Tuberculose : stratégies de dépistage
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| A QUOI SERT LE DEPISTAGE AUTOUR D’'UN CAS INDEX ? l

Prévention des tuberculose-maladies de |’'enfant
b 40% seraient évitables

Enfants

!

2eme dépistage

Deébut Fin contact Positivité décalée du
contact = diagnostic contact Tubertest (ou tests IFN)
du cas index + 3 mois —

ler dépistage précoce

Interactions +++ entre
différents intervenants



l LES PRINCIPALES QUESTIONS « STRATEGIQUES » .

Enfants avec contact identifié avec personne
atteinte de tuberculose pulmonaire

b Qui gére le dépistage ?
k Chez qui rechercher une infection tuberculeuse ?

b Comment rechercher une infection tuberculeuse ?



| DEPISTAGE : QUI FAIT QUOI ? l

’ Centre de lutte anti-tuberculeuse (CLAT) = coordonne le
dépistage
Territoire = departement (DDASS ou CG par conventionnement)
En cours de réorganisation

En réseau avec services cliniques et de bactériologie

@ Médecin traitant de I’enfant exposé

Peut réaliser lui-méme le dépistage (avec echanges d’'information avec le CLAT)
Peut deléguer le dépistage au CLAT (avec retour d’'information)

Est le mieux placé pour le suivi thérapeutique

Savoir s’adapter a chaque situation familiale et toujours
travailler en réseau avec le CLAT



TUBERCULOSE DANS L'ENTOURAGE :
QUELS ENFANTS DEPISTER ?

= Evaluation du niveau de risque individuel
70%

Tabagisme

Pays de naissance
Proximité nocturne

Index caverne +

Index BAAR+

Durée d’exposition

Proximité relationnelle

Conditions socio-économiques

3%
+ Age

+ Pathologie sous-jacente



l FACTEURS DE RISQUE D'INFECTION l

440 enfants < 15 ans exposés a tuberculose pulmonaire
70+

60 -

50+

40+

30-

20+

10+

% avec IDR > 15 mm

Aissa et al. AJRCCM 2008



l PROGRESSION VERS LA MALADIE '

P <0,0001

% contacts infectés avec
maladie

<6 6-14 15-29 30o0u+
n=18 n=35 n=136 n= 235

Classe d’age

Aissa et al. AJRCCM 2008



Evaluation of a Model for Efficient Screening of
Tuberculosis Contact Subjects

Khaoula Aissa', Fouad Madhi', Nathalie Ronsin?, France Delarocque?, Aurélie Lecuyer®, Bénédicte Decludtsf,
Natacha Remus', Laurent Abel!, Christine Poirier, and Christophe Delacourt'%?, for the CG94 Study Group*
POPULATION DE VALIDATION : av 04 — déc 05
325 cas index
Age moyen (ans) : 41.5 + 1.1 (range 3-96)
Présence de toux : 89% des cas
Durée moyenne de la toux avant diagnhostic : 2.6 = 0.2 mois.
Cavernes radiologiques : 41% des cas
BAAR+ : 59% des cas
2009 contacts évalues
POPULATION DE CONFIRMATION : janv 06 —déc 06

88 cas index et 618 cas contacts

Am ] Respir Crit Care Med Vol 177. pp 1041-1047, 2008



Chez enfant < 15 ans : 7 criteres indépendants,
associeées au risque d’'IDR > 15 mm

Couverture sociale : AME ou CMU
Dort dans la méme maison que le cas index
Index avec > 100 BAAR/champ au direct
Index avec caverne(s)

Lien familial de ler degré avec le cas index
Tabagisme actif

Naissance dans pays a incidence > 25/100 000

— T~

Aucun critere present : > 1 critere présent :
dépistage inutile dépistage a faire
Taux de faux négatif = 0-3,2%

< taux d’infection « ancienne » (= 3,9%)
Aissa et al. AJRCCM 2008



TUBERCULOSE DANS L'ENTOURAGE :
QUELS ENFANTS DEPISTER ?
Situations difficiles a géerer

b Niveau de risque individuel mal connu

Nouveau-nés exposes en maternité

Contacts brefs d’enfants « arisque »

b Pression sociale forte

Contages en milieu hospitalier

Creches ...



| DEPISTAGE : QUE FAIRE CHEZ L’ENFANT ? '

@ Recueil des facteurs modulant le risque d’infection et/ou de
progression immediate vers la maladie

s |_j€S au cas index
nmmmP | ¢s qux conditions d’exposition

nmmmmP | jcS 3 la personne exposee

@ Examen clinique

@ Intradermoréaction a la tuberculine (Tubertest®)

@ Radiographie de thorax (F + P)



% of reactors

% of reactors

| PERFORMANCES DIAGNOSTIQUES DE L'IDR l

Impact du BCG
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| IDR ET DIAGNOSTIC D'INFECTION LATENTE '

> 10 mm (sp=0,85 ; se=0,90)

1,000 1 ) . R
/, / > 15 mm (sp=0,98 ; se=0,80)
0,800
0,600 -
VPP
0,400 A
0.200 Au moins 3a4des 7
| critéres indépendants
0,000 . . . .
0 0,2 0,4 0,6 0,8 1

Fréquence attendue de I’infection

Enfant BCG +: ‘ IDR > 15 mm (ou phlyctene)
=) DR >10 mm

si trés fort risque de contamination (contage étroit avec un

Recommandations SPLE 2004 patient ayant des cavernes et/ou fortement bacillifere)



| ELISPOT (T-spoT™.T7B) l

| QUANTIFERON l

Afer blood colleclion, mix
CuantFERON"®-TS Gald lubes

tneroughiy. by SR3LNg of by
uming wbes enag-over-end

Incubate tubes upright at 37°C
for 18-24 hours.

Centrifuge tubes at 1500-2200 g (RCF)
far 5-10 minutes.

Harvest at least 200pL plasma from
gach tube. Store i racked
micrstubes o uncoates rrir.mpla‘hl

Aad SD pL of stop saiution.

Read abscroance within 5 min
at 450nm (620-6S0nm ref).

Calculate ResURE UEINg
QUaNMIFERDON™-TE Goxl
IN-Tube ANalVEIE Sofware.




| SENSIBILITE DES TESTS INTERFERON vy l

Evaluée dans tuberculose-maladie

TST QFT-Gold ELISPOT
Sensibilité moyenne : Sensibilité moyenne : Sensibilité moyenne :
0,77 (0,71-0,82) 0,78 (0,73-0,82) 0,90 (0,86-0,93)

Pai et al. Ann Inter Med 2008



| CONCORDANCES IDR-TESTS INTERFERON vy l

785 adultes BCG- testes apres contact avec employé
de supermarché BAAR+

|—> 42% des TST >15 mm |—> 51% des TST >15 mm
ont QFT + ont T-SPOT +

Manque de sensibilité dans ITL ?

Plus représentatif de I'infection récente ?

Arend et al. AJRCCM 2007



| VALEUR PRONOSTIQUE DES TESTS INTERFERON vy '

908 enfants < 17 ans (80% BCG+) dépistes suite a contage récent (Turquie) ; 76%
traités par INH (< 6 ans ; TST + (10 mm si BCG-, 15 mm si BCG+, conversion > 6 mm)) ;
suivi prévu pendant 2 ans (en pratique : 1,3 ans)

15 cas de tuberculose-maladie au cours du suivi, dont 10 avec traitement INH

ELISPOT positif significativement associé a risque de tuberculose ultérieure

Bakir et al. Ann Intern Med 2008



| LES RECOMMANDATIONS FRANCAISES ... '

@ Enquéte autour d’un cas, UNIQUEMENT chez les adultes
(> 15 ans)

@ Aide au diagnostic des formes extra-pulmonaires
@ Embauche des professionnels de santé

@® Mise en route d’un traitement par anti-TNFa
Avis HAS 13 décembre 2006

b Tubertest reste outil diagnostic de réference chez I’enfant !
Evolution rapide souhaitable, pour utilisation pédiatrique

Pourrait étre utile en complément d’IDR « indécise »



| LES RECOMMANDATIONS EUROPEENNES ... '

Pour le diagnostic d’infection latente chez les personnes
Immunocompétentes :

. Les deux systemes commerciaux sont fiables

‘ Si la sensibilitée de ces systemes semble comparable
a I'lDR dans |la TB maladie, elle semble inférieure
dans la détection de I'infection latente

@ En théorie, la combinaison d'une IDR (haute
sensibilité), suivie d’'un IGRA (plus forte spécificité)
pourrait constituer une approche optimale pour le
dépistage des personnes exposees a un cas identifié
de tuberculose

Workshop organised by KNCV/EuroTB, Vilnius Sept 2006



Enfant vacciné exposé a un cas de tuberculose pulmonaire

v

Evaluation des facteurs de risque d’infection
' » Risque d’infection non significatif
l Décision de non dépistage
Risque d’infection preésent :

— Tubertest + Rx Thorax I

Rx Thorax Rx Thorax normale

anormale ET: \
Tubertest Tubertest Tubertest
<10 mm 10-14 mm > 15 mm

Pas de critére Zone d’incertitude Infection
d’infection IGRA ? latente
> 2 ans <2ans > 2 ans
v
v v v v

Evaluation de

tuberculose-maladie Surveillance avec Proohvlaxi (']Il'r_alfterpent 3! fcl)gl:\r)ique Trait ¢
i ~ \ - 7 + -
(quel que soit le contréle A 3 Mois rophylaxie infection (ou ) ;  Traitemen

Tubertest) sinon, controle a 3 mois



