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INTRODUCTION

La tuberculose est un enjeu majeur de santé publique a I’échelle mondiale.

Actuellement 1’ Organisation Mondiale de la Sant¢ (OMS) estime qu’un tiers de la
population mondiale est infectée par Mycobacterium Tuberculosis (MT) (1,2), soit 2 milliards
de personnes, et que le risque de contracter une tuberculose maladie a partir d’une infection
tuberculose latente est de 5 a 10% (2-4).

Des programmes de lutte contre la tuberculose ont été mis en place dans chaque pays,
notamment dans 1’Union Européenne (UE) et ont permis de réduire les taux de tuberculose de
50% durant les 20 derniéres années (5-8).

Bien que les pays de I’Union Européenne s’engagent a atteindre 1’objectif ambitieux fixé par
I’OMS d’élimination de la tuberculose d’ici 2050, le taux de diminution de 4,3% par an au
cours de la derniere décennie est insuffisant et il faudrait un déclin moyen de 18% par an pour
atteindre cet objectif (5-9).

Pour cela, les stratégies de lutte antituberculeuse doivent étre intensifiées, notamment en
s’attaquant a I’un des principaux composants : la prise en charge de I’Infection Tuberculeuse
Latente (1TL)(7,9,10).

Dans la plupart des pays a faible incidence de tuberculose (< 10 cas / 100 000 habitants), plus

de la moitié des cas de tuberculose signalés concernent des migrants (8).

En effet, la population des personnes nées a 1’étranger représente un nombre considérable et

une proportion croissante des cas de tuberculose dans ces pays (11).



PREMIERE PARTIE

1. Généralités sur I’Infection Tuberculeuse Latente (ITL)

1.1 Définition de I'ITL

Selon I’OMS, I'ITL est « un état caractérisé par une réponse immunitaire persistante aux
antigénes de Mycobacterium Tuberculosis acquis antérieurement, sans signe clinique d’une
tuberculose active ».

L’ITL correspond a une infection par le Mycobacterium Tuberculosis (MT) sans signe
clinique ni radiologique de la maladie.

Elle est donc définie par la détection d’une réponse immunitaire spécifique aux antigenes du
complexe MT chez un sujet sain, c’est-a-dire ne présentant ni symptdme ni signe de
tuberculose active (12).

I1 s’agit d’un état non contagieux.

En revanche I’ITL peut entrainer une tuberculose maladie dans 5 a 10% des cas, la moitié¢ des
tuberculoses maladies se déclarant dans la premiére année qui suit la contamination, un quart
se déclarant dans la 2éme année (13).

Il n’existe pas de test €talon pour affirmer ou infirmer une ITL, ce diagnostic est approché
indirectement par des tests immunologiques mesurant la réactivité immunitaire a la
provocation antigénique, qui sont 1’Intra Dermo-Réaction a la tuberculine (IDR) ou les tests in

vitro de sécrétion d’interféron gamma (Interferon Gamma Release Assays : IGRA).

1.2 Un peu d’histoire, concept du « dormant bacilli »

Bien que la tuberculose soit I'une des maladies les plus anciennes, la tuberculose latente n'a
été reconnue qu'a la fin du X1Xe siécle, apres la description de I'anatomopathologie de la
tuberculose, de son évolution clinique, de I’analyse des premiers modéles animaux
expérimentaux et du développement d'outils essentiels tels que le microscope.

Peu de temps apres la découverte de I'agent causal de la tuberculose en 1882, Robert Koch

créa le fluide de Koch, un extrait de glycérine de cultures pures de bacilles tuberculeux,
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destine a étre utilise comme vaccin vivant mais il s'est avéré étre un agent préventif inefficace
(14).

Le liquide de Koch, qui a pris le nom de tuberculine, s'est avéré plus tard un outil de
diagnostic précieux pour la tuberculose active chez les bovins.

Dans les dernieres années du X1Xe siécle, des nécropsies de bovins réactifs sans tubercule
actif ont montré qu’ils possédaient des foyers tuberculeux quiescents (15,16).

La description de Mantoux d'une nouvelle technique pour administrer la tuberculine en 1908,
ainsi que I’amélioration de sa composition en 1934, ont rendu possible son utilisation comme
méthode diagnostique humaine.

Les premiers essais qui ont testé la tuberculine chez des patients tuberculeux ont également
montré des résultats positifs chez des témoins sains. C'est a ce moment que la notion de

bactérie latente est apparue.

A des fins préventives, le XXe siécle a vu I'introduction de plusieurs vaccins réussie, donnant
de grandes espérances quant a la découverte d’une préparation efficace contre la tuberculose.
En 1902, Behring a propose d'utiliser le bacille isolé des humains pour la vaccination des
vaches.

Calmette et Guerin ont croisé Mycobacterium Bovis, qui posséde des propriétes antigéniques
similaires a celles des bacilles virulents de Mycobacterium Tuberculosis ainsi que la capacité
de provoquer la formation d'anticorps chez I'homme, pour obtenir la souche atténuée de
Bacillus Calmette-Guérin (BCG).

Le BCG a été testé avec succes chez des nourrissons exposés a des cas de tuberculose
familiale en raison de la forte mortalité habituellement observée chez ces nourrissons
(72%)(17).

La réponse immunologique a Mycobacterium Bovis et a Mycobacterium Tuberculosis étant
trés similaire, elle a permis I'utilisation efficace du BCG comme vaccin et de la tuberculine

comme réactif de diagnostic.

1.3 Physiopathologie

L’agent infectieux responsable de la tuberculose, Mycobacterium Tuberculosis ou bacille de
Koch (BK), appartient au genre Mycobacterium, qui comprend de nombreuses especes

saprophytes ou commensales et des espéces pathogenes.
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La transmission de la tuberculose se fait essentiellement par voie respiratoire via 1’inhalation
d’aérosols de fines particules (mesurant en moyenne 1 mm de diameétre), émises par le patient
source atteint de tuberculose, en particulier lors de la toux.

En théorie, une seule gouttelette peut suffire a transmettre la tuberculose mais une exposition
prolongée est en géneral nécessaire. La richesse en bacilles tuberculeux des expectorations est

le principal facteur de risque de transmission.

Lorsque des particules infectieuses sont inhalées, elles peuvent atteindre les alvéoles
pulmonaires, adhérer a la paroi cellulaire et étre phagocytées par les macrophages tissulaires.

Mycobacterium Tuberculosis peut empécher les macrophages d’exercer leur fonction de
destruction. Les bacilles peuvent donc se multiplier dans le macrophage, puis étre libérés par
destruction de la cellule, provoquer une réponse inflammatoire locale, étre absorbés par

d’autres macrophages, et conduire a la sensibilisation de lymphocytes.

Le plus souvent, la réponse immunitaire stoppe la multiplication du bacille, contient

I’infection et in fine, la bactérie est le plus souvent éradiquée.

Néanmoins, I’arrét de multiplication du bacille peut étre associé a la formation de granulome
ou les bacilles sont contenus sous forme latente, d’ou le terme d’infection tuberculeuse «
latente » (18,19).

D’un point de vue clinico-biologique, la phase d’incubation de l'infection est en général
asymptomatique. Dans certains cas, elle peut se manifester par une fievre modérée et/ou une
discréte altération de I'état général et/ou un érytheme noueux voire une pleurésie.

Cette phase dure de 4 a 12 semaines et se traduit par la positivation d’un des tests
immunologiques (IDR ou IGRA).

Par la suite 4 évolutions sont alors possibles : la progression d’emblée vers une tuberculose
maladie, la progression différée vers une tuberculose maladie, le maintien d’une infection

latente ou la guérison.
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2. Données épidémiologiques de la tuberculose en France

2.1 Taux de déclaration de Tuberculose Maladie (TM) en France
en 2015

Selon le Bulletin Epidémiologique Hebdomadaire (BEH) du 21/03/2017, le nombre de cas de
tuberculose maladie déclaré en France en 2015 était de 4 741 soit un taux de 7,1 cas pour 100
000 habitants (20).

Ces donneées de surveillance montrent une poursuite de la baisse du nombre de cas de

tuberculose maladie en France (figure 1).
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Figure 1 : Nombre de cas déclarés et taux de déclaration de tuberculose (pour 100 000 habitants), France
entiére, 2000-2015

2.2 Distribution géographigue des cas de TM en France

L’ile de France est la région qui concentre le plus grand nombre de cas déclarés (37%) suivi
par la région Auvergne- Rhéne-Alpes (9%)(20).

Les taux de déclaration de la tuberculose maladie les plus élevés étaient observés dans trois
régions : Mayotte (25,9 pour 100 000 habitants), Guyane (18,3 pour 100 000 habitants) et I’ile
de France (14,5 pour 100 000 habitants) (figure 2).
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En dehors de ces trois régions le taux de déclaration était inférieur a 8 cas pour 100 000

habitants.
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Source Santé publique France : données de la déclaration obligatoire - Insee : estimations localisées de population.
Date de création de la carte : décembre 2016.

Figure 2 : Nombre de cas déclarés et taux de déclaration de tuberculose (pour 100 000) par région
de déclaration, France entiére, 2015 (n=4 741)

2.3 Caractéristiqgues socio-démographiques

2.3.1 Age

La distribution par groupe d’age montre une concentration des cas chez 1’adulte jeune (38%
des cas chez les 20 - 39 ans) et chez le sujet 4gé (21% des cas apres 65 ans et 9% chez les

sujets agés de 80 ans ou plus), avec un 4ge médian de 41 ans (figure 3)(20).
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Figure 3 : Nombre de cas de tuberculose déclarés et taux de déclaration par groupe d’Age, France entiére,
2015 (n=4 741)

2.3.2 Sexe

La majorité des cas de tuberculose déclarée était des hommes (61%) (tableau A).

2.3.3 Lieu de naissance

Parmi les 4202 cas de tuberculose dont le lieu de naissance était renseigné, (94% des cas
déclarés), 59% étaient nés a I’étranger, ce qui représente un taux de déclaration 10 fois plus
important que chez les personnes nées en France (tableau A).

Parmi ceux-ci, 65% étaient nés en Afrique (40% en Afrique subsaharienne et 25% en Afrique
du Nord), 16% dans un pays européen (11% dans un pays de I’'Union Européenne, 5% dans

un autre pays d’Europe), 14% en Asie et 5% aux Amériques ou en Océanie.

2.3.4 Lieu de vie

Les personnes vivant en collectivité représentaient 14% des cas déclarés et les personnes sans
domicile fixe 5,7% des cas déclarés (tableau A).
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La proportion de cas vivant en collectivité ou étant sans domicile fixe était plus importante

chez ceux nés a I’étranger que chez ceux nés en France (respectivement 18,5% versus 8,6% et

8,4% versus 1,9% ; p<0,001) (20).

Total 4741* 100 71
Sexe (n=4 715)
Hommes 2871 61 89
Femmes 1844 39 54
Age (n=4741)
<5 ans 121 2,6 3.1
5-14 ans 125 2,6 1,5
15-24 ans 613 12,9 7.8
25-44 ans 1767 37,3 10,6
45-64 ans 1102 23,2 6,4
65 et plus 1013 21,4 8,1
Pays de naissance (n=4 471)
Nés en France 1843 41,2 32
Nés a I'étranger 2628 58,8 35,1
Arrivés depuis moins de 2 ans 553 30,5 202,0
Arrivés depuis 2 a 4 ans 305 16,8 49,3
Arrivés depuis 5 a 9 ans 271 14,9 28,2
Arrivés depuis 10 ans ou plus 686 37,8 122
Statut de résidence (sans domicile fixe) (n=4 091)
Sans domicile fixe 236 57 166,8
Pas sans domicile fixe 3855 94,3 58
Localisation de la maladie (n=4 733)
Pulmonaire 3422 72,3 5,1
Extrapulmonaire 1311 21,7 2,0

* La somme des cas par caractéristique peut différer du total des cas en raison d’informations manquantes.
** Proportions calculées sur le total des cas dont I'information est disponible.

Tableau A : Nombre de cas déclarés, proportion et taux de déclaration de tuberculose (pour 100 000)
selon les principales caractéristiques, France entiére, 2015 (n=4 741)

2.4 Particularités chez les migrants

2.4.1 Ancienneté d’arrivée en France

Le taux de déclaration chez les personnes nées a 1’étranger varie selon I’ancienneté d’arrivée
en France (20).
La majorité des cas chez les personnes nées a I’étranger survenaient chez des personnes dont

I’arrivée en France était récente (figure 4).
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En effet, le taux de déclaration chez les personnes nées a 1’étranger était le plus élevé chez les
personnes arrivées en France depuis moins de deux ans (202,0 pour 100 000) et diminuait
avec I’allongement de 1’ancienneté de I’entrée en France avec 12,2 pour 100 000 chez les
personnes arrivées depuis 10 ans ou plus (tableau A).

Le risque de tuberculose diminue donc a mesure que I’ancienneté de ’arrivée en France

augmente.

Pourcentage de cas

N N
% AT q?

S
&

Ancienneté d’arrivée en France en années

Figure 4 : Proportion de cas de tuberculose déclarés chez les étrangers selon ’ancienneté d’arrivée
en France, France entiére, 2015 (n=1 371)

2.4.2 Facteurs de risque supplémentaires de tuberculose

Les migrants sont pour la plupart originaires de zones a forte incidence de tuberculose active
(notamment Afrique, Asie, Europe de I’Est, Amérique Latine).
Ils présentent ainsi un risque supérieur d’avoir contracté I’infection et donc d’étre porteurs

d’une infection tuberculeuse (21).

La tuberculose maladie des sujets migrants est le plus souvent liée a la réactivation de
I’infection importée, acquise dans le pays a forte endémie tuberculeuse, plus rarement a

I’infection contractée dans le pays d’accueil (22).
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En effet, différentes études effectuées dans les pays développés, basées sur le génotypage des
souches, ont montré que la tuberculose maladie des migrants est surtout liée a la réactivation

de I’infection acquise dans le pays d’origine (23).

De plus, les migrants cumulent d’autres facteurs de risque de tuberculose comme des
conditions de migration pouvant les exposer a des personnes malades, des conditions de
logement précaires ou encore des difficultés a accéder au systéme de soins dans le pays

d’accuell.

Il faut également signaler que les migrants, qui sont originaires de pays a forte incidence de
tuberculose, sont aussi originaires de pays a forte incidence d’infection par le Virus de
I’ITmmunodéficience Humaine (VIH), or la co-infection par le VIH est un facteur de risque

important de tuberculose (24).

Finalement, cette population montre un risque de tuberculose proche de celui du pays

d’origine, ou I’incidence est le plus souvent trés élevée (22).
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3. Dépistage de I'infection tuberculeuse latente

Il convient de bien différencier deux situations cliniques distinctes: le diagnostic de
tuberculose maladie (TM) et le dépistage d’une infection tuberculeuse latente (ITL).

L’ITL est généralement asymptomatique et non contagieuse. Son dépistage se fait au moyen
des tests de production d’interféron gamma ou du test d’intradermoréaction a la tuberculine.
En cas de résultat positif, il convient de réaliser une imagerie thoracique (radiographie ou
scanner).

La tuberculose maladie, suspectée chez un patient a risque, symptomatique et ayant des
anomalies radiologiques, se confirme par des prélevements bactériologiques (BK crachats ou

tubages prélevés 3 jours de suite avec examen direct et mise en culture).

3.1 Aspect immunologique

La réponse immunitaire contre le bacille de la tuberculose met en jeu une collaboration
complexe, qui n’est pas entierement comprise, entre différents types cellulaires au sein d’un
granulome contenant les macrophages infectés. Des signaux antigénes spécifiques et non
spécifiques issus des macrophages infectés stimulent I’immunité cellulaire T.

Le role de la réponse T-helper (Thl), en particulier des lymphocytes T CD4+ et CD8+
producteurs d’interféron gamma, est considéré comme essentielle et la boucle interleukine 12
— interféron gamma, entre le macrophage et le lymphocyte T CD4+, joue un rdle central
d’effecteur (19,25).

3.2 Tests de dépistage

Actuellement il existe 2 types de tests immunologiques explorant ces réponses immunes
specifiques : I’intradermoréaction a la tuberculine (IDR) et les tests in vitro de sécrétion

d’interféron gamma, appelés tests IGRA (Interféron Gamma Release Assays).

Les tests IGRA, comme I'IDR, visent a identifier les sujets qui présentent une infection

tuberculeuse latente et donc un risque potentiel d’évoluer vers une tuberculose maladie.
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Ces tests permettent de mettre en évidence la présence d’une empreinte immunologique
laissée soit par la rencontre antérieure avec des antigénes mycobactériens soit par une
infection antérieure par une mycobactérie (26).

Cependant, ces tests ne permettent pas de savoir si le bacille a été éradiqué ou s’il persiste des
bacilles vivants.

Or, le risque de progression vers une tuberculose maladie requiert la présence de bacilles
vivants.

De plus, ils ne permettent pas non plus de prédire si I’ITL évoluera un jour vers une

tuberculose maladie et si oui, quand.

Ainsi, les statuts « reels » associés au diagnostic d’une ITL sont variables. Il peut s’agir
d’individus préalablement exposés et infectés par le bacille tuberculeux alors resté en état
latent ou il peut s’agir d’individus précédemment exposés, infectés mais dont les lésions sont

devenues stériles (27).

3.2.1 L'Intradermoréaction a la tuberculine (IDR)

L’IDR, ou test de Mantoux, est un test cutané explorant I’hypersensibilité¢ de type retardée

induite in vivo par I’injection de tuberculine dans le derme.

La tuberculine contient un mélange de nombreux peptides mycobactériens différents dont la
plupart sont partagés entre Mycobacterium Tuberculosis et le vaccin BCG d’origine bovine et,
dans une moindre mesure, avec plusieurs especes de mycobactéries atypiques
environnementales.

Un sujet vacciné par le BCG peut donc présenter une réaction positive a I’IDR en I’absence
de rencontre avec Mycobacterium Tuberculosis.

La réalisation de ce test consiste en l'injection intradermique a la face antérieure de I’avant-
bras d'un volume de 0,1 ml de tuberculine, soit cing unités de tuberculine liquide.
La lecture se fait 48 a 72 heures plus tard, par la mesure du diamétre de l'induration en

millimeétres.

Le seuil de positivité de la réaction est de 5 millimetres : en dessous de 5 millimétres,

I'intradermoréaction est considérée comme néegative, au-dessus comme positive.
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Cependant il faut différencier le seuil de positivité, qui correspond au critére de jugement de
négativité ou de positivité du test, du seuil d’interprétation qui permet de conférer au résultat
du test un interprétation adéquate selon le contexte de chaque patient (antécédent de

vaccination par le BCG, infection tuberculeuse etc.).

De fagon générale, en dehors du contexte particulier de I'immunodépression, le seuil
d’interprétation de I’IDR chez une personne a risque d’une infection tuberculeuse récente est
de 10 mm ou plus en I’absence de toute vaccination antérieure par le BCG ou une
augmentation du diametre d’induration d’au moins 10 mm entre deux IDR réalisées a 3 mois

d’intervalle (Tableau B).

Chez une personne de plus de 15 ans
0-4 mm Infection tuberculeuse peu probable.

Réaction due a une vaccination BCG ancienne ou a une infection

5-9mm . , . . ,

tuberculeuse latente, mais non en faveur d'une infection récente.

Infection tuberculeuse latente probable, le contexte aide a définir

10-14 mm . .

I'ancienneté.
=15 mm Infection tuberculeuse latente probablement récente.

Chez un enfant de moins de 15 ans

Si BCG: une évoque une infection tuberculeuse latente.
Si BCG datant de une évoque une infection tuberculeuse latente

(entre 5 et 9 mm, il peut s'agir d'une réaction due au BCG ou d'une infection tuberculeuse latente).

Si BCG datant de ‘une évoque une infection tuberculeuse latente.
Entre 10 et 14 mm, il peut s'agir d'une réaction due au BCG ou d'une infection tuberculeuse latente.
Entre 5 et 9 mm, il s'agit plutdt d'une réaction due au vaccin.

Tableau B : Rappel des seuils pour ’interprétation de ’IDR

3.2.2 Test de production d’interféron gamma : test IGRA

Les tests IGRA sont des tests réalisés sur des prélevements sanguins et qui permettent
d’identifier in vitro la présence d’une réponse immune adaptative dirigée contre des antigénes
peptidiques specifiques de M. Tuberculosis : ESAT-6 (early secreted antigenic target 6), CFP-
10 (culture filtrate protein 10) et TB7.7.
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IIs mesurent la libération d’interféron gamma par les lymphocytes T aprés stimulation par ces
antigénes et sont basés sur le principe suivant lequel les lymphocytes T, préalablement
sensibilisés a des antigénes du bacille tuberculeux, produisent des concentrations élevées

d’interféron gamma lorsqu’ils sont réexposeés aux mémes antigenes (28).

Les antigénes peptidiques utilises peuvent étre présents chez Mycobacterium leprae, mais ils
sont absents des souches vaccinales du BCG et de la plupart des mycobactéries non
tuberculeuses.

Ces tests sanguins ne sont donc pas influencés par la vaccination préalable par le BCG
(contrairement a I’IDR), ni par les mycobactéries environnementales les plus courantes
(27,29).

Actuellement deux tests de détection de I’interféron gamma sont disponibles sur le marché : le
test Quantiféron® (QuantiFERON TB GOLD®), test le plus souvent utilisé, et le test Elispot
TB®.

3.2.3 Avantages et inconvénients de ces tests

Ces deux types de tests présentent des caractéristiques communes : ils dépendent du statut
immunitaire du sujet, ne permettent pas de différencier une infection ancienne d’une infection
récente, ne permettent pas non plus de savoir si le bacille a été éradiqué ou s’il persiste des
bacilles vivants et par conséquent ils ne peuvent pas donner d’indication quant au risque

d’évoluer vers une tuberculose maladie lorsqu’ils sont positifs.

L’IDR est actuellement le test de « référence » pour le diagnostic de I’ITL, il n’est néanmoins

pas un gold standard car il présente des limites importantes (30).

Premiérement, ce test manque de standardisation de réalisation, de lecture et d’interprétation.

Il doit donc étre réalisé par une personne entrainée.
Deuxiemement, il peut poser des difficultés lors sa realisation, comme une injection trop

profonde ou une erreur de dose injectée ainsi que des difficultés de lecture liées a la

subjectivité du résultat.
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Troisiemement, ce test impose la nécessité de deux visites pour une lecture du résultat a 48-
72h.

Quatriemement, I’IDR manque de spécificité en cas de seuil entre 5 et 10 mm (30%) (3), dd
notamment & une fausse positivité en cas de vaccination antérieure par le BCG ou en cas

d’infection a mycobactéries atypiques.

Cinquiemement, I’IDR manque aussi de sensibilité, 52% pour un seuil a 15 mm et 79% pour
un seuil de 5 mm (3), avec des résultats faussement négatifs dans de nombreuses situations :
immunodépression (infection par le VIH, traitements immunosuppresseurs, ages extrémes de
la vie), tuberculose évoluée, maladies virales (rubéole, mononucléose etc.), infections
bactériennes severes, vaccination récente avec un vaccin vivant (fievre jaune, poliomyélite

etc.), corticothérapie, sarcoidose, malnutrition, néoplasies, insuffisance rénale chronique etc.

Sixiémement, la visibilité de cette réaction sur ’avant-bras du patient testé peut nuire a la

confidentialité.

Pour finir il existe une possibilité d’augmentation du diameétre d’induration liée a la répétition

des IDR chez des sujets vaccinés par le BCG, notamment chez les soignants.

Concernant les tests IGRA, ils sont plus spécifiques et plus sensibles (respectivement 95% et
90%) (3) que I'IDR, leur réalisation est standardisée, la technique est reproductible et la
lecture ainsi que I’interprétation du résultat sont objectives.

Leurs inconveénients sont essentiellement le prix (environ 40,50 euros en moyenne contre 2,16
euros pour I’IDR), la nécessité d’avoir un laboratoire équipé avec du matériel défini et du
personnel formé ainsi que le risque de réaction croisée avec mycobacterium leprae. 1l peut
aussi exister des faux négatifs si I’infection est trés ancienne (diminution voire disparition de

la réponse mémoire effectrice) ou si le test est réalisé trop précocement a la suite du contage.

Les circonstances actuelles de prise en charge par la sécurité sociale des tests IGRA sont les
suivantes (31) :
- Enfants migrants de moins de 15 ans provenant d’une zone de forte endémie

tuberculeuse
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- Patients infectés par le VIH (dans le cadre du dépistage systématique inclus dans
le bilan initial d’un patient VIH)

- Avant la mise en route d’un traitement par anti TNF alpha

- Aide en cas de diagnostic difficile de tuberculose maladie chez 1’enfant ou au

diagnostic de tuberculose extra pulmonaire

Ce test n’est pas remboursé par la sécurité sociale s’il est prescrit dans le cadre d’une enquéte
autour d’un cas ou dans le cadre de la médecine du travail a I’embauche de personnel

professionnellement exposé.

3.3 Stratégie de dépistage de I’'ITL en France

Actuellement en France il n’existe pas de stratégie de dépistage généralisé de I'ITL.

En revanche, le dépistage d’une ITL est recommandé dans certaines situations a risque :
migrants de moins de 15 ans issus de zone de forte incidence, sujet immunodéprimé (infection
par le VIH, traitement par anti-TNF alpha, corticothérapie au long cours, chimiothérapie etc.),

personnel soignant exposé et lors de I’enquéte autour d’un cas de tuberculose maladie.

3.3.1 Migrants de moins de 15 ans originaires de pays a forte endémie de
tuberculose

La plupart des pays développés ont adopté une stratégie de dépistage de la tuberculose a
I’entrée sur leur territoire (32).

En France, ’arrété du 11 janvier 2006 relatif a la visite médicale des étrangers autorisés a
séjourner en France recommande la réalisation d’une IDR a tous les enfants migrants agés de
moins de 15 ans originaires de pays a forte prévalence de tuberculose (33). En cas d’IDR > 10
mm, une radiographie de thorax sera prescrite.

Depuis juillet 2017, les tests IGRA sont remboursés par la sécurité sociale s’ils sont prescrits
dans cette indication.

Pour les migrants agés de plus de 15 ans, la stratégie décrite dans cet arrété (examen clinique
plus radiographie de thorax) est relative a la recherche d’une tuberculose maladie et non pas

au dépistage d’une ITL. Cette stratégie est rappelée en annexe 1 (Tableau E).
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3.3.2 Avant la mise sous traitement par anti-TNF alpha

Les traitements par anti-TNF alpha sont associés a une augmentation du risque de TM qui est
multiplié par 20 par rapport a la population générale (34).

Ce risque est 1ié a une réactivation plutdt qu’a une tuberculose de novo (30).

En 2005, I’Agence francaise de sécurité des produits de santé (Afssaps) préconise ce
dépistage par un interrogatoire a la recherche de facteurs de risque de tuberculose, une IDR
(seuil a 5Smm quand le BCG date de plus de 10 ans ou en I’absence de BCG, seuil a 10mm si
le BCG date de moins de 10 ans) et une radiographie de thorax.

Si une ITL est diagnostiquée, il est recommandé de mettre en place un traitement
prophylactique au minimum trois semaines avant la premicre prise d’anti-TNF alpha.

En 2006, les recommandations de la HAS donne la possibilité d’utiliser les tests IGRA a la
place de I’IDR.

3.3.3 Infection par le VIH

En France, 150 000 personnes sont actuellement infectées par le VIH et 1’incidence de la
tuberculose chez ces patients est particulierement élevée (> 400/100 000), méme chez les

patients sans facteur de risque autre que leur VIH, et a tendance a augmenter (24).

Le dépistage et le traitement de I’infection tuberculeuse au cours de I’infection VIH sont
fortement recommandés par les organisations internationales car le traitement de I’infection

latente est 1’'une des actions prouvées pour contréler la tuberculose associée au VIH (29).

En France, un rapport d’expert, le rapport Yeni 2010, constate la faible performance de 'IDR
dans cette population pour dépister I’infection latente.
Depuis juillet 2017, les tests IGRA sont remboursés par la sécurité sociale s’ils sont prescrits

dans cette indication.

3.3.4 Professionnels de santé et autres professionnels exposés

La surveillance des professionnels de santé fait 1’objet de recommandations particulieres
compte tenu de leur risque d’exposition et du risque de transmission aux malades dont ils ont

la charge.
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Elle a pour objectif la protection de la collectivité hospitaliere ainsi que le bénéfice individuel
du soignant, y compris stagiaires et étudiants, en proposant si nécessaire une prophylaxie ou
une surveillance en cas de dépistage d’une infection tuberculeuse et en actant par une
déclaration de maladie professionnelle le lien avec le travail, permettant sa protection médico-
Iégale avec ouverture de droit a indemnisation éventuelle.

Les modalités de cette surveillance ont été rappelées dans 1’avis du Conseil Supérieur
d’Hygi¢ne Publique de France (CSHPF) du 15 novembre 2002 qui vise non seulement les
personnels de santé mais aussi les autres professionnels exposés tels que ceux travaillant dans

les foyers de migrants ou dans le milieu pénitentiaire (35).

A I’embauche un examen clinique de référence doit étre effectué, complété systématiquement
d’une IDR datant de moins de trois mois.
La radiographie de thorax recommandée par le CSHPF, n’est obligatoire que pour la fonction

publique hospitaliere selon I’article R 4626-23 du Code de Travail.

En cours d’activité professionnelle, la surveillance est différente selon le niveau de risque :

- En cas de risque élevé, défini par un secteur géographique accueillant au moins 5
tuberculeux bacilliféres par an : surveillance tous les 18 a 24 mois de la radiographie
pulmonaire et de I’IDR.

- En cas de risque intermédiaire, défini par un secteur géographique accueillant de 2 a 4
tuberculeux bacilliféeres par an, le rythme et les modalités de la surveillance sont a la
discrétion du médecin du travail.

- En cas de risque faible, défini par un secteur géographique accueillant au plus 1 tuberculeux

par an : enquéte autour d’un cas contagieux non isolé comme en population générale.

La réalisation d’un test IGRA a I’embauche d’une personne professionnellement exposée

n’est actuellement pas remboursée par la sécurité sociale.

3.3.5 Enquéte autour d’un cas

L’enquéte autour d’un cas de tuberculose fait 1’objet de recommandations pratiques
spéecifiques qui ne seront pas detaillées dans ce travail.

Ces recommandations sont disponibles sur le site du Haut Conseil de la Santé Publique (36).
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4. Traitement de l'infection tuberculeuse latente

Contrairement au traitement de la tuberculose maladie qui lui est bien codifié, le traitement de

I’ITL est mal codifié en France tant dans ses indications que dans ses modalités.

En 2015, I’OMS a élaboré des directives concernant la prise en charge de I’ITL (37).

Ainsi, ’OMS a émis une recommandation forte (évaluée selon la méthode GRADE (38)) de

traitement de I’ITL dans les populations suivantes :

Sujets vivants avec le VIH

Contacts des cas de tuberculose pulmonaire active

Patients commencant un traitement par anti-TNF alpha

Patients se préparant a une greffe d’organe ou a une greffe a visée hématologique
Patients en dialyse

Patients souffrant de silicose

L’OMS a également émis une recommandation conditionnelle de traitement de I’ITL dans les

populations suivantes :

Immigrants en provenance de pays ou la charge de morbidité tuberculeuse est élevée
Détenus

Sans-abris

Membres du personnel soignant

Consommateurs de drogues illicites

Quant a elle, la Société de Pneumologie de Langue Francaise (SPLF) recommande de

traiter les cas suivants (39) :

Sujets contacts d’un cas de tuberculose contaminante ayant un terrain a risque de
progression rapide vers la tuberculose-maladie, méme en 1’absence de criteres initiaux
d’infection

Sujets contacts d’un cas de tuberculose contaminante, asymptomatique,

immunocompétents, ayant une radiographie normale, ages de moins de 2 ans ou ayant
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été en contact étroit avec un contaminateur présentant une caverne ou plus de 100
BAAR/champ et présentant une IDR supérieure ou égale a 10mm.

- Migration récente en provenance d’un pays a forte prévalence

- Sujets en situation de precarité

- Exposition professionnelle

- Co-infection par le VIH en cas de contact ou si I’'IDR dépasse Smm chez les non-
vacciné ou 10 mm chez le vacciné et chez qui il existe une forte présomption

d’exposition au bacille tuberculeux.

Les différentes options thérapeutiques proposées par I’OMS pour traiter une ITL sont les
suivantes (37) :
- Isoniazide pendant 6 mois ou 9 mois
- Rifapentine (uniquement disponible aux Etats-Unis) plus isoniazide chaque semaine
pendant 3 mois
- Isoniazide plus rifampicine pendant 3 a 4 mois

- Rifampicine seule pendant 3 a 4 mois

Les posologies des différents schémas sont résumees dans le tableau ci-dessous (tableau C) :

Schéma thérapeutique | Dose en fonction du poids Dose maximale
corporel

lsgniazide'sgule en Adulte = 5mg/kg 300 mg
e aamas | £~ 10m0hg
Hifampicine s'et.xle Adulte= 10 mg/kg 600 mg
:2:(;:; gﬁ"’:’;f:"e Enfant = 10 mg/kg

Isoniazide plus Isoniazide Isoniazide = 300 mg
rifampicine en prise

quotidienne pendant Adulte = 5mg/kg Rifampicine= 600 mg
3-4 mois Enfant = 10 mg/kg
Rifampicine

Adulte et enfant = 10 mg/kg

Rifapentine plus Adulte et enfant Isoniazide = 900 mg
isoniazide en prise A ; =
hebdomadaire pendant Isoniazide: 15 mg/kg Rifapentine = 900 mg
3 mois (12 doses) Rifapentine (selon le poids corporel) :

10,0-14,0 kg = 300 mg
14,1-25,0 kg = 450 mg
25,1-32,0 kg = 600 mg
32,1-49,9 kg = 750 mg
>50,0 kg = 900 mg

Tableau C : Posologie des différents schémas thérapeutiques de traitement de ’ITL
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Les différentes données de la littérature ne permettent pas de recommander un schéma plus
qu’un autre de fagon définitive (3) et les taux d’efficacité de ces traitements sont faibles
(40,41).

5. Effets secondaires des antituberculeux prescrits dans le

traitement de I'ITL

La rifampicine et I’isoniazide sont les deux principaux antituberculeux prescrits pour le
traitement de I’ITL.

Ces antibiotiques, comme tous les médicaments, présentent des effets secondaires.

5.1 Rifampicine

La rifampicine est un antituberculeux majeur dont les effets indésirables sont estimés a
environ 6 % des sujets traités, qu’il s’agisse de manifestations toxiques ou de réactions
immunoallergiques (42). Les événements indésirables graves relévent pour ’essentiel des
traitements discontinus et associent une insuffisance rénale aigué, un état de choc et une

anémie hémolytique (43).

5.1.1 Effets indésirables hépatiques

L’hépatotoxicité intrinséque de ce médicament est faible. Une augmentation précoce et
modérée des transaminases est notée dans 10 a 15 % des cas (44).

Le risque relatif d’hépatotoxicité de la rifampicine versus placebo est de 3,29 (3).

Quatre facteurs favorisent ces manifestations : un age avancé, 1’éthylisme chronique, une
hépatopathie évolutive et 1’association de médicaments hépatotoxiques, dont 1’isoniazide
(44,45).

5.1.2 Effets indésirables digestifs
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La rifampicine peut étre a 1’origine de nausées, de vomissements, de douleurs abdominales,
voire d’intolérance digestive (42,44,46).

Des cas de colites pseudomembraneuses et a éosinophiles ont été décrites (47,48).

5.1.3 Réactions immunoallergiques

Elles peuvent relever de mécanisme d’hypersensibilité de type I, II ou III, étre isolées ou
associées (49). Les formes les plus graves s’observent lors d’administrations intermittentes du

médicament.

5.1.4 Réactions d’hypersensibilité immédiate

Il s’agit de réactions cutanées urticariennes, d’cedémes, de bronchospasmes, d’hypotension,

voire de choc anaphylactique (49,50).

5.1.5 Interactions médicamenteuses

La rifampicine est un puissant inducteur enzymatique. Elle interagit avec les cytochromes
P450 et provoque le raccourcissement de la demi-vie de nombreux médicaments, ce qui induit
une baisse de leur efficacité, notamment les oestroprogestatifs et progestatifs, les antivitamine
K, les sulfamides hypoglycémiants, les corticoides, les bétabloquants et la méthadone (44).

Il n’est pas rare d’observer des cas de grossesse non désirée sous rifampicine liée a la
diminution de I’efficacit¢é de la contraception orale par le biais de cette interaction
médicamenteuse.

D’autres médicaments, comme les benzodiazépines, modifient la concentration plasmatique
de la rifampicine.

L’ensemble de ces interférences impose des ajustements thérapeutiques (43,51).

L’association fréquente de la tuberculose et de 1’infection par le VIH nécessite le respect de
regles thérapeutiques spécifiqgues compte tenu des modifications de la biodisponibilité
provoquée par la rifampicine sur les antirétroviraux (52).

Enfin, I’association rifampicine—antifongiques azolés (kétoconazole) diminue la

biodisponibilité des deux médicaments et réduit leur efficacité (53).

5.1.6 Coloration orangée
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La rifampicine est rouge-orangee, elle colore les urines, peut tacher les vétements et son

excrétion par les glandes lacrymales peut colorer les lentilles de contact (54).

5.1.7 Phénomeéne d’Arthus

Le tableau clinique se caractérise par un bronchospasme associé a une rhinite voire a une
pneumopathie (50). La constitution d’un complexe antigéne—anticorps anti rifampicine est
responsable d’une lyse cellulaire pouvant provoquer une anémie hémolytique, une leucopénie
et une thrombopénie. Une insuffisance rénale aigué peut compléter ce tableau en cas de
traitement intermittent par la rifampicine ou lors de sa réintroduction et exiger une épuration

extra-rénale (55).

5.1.8 Réactions a complexe immun

L’association de fievre, arthralgies, syndrome pseudo grippal peut survenir au décours de

I’utilisation de rifampicine et disparait spontanément sans séquelle (56).

5.2 lIsoniazide

L’isoniazide a des effets toxiques, principalement hépatiques et neurologiques. Cette
fréquence est évaluée a 5% (46). Son hépatotoxicité est potentiellement mortelle et est

majorée par 1’association a la rifampicine (42).

5.2.1 Effets indésirables hépatiques

Ils sont généralement imprévisibles, de nature cytolytique avec augmentation des
transaminases sériques (45). Cette augmentation s’observe chez 10 a 20 % des malades sous
isoniazide seul. Une hépatite clinique peut survenir chez 0,5a 2% des malades sous
isoniazide et augmente jusqu’ & 6 % en cas d’association a la rifampicine (42).

Les facteurs favorisants 1’apparition d’une hépatite toxique sont la consommation d’alcool,
I’association de médicaments hépatotoxiques, I’age avancé, une vulnérabilité hépatique et un
défaut de surveillance (43,45,57).

Le risque relatif d’hépatotoxicité de ’isoniazide versus placebo est de 4,59 (3).
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5.2.2 Effets indésirables digestifs

Des gastralgies, des nausees, des vomissements et des troubles du transit sont possibles. Ce
médicament pourrait étre a 1’origine de pancréatites aigués qui surviendraient dans les trois
premiers mois du traitement et doivent conduire a I’arrét définitif du médicament compte tenu

du risque de récidive lors de sa ré-administration (58).

5.2.3 Effets indésirables neurologiques

Des neuropathies périphériques doses dépendantes ont été décrites chez 0,2 % des patients
(42). Elles se localisent essentiellement sur les membres inférieurs en présentant un tableau de
polynévrite. Elles sont partiellement liées a un déficit en vitamine B6, I’isoniazide facilitant
I’excrétion urinaire du pyridoxal. Un apport de pyridoxine permet de réduire leur risque de
survenue (43).

Elles sont plus fréquentes chez les patients sous traitement neurotoxique, les patients
présentant un alcoolisme chronique, une dénutrition, un diabete, une insuffisance rénale,
comme chez les femmes enceintes ou allaitantes, et chez les patients sous traitement anti-VIH
(52).

Des névrites optiques rétrobulbaires peuvent survenir dans les deux premiers mois du
traitement, elles associent une dyschromatopsie (rouge/vert), une atteinte du champ visuel
(scotome central) puis une baisse de 1’acuité visuelle avec décoloration papillaire pouvant
évoluer vers I’atrophie optique définitive (46).

Elles impliqueraient aussi un déficit en vitamine B6 (43).

Diverses manifestations psychiatriques tels que des insomnies, des états d’agitation, des
troubles confusionnels ou psychotiques ont été décrites (59). Leur mécanisme
physiopathologique n’est pas clairement ¢lucidé et évoque une possible action d’inhibition de

la monoamine-oxydase par 1’isoniazide.

5.2.4 Effets indésirables cutanés

De multiples manifestations cutanées ont été signalées a type d’érythéme relevant d’une

hypersensibilité immédiate, d’acné ou de photosensibilisation (46).
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5.2.5 Effets indésirables hématologiques

Une leucopeénie est possible, parfois associée a une neutropénie (46). Elles peuvent étre séveére
et nécessiter I’interruption du traitement, voire des mesures thérapeutiques spécifiques.

Les anémies hémolytiques sont des complications exceptionnelles (60).

5.2.6 Syndrome lupique

Le lupus induit par I’isoniazide survient dans 1 % des cas et régresse a 1’arrét du traitement
(46). 11 est exceptionnel qu’un lupus induit par la prise d’isoniazide soit sévere, c’est alors
I’atteinte rénale et neurologique qui fait la gravité de la maladie et justifie une prise en charge

spécifique.

5.2.7 Syndrome « épaule — main »

Cette algoneurodystrophie uni- ou bi- latérale peut survenir dans les trois mois apres le début
du traitement par isoniazide, guérit a son arrét mais peut réapparaitre lors de sa ré-
administration (43,46).

5.2.8 Interactions médicamenteuses

De multiples interactions médicamenteuses ont été décrites.

L’isoniazide est un inhibiteur des cytochromes Psso. Le catabolisme hépatique de nombreux
médicaments (antivitamine K, kétoconazole, carbamazépine, stavudine, fénitoine, etc.) peut
étre diminué et leur concentration plasmatique augmentée par la prise concomitante

d’isoniazide, ce qui peut accroitre leur toxicité (43).

5.2.9 Autres effets indésirables

Une fiévre isolée, une gynécomastie ainsi qu’un syndrome de Cushing peuvent étre induits

par la prise d’isoniazide (46).
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6. Evaluation des pratigues en France

Une étude sur 1’évaluation des pratiques concernant la prise en charge de la tuberculose
latente a été réalisée en septembre 2015, coordonnée depuis 1’unité Guy Moquet a I’hopital de
I’Hotel-Dieu a Paris.

Cette étude a consisté en ’envoi d’un questionnaire Google Form® a environ 3 000 praticiens
sur le territoire francais, dont les adresses mails étaient recensées dans un fichier mis a
disposition par le laboratoire Qiagen®.

Ce questionnaire comprenait des questions ouvertes et fermées, sur les modalités de dépistage
d’une tuberculose latente, les conditions d’instauration d’un traitement, la ou les molécules
choisies avec leur durée de prescription ainsi que 1’observation d’effets secondaires. Ces
données ont éte recueillies a posteriori, les praticiens faisant appel a leur mémoire.

Les réponses ont été analysées en novembre 2015.

Les résultats ont fait 1’objet d’une présentation lors d’un symposium a I’institut pasteur en
mars 2016.

Sur les 121 praticiens ayant répondu, 106 ont déclaré avoir diagnostiqué au moins une
infection tuberculeuse latente dans 1’année.

Ces praticiens étaient majoritairement des praticiens spécialisés en pneumologie exercant en
centre hospitalier.

19 des 121 réponses ont été fournies par des médecins généralistes, dont 6 exercant en

cabinet.

Les résultats ont montré des pratiques trés hétérogenes, tant sur les conditions d’instauration
d’un traitement, que sur les molécules choisies ou sur la durée et de nombreux effets

secondaires ont été rapportés.
Concernant le diagnostic de I’infection tuberculeuse latente, 111 praticiens soit 92,5% ont
utilisé un test IGRA pour faire le diagnostic, 83 praticiens (69,2%) ont utilisé I’'IDR et 60%

des praticiens ont déclaré avoir utilisé les deux tests.

Concernant les conditions d’instauration d’un traitement, 20% des praticiens ont déclaré

traiter systématiquement une ITL, 82% traiter en cas d’association avec un contexte
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d’immunodépression, 77% traiter en cas de contage tuberculeux récent (<2 ans) et 58% traiter
si le patient est 4gé de moins de 15 ans.

Le traitement majoritairement prescrit était 1’isoniazide associé a la rifampicine pour une
durée de 3 mois. Certains ont déclaré prescrire une quadrithérapie pendant 6 mois, d’autres
une monothérapie par isoniazide durant 3 ou 9 mois.

87% des praticiens ont déclaré ne pas associer de vitamine B6 au traitement.

Des effets indésirables du ou des traitement instaurés ont été rapporté dans 78,7% des cas.
Parmi les effets secondaires observés, une cytolyse hépatique a été déclarée dans 85,7% des
cas, une réaction d’hypersensibilité, cutanée ou autre, dans 42,9% des cas et une neuropathie
périphérique dans 11,9% des cas.

De plus, 6 cas (7,1%) de grossesses non desirées ont été declarés.

Plus de deux tiers des praticiens interrogés estiment que l’observance du traitement est
incompléte.

Pour finir, a la question « A combien estimez-vous I’efficacité globale du traitement ?», 46

praticiens, soit 43,4%, ont répondu ne pas savoir.
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DEUXIEME PARTIE

Comme nous I’avons vu dans la premicre partie, le diagnostic et la prise en charge de I'ITL
est I’'un des enjeux de lutte contre la tuberculose dans le monde.

L’ITL est fréquente, en particulier chez les migrants et le risque de développer une
tuberculose maladie est majeur dans les 2 ans qui suivent ’arrivée dans le pays d’accueil.
Actuellement il n’y a ni de consensus sur les modalités de prise en charge ni de preuve
formelle de I’efficacité d’un traitement antituberculeux sur la prévention d’une tuberculose
maladie dans cette population.

De plus les différents schémas thérapeutiques proposés dans la littérature présentent tous des

effets secondaires ainsi qu’un cout non négligeable.
C’est dans ce contexte que nous avons réalisé cette é¢tude sur le dépistage et le suivi clinique

de I’infection tuberculeuse latente chez des jeunes migrants arrivés récemment en France.

Cette étude s’est déroulée au sein de I’unité Guy Moquet de 1’hdpital Hotel Dieu a Paris.

1. Présentation de lI'unité Guy Moqguet

L’unité Guy Moquet (ou espace santé jeune) est une unité de consultation médicale et
paramédicale. Elle se situe au sein de ’hdpital Hotel Dieu a Paris.

Elle recoit chaque année plus de 1000 nouveaux patients, agés de 13 a 25 ans, ayant vécu des
ruptures familiales, scolaires et/ou sociales.

Ces jeunes patients lui sont adressés par les partenaires institutionnels avec lesquels 1’unité
possede une convention (aide sociale a 1’enfance, protection judiciaire de la jeunesse, santé
scolaire, missions locales etc.).

Plus de la moitié des patients recus sont nés a I’étranger, principalement en Afrique du Nord
et de I’Ouest (48%) et en Asie du Sud (26%).
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Le role de 'unité est de proposer un premier bilan médical aux nouveaux patients mais
également de mettre en place un suivi, articulé autour des soins, de la prévention, du dépistage

et de I’éducation a la santé.
Lors de la premiere consultation un bilan de santé complet, clinique et paraclinique, est

réalisé, ensuite le patient est revu lors d’une deuxiéme consultation pour le rendu des résultats

et I’¢laboration d’un projet de suivi global.

2. Objectif de I’étude

L’objectif de cette étude est d’étudier la fréquence et le devenir des infections tuberculeuses
latentes chez des jeunes migrants arrivés réecemment en France sans instauration systématique

d’un traitement antituberculeux.

3. Matériels et méthode

3.1. Caractéristique de |’étude

Nous avons réalisé une étude monocentrique, observationnelle prospective sur 3 ans.

3.2. Criteres d’inclusion

Nous avons inclus tous les patients migrants recus pour la premicre fois dans I’unité, entre
octobre 2013 et octobre 2014, arrivés en France depuis moins de deux ans, parlant francais

et/ou anglais et acceptant de participer au protocole.

3.3. Déroulement de I'étude

Lors de la premiére consultation médicale, information orale et écrite (cf annexe n°2) du
patient sur le protocole de 1’étude et recueil du consentement.
En cas d’obtention du consentement, utilisation du cahier de protocole n°1 (cf annexe n°3)

avec interrogatoire sur ’origine géographique, les modalités de migration, la notion d’un
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contage tuberculeux éventuel, les antécédents personnels et les symptdmes présents au
moment de 1’inclusion.
Réalisation d’un examen clinique recherchant notamment la présence d’une cicatrice de BCG,
des adénomégalies, auscultation pulmonaire et prélévement d’un bilan biologique comprenant
en plus du bilan standard la réalisation d’un test IGRA (test Quantiferon®, Laboratoire
d’Immunologie-Cochin).
Le bilan biologique standard comprend :

- Numération formule sanguine

- Plaquettes

- Hémostase

- Electrophorese de I’hémoglobine

- lonogramme sanguin, urée sanguine, créatininémie

- Bilan martial

- Bilan hépatique

- Glycémie & jeun

- Sérologie VIH, hépatite B et hépatite C (avec accord du patient)

- Bandelette urinaire

Les résultats ont été annoncés lors de la deuxieme consultation.

En cas de test IGRA négatif, exclusion du protocole.

En cas de test indéterminé, réalisation d’un deuxi€éme test a 3 mois et suivi comme si le test
était positif.

En cas de test IGRA positif, utilisation du cahier de protocole n°2 et réalisation d’examens
complémentaires avec radiographie et scanner thoracique non injecté « low dose » < 200
mGycm, relus a distance (service d’imagerie médicale, hépital Hotel-Dieu) a la recherche

d’argument pour une tuberculose maladie.

En cas de signe clinique et radiologique en faveur d’une tuberculose maladie, hospitalisation
du patient pour prélevements et mise en route d’un traitement. Détermination de la souche et

de la sensibilité aux antibiotiques. Sortie du suivi du protocole.

En cas de signe radiologique en faveur d’une possible tuberculose maladie sans signe
clinique, réalisation de BK crachats ou de BK tubages et sortie du protocole en cas

d’instauration d’un traitement médicamenteux antituberculeux.
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En cas de tuberculose maladie avérée, traitement et sortie du protocole.
En I’absence d’argument pour une tuberculose maladie, organisation d’un suivi trimestriel en

consultation et utilisation du cahier de protocole n°2 (cf annexe n°4) pour chaque

consultation.

3.4. Modalités de suivi

En I’absence de signe clinique et radiologique de tuberculose a I’issue de ’inclusion, suivi
clinique trimestriel pendant 3 ans afin de s’assurer de l’absence de développement de
Tuberculose Maladie (TM).

A chaque consultation, recueil des données de I’interrogatoire et de I’examen clinique,
notifiées sur le cahier de protocole n°2.

Aucun examen complémentaire n’est réalis¢€ a titre systématique.

Les patients sont informés a chaque consultation des symptémes devant les amener a
consulter rapidement (toux, hémoptysie, asthénie, amaigrissement, sueurs nocturnes et/ou

apparition d’adénomégalie).

3.5. Données recueillies

Lors de la premiere consultation de suivi, sont recueillies les données suivantes :

- Identification : nom, prénom, sexe, date de naissance, lieu de naissance, lieu d’habitation
dans le pays d’origine, date d’arrivée en France, modalités du trajet, lieu de vie actuel,
coordonnées du patient et du référent adulte actuel, organisme adressant le patient, une
éventuelle scolarité ou activité professionnelle en cours, les antécédents dans 1’entourage
de tuberculose, toux chronique, hémoptysie ou amaigrissement, les antécédents
personnels de tuberculose, toux chronique, hémoptysie, amaigrissement, maladie
chronique ou d’infection a répétition.

- Interrogatoire : asthénie, amaigrissement, sueurs nocturnes, toux chronique, hémoptysie.

- Examen clinique : poids, taille, IMC, cicatrice de BCG ou notion de BCG fait,
auscultation pulmonaire, recherche d’adénopathie

- Résultat du Quantiferon®.
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Lors de la deuxiéme consultation de suivi sont recueillies les données suivantes :

Date.

Changement éventuel de lieu de vie ou de coordonnées téléphoniques.

Interrogatoire : asthénie, amaigrissement, sueurs nocturnes, toux chronique, hémoptysie.
Examen clinique : poids, taille, IMC, auscultation pulmonaire, recherche d’adénopathie.

Reésultat de la radiographie de thorax et du scanner thoracique.

De la troisiéme a 1’avant derniére consultation, recueil des données suivantes :

Date
Changement éventuel de lieu de vie ou de coordonnées téléphoniques.
Interrogatoire : asthénie, amaigrissement, sueurs nocturnes, toux chronique, hémoptysie.

Examen clinique : poids, taille, IMC, auscultation pulmonaire, recherche d’adénopathie.

Lors de la derniére consultation, recueil des données suivantes :

Date

Changement éventuel de lieu de vie ou de coordonnées téléphoniques.

Interrogatoire : asthénie, amaigrissement, sueurs nocturnes, toux chronique, hémoptysie.
Examen clinique : poids, taille, IMC, auscultation pulmonaire, recherche d’adénopathie.

Apparition éventuelle d’une tuberculose maladie dans les 3 ans

En I’absence de diagnostic de tuberculose maladie & 3 ans, arrét des consultations de suivi

dans le cadre de cette étude.

3.6.

Critere de jugement principal

Le critere de jugement principal est I’absence de développement d’une tuberculose maladie.

3.7.

Accord du Comité de Protection des Personnes (CPP)

Un avis favorable du CPP lle de France 6 a été obtenu.
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4. Résultats

Nous avons inclus 300 patients entre octobre 2013 et octobre 2014.

102 patients présentaient un dosage du Quantiferon® positif (QF+) et 198 un dosage du

Quantiferon® négatif (QF-).

3 patients sont sortis du suivi en raison de I’instauration d’un traitement médicamenteux anti

tuberculeux.

300 patients inclus

102 QF +

198 QF -

99 QF + suivis

18 perdus de vue
avant la deuxiéme
consultation

3 patients sortis du suivi :
- 1 patient traité pour tuberculose urinaire

- 1 patient traité suite & un contage tuberculeux
dans sa classe

- 1 patient traité en raison de |'association d'une
notion de contage a des anomalies
scanographiques

81 patients suivis

Figure 5 : Flow chart de I’étude




4.1. Caractéristiques des patients inclus

4.1.1. Age, sexe et ancienneté d’arrivée en France

L’age des patients variaient de 13 a 24 ans avec un age médian de 16 ans dans les deux
populations.

La majorité des patients inclus était de sexe masculin avec un ratio Homme/Femme de 2,9
dans la population QF+ et de 4,21 dans la population QF-.

Le délai médian d’arrivée en France était de 5 mois dans la population QF + et de 6 mois dans

la population QF-.
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Figure 6 : Histogramme de 1’4ge, du sexe ratio et du délai d’arrivée en France dans les deux populations
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4.1.2. Lieu de Naissance et d’habitation dans le pays d’origine

La majorité des patients sont originaires d’Afrique, plus particulierement des régions de
I’ouest, du centre et du nord (figure 7) et vivaient en ville dans leur pays d’origine.

Les patients ayant vécu a la campagne étaient plus nombreux dans le groupe Quantiféron
négatif que dans le groupe Quantiféron positif (respectivement 29,8% versus 19,6% ;
p=0,0455) (figure 8).

Lieu de naissance

120
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Figure 7 : Histogramme de la répartition par pays d’origine
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Figure 8 : Histogramme de la répartition selon le lieu d’habitation dans le pays d’origine.
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4.1.3. Antécédents de tuberculose dans I'entourage

15 patients, soit 14,7% de la population QF+ ont déclaré un antécédent de tuberculose dans
leur entourage contre 8 patients (4%) dans la population QF- (p =0.0001).

Aucun des patients inclus n’a déclaré d’antécédent personnel de tuberculose.

4.1.4. Symptomes et examen clinique a I'inclusion

Dans la population QF +, 18 des patients ont rapporté une asthénie, 13 un amaigrissement, 9
des sueurs nocturnes, 2 une toux chronique et 1 patient a rapporté une hémoptysie (figure 9).
Dans la population QF -, 34 des patients ont rapporté une asthénie, 18 un amaigrissement, 11
des sueurs nocturnes et 3 une toux chronique. Aucun patient n’a rapporté d’hémoptysie
(figure 9).

L’asthénie et ’amaigrissement étaient les principaux symptomes rapportés par les patients au

moment de 1’inclusion (figure 9).
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Figure 9 : Histogramme de la répartition par symptomes présentés a I’inclusion
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Dans la population QF +, 31 patients possédaient une cicatrice de BCG et 12 avaient au moins
1 adénomégalie (figure 10).
Dans la population QF -, 52 des patients possédaient une cicatrice de BCG et 20 avaient au

moins 1 adénomegalie (figure 10).

Tous les patients inclus avaient une auscultation pulmonaire normale (figure 10).

Examen clinique a l'inclusion
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Figure 10 : Histogramme de la répartition par symptomes présentés a I’inclusion.

4.1.5 Valeur du dosage du Quantiferon®

Dans les deux tiers des cas la valeur du dosage était soit comprise entre 0,35 et 2 soit
supérieure a 10 (figure 11).
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Valeur du dosage du quantiféron®

m0,35-2
m2,0-40
u4,0-6,0
©6,0-8,0
m8,0-10,0
u>100

Figure 11 : Représentation des valeurs du dosage du Quantiferon®.

4.1.6 Résultats de I'imagerie thoracique

75 radiographies de thorax et 84 scanners thoraciques ont été réalisé chez les patients QF+.
Parmi les 27 patients qui n’ont pas réalisé leur radiographie de thorax, 9 ont quand méme eu
leur scanner thoracique. Les 18 patients n’ayant bénéficié d’aucune imagerie sont ceux qui
ont été perdus de vue avant la deuxiéme consultation.

2 des 75 radiographies de thorax étaient anormales. L’une retrouvait un nodule calcifié et
I’autre retrouvait un surcroit d’opacités au niveau du lobe supérieur droit associé a 2

calcifications hilaires. Ces anomalies ont été confirmées sur le scanner thoracique.

Parmi les 91 scanners thoraciques réalisés, 65 étaient normaux, 21 montraient des séquelles
probables de tuberculose et 5 des lésions non spécifiques. Aucun scanner thoracique ne
montrait des signes en faveur d’une tuberculose active (tableau D).

Le patient qui présentait du verre dépoli (aprés caractérisation scanographique du surcroit
d’opacités) au niveau du lobe supérieur droit associé a 2 calcifications hilaires a regu un
traitement antituberculeux compte tenu de 1’association & un contage tuberculeux récent et est

sorti du suivi.
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Nombre de scanners Tuberculose Séquelle de Lésion non Absence d’
réalisés active tuberculose spécifique anomalie

91 0 21 5 65

Tableau D : Résultats des scanners thoraciques

4.1.7. Durée du suivi

Sur les 81 patients ayant été revus apres la deuxiéme consultation, 20 ont été suivis durant les
3 années prévues dans le protocole (figure 12).

Plus de la moitié des patients ont accompli au moins 2 années de suivi.
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Figure 12 : Nombre de patients suivis en fonction du temps

4.1.8. Nombre de tuberculose maladie

Aucun patient n’a développé de tuberculose maladie durant leur période de suivi.
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DISCUSSION

Au total, 300 patients ont ¢té inclus dans 1’étude entre octobre 2013 et octobre 2014 et 102
d’entre eux (34%) avaient un test IGRA positif sans tuberculose active ni immunodépression
associées.

Un traitement médicamenteux anti tuberculeux a été insaturé chez 3 patients. En effet, une
tuberculose urinaire a été diagnostiquée chez un patient, un autre a été traité en raison d’un
contage tuberculeux dans sa classe et le dernier en raison de 1’association d’une notion de
contage a des anomalies scanographiques suspectes.

81 patients sur 99 ont débuté le suivi prévu par le protocole de 1’étude en se présentant a la
deuxiéme consultation.

20 patients ont acheve leur suivi a 3 ans. Plus de la moitié des patients ont tout de méme été
suivi pendant plus de deux ans.

Aucun des patients n’a développé de tuberculose maladie durant la période de leur suivi

clinique.

Nous avons pris le parti de ne pas instaurer de traitement antibiotique antituberculeux mais
d’informer, d’éduquer et d’organiser un suivi clinique de nos patients présentant un dosage du
Quantiféron positif.

Ce choix a été fait en prenant en compte différents éléments comme :

Le manque de données concernant I’efficacité d’un tel traitement quant a prévenir
I’évolution vers une tuberculose maladie
- Le risque non négligeable d’effets secondaires
- La forte probabilit¢ d’'une mauvaise observance, en lien notamment avec la durée du
traitement, le type de population et I’absence de symptomes
- Le risque théorique de créer des résistances
Enfin nous pensons également qu’il peut étre faussement rassurant pour le patient de recevoir

un traitement.

Concernant les caractéristiques socio-démographiques, nos données sont compatibles avec les

différentes données de la littérature.
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En effet, dans notre population une ITL a été diagnostiquée chez environ un tiers des patients,
ce qui correspond aux estimations de I’OMS concernant la prévalence mondiale de I’ITL (37).
Nous avons eégalement constaté une prédominance masculine dans notre population incluse,
en accord avec les données démographiques rapportées par le BEH (20).

Enfin, nos résultats ont montré une différence significative entre la déclaration d’antécédent
de tuberculose dans 1’entourage, plus importante dans le groupe QF + que dans le groupe QF
— (respectivement 14,7% versus 4% ; p = 0.0001).

Concernant la prise en charge de I’infection tuberculeuse latente, la plupart des sociétés
savantes internationales s’accordent quant aux populations a depister, en revanche pour ce qui
est du traitement de I’ITL, les recommandations ne sont pas claires, varient d’un pays a
I’autre et d’une situation a 1’autre (37,39).

Diverses études ont prouvé I’efficacité d’un traitement médicamenteux de I’ITL en cas de co-
infection avec le VIH (61,62).

Un autre essai clinique randomisé contre placebo chez des hommes chinois atteint de silicose
a montré une diminution de moitié du taux de tuberculose maladie (63).

Les essais randomisés sur le traitement de I'infection tuberculeuse latente dans le cadre d'une
infection par le VIH ont porté sur divers schémas thérapeutiques, les traitements allant de
deux a six mois. Un essai controlé par placebo d'INH pendant six mois chez des sujets
haitiens infectés par le VIH a montré une réduction de 83% de la tuberculose active pour

I'ensemble du groupe ayant une IDR positive (64).

En ce qui concerne [I’efficacité d’un traitement médicamenteux pour prévenir le
développement d’une tuberculose active, toutes populations confondues, les taux rapportés
dans la littérature sont faibles (40,41).

Un essai controlé randomisé a montré qu’un traitement par 24 semaines d’isoniazide versus
placebo faisait baisser le risque de tuberculose active a 5 ans de 1,4% a 0,5% (RR 0,35
1C95%,0.24-0,52), chez des personnes asymptomatiques mais présentant des lésions
pulmonaires fibrotiques compatibles avec une tuberculose. Toutefois ces résultats ne peuvent
s’appliquer qu’a la population de cette étude, c’est-a-dire possédant des signes radiologiques
de tuberculose (65).
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Deux essais non randomisés étudiant un traitement par rifampicine seul et avec isoniazide ont
montré un taux de tuberculose active de 0,09% patients années chez les patients traités.
Cependant ces deux études ont utilisé des témoins historiques pour comparaison (66,67).

Une étude non randomisée meneée chez des sans-abris ayant une IDR positive a Boston a
montré que la rifampicine, avec ou sans association d’isoniazide, pendant quatre a six mois
était efficace pour prévenir le développement de la maladie, la tuberculose s'étant développée
chez 8% des personnes n'ayant pas recu de traitement, cependant la tuberculose s’est aussi
développée chez 8% des patients ayant regu de 1’isoniazide seule (68).

La plupart des autres études disponibles comparent les différents traitements entre eux et non

contre placebo.

Si certaines situations, comme la co-infection par le VIH ou autre situation
d’immunodépression, semblent ne pas faire de débats quant a 1’indication d’un traitement
médicamenteux de I’ITL, ce n’est pas le cas concernant la situation particuliére des migrants.

En effet, aucune étude actuellement disponible n’a mis en évidence un éventuel bénéfice du

traitement de I’ITL par anti tuberculeux dans cette population spécifique.

Par ailleurs, de nombreuse ¢tudes mettent en avant le probléme de I’observance et montrent
que le taux d’achévement d’un tel traitement est faible, allant de 26 a 53% (69,70) et ce taux
s’aveére encore plus bas dans la population des migrants atteignant 14,3% (1).

Les difficultés d’observance semblent plus liées a la durée du traitement qu’au médicament en

lui-méme (61,65,69,71-73).

Concernant les limites et biais de cette étude, comme nous pouvions nous y attendre aux vues
de la population sélectionnée, 61 des 81 patients inclus, soit 75%, n’ont pas achevé leur suivi
sur 3 années consécutives, ce qui en est la principale limite.

Cependant plus de la moitié des patients ont été suivi pendant au moins 2 années consécutives
(cf. figure 12) et aucun n’a développé de tuberculose maladie durant leur période de suivi.
L’autre biais li¢ a la sélection de notre population se rapporte au fait que les migrants recus
dans I’unité sont adressés par les partenaires sociaux et que par consequent ils ont un domicile
déterminé. Ils sont donc probablement moins a risque que les migrants en situation de plus

grande précarité.
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Toutefois la population migrante reste une population a risque, méme en 1’absence de co-

infection par le VIH, et forme un groupe possédant un risque accru de tuberculose (74-79).

L’instauration d’un traitement ciblé de I’ITL nécessite 1’identification des personnes les plus a
risque de deévelopper une tuberculose active afin que ce traitement soit benéfique.

La co-infection par le VIH représente le plus grand risque de tuberculose active (80), chaque
année de 7 a 10% des personnes infectées par le VIH et ayant une ITL développent une
tuberculose active (62,80,81).

Les autres facteurs de risque identifié dans la littérature sont I’infection tuberculeuse récente
(82), I'utilisation de drogues injectables (80,81) et I’itinérance (68).

Enfin un certain nombre de conditions cliniques autres que le VIH sont également associées a
un risque accru de développer une tuberculose active.

Il s’agit notamment de la silicose avec un Risque Relatif (RR) de 30, de I’insuffisance rénale
chronique (RR de 10 a 25), du diabéte sucré (RR de 2 a 4) ainsi que de la greffe d’organe
solide (RR de 20 a 74) (82).

Enfin, les individus ayant des lésions radiographiques compatibles avec une tuberculose
pulmonaire ancienne associées a un test IDR ou IGRA positif ont un taux plus élevé de
tuberculose active (65).

Toutefois, plusieurs études ont montré que I’ITL était un facteur protecteur de tuberculose
maladie en cas de réinfection (83).

En effet, I’apparition d’une tuberculose maladie chez des personnes ayant une ITL est le plus
souvent due a la réactivation de I’ITL cependant elle peut aussi étre due a une nouvelle
infection tuberculeuse.

Ce détail est important car, dans notre population de migrants, les conditions de vie pour la
plupart précaires, les exposent également a d’autre souche de tuberculose en plus de les
exposer au risque de développer une tuberculose maladie a partir de leur ITL.

Or, des études ont montré que I’'ITL protége contre une réinfection.

En effet, une étude menée aux Pays bas a estimé que la protection conférée par I’ITL contre
une réinfection tuberculeuse, en I’absence de co-infection par le VIH, était de 63% chez les
hommes et de 81% chez les femmes (84).

Une autre étude réalisée en Angleterre et au Pays de Galle a montré une diminution du risque

de réinfection de 41% chez les individus ayant une ITL (85).
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Plus récemment, une étude expérimentale utilisant des modeles animaux (macaques et singes
marmousets), dont certaines espéces reproduisent complétement la maladie humaine, a étudié
leur évolution en cas d’expositions renouvelées a différentes souches de tuberculose et il s’est
aveéré que le nombre de nouveaux granulomes était moins important chez les singes réinfectés
que chez les singes primo-infectés, avec une croissance réduite et une bactéricidie augmentée
au sein des granulomes (86).

Cette etude montre ainsi que la primo infection préalable protege méme mieux ces singes
qu’une vaccination par le BCG.

Sur la base de ces données, un vaccin ayant la capacité de reproduire les phénoménes
immunitaires induits par la primo infection est actuellement en cours de développement (87).
Il conviendra tout de méme de garder a I’esprit que les migrants issus du milieux rural de leur
pays d’origine représentent une plus grande proportion de QF négatifs que ceux issus du
milieux urbain (29,8% versus 19,6% ;p=0,0455) et que par conséquent ils ne bénéficient pas

de la protection conférée par I’ITL.

Finalement, en tenant compte de ces différents éléments, un score pronostique permettant
d’évaluer le risque du passage de 1’état latent a la tuberculose maladie pourrait étre imaginé
afin de guider la prise en charge ciblée de I’ITL.

Ce score pourrait également s’appuyer sur les tests immunologiques IGRA, qui sont a
privilégier au test IDR.

Méme si ces deux tests sont peu sensibles dans les pays a faible incidence de tuberculose et
que leur capacité a prédire un développement vers une tuberculose active est médiocre
(3,88,89), ils restent assez spécifiques (3).

Depuis I’année derniére un nouveau test IGRA, le QuantiFERON-TB Gold Plus®, qui est une
version améliorée du test IGRA QuantiFERON-TB Gold®, est disponible.

Il s’appuie sur les mémes principes et procédures de test tout en étant optimisé avec des
antigenes spécifiques a Mycobacterium Tuberculosis permettant une évaluation plus précise
de la réponse immunitaire avec une spécificité déclarée de 98% et une sensibilité déclarée de
95%.

Les tests IGRA sont certes plus couteux que I’IDR mais ils présentent jusqu’a 7 fois moins de
faux positifs (88), or il peut étre tres couteux de suivre, voire de traiter, des faux positifs.

De plus, quatre études ont montré que le dépistage de I'ITL chez les migrants avec un test

IGRA en une seule étape était plus rentable qu’avec un test IDR (90-93).
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En attendant 1’apparition de tests permettant de prévoir un éventuel passage de 1’infection
latente a la tuberculose maladie, 1’utilisation de test IGRA semble a ce jour plus appropriée
que I’IDR pour le dépistage de I’'ITL.

Cependant ils ne sont actuellement rembourses que si ils sont prescrits chez les enfants
migrants de moins de 15 ans provenant d’une zone de forte endémie tuberculeuse (31).

Il semblerait donc judicieux d’envisager d’¢largir le remboursement a tous les migrants isSus
d’une zone de forte endémie tuberculeuse, quel que soit leur age, d’autant plus que leur
nombre augmentant, nous sommes amenés a les recevoir de plus en plus en consultation, tout
autant a I’hopital qu’au cabinet.

De plus, un test IGRA initialement négatif qui se positiverait, lors d’une enquéte autour d’un

cas de tuberculose maladie par exemple, serait un excellent argument diagnostic.

Aux vues de ces différents éléments, nous proposons donc que tous les migrants arrivés
récemment en France, bénéficient dans le cadre du dépistage de I’ITL, d’un test de détection
de production de I’interféron gamma.

Par la suite, en cas de test positif, I’absence de tuberculose maladie doit étre confirmée via un
examen clinique associé a une imagerie thoracique.

Il conviendra ensuite d’éduquer le patient aux différentes situations, signes cliniques et
symptdémes pouvant faire suspecter une évolution en tuberculose maladie et nécessitant une
consultation médicale dans les plus brefs délais.

En dehors des indications formelles de traitement, infection par le VIH, instauration d’un
traitement immunosuppresseur etc., le traitement par antibiotique antituberculeux de I’ITL ne
doit pas étre systématique et doit se discuter au cas par cas selon les facteurs de risque de
chacun.

En revanche, une surveillance clinique réguliére en consultation semble indispensable.

53



CONCLUSION

L’OMS souhaiterai qu’en 2035 le taux d’incidence mondial de la tuberculose soit inférieur a
10 cas pour 100 000 personnes.

Si dans les pays a ressources limitées la prise en charge de la tuberculose maladie doit rester
prioritaire, il apparait évident que pour maximiser I’impact sur la santé publique, la prise en
charge de I’infection tuberculeuse latente doit faire partie a part entiére du programme de lutte
anti tuberculeuse.

Cependant cette prise en charge de I’ITL ne doit pas se faire au détriment du « primum non
nocere » et aux vues des données actuellement disponibles, associées au résultat de notre
étude, la prescription d’un traitement médicamenteux antituberculeux dans la prise en charge
de I’ITL dans cette population spécifique de jeunes migrants semble faire pencher la balance
bénéfique-risque du coté de I’abstention thérapeutique.

Toutefois, la réalisation d’études complémentaires, notamment d’essais contrélés randomisés
contre placebo, semble nécessaire afin de trancher définitivement sur 1’intérét en termes
d’efficacité et de sécurité d’une prise en charge médicamenteuse de 1’infection tuberculeuse

latente dans cette population de jeunes migrants ayant émigré récemment.
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ANNEXE 1 : Tableau décisionnel

MIGRANTS LEGAUX ET DEMANDEURS D'ASILE

MIGRANTS ILLEGAUX *

< 15 ANS > 15 ANS
ou =15 ANS
| 1 I I 1
silDR > 10 mm silDR <ou= 10mm TB EVOLUTIVE SEQUELLES DE TB RP NORMALE
RADIO PULM. PAS DE SUNVI TRAITEMENT CURATIF TRAITEMENT PREVENTIF RECOMMANDATION :
surveillance (RP annuelle)
pendant 2 ans™
1
| 1
NORMALE ANORMALE
| * Provenant récemment de pays & forte incidence |
TRAITEMENT PREVENTIF BILAN ET
SIIDR > 10 mm sans BCG TRAITEMENT CURATIF

SIIDR > ou = 15 mm avec BCG ‘ ** Provenant récemment de pays & trés forte incidence |

ou BCG inconnu

Tableau E : Recommandations relatives a la lutte antituberculeuse chez les migrants en France.
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ANNEXE 2 : Lettre d’'information destinée aux patients

Hh

&

HOTEL-DIEU DE PARIS

ESPACE SANTE JEUNES
GUY MOQUET

2, rue d’Arcole
75181 PARIS Cedex 04

Medecin Responsable :
Docteur Thomas GIRARD
Praticien Hospitalier :

E-mail : i -]

Docteur Dinah VERNANT
Praticien Hospitalier Temps Partiel

ATTACHES temps plein:
Docteur Claire Allais
Praticien Hospitalier
Docteur Sothea Sar
Praticien Hospitalier

Frédéric LEGER
Psychologue
ATTACHES:

Docteur Edith Aubiniére
Dermatologue

Docteur Evelyne Bloch
Cardiologue

Docteur Cyrille Canetti
Psychiatre

Docteur Zilda Campos
Pédiatre nutritionniste
Docteur Catherine Vaudon
Gynécologue

CONSULTANTS :
Pr Sophie Matheron
PUPH Infectiologue
Pr Jean Paul Viard
PUPH Infectiologue
Dr Martine Lévine
PH Infectiologue

Cadre infirmier

Mr Yannick Kerjose
Tel : 01.42.34.86.80
Infirmiéres :

Sophie BRIDOU

Claire ZAOUALI
Aide-soignant :
Laurent Raby
Secrétariat- Rendez-vous :
Christine LENEN
secretariat.esj@htd.aphp.fr

Tel :01 42 34 87 24 Fax 01 42 34 85 50

HOTEL-DIEV

INFORMATION

Nous vous proposons pour compléter votre bilan de santé une prise de sang.
Ce bilan biologique inclura un test pour rechercher un contact ancien avec la
bactérie de la tuberculose. Si le test est négatif aucun suivi systématique ne
sera nécessaire, puisque que vous n’aurez pas €été en contact avec le microbe
de la tuberculose.

Si le test revenait positif nous vous proposerons de vous suivre plus
régulierement, tous les 3 mois, afin de dépister 1’apparition de 1a tuberculose
le plus précocement possible. En effet, si le test est positif cela signifie que
vous avez le microbe dans votre corps mais sans avoir la maladie. Il serait
alors possible qu'un jour le microbe devienne actif et alors vous auriez la
maladie. Le but de notre suivi est de dépister la tuberculose le plus t6t
possible afin de vous donner les bons médicaments rapidement. Sans suivi
c’est une maladie que les médecins peuvent mettre du temps a dépister et
donc & traiter. Avec le traitement pris t6t vous serez plus rapidement guéri
sans séquelle et vous éviterez de donner la maladie a d’autres personnes.

Si vous avez des questions sur ce suivi, n’hésitez pas a en parler avec votre
médecin.
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ANNEXE 3 : Cahier de protocole n°1

Dépistage systematique du portage bacillifere par
dosage du Quantiferon pour tous les migrants
arrives en France depuis moins de deux ans et recus
pour la premiere fois a ’unité Guy Moquet

Cahier de protocole n°1
Concerne tous migrants arrivés en France depuis moins de deux ans
et recus pour la premiére fois a ’'unité Guy Moquet
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Date : — —/— —/— — — —

Identification :

Nom e e e e e
Prénom : -------=--=n=vn=m- S
Sexe : masculin O féminin O

Date de naissance : .
Lieu de naissance (ville et pays) : --=-----========memmmmemmmeeeeee

Lieu d’habitation dans le pays d’origine: ville 1 ~ campagne [

Profession des parents : pére --------------------- Mere---------------------

Date d’arrivée en France : --------=======mmmmmmmmm oo ----

Lieu de vie actuel : Famille 0 Foyer 0 Famille d’accueil O Hotel [

AULTE [0 PréCISer immmmmmmmmmm oo oo e

Nom, adresse et téléphone du référent adulte actuel : -------------=--=-----

Organisme adressant le patient : ASE [0 PJJ OO médecine scolaire [J

AULTE [0 PréCISer immmmmmmmmm oo o oo e e

Scolarité en cours : Oui O Non [, si oui quelle classe ---------------
Si non, Niveau SCOIAITe  =-=-===mmmm oo

Activite professionnelle en cours : Oui O Non O
Si oui laquelle : e e e LT

Antecédents
Antécédents dans I’entourage de tuberculose : Oui O Non O Inconnu O

QUI & mmmm e o e
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Antécédents personnel de tuberculose : Oui 0 Non O Inconnu O
Date : -----=-=mmmm e

Antécédents personnel : toux chronique [0 hémoptysie [1 amaigrissement [
Si OUi Préciser -----------=----m-mmemmem oo et e oo

Antécédents de maladie chronique : Oui O Non O
Si OUI Préciser ----------------mmmmemm oo oo mmmmmmeme-

Antécédents d’infection a répétition : Oui 0 Non [J
Si OUI PréCISEI =m-mmmmmmmm oo e R

Consultation 1 (a inclusion) :

Symptémes :

Asthénie : Oui O Non O

Amaigrissement : Oui O Non O

Sueur nocturne : Oui OO Non O

Toux chronique : Oui O Non O

Hémoptysie : Oui O Non O

Examen clinique :

Poids : ------- kg Taille : ---- cm IMC : -----

Cicatrice BCG ou notion de BCG fait : Oui O Non O

Auscultation pulmonaire : normale CJ anormale [
Si anormMale PréCiSer ; —=--mmmmmm oo e e e

Adénopathie(s) : absente O présente(s) O
Si présente(s) : Localisation --------=-====-=-=----- e
Tl —-mmmmm e e e e e

Quantiféron : négatif I positif O indétermine O

Si négatif : arrét du suivi

Si indéterminé : refaire un Quantiféron 3 mois apres et faire le suivi comme si il
était positif.

Si positif : passer au cahier n° 2.
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ANNEXE 4 : Cahier de protocole n°2

Dépistage systematique du portage bacillifere par
dosage du Quantiféron pour tous les migrants
arrives en France depuis moins de deux ans et recus
pour la premiére fois a I’unité Guy Moquet

Cahier de protocole n°2
Concerne tous migrants arrives en France depuis moins de deux ans et
regus pour la premiere fois a 'unité Guy Moquet ayant un
Quantiféron positif
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NOM : ~=-=-mmmmmmmmemmeeee memmmmm e memmmmmm e

Prénom : ------------------ =

Consultation 2 :

Date: ——/——/————

Changement lieu de vie : Oui O Non O

Famille 0 Foyer OO0 Famille d’accueil [0 Hotel CJAutre [ préciser :--------------=m=mmcmmmnun

Changement coordonnées téléphoniques : ---------=-====-=mmmmmm oo

Symptomes :

Asthénie : Oui O Non O

Amaigrissement : Oui O Non O

Sueur nocturne : Oui O Non O

Toux chronique : Oui OO Non O

Hémoptysie : Oui O Non O

Examen clinique :

Poids : ------- kg Taille : ---- cm IMC : -----

Auscultation pulmonaire : normale CJ anormale [J

Si anormale PréCiSer ; —---=-m-mmmmm oo e

Adénopathie(s) : absente (1 présente(s) O

Si présente(s) : LOCAlISAtiON =-=--=n=mmmmmm s oo e o e e
Tl —-mmmmm e e e e e

Radiographie de thorax : normale J anormale [
Si anormale Préciser ; ----=-mmmmmmm oo eI R

Scanner thoracique : normal O anormal [
Si aNOIrMal PréCiSEr : =mmmmmmmmmmm e e e e

Si confirmation de tuberculose maladie :
Localisation tuberculose : e mmmmmmmmmmmseseeeoeoeo-
Hospitalisation : QU : ========mmmmmmm e mmmmmmmmmmmeesmsoeoee-
Dureée isolement : =
Traitement : QUOI : =====m=mmm e e e oo e e e
DUrég : —------memmmmmmememmoeeeeee mmmmmmmmmmemeeeoeee m-mmmmmme-

Résistance : Oui I Non [ Si OUI PreCISEr : ====mmmmmmmm oo oo
Sujet(s) contact(s) dépisté(s) : -----------==-==-=---- -

Si pas de confirmation de tuberculose maladie reprendre le suivi dans 3 mois.
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Consultation 3 :

Date: ——/——/————

Changement lieu de vie : Oui O Non O

Famille O Foyer O Famille d’accueil O Hotel CJAutre OO préciser :---------=-====nmnmmummunae
Changement coordonneées telephoniquUES : ----=--=======mmmmmmmmmm oo

Symptomes :

Asthénie : Oui O Non O
Amaigrissement : Oui O Non O
Sueur nocturne : Oui O Non O
Toux chronique : Oui O Non O
Hémoptysie : Oui O Non O

Examen clinique :
Poids : ------- kg Taille : ---- cm IMC : -----

Auscultation pulmonaire :  normale O anormale O
Si aNOrmale PréCiSer © —-m-m-mmmmmm oo oo

Adénopathie(s) : absente 1 présente(s) O
Si présente(s) : Localisation -------------=----------- e e e
Taille ----mmm e

Si apparition de symptomes de tuberculose maladie:
Scanner thoracique : argument pour une tuberculose Oui 0 Non O

BK tubages : argument pour une tuberculose Oui [0 Non [

Si confirmation de tuberculose maladie :
Localisation tuberculose : e e memmmmmmmemmemeneeeeees
Hospitalisation : Ou : et e
Durée isolement : e
Traitement : QUOI & =--=-mmmmmm e oo e e
Durée : ---------m-mmmmmm oo s

Résistance : Oui 00 Non [ Si OUi PréCISer : =--m-mmmmmmmmmmmmmm oo oo
Sujet(s) contact(s) dépisté(s) : -----------=-=--=----- e e R

Si pas de confirmation de tuberculose reprendre le suivi dans 3 mois.
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Consultation 4 :

Date: ——/——/————

Changement lieu de vie : Oui O Non O

Famille O Foyer 0 Famille d’accueil 0 Hotel CIAutre [ préciser :-------------=-=-----=---—-

Changement coordonnées teléphoniques : --------=-=-m-mmmm oo

Symptomes :

Asthénie : Oui O Non O

Amaigrissement : Oui O Non O

Sueur nocturne : Oui O Non O

Toux chronique : Oui O Non O

Hémoptysie : Oui O Non O

Examen clinique :

Poids : ------- kg Taille : ---- cm IMC : -----

Auscultation pulmonaire :  normale O anormale O

Si anormale PréCiSer : —---m-mmmmmm oo oo e e e

Adénopathie(s) : absente 1 présente(s) O

Si présente(s) : Localisation -----------=-=-=--cueu--- e
Taill —-mmmmmm e

Si apparition de symptomes de tuberculose maladie:
Scanner thoracique : argument pour une tuberculose Oui 0 Non O

BK tubages : argument pour une tuberculose Oui [0 Non [

Si confirmation de tuberculose maladie :
Localisation tuberculose : e e memmmmmmmemmemeneeeeees
Hospitalisation : Ou : et e
Durée isolement : e
Traitement : QUOI & =--=-mmmmmm e oo e e
DUrée : ------mmmmmm oo e

Reésistance : Oui [0 Non [ Si QUi PréCISEr @ ==-mmmmmmmmmmmm s oo
Sujet(s) contact(s) depisté(s) : ---------==--=mmn--- e

Si pas de confirmation de tuberculose reprendre le suivi dans 3 mois.
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Consultation 5 :

Date: ——/——/————

Changement lieu de vie : Oui O Non O

Famille O Foyer 0 Famille d’accueil 0 Hotel CIAutre [ préciser :-------------=-=-----=---—-
Changement coordonnées teléphoniques : ---------=-====-=mmmmmmmmmm oo

Symptomes :

Asthénie : Oui O Non O
Amaigrissement : Oui O Non O
Sueur nocturne : Oui O Non O
Toux chronique : Oui O Non O
Hémoptysie : Oui O Non O

Examen clinique :
Poids : ------- kg Taille : ---- cm IMC : -----

Auscultation pulmonaire :  normale O anormale O
Si anormale PréCiSer @ —-m-m-mmmmmm oo

Adénopathie(s) : absente 1 présente(s) O
Si présente(s) : Localisation ------------------------- e
Taille -=--m-mmm e e

Si apparition de symptomes de tuberculose maladie:
Scanner thoracique : argument pour une tuberculose Oui 0 Non O

BK tubages : argument pour une tuberculose Oui [0 Non [

Si confirmation de tuberculose maladie :
Localisation tuberculose : e e memmmmmmmemmemeneeeeees
Hospitalisation : Ou : et e
Durée isolement : e
Traitement : QUOI & =--=-mmmmmm e oo e e
DUIEE & mm e e

Reésistance : Oui [0 Non [ Si QUi PréCISEr @ ==-mmmmmmmmmmmm s oo
Sujet(s) contact(s) dépisté(s) : -----------=-=--=----- e

Si pas de confirmation de tuberculose reprendre le suivi dans 3 mois.
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Consultation 6 :

Date: ——/——/————

Changement lieu de vie : Oui O Non O

Famille O Foyer 0 Famille d’accueil 0 Hotel CIAutre [ préciser :-------------=-=-----=---—-

Changement coordonnées teléphoniques : ---------=-======mmmmmmmmmm oo

Symptomes :

Asthénie : Oui O Non O

Amaigrissement : Oui O Non O

Sueur nocturne : Oui O Non O

Toux chronique : Oui O Non O

Hémoptysie : Oui O Non O

Examen clinique :

Poids : ------- kg Taille : ---- cm IMC : -----

Auscultation pulmonaire :  normale O anormale O

Si anormale PréCiSer ; —---=-m-mmmmm oo

Adénopathie(s) : absente 1 présente(s) O

Si présente(s) : Localisation -----------=-=-=--cueu--- et LR LR
Taill —-mmmmm e

Si apparition de symptomes de tuberculose maladie:
Scanner thoracique : argument pour une tuberculose Oui 0 Non O

BK tubages : argument pour une tuberculose Oui [0 Non [

Si confirmation de tuberculose maladie :
Localisation tuberculose : S e
Hospitalisation : Ou : e e
Durée isolement : e
Traitement : QUOI © ====-=m=mm=mmmmmmem e e e e e e e e e e
I —— e e

Résistance : Oui [0 Non [ Si QUi PréCISEr © =======m=mmmmmmm o m oo oo
Sujet(s) contact(s) depisté(s) : ---------==--=mmn--- -

Si pas de confirmation de tuberculose reprendre le suivi dans 3 mois.
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Consultation 7 :

Date: ——/——/————

Changement lieu de vie : Oui O Non O

Famille O Foyer 0 Famille d’accueil 0 Hotel CIAutre [ préciser :-------------=-=-----=---—-

Changement coordonnées teléphoniques : --------=-=-m-mmmm oo

Symptomes :

Asthénie : Oui O Non O

Amaigrissement : Oui O Non O

Sueur nocturne : Oui O Non O

Toux chronique : Oui O Non O

Hémoptysie : Oui O Non O

Examen clinique :

Poids : ------- kg Taille : ---- cm IMC : -----

Auscultation pulmonaire :  normale O anormale O

Si anormale PréCiSer : —---m-mmmmmm oo oo e e e

Adénopathie(s) : absente 1 présente(s) O

Si présente(s) : Localisation -----------=-=-=--cueu--- e
Taill —-mmmmmm e

Si apparition de symptomes de tuberculose maladie:
Scanner thoracique : argument pour une tuberculose Oui 0 Non O

BK tubages : argument pour une tuberculose Oui [0 Non [

Si confirmation de tuberculose maladie :
Localisation tuberculose : e e memmmmmmmemmemeneeeeees
Hospitalisation : Ou : et e
Durée isolement : e
Traitement : QUOI & =--=-mmmmmm e oo e e
DUrée : ------mmmmmm oo e

Reésistance : Oui [0 Non [ Si QUi PréCISEr @ ==-mmmmmmmmmmmm s oo
Sujet(s) contact(s) depisté(s) : ---------==--=mmn--- e

Si pas de confirmation de tuberculose reprendre le suivi dans 3 mois.
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Consultation 8 :

Date: ——/——/————

Changement lieu de vie : Oui O Non O

Famille O Foyer 0 Famille d’accueil 0 Hotel CIAutre [ préciser :-------------=-=-----=---—-
Changement coordonnées teléphoniques : ---------=-====-=mmmmmmmmmm oo

Symptomes :

Asthénie : Oui O Non O
Amaigrissement : Oui O Non O
Sueur nocturne : Oui O Non O
Toux chronique : Oui O Non O
Hémoptysie : Oui O Non O

Examen clinique :
Poids : ------- kg Taille : ---- cm IMC : -----

Auscultation pulmonaire :  normale O anormale O
Si anormale PréCiSer @ —-m-m-mmmmmm oo

Adénopathie(s) : absente 1 présente(s) O
Si présente(s) : Localisation ------------------------- e
Taille -=--m-mmm e e

Si apparition de symptomes de tuberculose maladie:
Scanner thoracique : argument pour une tuberculose Oui 0 Non O

BK tubages : argument pour une tuberculose Oui [0 Non [

Si confirmation de tuberculose maladie :
Localisation tuberculose : e e memmmmmmmemmemeneeeeees
Hospitalisation : Ou : et e
Durée isolement : e
Traitement : QUOI & =--=-mmmmmm e oo e e
DUIEE & mm e e

Reésistance : Oui [0 Non [ Si QUi PréCISEr @ ==-mmmmmmmmmmmm s oo
Sujet(s) contact(s) dépisté(s) : -----------=-=--=----- e

Si pas de confirmation de tuberculose reprendre le suivi dans 3 mois.
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Consultation 9 :

Date: ——/——/————

Changement lieu de vie : Oui O Non O

Famille O Foyer 0 Famille d’accueil 0 Hotel CIAutre [ préciser :-------------=-=-----=---—-

Changement coordonnées teléphoniques : ---------=-======mmmmmmmmmm oo

Symptomes :

Asthénie : Oui O Non O

Amaigrissement : Oui O Non O

Sueur nocturne : Oui O Non O

Toux chronique : Oui O Non O

Hémoptysie : Oui O Non O

Examen clinique :

Poids : ------- kg Taille : ---- cm IMC : -----

Auscultation pulmonaire :  normale O anormale O

Si anormale PréCiSer ; —---=-m-mmmmm oo

Adénopathie(s) : absente 1 présente(s) O

Si présente(s) : Localisation -----------=-=-=--cueu--- et LR LR
Taill —-mmmmm e

Si apparition de symptomes de tuberculose maladie:
Scanner thoracique : argument pour une tuberculose Oui 0 Non O

BK tubages : argument pour une tuberculose Oui [0 Non [

Si confirmation de tuberculose maladie :
Localisation tuberculose : S e
Hospitalisation : Ou : e e
Durée isolement : e
Traitement : QUOI © ====-=m=mm=mmmmmmem e e e e e e e e e e
I —— e e

Résistance : Oui [0 Non [ Si QUi PréCISEr © =======m=mmmmmmm o m oo oo
Sujet(s) contact(s) depisté(s) : ---------==--=mmn--- -

Si pas de confirmation de tuberculose reprendre le suivi dans 3 mois.
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Consultation 10 :

Date: ——/——/————

Changement lieu de vie : Oui O Non O

Famille O Foyer 0 Famille d’accueil 0 Hotel CIAutre [ préciser :-------------=-=-----=---—-

Changement coordonnées téléphoniques : -------------=-===-mmmmmmmmmmmmm e

Symptomes :

Asthénie : Oui O Non O

Amaigrissement : Oui O Non O

Sueur nocturne : Oui O Non O

Toux chronique : Oui O Non O

Hémoptysie : Oui O Non O

Examen clinique :

Poids : ------- kg Taille : ---- cm IMC : -----

Auscultation pulmonaire :  normale O anormale O

Si anormale PréCiSer : ------m-mmmmmm oo e

Adénopathie(s) : absente 1 présente(s) O

Si présente(s) : Localisation -----------=---=--------- e
Taille —---m-m e -

Si apparition de symptomes de tuberculose maladie:
Scanner thoracique : argument pour une tuberculose Oui 0 Non O

BK tubages : argument pour une tuberculose Oui [0 Non [

Si confirmation de tuberculose maladie :

Localisation tuberculose : - -
Hospitalisation : Ou : et -

Durée isolement : e e

Traitement ; QUOI : === e oo o e

DUrée : —=====mmm e e e e e e

Résistance : Oui [0 Non [J Si OUi PréCiSer ; =---====mmmmmmmmmmmm oo

Sujet(s) contact(s) depisté(s) : ---------==--=mmn--- e

Si pas de confirmation de tuberculose reprendre le suivi dans 3 mois.
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Consultation 11 :

Date: ——/——/————

Changement lieu de vie : Oui O Non O

Famille O Foyer OO Famille d’accueil 0 Hotel CIAutre [ préciser :-----------------------

Changement coordonnées teléphoniques : -------=-=-====m=mmmmmmmmmm oo

Symptomes :

Asthénie : Oui O Non O
Amaigrissement : Oui O Non O
Sueur nocturne : Oui O Non O
Toux chronique : Oui O Non O
Hémoptysie : Oui O Non O

Examen clinique :
Poids : ------- kg Taille : ---- cm IMC : -----

Auscultation pulmonaire :  normale O anormale O

Si anormale PréCiSer @ —-m-m-mmmmmmm oo oo
Adénopathie(s) : absente 1 présente(s) O

Si présente(s) : Localisation -----------=---=--------- -

L] 12— S—

Si apparition de symptomes de tuberculose maladie:
Scanner thoracique : argument pour une tuberculose Oui 0 Non O

BK tubages : argument pour une tuberculose Oui [0 Non [

Si confirmation de tuberculose maladie :

Localisation tuberculose : R — e
Hospitalisation : Ou : S e
Durée isolement : e

Traitement : QUOI : =========m=mmmmmmem e e e e e e e e e e
5 1 =Y <

Reésistance : Oui [0 Non [ Si OUI PreCISEr @ ==--mmmmmmmmm o s
Sujet(s) contact(s) dépisté(s) : -----------=-=--=----- e

Si pas de confirmation de tuberculose reprendre le suivi dans 3 mois.
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Consultation 12 :

Date: ——/——/————

Changement lieu de vie : Oui O Non O

Famille O Foyer 0 Famille d’accueil 0 Hotel CIAutre [ préciser :-------------=-=-----=---—-

Changement coordonnées teléphoniques : ---------=-======mmmmmmmmmm oo

Symptomes :

Asthénie : Oui O Non O

Amaigrissement : Oui O Non O

Sueur nocturne : Oui O Non O

Toux chronique : Oui O Non O

Hémoptysie : Oui O Non O

Examen clinique :

Poids : ------- kg Taille : ---- cm IMC : -----

Auscultation pulmonaire :  normale OO anormale O

Si anormale PréCiSer ; —---=-m-mmmmm oo

Adénopathie(s) : absente 1 présente(s) O

Si présente(s) : Localisation -----------=-=-=--cueu--- e EEE PR
Taill —-mmmmm e

Si apparition de symptomes de tuberculose maladie:
Scanner thoracique : argument pour une tuberculose Oui 0 Non O

BK tubages : argument pour une tuberculose Oui [0 Non [

Si confirmation de tuberculose maladie :
Localisation tuberculose : e e memmmmmmmemmemeneeeeees
Hospitalisation : Ou : e
Durée isolement : e
Traitement : QUOI & ==-=-mmmmmm e oo e e e
DuUrée : ---------m-mmmmm oo s

Reésistance : Oui [0 Non [ Si QUi PréCISEr @ ==-mmmmmmmmmmmm s oo
Sujet(s) contact(s) depisté(s) : ---------==--=mmn--- e

Si pas de confirmation de tuberculose reprendre le suivi dans 3 mois.
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Consultation 13 :

Date: ——/——/————

Changement lieu de vie : Oui O Non O

Famille O Foyer 0 Famille d’accueil 0 Hotel CIAutre [ préciser :-------------=-=-----=---—-

Changement coordonnées téléphoniques : -------------=-===-mmmmmmmmmmmmm e

Symptomes :

Asthénie : Oui O Non O

Amaigrissement : Oui O Non O

Sueur nocturne : Oui O Non O

Toux chronique : Oui O Non O

Hémoptysie : Oui O Non O

Examen clinique :

Poids : ------- kg Taille : ---- cm IMC : -----

Auscultation pulmonaire :  normale O anormale O

Si anormale PréCiSer : ------m-mmmmmm oo e

Adénopathie(s) : absente 1 présente(s) O

Si présente(s) : Localisation -----------=---=--------- e
Taille —---m-m e -

Si apparition de symptomes de tuberculose maladie:
Scanner thoracique : argument pour une tuberculose Oui 0 Non O

BK tubages : argument pour une tuberculose Oui [0 Non [

Si confirmation de tuberculose maladie :

Localisation tuberculose : e e e et -

Hospitalisation : Ou : e meen .
Durée isolement : e

Traitement ; QUOI : === e oo o e

DUrée : —=====mmm e e e e e e

Reésistance : Oui [0 Non [ Si QUi PréCISer : =---m-mmmmmmmm oo

Sujet(s) contact(s) depisté(s) : ---------==--=mmn--- -

Si pas de confirmation de tuberculose reprendre le suivi dans 3 mois.

Consultation 14 :

Date: ——/——/————
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Changement lieu de vie : Oui O Non O

Famille O Foyer OO0 Famille d’accueil 0 Hotel CIAutre [ préciser :-------------=-=-=---=---—-
Changement coordonnées teléphoniques : ---------=-====m=mmmmmm oo

Symptomes :

Asthénie : Oui O Non O
Amaigrissement : Oui O Non O
Sueur nocturne : Oui O Non O
Toux chronique : Oui O Non O
Hémoptysie : Oui O Non O

Examen clinique :
Poids : ------- kg Taille : ---- cm IMC : -----

Auscultation pulmonaire :  normale OO anormale O
Si anormale PréCiSer @ —-m---mmmmm oo

Adénopathie(s) : absente CI présente(s) O
Si présente(s) : Localisation ------------------------- e
Taille -=--=-m e e

Si apparition de symptémes de tuberculose maladie:
Scanner thoracique : argument pour une tuberculose Oui 0 Non O

BK tubages : argument pour une tuberculose Oui [0 Non [

Si confirmation de tuberculose maladie :
Localisation tuberculose : e e memmmmmmmemmemeneeeeees
Hospitalisation : Ou : et e
Durée isolement : e
Traitement : QUOI & =--=-mmmmmm e oo e e
DUIEE & mm e e

Résistance : Oui [0 Non [ Si QUi PréCISEr © =======m=mmmmmmm oo oo
Sujet(s) contact(s) depisté(s) : ---------===-==m=n--- e e

Si pas de confirmation de tuberculose arrét des consultations de surveillance
apres 3 ans de suivi .

Au final :

Apparition tuberculose maladie dans les 3 ans de suivi: Oui O Non O
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conséquences.
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RESUME

DEPISTAGE ET SURVEILLANCE DE L'INFECTION TUBERCULEUSE LATENTE CHEZ
DES JEUNES MIGRANTS ARRIVES RECEMMENT EN FRANCE.

Introduction :

La tuberculose est un probléme majeur de santé publique. Pour atteindre I'objectif fixé par
I'OMS de réduction du taux d’incidence de tuberculose a 10 cas pour 100 000 personnes
d’ici 2035, la prise en charge de I'Infection Tuberculose Latente (ITL) notamment chez les
migrants en est une composante majeure.

Cependant, la prise en charge de I'lTL dans cette population n’est pas claire et I'efficacité
d’'un traitement médicamenteux par antituberculeux pour prévenir le développement d’'une
tuberculose maladie n’est pas prouvée.

Obijectif :

L’objectif de cette étude est d’étudier la fréquence ainsi que le devenir des ITL chez des
jeunes migrants, non immunodéprimés, arrivés récemment en France, en 'absence
d’instauration d’un traitement par antituberculeux de maniére systématique.

Matériel et méthode :

Nous avons réalisé une étude de cohorte prospective, observationnelle, monocentrique,
réalisée au sein de 'unité Guy Méquet a I'H6tel-Dieu de Paris.

Résultats :

Nous avons inclus 300 patients entre octobre 2013 et octobre 2014. Une infection
tuberculeuse latente a été diagnostiquée chez 102 patients. Un suivi clinique trimestriel
durant 3 ans a été mis en place. 3 patients ont bénéficié d’'un traitement médicamenteux par
antituberculeux avant le début du suivi.

Aucun développement de tuberculose maladie n’a été observé.

Conclusion :

Le sous-groupe des jeunes patients migrants, pris en charge par les services sociaux,
présentant une ITL, sans immunodépression ni autre maladie pulmonaire ni contage récent,
ne nécessite probablement pas de traitement systématique de cette ITL au regard du
mauvais rapport bénéfice/risque des différentes thérapeutiques proposées.

Mots clés :
Tuberculose latente, migrant
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