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ITL et définition

L’infection tuberculeuse latente

« C’est une infection par des bacilles tuberculeux sans les symptémes, signes et
imagerie de la tuberculose

* Unindividu au stade d’infection latente n’est pas pas contagieux

+ La majorité des tuberculoses actives se manifestent rapidement aprés l'infection, plus de la
moitié dans les deux ans qui suivent

* LITL ne peut étre mise en évidence que de maniere indirecte par un test dimmunodiagnostic

» La prophylaxie post-exposition peut limiter le risque de développer une tuberculose maladie




ITL et pathogénése
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Belgian guidelines on the diagnosis and management of latent tuberculosis infection, 2019
https://www.fares.be/fr/frecommandations/Itbi-guidelines-belgium/

Epidémiologie des ITL chez le voyageur

+ Les voyageurs se rendant dans des pays de haute endémicite de la tuberculose sont
considérés comme une population a risque accru de survenue dune ITL ou d’une
tuberculose maladie (faible niveau de preuve)

*+ Au sein de cette population hétérogene, le risque de contamination est double
exceptionnelle contagion lors d’un contact inopine avec un tuberculeux contagieux durant
le transport (transport aérien) et contamination lors d’un séjour dans pays de haute
endémicite de la tuberculose

* Les migrants qui visitent périodiquement leurs familles (VFR) dans leurs pays d’origine
appartiennent également a ce groupe a risque




Risque individuel d’ITL chez le voyageur

L’estimation du risque individuel de tuberculose repose sur

- le niveau d’endémicite de la tuberculose dans le pays de destination, la durée du séjour
(plus de 3 mois),

- le niveau d’exposition (personnels soignants, contact avec le milieu carcéral ou
réalisation d’activités humanitaires)

- la susceptibilite du voyageur (enfants de moins de 5 ans, personnes vivant avec le VIH,
immunodépression etc.

- Le niveau de prévalence de la tuberculose multi-résistante dans le pays de destination
est également a prendre en compte car si le risque de contamination par une souche de
tuberculose résistante est similaire a celui d’'une souche sensible, les conséquences sont
différentes

Risque individuel et niveau d’endémicité
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Facteurs de risque rnppor‘l”; \ina perso:n‘e
sans ce facteur de risque
Risque élevé
SIDA 110 =~ 170
VIH-positif, sans traitement antirétroviral 50 - 10
fransplantation d’'organes (solides) nécessitant un traitement
I'llHflI'V[1'.\1‘)[]'!".'.['[]{ K0-74
Bypass Jéjuno-iléal 27 - 63
Siticose 30
insuffisance rénale chronique/hémodialyse 10 ~ 25
Cancer hématologique (leycémie, lymphome) 6
Contact étroit et récent (= 2 ans) avec un cas de 18C contagieuse 5
e, Lésions fibro-nodulalres ou autres lésions fibrotiques apicales & la RX 6-10
Susceptibilité du voyageur | o
Enfant(s) < 3ans » 10
Carcinome de la téte, du cou ou du poumon 25«63
(Sous) traitement anti-INF « 15-17
Risque modéré
Corticostéraides si la dose équivaut & » 15 mg de prednisone /jour 49
durant au moins 2 - 4 semaines X
Diabéte mellitus 2-36
Enfant(s) de 3 - 4 ans >3
Risque trés modéré
Fumeur 2-3
Abus d'alcool 3
Insuffisance pondérale 20-26
Lésion solitaire & la RX thorax 2-26
Belgian guidelines on the diagnosis and management of latent tuberculosis infection, 2019 https://www.fares.be/frrecommandations/Itbi-guidelines-belgium/
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Risk of latent and active tuberculosis infection in
travellers: a systematic review and meta-analysis
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Systematic Reviews

These studies included 1 154 673 travellers observed between 1994 and 2013, comprising 443 health care workers (HCW),
1068 636 military personnel and 85 594 general travellers/volunteers

We did not identify any studies that estimated incidence of LTBI or active TB among people travelling to visit friends and
relatives (VFRs).
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Figure 1 Meta-analysis of cumulative incidence of LTBI for mean/median travel
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J Travel Med, Volume 28, Issue 1, January 2021, taaa214, https://doi.org/10.1093/jtm/taaa214

The content of this slide may be subject to copyright: please see the slide notes for details.



https://doi.org/10.1093/jtm/taaa214

™% Figure 2 Scatter plot of cumulative incidence of LTBI and average travel duration in
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Tests in vitro

QuantiFERON®-TB Gold-Plus (QFT®-Plus) et le T-SPOT®.TB.
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ITL et test Quantiféron TB-Plus

Tableau A1. QFT®-Plus : tubes pour le prélévement sanguin

Tube Couleur Stimulation
QuantiFERON® Nil Gris Controle négatif
QuantiFERON® T81 Vert Cellules CD4+ et CD8+
QuantiFERON® TB2 Jaune Cellules CD8+
QuantiFERON® + Mitogéne Violet Contréle positif

* Les tests IGRA sont des tests réalisés sur prélevements sanguins qui permettent d’identifier in vitro la
présence d’'une réponse immune adaptative dirigée contre des antigénes peptidiques spécifiques de M.
tuberculosis : ESAT-6 (early secreted antigenic target 6), CFP-10 (culture filtrate protein 10) et TB7.7

» Ces tests mesurent la libération d’interféron gamma par les lymphocytes T aprés stimulation par ces
antigénes

Test QFT - Plus et interprétation

Valeur observée dans les tubes TB1 ou TB2

<02 02-035 0.35 0.35-07 >07
A . rderli . rderl
Interprétation Négatif B0 Qe tne Cut-off Rerue ‘:E Positif
négatif positif

Régles d'interprétation avec QFT-Gold
Plus

QFT < 0,35 Ui .considdnd comima ndgatil, sans ndcesstd d'un
nouvesu contrle

« QFT entre 0,35 ot 0,7 Ubm! sur au moins un des doux fubes: un
contrdle doit dtre effectué en reson de la ftguence des
conversioniréverson spontanées dans cotle zone dincerttude. Il
sera réalisé 3 sernaines aprés, sauf lorsque lo OF T est rdokssé
comme TO d'une enguéte autour d'un cas - § dod alors &tre contrdié
immédiatement
Si contride reste dans o zone grise | résultsl consdées comme
posit! el nieprélé an fonction des donndes clinigues.

QFT > ou dgal & 0,7 UVm sur au moins un des deux tubes doit
Bre consdénd d'emblde comme positil




L'IDR ou les tests IGRA ne permettent pas de distinguer le caractére récent ou non d’une infection tuberculeuse

Tabloss 4, Aventages ot désavartages du TCT ot des tests IGRA
Caractiristiques T<T

Tableaw 4. Avantages et désavantages du TCT et des tests IGRA

Caractivistigues " WA

L’histoire médicale est importante pour guider I'interprétation des résultats et exclure d’éventuels faux
positifs ou négatifs. Le risque de progression vers la TBC est déterminant pour choisir quel suivi effectuer

Tableau 10, Interprétation lorsque les résultats du TCT et d

Risque de développer une TBC active une fois infecté par M. tuberculosis

Elevé Faible
IGRA IGRA IGRA IGRA IGRA négatif IGRA
positif négatif barderline positif Arfules Enfans borderline

T
positif

(s 4 veein Repéter rebabilite Probiadibt Fde - 2o
douteux 1CT

T
négatif




S M V W ITL et recommandations de déepistage ITL
OMS 2018

Recommandé A envisager Non justifié*
Personnes infectées par le VIH Prisonniers Diabétiques
Contacts avec TBC contagieuse Immigrants de pays :
(adultes/enfants) endémiques Aoolques
Initiation d'anti-TNF a Sans-abri Fumeurs (tabac)

Préparation a une transplantation d'organe/

hématologique Toxicomanes Personnes dénutries
Dialyse Professionnels de santé

Silicose

* sauf si appartient a une des 2 autres catégories

S M V T ITL et recommandations internationales

CDC 2014

Selon le CDC (2014), les voyageurs qui envisagent la possibilite d’'une exposition prolongée avec des
tuberculeux (contacts fréquents en milieux de soins, prisons, camps de réfugiés) doivent faire un test de
dépistage de I'ITL de référence par IDR ou IGRA. Si le test est négatif, ils doivent répéter ce test 8 a 10
semaines apres le retour aux Etats-Unis

CDC 2017

le CDC suggere l'utilisation d’un test de dépistage de’ I'ITL unique, par la technique IGRA, 8 semaines apres le
retour d’'un voyage dans un pays de haute endémicite, chez les personnes nés et résidants dans des pays de
faible prévalence de la tuberculose

CDC 2020

Travelers who anticipate possible prolonged exposure to persons with TB (for example, those who expect to
come in contact routinely with clinic, hospital, prison, or homeless shelter populations) should have a tuberculin
skin test (TST) or TB blood test before leaving the United States. If the reaction to the TST or TB blood test is
negative, they should have a repeat test 8 to 10 weeks after returning to the United States. Additionally, annual
testing may be recommended for those who anticipate repeated or prolonged exposure or an extended stay over
a period of years

10
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ITL et recommandations internationales
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Belgique, 2020

* Chez les voyageurs ou expatriés en fonction de la durée, du type de voyage ou de travail et
de lincidence de la TBC dans le(s) pays de destination. les critéres suivants peuvent étre
appliqués :

* =1 mois dans un contexte augmentant le risque d’exposition, en particulier étre en contact

fréquent avec des groupes a risque tels que patients, prisonniers, sans-abri ou réfugiés ;

* =3 mois dans une région dont 'incidence de la TBC est > 400/100.000 habitants ;

* 26 mois dans une région dont I'incidence est entre 200 et 399/100.000 habitants ;

» 212 mois dans une région dont I'incidence est entre 100 et 199/100.000 habitants.

il est indiqué de réaliser le test ITL avant le départ. si le résultat est négatif, refaire le test au
moins 2 a 3 mois apreés le retour

Un autre groupe a considérer est celui des enfants nés en Belgique et qui voyagent régulierement
dans des pays endémiques pour raisons familiales, quelle que soit la durée de leur séjour.

2-step : A spécificité

Jove / 3 5 y
Voyageurs/expatries Oul Oui - Si TCT » faire IGRA

S M V W ITL et recommandations HCSP 2019

Algorithme de dépistage et études de colt - efficacite

Chez les voyageurs, les tests IGRA offrent des avantages de faisabilite par rapport a I'IDR et ils
peuvent étre désormais pratiqués chez les enfants de moins de 5 ans

Cependant, si I'on estime que le risque d’infection tuberculeuse latente est aux environs de 2
%, la valeur prédictive positive n’est que de 25 % et la valeur prédictive négative de 99 %

De fait, le test n’est utile que dans des groupes ciblés a haut-risque susceptibles d’initier et
d’achever une prophylaxie post exposition

En termes de rendement économique, dans une étude américaine, chez les sujets originaires
d’'un pays de faible prévalence de la tuberculose, la réalisation d’un test IDR unique au retour
d'un voyage dans un pays de haute endémicite tuberculeuse était la stratégie la moins
colteuse

11
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S M V T ITL et recommandations HCSP 2019

RECOMMANDATIONS

» Considérant le manque de robustesse des données dans cette population
hétérogéne et les difficultés de leur suivi médical ;

» Considérant les limites des immunodiagnostics (en particulier I'existence de
phénomeénes de réversion pour les tests IGRA) ;

+ Considérant un rapport colt-efficacite défavorable de la stratégie de dépistage de
I'ITL dans cette population, a I'exception de personnes a haut risque ;

» Considérant, chez les adultes et enfants migrants résidant en France et se rendant
régulierement dans des pays de forte endémicite tuberculeuse, les difficultés de
réalisation d'un test de dépistage a chaque retour de séjour et que ces enfants
devraient étre vaccinés par le BCG

S M V W ITL et recommandations HCSP 2019

* |l N’y a pas d’indication de dépistage de I'I'TL au sein de la population générale des
voyageurs, en particulier chez les touristes effectuant des séjours de courte durée (moins
de 3 mois) dans des pays de forte endémicite tuberculeuse (Taux d’'incidence supérieur a
100 /100000) ;

* chez les adultes expatriés (séjour de plus de 6 mois) et leurs enfants, séjournant de fagon
prolongée dans des pays de forte endémicite tuberculeuse (Taux d’incidence supérieur &
100 /100000) et /ou présentant des facteurs de susceptibilite individuels (age inférieur a 5
ans, immunodépression), le dépistage de I'I'TL au retour de voyage est envisageable au cas
par cas ;

 L'algorithme de dépistage de I'I'TL chez les voyageurs a risque repose sur la réalisation
d’'un immunodiagnostic au retour de voyage. L'utilisation des tests IGRA est a privilégier.
Ceux-ci doivent étre effectués au moins 8 semaines apres le retour ;

12
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S M V T ITL et recommandations HCSP 2019

* Dans des groupes a haut risque (personnels de santé, humanitaires) caractérisés par
limportance de l'exposition ou la présence de facteurs de susceptibilite individuels, la
réalisation d’'un immunodiagnostic de référence avant le départ peut étre envisagée au cas
par cas ;

» La mise en place d’un suivi longitudinal de I'lTL chez les expatriés et /ou les voyageurs a
haut risque tout au long de leurs parcours n’est pas recommandeée ;

* De ne pas pratiquer de dépistage systématique de I'ITL chez les adultes et enfants de
migrants se rendant périodiquement dans des pays de forte endémicite tuberculeuse, sauf
facteurs de risques associés. Dans cette population, linformation sur le risque de
tuberculose, ses modalités de prévention et la réalisation d’enquéte autour d’'un cas sont a
privilégier.
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