’immunodéprimés) 

ESAT6 CFP10



IGRAs : 2 tests disponibles 

T-SPOT TB™ (Oxford Immunotec, UK)

QuantiFERON-Gold-in tube™ (Cellestis; 
Sydney, Australia)



Species specificity of ESAT-6 and CFP-10

Environmental
strains

Antigens
ESAT CFP

M abcessus - -
M avium - -
M branderi - -
M celatum - -
M chelonae - -
M fortuitum - -
M gordonii - -
M intracellulare - -
M kansasii + +
M malmoense - -
M marinum + +
M oenavense - -
M scrofulaceum - -
M smegmatis - -
M szulgai + +
M terrae - -
M vaccae - -
M xenopi - -

Tuberculosis 
complex

Antigens

ESAT CFP

M tuberculosis + +
M africanum + +
M bovis + +
BCG substrain

gothenburg - -
moreau - -
tice - -
tokyo - -
danish - -
glaxo - -
montreal - -
pasteur - -



Sn /Sp IGRA

Blumberg, JAMA 2014

Sensibilité équivalente, un peu mieux encore pour le t-spotTB



Sn /Sp IGRA

Blumberg, JAMA 2014

Spécificité meilleure, en particulier dans une population vaccinéee par BCG



Les IGRAs prédisent mieux  que le Mantoux la 
progression vers une tuberculose primaire

Diel, AJRCCM 2004



Les IGRAs ont une meilleure valeur prédictive négative pour la 
progression vers une tuberculose primaire

NPV 
quantiféron, 

pooled=0.998

NPV 
Tspot_TB

pooled=0.998

Diel, ERJ 2011



Les indications principales des IGRAs sont:

Le contrôle d’entourage d’un cas de tuberculose 

contagieuse

Screening dans des groupes à risque ( « intention to test 

is intention to treat »)

Screening avant traitement immunosuppresseur ( avant 

une greffe d’organe, moelle, cellules souches, …, anti-

TNF)

Un IGRA+ ne permet pas de distinguer une tuberculose 

d’une tuberculose latente



AJRCCM 2012



Avantages et Inconvénients des tests IGRA 
par rapport au PPD 

Avantages Inconvénients

Pas influencé par 
vaccin ni les 
mycobactéries de 
l’environnement Sp
Sensible 
(immunosupprimés) 
Pas d’effet booster
Lecture systématique 
avec moins d’erreurs 
humaines

Sang veineux
Temps limité pour la 
manipulation
La signification des 
degrés de positivité n’est 
pas connue
L’influence du traitement 
n’est pas connue
Moins d’expérience avec 
l’histoire naturelle d’un 
test IGRA positif

Erkens, ERJ 2010



Conclusion 1: Xpert MTB/RIF
Diagnostic:

Classiquement microscopie puis culture
Xpert MTB/RIF accepté

Plus sensible que la microscopie (sensibilité >70% 
pour S-/C+). Particulièrement si co-infection HIV
Résultat immédiat (2h). Populations difficiles à suivre
Mutation rpoB= résistance Rifampicine= MDR!

90% des patients MDR ne sont pas identifiés. 
50% des patients identifiés sont traités adéquatement

Xpert MTB/RIF a le potentiel d’améliorer le contrôle
de la tuberculose dans les pays endémiques



Conclusion 2: IGRA
Ne font pas la distinction entre tuberculose 
« maladie » et tuberculose latente
La réalisation d’un IGRA à la recherche d’une 
tuberculose latente doit être  réservée aux sujets à 
risque de LTBI et  à risque de progression vers une 
tuberculose
Les IGRA sont proposés en première intention par 
de nombreuses sociétés et particulièrement si le 
patient a été vacciné par le BCG
Une tuberculose active devrait être écartée 
(anamnèse, radiographie du thorax) avant chimio-
prophylaxie par Rifampicine ou INH
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