
Nouvelles approches 

pour la tuberculose

Prof. Pierre TATTEVIN
Service des Maladies Infectieuses & Réanimation Médicale, CHU Rennes

Société de Pathologie Infectieuse de Langue Française



Liens d’intérêt

◼ Conseiller scientifique pour Qiagen (tests IGRA) 



Au menu

• Contexte

• Diagnostic

• Traitements

o Multi-S / MDR / XDR

o isolement

o surveillance

• Conclusions



Au menu

• Contexte

• Diagnostic

• Traitements

o Multi-S / MDR / XDR

o isolement

o surveillance

• Conclusions



Cas déclarés de TB  maladie en France, 2000-2023

https://www.santepubliquefrance.fr



Cas déclarés de TB  maladie en Guyane, 2010-2023

https://www.santepubliquefrance.fr



Contexte: recos TB en France

• dernières recos Françaises = 2003 

• ‘on n’est pas sérieux quand on a 20 ans !’

• glissements progressifs => discordances pneumos/infectieux

• mise à jour co-portée par SPLF & SPILF

• coup d’envoi = octobre 2023 / livraison en 2025

• changements attendus

o diagnostics modernes

o traitements plus courts

o isolement ?
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Diagnostic (sous réserve)

• Confirmation de l’absence d’indication des IGRA 

pour le diagnostic de TB maladie chez l’adulte

• Deux prélèvements ‘respiratoires’ suffisent

• Pas de valeur ajoutée si jours différents

• PCR sur un des prélèvements

• Tubages gastriques: intérêt ‘douteux’

• Privilégier LBA si bilan initial non conclusif
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Dorman SE et al. New Engl J Med 2021

◼ Etude randomisée internationale

◼ TB pulmonaire documentée multi-sensible

Contrôle (6 mois) = RHZE2 puis RH4

Bras Rifapentine (Rfp) 4 mois = RfpHZE2 puis RfpH2

Bras Rifapentine + Moxifloxacine 4 mois = RfpHZM2 puis RfpHM2

◼ Critère principal

Guérison sans TB à M12



Dorman SE et al. New Engl J Med 2021



Dorman SE et al. New Engl J Med 2021

Traitement TB pulmonaire 4 mois possible avec Rifapentine & Moxifloxacine



Commentaires

1. Rifapentine non disponible dans la plupart des pays 

en 2024, malgré plaidoyers

2. Faut-il vraiment proposer 4 mois de fluoroquinolones 

pour une TB multi-sensible, pour une reduction de 

durée d’INH/RMP d’1/3 ?

• ‘reserve’ pour les TB MDR

• émergence autres bactéries FQ-R

• EIG

3. Avis représentants patients = Feu ! (cas sélectionnés)





Turkova A et al. New Engl J Med 2022

Chez les enfants avec TB pulmonaire limitée non bacillifère sans 

caverne, 4 mois suffisent !



Commentaires

TB pauci-bacillifère chez l’enfant => Pas d’inquiétude sur ces

traitements courts avec molecules usuelles, mais bien 

respecter les critères:

1. TB multi-sensible

2. Si pulmonaire, un seul lobe, non bacillifère, sans caverne

3. Autres: TB ganglionnaire non compressive, TB pleurale

Et s’assurer de l’observance…



Paton N et al. New Engl J Med 2023

Un changement de paradigme !

• Rationnel

TB sensible: 95% guérison si traitement standard 6 mois, 85% si 4 mois

 Traitement recommandé 6 mois

 Pour 85% des patients, ça représente 2 mois inutiles 

• Le concept ‘Truncate-TB’ 

• Traitement renforcé 8 semaines

• Stop si pas de signe de maladie résiduelle (clinique + microbio)

• Monitoring étroit => retraitement si rechute



Paton N et al. New Engl J Med 2023

Etude randomisée ‘adaptative’:
=> Modifications selon résultats 
intermédiaires
- critères exclusion: VIH, bacillifère +++ 
et caverne > 4 cm, puis abandonnés
- 4 bras expérimentaux => 2 retenus

18 sites, 750 patients inclus (AFRIQUE/ASIE)



Paton N et al. New Engl J Med 2023

Conclusions:

• 8 semaines de traitement intensif suffisent si TB multi-sensible

• INH/PZA/EMB + Bédaquiline & linézolide

• Stop si TB ‘éteinte’ à S8 + suivi étroit (1/mois + si suspicion rechute)



Commentaires

Concept intéressant, modern (traitement individualisé), mais

probablement pas tout à fait mûr

1. Traitement compliqué

2. Suivi rapproché avec enjeu majeur si ‘raté’

3. En attente de meilleurs marqueurs de guérison (bio, imagerie) et 

de meilleurs traitements (rifapentine, etc.)
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Traitement de la TB MDR ‘et plus’

1. Rappel: changement des definitions OMS (2021) 

o MDR (multi-résistante) = résistance à isoniazide & rifampicine

o Pré-XDR & XDR (ultra-résistante) = MDR ‘aggravées’

• Pré-XDR: MDR + Résistance à toutes les quinolones

• XDR: pré-XDR + Résistance à bédaquiline et/ou linézolide

2. Message principal des recos 2024 = ‘avis d’experts’ 

• Expérience (CNR Myrma) & multi-disciplinarité (RCP)

3. Si vous voulez tout savoir…

• 6 mois BPaLM pour MDR (bédaquiline, prétomanide, linézolide, moxifloxacine)

• 6 mois BPaL pour pré-XDR (bédaquiline, prétomanide, linézolide)



http://www.msfaccess.org
Ma et al. Lancet 2010;375:2100

L’importance des plaidoyers et des 

partenariats public/privé 



Nouveautés TB extra-pulmonaire



Heemskerk AD et al. N Engl J Med 2016 

• Traitement TB neuro-

méningée intensifié

– Total 9 mois

– 2RHZE/7RH

– Dexamethasone => S8

– Bras ‘intensifié’ => S8

• RMP 15 mg/kg/j

• Lévoflo 20 mg/kg/j



Un groupe avec intérêt: 

TB INH-R / RMP-S ?



Cresswell F et al. Clin Infect Dis 2021 

• Traitement TB neuro-

méningée + intensifié

– RHZE standard

– Avec RMP iv 20 mg/kg

– Avec RMP oral 35 

mg/kg

✓Etude pilote (n=61)

✓PK + tolérance



Cresswell F et al. Clin Infect Dis 2021 



Davis AG et al. Clin Infect Dis 2023



Armange L et al. Eur Clin Microbiol Infect Dis 2023



Armange L et al. Eur Clin Microbiol Infect Dis 2023



Armange L et al. Eur Clin Microbiol Infect Dis 2023

Aucune flambée de TB sous infliximab (n=24)

=> Nos ‘propositions’

◼ Infliximab pour TB neuro-méningées cortico-résistantes ou cortico-dépendantes

◼ 5 mg/kg à S0, S2 et S6, puis 

➢ surveillance armée

➢ ou ‘maintenance’ (5 mg/kg toutes les 8 semaines) ?



Neuro-TB: messages

Gold standard 2024

✓ Traitement prolongé (9-12 mois), monitoring PK, CTC systématiques

Perspectives

✓ Traitements intensifiés (RMP fortes doses, FQ, linézolide, aspirine ?)

(INTENSE-TBM: Intensified tuberculosis treatment to reduce the high mortality of tuberculous 
meningitis in HIV- infected and uninfected patients) 

✓ Anti-TNF précoces pour TB neuro-méningées (+/- CTC) ?

(TIMPANI: Tnf Inhibitors to reduce Mortality in HIV-1 infected PAtients with tuberculosis 
meNIngitis: a phase II, multicenter, randomized clinical trial) 
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Shah M et al. Clin Infect Dis  2024



Commentaires

Malheureusement, nos recos ‘TB’ se sont téléscopées avec 

les recos SFHH sur la prevention de la transmission 

respiratoire des infections en general, avec

1. Approche très théorique

2. Principe de précautions avec objectif ‘risque zero’

3. Peu de prise en compte du rapport bénéfices/risques

=> Statu quo pour les recos isolement TB (14 j de 

traitement au moins)

http://www.sfhh.org



Surveillance du traitement



Surveillance du traitement



Surveillance du traitement



Messages
◼ Diagnostic simplifié

 2 prélèvements seulement, le même jour

 le déclin des tubages gastriques

 PCR puis LBA si suspicion non confirmée

◼ Traitement raccourci
 4 mois si TB enfant non extensive (2RHZE puis 2RH)

 4 mois pour cas sélectionnés adultes (2RfpHZM, 2 RfpM)

 6 mois pour TB MDR (BPaLM) et pré-XDR (BPaL)

◼ TB neuro-méningée
 Anti-TNF ‘faciles’ (d’emblée ?)

 PK ‘aux petits oignons’

 

◼ Isolement: ‘statu quo’
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(représentant patients)

Bravo & merci au comité d’organisation des AGIT !! (Félix, Loic, Paul & leur orchestre…) 
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