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Résumé

La tuberculose est une maladie infectieuse provoquée par une mycobactérie du
complexe tuberculeux principalement Mycobacterium tuberculosis ou bacille de Koch,
I’atteinte pulmonaire est la plus fréquente des localisations et représente la source
habituelle de transmission. Elle demeure encore un probleme de santé publique dans le
monde et en particulier en Algérie. Au cours de notre stage réalisé au niveau du
Laboratoire d’Hygiéne de la Wilaya de Constantine, 474 échantillons pulmonaires ont
été testés par bacilloscopie en utilisant la coloration de Ziehl-Neelsen qui permet de
mettre en évidence la présence des bacilles acido-alcoolo-résistantes (BAAR) dans les
crachats. Huit cas ont été diagnostiqués positifs. 1ls proviennent majoritairement de
CHU, avec une prédominance masculine (62,5 %). L’étude rétrospective descriptive, a
porté sur 3845 dossiers de personnes nécessitant une analyse bactériologique des
crachats, colligés au cours des trois années 2015, 2016 et 2017. Quatre-vingt-trois
patients ont été a bacilloscopie positives soit une prévalence de 2,16 %. Nos résultats
montrent également une prédominance masculine (63,68 %) avec un sexe ratio (M/F) de
2,30. L’infection touche majoritairement le groupe d’age entre 15 et 54 ans avec un
pourcentage de 84,62 %.

Mots clés: Tuberculose pulmonaire, Mycobacterium tuberculosis, Coloration de Ziehl-
Neelsen, bacilloscopie.



Abstract

Tuberculosis is an infectious disease caused by mycobacteria of the Mycobacterium
tuberculosis complex (MTBC), mainly Mycobacterium tuberculosis or Koch's bacillus.
Pulmonary involvement is the most common site and is the usual source of
transmission. It remains a public health problem in the world and in particular in
Algeria. During our internship at the Health Laboratory of the Wilaya of Constantine,
474 samples were tested by sputum smear using Ziehl-Neelsen staining to identify the
acid-fast bacilli (AFB) in sputum. Eight cases were diagnosed positive which are mainly
from CHUs, with a male predominance (62.5%). The descriptive retrospective study
focused on, 3845 patient files requiring bacteriological analysis of sputum, collected
during the three years 2015, 2016 and 2017. Eighty three patients were bacilloscopy
positive with 2.16% of prevalence. The results show a male predominance (63.68%)
with a sex ratio (M/F) of 2.30. The infection affects mainly the age group between 15
and 54 with 84.62%.

Key words: pulmonary tuberculosis, Mycobacterium tuberculosis, Ziehl-Neelsen
staining, bacilloscopy
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Introduction

La tuberculose est une maladie infectieuse transmissible et non immunisante
provoquee par une mycobactérie du complexe tuberculeux principalement 1’espéce
Mycobacterium tuberculosis ou bacille de Koch du nom du professeur Robert Koch qui
I’a isolé en 1882. Cette maladie, inoculable et curable connue depuis 1’antiquité comme
étant une pathologie associée a une importante morbidité et mortalité, conserve encore

de nos jours son actualité.

Selon 1’Organisation Mondiale de la Sant¢ (OMS), la tuberculose est la
neuvieme cause de décés au plan mondial devant I’infection par le virus de
I’immunodéficience humaine (VIH). En 2016, I’OMS avait annoncé que 10,4 millions
de personnes ont contracté cette maladie durant cette année et 1.3 million sont mortes.

Elle demeure une crise de santé publique et une menace pour la sécurité sanitaire.

Cette maladie infectieuse peut affecter toutes les parties du corps, mais la forme
pulmonaire est la plus fréquente des localisations et représente la source habituelle de
transmission. Elle reste une maladie sociale par excellence, vue essentiellement pour le
groupe d’age économiquement productif de 15 a 54 ans.

Malgré les efforts de préventions ainsi que la gratuité des traitements, la
tuberculose était et reste & nos jours un probléme de santé publique en Algérie. Des
différentes actions ont été entreprises notamment le diagnostic de la tuberculose et la
disponibilité des médicaments. Le programme national de lutte contre ce fléau requiert
un ensemble des objectifs afin de réduire la transmission de la tuberculose dans la
population algérienne et de diminuer la morbidité et la mortalité liée a cette maladie.

Dans ce manuscrit, nous donnons dans un premier temps le profil
épidémiologique de la maladie, quelques généralités concernant la tuberculose, 1’agent
causal responsable de cette pathologie et sa transmission ou nous mettons en exergue le
diagnostic bactériologique de la tuberculose maladie ainsi que son traitement
prophylactique et curatif.

Dans un second temps, nous exposons notre méthodologie de travail basée sur le
diagnostic bacilloscopique des échantillons réceptionnées au niveau de 1’unité de la
recherche des BAAR (BK) du laboratoire d’Hygiene de la Wilaya de Constantine et les

résultats obtenus qui ont été confrontés aux données de la litterature.

Dans notre travail, nous nous sommes fixé pour objectifs :
en premier lieu, le diagnostic bactériologique de la tuberculose pulmonaire par la

recherche des bacilles acido-alcoolo-résistantes (BAAR) dans les crachats en faisant
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appel a I’examen microscopique des échantillons apres coloration de Ziehl-Neelsen a
chaud,

en second lieu, la réalisation de deux études, 1’une prospective sur une durée de
quatre mois (Janvier, Février, Mars et Avril 2018) et une autre rétrospective descriptive
durant une période de trois ans afin d’estimer la prévalence de la maladie sur le total des
patients suspectés d’étre atteints de tuberculose durant cette période, ainsi que les

caractéristiques de la population étudiée.
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1 Historique

La tuberculose est une maladie infectieuse au long cours aux manifestations tres
divers qui affecte les hommes et les animaux (Chiali, 2014). Elle a été I’un des grands
fléaux connue par I’humanité depuis des €poques antiques. Cette maladie a été appelée
par de nombreux noms, « peste blanche », « grande faucheuse », « consomption » ou

encore « phtisie » (Hassani et Laalaouani, 2014).

Vraisemblablement d’origine bovine, les scientifiques ont relévé des traces de
Iésions de cette maladie sur des momies égyptiennes, dans la littérature chinoise, en
Iéme

Inde et plus tard dans le nouveau monde sur une momie précolombienne du VII

siecle (Moreau et Saluzzo, 2017).

Si elle avait déja été trés bien décrite du temps d'Hippocrate, il a fallu attendre
1882 pour que Robert Koch découvre et cultive le germe responsable de cette terrible
maladie. Ce microorganisme a été dénommé le bacille de Koch (BK) en I’honneur de

celui qui I’a mis en évidence (Fares, 2018).

A la fin de VIII*™ siécle et au début de IX*™ siécle, la tuberculose devient un
véritable fléau; a cette époque la cure hygiéno-diététique et le repos dans les
établissements spécialisés étaient la seule chance de guérison pour les tuberculeux, car il

n’existait pas encore de traitement médicales (Fares, 2018).

Ce n’est qu’en 1908 que les scientifiques Frangais Albert Calmette et Camille
Gueérin ont isolé le bacille de Koch de plusieurs milieux ou il avait perdu son pouvoir
pathogene mais conservé sa capacité a induire une réponse immunitaire. Ceci a mené a
la découverte d’un vaccin reposant sur 1’injection de bacilles tuberculeux vivants mais

de virulence atténuée appelé BCG « Bacilles de Calmette et Guérin » (Mandal, 2017).

Des antibiotiques ont été utilisés contre la tuberculose pour la premiére fois en
1944 apres que le microbiologiste Americain Waksman avait decouvert le premier
antibiotique actif contre le bacille tuberculeux appelé la streptomycine. Les vingt
années qui suivent ont témoignées la découverte d’autres médicaments avec le méme
effet antituberculeux que la streptomycine qui sont I’isoniazide (1952), I’éthambutol

(1961) et la rifampicine (1965) (Fares, 2018).
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La disponibilité d’un traitement efficace a eu un impact favorable sur I’évolution
de la tuberculose. Cependant, la régression du nombre des cas avait commencé avant
méme la découverte des antibiotiques, ceci est suite a I’amélioration des conditions de
vie de la population. Ce fait indique parfaitement le caractere social de la maladie ou
I’apparition et 1’évolution sont essentiellement liées a la pauvreté et a la promiscuité qui

en découle trés souvent (Fares, 2018).

2 La tuberculose

2-1 L’infection tuberculeuse

La tuberculose est une maladie infectieuse causée par un micro-organisme
aérobie a croissance lente de la famille Mycobacteriaceae. Cette derniére, comprend des
formes pathogenes pour I’homme et 1’animal, des formes occasionnellement pathogenes
et des formes saprophytes non pathogenes. La bactérie la plus souvent a I’origine de la
tuberculose humaine est Mycobacterium tuberculosis (M. tuberculosis ou bacille de
Koch ou BK), qui fait partie des mycobactéries du complexe tuberculeux comprenant
également Mycobacterium bovis, Mycobacterium africanum, Mycobacterium microti et

Mycobacterium canettii (Brandli et al., 2007).

L’infection tuberculeuse résulte de la premicere pénétration du bacille
tuberculeux dans un organisme indemne de tout contact antérieur (Huchon, 1994). Le
seul signe de I’infection tuberculeuse est la réaction tuberculinique ou la sensibilisation

des lymphocytes.

L’atteinte pulmonaire est la plus fréquente et représente 80 % des localisations
tuberculeuses, c’est pratiquement la seule localisation qui représente la source habituelle
de transmission de la tuberculose. A partir de la localisation pulmonaire initiale, le
bacille tuberculeux se multiplie et gagne d’autres parties du corps via le systéme
sanguin, le systeme lymphatique, les voies aériennes, ou par propagation directe a
d’autres organes (Ait-Khaled et al., 2010).
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Figure 1: Les plus fréguentes localisations anatomiques de la tuberculose.http://m.20-
bal.com/pars docs/refs/8/7020/7020 html 2fc136a.png

2-2 La tuberculose pulmonaire

C’est I'infection du parenchyme pulmonaire par le bacille de Koch réalisant le
plus souvent une atteinte infiltrative et/ou ulcérée. Elle est caractérisée essentiellement
par des signes cliniques durables depuis plus de 15 jours, de signes radiologiques et
biologiques.
Elle est due soit a une réinfection endogene a distance d’une primo-infection non traitée
(cas le plus fréquent) ; soit a une réinfection exogéne massive (plus rarement)
(Docplayer ,2015).

2-2-1 La primo-infection

Dans la majorité des cas, la primo-infection tuberculeuse aboutit au controle de
la réplication du bacille grace a la mise en place de la réponse immune retardée (3 a 9
semaines apres le comptage). L’importance du foyer pulmonaire initiale peut laisser une
cicatrice radiologique. Plus rarement, la réponse immunitaire est dépassée et le bacille
tuberculeux disséminé des ce stade de primo-infection (Meyssonnier, 2012).

2-2-2 La tuberculose pulmonaire commune

C’est une forme de tuberculose pulmonaire post primaire, caractérisée par une
combinaison de lésions exsudatives menant a la caseification et a la formation de
cavernes et de lésions productives évoluant vers la fibrose.
Elle est la plus fréquente et représente 80 % des localisations tuberculeuses. C’est
pratiqguement la seule localisation permettant la transmission de la tuberculose.
Elle est la résultante soit de maniére rare d’une aggravation progressive du foyer initial

de la primo-infection soit d’une infection exogene a partir d’un sujet contagieux, soit


http://m.20-bal.com/pars_docs/refs/8/7020/7020_html_2fc136a.png
http://m.20-bal.com/pars_docs/refs/8/7020/7020_html_2fc136a.png
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d’une réinfection endogeéne a partir de foyers tuberculeux latents ganglionnaires ou
parenchymateux ou le bacille tuberculeux peut persister toute la vie a 1’état dormant. Il
peut s’agir, également, d’une tuberculose pulmonaire insuffisamment ou non traitée,

ayant laissé en place des bacilles (Coulibaly, 2011).

2-3 La tuberculose extra-pulmonaire

Elle représente environ 25 % des cas déclarés. Elles peuvent étre associées ou
non aux formes pulmonaires. L’infection des différents organes par voie hématogeéne,
lymphatique ou aérienne, peut se traduire par une localisation prédominante alors que le
foyer initial a déja disparu. Le diagnostic repose sur I’isolement de M. tuberculosis

complex sur les prélévements, ou sur I’anatomie pathologique (Bouheraoua, 2013).

2-3-1 La méningite tuberculeuse

L’atteinte du systéme nerveux central représente environ 5 % de tous les cas de
tuberculose extra-pulmonaire est ceci aussi bien chez I’lhomme que chez la femme. La
méningite tuberculeuse survient classiquement surtout chez 1’enfant de moins de 5 ans ;
elle est le résultat soit d’un ensemencement méning¢ et de la prolifération du bacille

tuberculeux, soit d’une rupture d’un vieux foyer tuberculeux (Huchon, 1994).

2-3-2 La pleurésie tuberculeuse

Elle est en général unilatérale, mais peut étre bilatérale dans un quart des cas.
Elle est isolée ou associée a I’atteinte d’une autre séreuse ou a une tuberculose
pulmonaire. Le liquide est citrin, séro-fibrineux, riche en lymphocytes. La pleurésie
hémorragique et le pneumothorax sont peu fréquents. Le BK recherché par I’examen
direct ou la culture est rarement retrouvé. La biopsie pleurale a 1’aiguille d’Abrams

permet un diagnostic rapide lorsqu’elle montre des granulomes caséeux (Traore, 2011).

2-3-3 La tuberculose ganglionnaire

Cette forme est la plus fréquente des tuberculoses extrapulmonaires. La lésion
est en général cervicale, unilatérale et unique. Les adénopathies multiples et/ou avec des
localisations extracervicales correspondent a des tuberculoses plus importantes. Elles
sont plus souvent associées a une localisation pluropulmonaire concomitante et a des
signes généraux, tels que fievre et perte de poids.
Ces formes plus généralisées sont décrites en particulier dans I’infection par le VIH au

stade du syndrome de I’immunodéficience acquise (SIDA) (Bouheraoua, 2013).
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2-3-4 La tuberculose ostéo-articulaire

La forme la plus fréquente est le mal de pott qui est I’atteinte de la partie
antérieure du corps vertébral. Le BK peut atteindre une ou plusieurs vertébres par voie
hématogeéne. Il provoque une nécrose caséeuse des bords ou du stroma des corps
vertébraux qui s’effondre et déforme le rachis avec apparition d’une gibbosité. La
moelle et les racines nerveuses peuvent étre lésées par des abcés intra rachidiens ou des

Iésions osseuses (Traore, 2011).

2-3-5 La tuberculose digestive

La contamination du tube digestif se fait par déglutition de sécrétions
contaminées. L’ensemble du tube digestif peut étre atteint de la bouche a I’anus, avec
des lésions pouvant aller de I’ulcération a la masse pseudotumerale.
La maladie peut évoluer vers I’hémorragie, I’obstruction, la fistulisation, la perforation

et causer des troubles séveres de mal absorption (Bouheraoua, 2013).

2-3-6 La tuberculose urogénitale

La localisation rénale est fréquente. Elle peut rester longtemps asymptomatique
avant 1’apparition de signes et symptomes génito-urinaires: dysurie, pollakiurie,
nycturie, douleurs lombaires ou abdominales, sensibilité/cedéme des testicules ou
épididymite ou hématurie. L’état général est le plus souvent conservé. Environ 20 % des
patients présentes des symptomes constitutionnels.

Chez la femme, la contamination de I’appareil génital peut également se faire
par voie hématogene. Alors que, chez les hommes la localisation génitale est secondaire

a une localisation rénale (Varaine et Rich, 2014).

3 Epidémiologie de la tuberculose

3-1 Epidémiologie de la tuberculose dans le monde

Malgré les grands progrés réalisés au cours des derniéres décennies, la
tuberculose, responsable de 4500 déces par jour, reste la principale cause infectieuse de
mortalité dans le monde (OMS, 2018).

En 2016, 6,3 millions de nouveaux cas de tuberculose ont éte signalés (contre
6,1 millions en 2015), soit 61 % de I’incidence estimée (10,4 millions), dont 90 % sont

des adultes, 65 % des personnes de sexe masculin, et 10 % des personnes vivants avec
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le VIH (dont 74 % d’Africains). Parmi ces cas, 56 % venaient de cinq pays : I’Inde,
I’Indonésie, la Chine, les Philippines et le Pakistan (OMS, 2017).

La figure suivante représente la répartition de I’incidence mondiale de la tuberculose par
100000 habitants (OMS, 2016).
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Figure 2: Répartition de l'incidence mondiale de la tuberculose par 100 000 habitants (WHO,
2016).

Le rapport de I’OMS sur la tuberculose dans le monde s’inscrit dans le cadre des
stratégies mondiales et qui recommande la lutte contre la tuberculose et des cibles qui
leur sont associés d’une part, et des objectifs de développement plus généraux d’autre
part.

Parmi les cibles fixées dans la stratégie pour mettre fin a la tuberculose figurent
notamment une réduction de 90 % du nombre de déces imputable a cette maladie et une
réduction de 80% de I’incidence de la tuberculose (nouveaux cas par an), d’ici a 2030,
par apport a ce qui a été enregistré en 2015 (figure 2).

Pour atteindre ces objectifs, il a fallu prodiguer des services de soins et de prévention
dans le cadre plus général de la couverture sanitaire universelle, engager une action
multisectorielle face aux déterminants socioéconomiques de la tuberculose et a ses
conséquences, et réaliser d’ici a 2025 des avancées technologiques permettant de faire

reculer les taux d’incidence plus rapidement que par le passé (OMS, 2017).
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En 2015
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Figure 3: L'incidence de la tuberculose estimée dans le monde par 100 000 habitants (OMS,
2015)

3-2 Epidémiologie de la tuberculose en Afrique et en Algérie

La situation de la tuberculose en Afriqgue est la plus préoccupante,
particulierement en Afrique sub-saharienne. En effet, on estime qu’avec un risque
annuel d’infection de 1,5 a 2,5 % la majorité des adultes ont été infecté par les germes
appartenant a 1’espéce M. tuberculosis et pourra donc développer une maladie
tuberculeuse (Bouvet, 1995).

En Algérie, plusieurs périodes de I’évolution de situation épidémiologique de la
tuberculose ont été identifiees (figure 3) et qui correspondent a des changements

socioéconomiques ou a la prise en charge de la maladie (Alihalassa, 2018).

Avant I’indépendance, 1’incidence de la tuberculose tournait autour de 300 cas
pour 100 000 habitants. Au lendemain de I’indépendance et jusqu’a la fin des années
quatre-vingts, il y a eu une réduction considérable du risque annuel de I’infection, de la

morbidité liée a la maladie et la régression spectaculaire de la tuberculose de 1’enfant.



Etude bibliographique

Nbrdescas
»o

— TB TP M+ we TEP

s _

NS e e e

e p—

P D P P P P P S

Anneées

Figure 4: Evolution du taux de la tuberculose en Algérie (Alihalassa, 2018).

A vpartir de 1990, la courbe de I’évolution de la tuberculose connait une
stagnation puis une ¢élévation de 1’incidence de la tuberculose a cause de nombreux
problemes.

A partir de I’année 2000, la relance des activités du programme antituberculeux
a permis de constater une régression de 1’incidence des cas de tuberculose pulmonaire
contagieuse qui décline au-dessous du seuil de 17 cas pour 100 000 habitants en 2016.
Durant cette période, ’incidence de la tuberculose extra pulmonaire (TEP) déclarée
augmente rapidement dépassant de loin celle de la source de la maladie (TP) ces

dernieres années (Alihalassa, 2018).

3-3 Les facteurs modifiants I’épidémiologie de la tuberculose

- Les facteurs socio-économiques

Depuis 1850, I’incidence et la mortalité de la tuberculose ont diminué de 5 a 6 % par
an. Cette amélioration est contemporaine du développement socio-économique des
populations. La tuberculose est une maladie liée a la pauvreté ou plus de 95 % des cas
sont enregistrés dans les pays en développement et dans les populations pauvres, alors
que dans les pays industrialisés, elle touche généralement les groupes sociaux les plus
défavorises (Varaine et Rich, 2014).

- L’infection par le VIH

L’immunodépression induite par le VIH est un facteur de risque majeur de

progression de I’infection tuberculeuse vers une TB évolutive et a un impact important
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sur 1’épidémiologie de la TB. Apres I'infection par M. tuberculosis, le risque de
développer une TB évolutive au cours de la vie et d’environ 10 %. Toutefois, chez les
patients co-infectés par le VIH et M. tuberculosis, ce risque est d’environ 10 % par an
(Varaine et Rich, 2014).

- Larésistance aux antibiotiques

De facon concomitante a la résurgence de la tuberculose, la majorité des pays en
voie de développement et certains groupes de population des pays industrialisés ont
assistés a une augmentation de la fréquence de la résistance aux antituberculeux ce qui
est expliqué par I’accés limité aux structures de soins (malades sans domicile fixe,

toxicomanes, immigrés...) (Loiez-Durocher et al., 2000).

4 Les mycobacteéries

4-1 Classification et nomenclature des mycobactéries
Le terme Mycobacterium provient de deux racines empruntées au grec

« Myces » pour champignons et « Bakterion » petit baton (Carbonnelle et al., 2003).

Les bactéries du genre Mycobacterium appartiennent a la famille des
Mycobacteriaceae classée dans 1’ordre des Actinomycetales (figure 5) dont le
pseudomycelium rudimentaire se présente habituellement sous forme de petits bacilles,
immobiles, non sporulés ayant parfois des éléments renflés, cunéiformes ou ramifiés.

Ces bactéries sont caractérisées par une propriété tinctoriale particuliére :
I’aptitude a conserver la coloration malgré 1’action combinée de ’alcool et des acides

dilués : elles sont dites acido-alcoolo-résistantes (Chiali, 2014).

- M. bovis™ ATCC 19210 (AB292583)
" M. microti® ATCC 19422 (AF480584)
M. pinnipedii® ATCC BAA-688 (AF502574)
M. caprae” ATCC BAA-824 (AJ131120)
M. africanum” ATCC 25420 (AF480605)
M. tuberculosis™ NCTC 7416 (X58890)

Figure 1: Arbre phylogénique selon la méthodes des distance NJ construit d'aprés séquences du
géne qui code pour le 16S rRNA qui montre la position phylogénique des espéces type du
complexe tuberculeux (Bergey's Manual of Systematic Bacteriology 2012).

Les mycobactéries responsables de la tuberculose humaine sont divisées en trois

grands groupes :

11
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- Complexe Mycobacterium tuberculosis : ce groupe comprend M. tuberculosis, M.
bovis, M. africanum, M. microti et M. canetti. Elles peuvent provoquer la "tuberculose”
(TB) chez I’homme. Les cas de TB sont dus en grande majorité a M. tuberculosis, les

autres organismes étant relativement rares.
- Mycobacterium leprae est 1’agent causal de la lépre.

- Mycobactéries non tuberculeuses (MNT) : ce groupe comprend toutes les autres

mycobactéries potentiellement pathogenes pour I’étre humain (Varaine et Rich, 2014).
4-2 Caractéristiques générales de Mycobacterium tuberculosis

4-2-1 Caracteres morphologiques

Mycobacterium tuberculosis est un parasite strict de I’homme, il est le principal
agent causal de la tuberculose humaine. Il n’est pas présent dans 1’environnement sauf
en cas de contamination accidentelle des produits par I’homme infecté (Chiali, 2014).

En microscope optique, M. tuberculosis apparait sous forme d’un bacille fin
(batonnet) a extrémités arrondies, légerement incurvé, mesurant 2 a 5 um de long sur
0,2 a 0,3 um de largeur (figure 6). 1l est immobile, incapable de former des spores, des

conidies ou des capsules.

) e N
I

Figure 2: Structure de Mycobacterium tuberculosis, (a) l'aspect en batonnet de M. tuberculosis
en microscope électronique; (b) vue en microscope optique de M. tuberculosis (Hassani et
Laalouani, 2014).

En tant que procaryote, les mycobactéries ont une structure physique commune a
celle des autres cellules a paroi bi-membranée : présence de deux membranes
superposées, la membrane interne ou membrane cytoplasmique et la membrane externe
ou enveloppe cellulaire encore appelée paroi cellulaire. La paroi des mycobactéries
présente une constitution biochimique exceptionnelle en phospholipides et en
lipopolysaccharides. Celle-ci confére aux cellules la résistance a la lyse osmotique et a

I’action de la plupart des détergents et acides usuels (Kevin et Alame, 2016).
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Les mycobactéries sont constituées d’une grande quantité de lipides : ceux-Ci

représentent environ 60 % de la paroi.
La structure de base est représentée par un peptidoglycane 1ié d’une maniére covalente
avec un lipopolysaccharide : le mycolate d’arabinogalactane. Les sucres qui le
constituent sont I’arabinose et le galactose attachés par des liaisons esters a des lipides
spéeciaux : les acides mycoliques. Ces acides mycoliques sont d’énormes molécules
d’acides gras ramifiés de 60 a 90 atomes de carbone. Ce sont ces acides mycoliques qui
conferent aux mycobactéries leurs propriétés acido-résistantes.

L’agencement des principaux constituants de la paroi de M. tuberculosis peut se
concevoir de la maniére suivante: au-dela de la membrane cytoplasmique le
peptidoglycane forme la structure de base. Ensuite vient le polymere d’arabinogalactane
qui rattache le peptidoglycane aux acides mycoliques qui sont situés dans la partie la

plus externe de la paroi (figure 7) (Chiali, 2014).
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Figure 3: Structure de la paroi des Mycobactéries (Chiali, 2014).

4-2-2 Caracteres culturaux

Les mycobactéries tuberculeuses se caractérisent par leurs exigences nutritives,
aspect caractéristique des colonies et lenteur de croissance ; ce sont des germes aérobies
stricts, toute diminution en apport d’oxygeéne entrave leurs cultures. La température
optimale de croissance est de 35 a 37 °C, le pH physiologique est de 6,9 (Hassani et
Laalouani, 2014).

M. tuberculosis ne cultive pas sur les milieux de cultures ordinaires ; parmi les
nombreux milieux de cultures qui ont été utilisées, le milieu le plus utilisé est celui de

Lowenstien Jensen en raison de sa grande sensibilité.

13
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Lors de la primo culture, les colonies du M. tuberculosis s’y développent en
moyenne en 21 a 28 jours. Les colonies apparaissent opaques, arrondies, de couleur
creme. En se développant, elles prennent un aspect rugueux et verruqueux torsadé en

« chou-fleur » (figure 8).

Figure 4: Aspect des colonies du M. tuberculosis sur milieu de Lowenstien Jensen (Chiali,
2014).

4-2-3 Caracteres biochimiques

Les mycobactéries sont des aérobies stricts, qui possedent a la fois I’enzyme la
nitrate réductase qui réduit les nitrates en nitrites et une catalase active qui décompose
I’eau oxygénée en libérant 1’0, Elles synthétisent une quantité importante d’acide

nicotinique dont la présence révélée par le bromure cyanogeéne a 10 % et 1’alanine.

4-2-4 Caracteres génétiques

Le génome de la souche M. tuberculosis a été entierement séquence, il comprend
plus de 4.4 méga bases correspondant a 4000 genes des protéines et 50 genes codant des
acides ribonucléiques.
Le M. tuberculosis est caractérisé par la présence d’un seul opéron d’ARN, ce qui
contribuerait a expliquer la lenteur de la multiplication et de croissance du bacille. La
stabilité génétique est remarquable avec un niveau de variation allénique tres faible
(Waaziz, 2015).

5 Transmission

Dans le cas d’une tuberculose pulmonaire, la transmission du bacille est
interhumaine et s’effectue essentiellement par voie aérienne. En toussant, en parlant ou

en éternuant (figure 9).

14



Etude bibliographique

Transmission de
Mycobacterium tuberculosis

Initiation de
I'infection

Figure 5: Mode de transmission majeur interhumaine de la tuberculose.

Le patient produit des gouttelettes infectieuses qui peuvent rester en suspension
en air pendant plusieurs heures. La contamination se fait lors de 1’inhalation des
gouttelettes infectieuse (Waaziz, 2015).

Les autres modes de transmission sont beaucoup moins fréquents, I’inoculation
mugqueuse ou cutanée est rare, toutefois des cas ont été observés chez les personnels de
laboratoire. La contamination digestive par M. bovis peut survenir par la consommation

de lait de vache contaminé (Waaziz, 2015).

6 Diagnostic de la tuberculose

6-1 Diagnostic clinique

Le diagnostic clinique de la TB consiste a observer les manifestations de la
maladie tuberculeuse chez le malade (figure 10). Certaines comme la toux persistante de
plus de 14 jours consécutifs au moins associée a une perte de poids sont des signes
évocateurs tandis que, d’autres symptomes tels que la fatigue généralisée, les sueurs
nocturnes et les douleurs thoraciques viennent renforcer encore plus la présomption
d’une TBP active. Cependant les personnes ayant une TB latente ne présentent pas ces
manifestations cliniques et restent a risque de développer une tuberculose maladie au

cours de leur vie (Kevin et Alame, 2016).
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Figure 6: Tableau clinique résumant la symptomatologie de la tuberculose pulmonaire
https://thumbs.dreamstime.com/z/sympt-mes-de-tuberculose-51202074.jpa.

6-1-1 L’intradermo-réaction (IDR)

Le test de Mantoux, ou intradermoréaction a la tuberculine, est un examen
cutané. Il explore la réaction d’hypersensibilité¢ retardée induite par les antigénes
mycobactériens (M. tuberculosis complex, BCG et certaines mycobactéries atypiques).
C’est le seule test réellement quantitatif. Il consiste en I’injection intradermique de 0,1
ml de la solution de tuberculine a 10 unités au niveau de la face antérieure de I’avant-
bras ou préférentiellement a la face externe du deltoide (figure 11-a). L’injection doit
étre strictement intradermique et exsangue. La réalisation d’une papule "en peau
d’orange" affirme le caractere intradermique de 1’injection. La lecture se fait a partir de
la 72°™ heure avec mesure de la zone d’induration, bien qu’elle puisse étre différée
jusqu’au 5°™ jour chez les sujets agés pour lesquels la réaction peut se développer plus
lentement (figure 11-b) (Majdaoui, 2016).

Figure 7: Test IDR, (a): technique d'injection intradermique; (b): technique d'interprétation
d'une intradermoréaction a la tuberculine.
(a) :http://www.maxisciences.com/tuberculose/test-et-depistage-de-la-
tuberculose_art29070.html ;(b) :https://www.ecodibergamo.it/stories/Cronaca/tubercolosi-un-
caso-alle-medietest-sugli-alunni-di-una-classe 1103234 11/.
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L’interprétation des résultats doit étre réalisée en fonction des antécédents
vaccinaux (tableau 1) (Bouklata, 2016).

Tableau 1: Interprétation du test a la tuberculine.

Diametre (mm) Signification clinique de 1’infection tuberculeuse

<5 Négative

Possible mais peu probable aux mycobactéries atypiques
5a10 ou

M.bovis-BCG === a répéter le test 2 mois plus tard

>10 Positive : infection tuberculeuse probable

6-1-2 La radiographie pulmonaire

L’examen d’imagerie est souvent suffisant pour le diagnostic de la tuberculose.
Les images les plus typiques sont : opacités nodulaires plus ou moins confluentes,
infiltrations péri-broncho vasculaires et cavitations.

Les localisations classiques sont le segment postérieur du lobe supérieur ou

segment apical du lobe inférieur (figure 12) (Diawara, 2012).

S e

B0 t : b = =
Figure 8: Image infiltrative des deux sommets plumonaire avec du lobe supérieur droit
matérialisé par I'ascension de la branche droite de I'artére pulmonaire (plus haute que la branche
gauche).

http://www.respir.com/doc/abonne/base/ImagerieRT Tuberculose.asp

6-2 Diagnostic bactériologique
Les espéces du genre Mycobacterium sont difficilement colorées par la
coloration de Gram. Le principe des colorations (Ziehl-Neelsen, auramine) des

mycobactéries repose sur la propriété d'acido-alcoolo-résistance (Denis et al., 2011).

6-2-1 Coloration de Ziehl-Neeslen
Le frottis est recouvert de fuschine pheniquée, puis chauffé pour étre colore. Il
est ensuite décoloré successivement par de 1’acide sulfurique et de 1’alcool. Tout le
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frottis devra étre décoloré complétement puis recoloré avec du bleu de méthyléne
(annexe 1).

Le bacille tuberculeux est coloré en rouge par la fuschine et cette coloration résiste a
I’acide et a I’alcool, d’ou le nom de Bacille Acido-Alcoolo-Résistant (BAAR).

Au microscope optique les bacilles tuberculeux apparaissent comme de fins batonnets
rouges légérement incurvés, plus ou moins granuleux, isolés par paire ou en amas, se

détachant nettement du fond bleu de la préparation (figure 13-a) (Coulibaly, 2011).

6-2-2 Coloration a I’auramine

Le principe est le méme, seulement pour cette coloration la fuschine est
remplacée par I’auramine, observes au microscope a fluorescence, sous la lumiere bleue
ou rayonnement UV, les BAAR apparaissent comme des batonnets jaune vert brillants
sur fond sombre (figure13-b).
C’est pourquoi les frottis colorés par 1’auramine peuvent étre examinés avec un objectif
de faible grossissement(x 25). La surface de chaque champ microscopique observé étant
16 fois plus grande qu’avec un objectif a immersion (x 100) ; I’examen microscopique

est plus rapide, plus aisé, et plus sensible (Coulibaly, 2011).

Figure 9: Aspect des BAAR aprés coloration: (a) de Ziehl-Neelsen; (b) a I'auramine
(@) : http://www.facmed.unam.mx/deptos/microbiologia/bacteriologia/tuberculosis.

(b) :https://atomscientific.com/product/TB_Fluorescent_Stain_Kit_Il_Auramine_Rhodamine_P
henol.

6-3 Diagnostic apres culture

L’obtention d’une culture est actuellement le moyen le plus str d’établir le
diagnostic bactériologique de la tuberculose et des mycobactérioses. Elle permet
d’identifier ’espece, de réaliser 1’étude de sa sensibilité aux antibiotiques et méme de
mettre en ceuvre des études épidémiologiques.

C’est un moyen sensible car, théoriquement, tout bacille viable donne naissance
a une descendance. La culture est I’élément auquel sont comparées les autres méthodes.

Quelle que soit la méthode de culture retenue, la nécessité d’utiliser des milieux enrichis
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et la croissance lente des mycobactéries, font qu’il est indispensable, avant
d’ensemencer les prélévements provenant de cavités ouvertes, il faut décontaminer les
échantillons afin de se débarrasser des micro-organismes commensaux dont la
croissance plus rapides empécherait celle des mycobactéries (Chiali, 2014).

Sur les milieux solides a base d’ceufs (Lowenstein-Jensen et Coletsos), la culture
primaire est obtenue en moyenne au terme de deux a quatre semaines d’incubation.
La culture en milieux liquides améliore la croissance soit en moyenne cing a 14 jours,

selon la richesse de 1’échantillon clinique (Kevin et Alame, 2016).

7 La lutte contre la tuberculose

7-1 Prévention par le BCG

Le BCG est un vaccin préparé a partir de bacilles tuberculeux bovins. Ces
derniers sont vivants mais ont perdu leur virulence. Le BCG n’empéche pas I’infection
par le bacille tuberculeux mais protége les enfants contre les formes graves de la
maladie (méningite, formes disséminées...). La protection de I’adulte est controversée

(environ un cas sur deux) ; il a donc peu d’impact sur 1’épidémiologie (Traore, 2005).

Le BCG est contre-indiqué en cas de déficits immunitaires congénitaux ou acquis
touchant I’immunité cellulaire. Et temporairement en cas de maladie dermatologique

étendue évolutive (eczéma en période suintante) (Aitouslimane, 2017).

7-2 Traitement curatives par les chimiothérapies

Le traitement curatif consiste a soigner le malade tuberculeux en faisant usage
d’antibiotiques (ATBs) substances naturelles ou synthétiques ayant un effet inhibiteur
sur la croissance des mycobactéries tuberculeuses.

Les schémas thérapeutiques recommandés par 1’OMS sont basés sur 1’utilisation
d’une gamme restreinte d’ATBs dont les actions bactéricide et bactériostatique
impactent a la fois les bacilles en croissance et les formes dormants. Mais, face aux
phénomeénes de plus en plus frequents de la tuberculose multirésistante (TB-MDR) et la
tuberculose ultrarésistante (XDR), les gammes limitées de combinaisons thérapeutiques
permises par la vingtaine d’antituberculeux disponible ne sont pas toujours efficaces.

On dénombre trois principales combinaisons thérapeutiques antituberculeuses adaptées
aux germes sensibles (traitement de premiére ligne) et aux germes MDR et XDR
(traitement de seconde ligne) (Kevin et Alame, 2016).
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7-2-1 Chimiothérapie standardisée de premiere intention
Le traitement de premiére ligne est administré aux patients ayant une TB a
germes sensibles. L antibiothérapie s’étale sur une période de 6 mois et se subdivise en
deux phases distinctes :
- La phase intensive, de 2 mois, comprend I’utilisation simultanée de la RIF,
L’INH, le PZA et ’EMB.
- Laphase dite de continuation, de 4 mois, avec uniquement la RIF et I’'INH.
Le choix d’administrer quatre ATBs lors de la phase intensive est motivé par la
présence d’une population bacillaire importante au site de I’infection qui comporte des
bacilles pouvant étre résistants a un ATB. La quadrithérapie vise & prévenir la sélection
des bacilles résistants. Par contre, la phase de continuation est menée avec deux ATBs
car le risque d’acquisition de résistances aux ATB y est moindre du fait d'une
population bacillaire qui a été considérablement réduite lors de la phase intensive
(Kevin et Alame, 2016).

7-2-2 Chimiothérapie standardisée de seconde ligne

La chimiothérapie de seconde ligne est destinée a traiter les TB a germes MDR,
c’est-a-dire ayant acquis la double résistance a la RIF et I’INH, antituberculeux de
premiére ligne. Il existe plusieurs combinaisons médicamenteuses spécifiquement
optimisées contre les TB a germes MDR et XDR, respectivement. Ces régimes sont
établis par la combinaison de différents ATBs des groupes deux (les agents injectables),
trois (les FQs), quatre (les agents oraux bactériostatiques de seconde ligne) et cing
(agents a role indéterminé dans le traitement de la TB) (Kevin et Alame, 2016).
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1 Lieu et durée de I’étude

Cette étude a été reéalisee durant la période allant du 01 janvier 2018 au 30 avril
de I’année 2018. Au cours de ces trois mois, nous avons effectué un stage pratique a
I’unité de la recherche des BAAR (BK) au sein du Laboratoire d’Hygi¢ne de la Wilaya

de Constantine (situé a la cité Mentouri Daksi).

2 Matériel biologique

Notre étude a porté sur I’ensemble des échantillons provenant des patients
suspectés d’étre atteints de la tuberculose pulmonaire. L’échantillon recueilli des
patients est une expectoration bronchique (les crachats) qui est un amas de sécrétion
provenant des bronches émis par un effort de toux vigoureux précédé d’une inspiration
profonde.

L’échantillon doit étre recueilli le matin au réveil pendant trois jours de suite. Il
y’a en effet plus de chance de trouver des bacilles dans trois échantillons de crachats

différents que dans un ou deux échantillons seulement.

2-1 Réception des échantillons

Selon les recommandations de I’Institut Pasteur d’Algérie, les échantillons
réceptionnés au niveau du laboratoire doivent étre transporté dans des récipients
specifiques appelés crachoirs (figure 14). Ces derniers doivent étre en matiere plastique
(opaque et résistant aux chocs) avec une large ouverture et un capuchon a vis pour
éviter les contaminations. lls doivent également étre identifiés par une étiquette collée

sur le corps du crachoir portant le nom, le prénom du patient, 1’age et la date du recueil.

Nom, Prenom
Age
Date du recueil

Figure 10: Récipient de prélévement des expectorations bronchiques

Dans le cas ou les crachoirs sont envoyés au laboratoire par des centres de collecte

périphériques il faut (selon les recommandations de 1’Institut Pasteur d’ Algérie) :



- Demander la liste portant les informations concernant les malades
correspondants (cette liste doit étre remise en main propre par le transporteur ou
bien fixée sur la face extérieure de la boite) aux crachoirs.

- Ouvrir la boite de transport.

- Vérifier le bon état des crachoirs (Boulahbal et al., 1990).

2-2 Enregistrement des échantillons

Lors de la réception des échantillons, nous avons enregistré les informations
corresponds a chaque échantillon sur le registre du laboratoire et sur la feuille de
renseignement (annexe 2) en respectant le numéro d’ordre interne, le nom et le prénom,
1I’age, le service, I’examen demandé ainsi que la séquence des prélevements (pour le

premier, le deuxiéme ou le troisieme prélevement).

2-3 Recueil au niveau de la paillasse

Lors de la réception au niveau de la paillasse, nous avons vérifié les
informations de chaque patient portées sur I’étiquette et la feuille de renseignement puis
nous les avons enregistré sur le registre de I’unité en mentionnant le numéro d’ordre

interne, le nom, le prénom et 1’age du patient, ainsi que le service.

3 Biosécurité
La biosécurité est indispensable au niveau du laboratoire de la tuberculose afin

d’éviter toute contamination contagieuse du personnel du laboratoire.

Il est important de porter une blouse et une sur-blouse, des gants pour les mains
et une bavette médicale pour éviter la contamination par voie respiratoire. La
manipulation des crachats s’effectue obligatoirement sous une hotte de securité

bactériologique, classe 1(type BK).

Figure 11: Hotte de sécurité bactériologique de classe 1, type BK 1, E.S.T FLUFRANCE



4 Recherche des BAAR

4-1 Préparation des frottis
La préparation des frottis s’effectue sur des lames neuves a usage unique bien

dégraissées et séchées.

A I’aide d’une pointe de diamant, et sur I’extrémité de la lame on marque le numéro
d’ordre d’échantillon correspond a celle du registre.

Sous une hotte a flux laminaire, il faut ouvrir le crachoir délicatement afin d’éviter
la génération d’aérosols.

A T'aide d’une anse de platine rigide et préalablement stérilisée, on étale une
parcelle mucopurulente ou une parcelle hémorragique de crachat en une couche mince
et sur une surface rectangulaire de 3cm / 2cm. Par la suite, le frotti est laissé sécher a
I’air sous hotte et I’anse de platine est immédiatement flambée.

Une fois le frotti est sec, il sera fixé par deux a trois passages au-dessous de la flamme

du Bec Bunsen.

4-2 Coloration de Ziehl-Neeslen a chaud

- Coloration a la fuchsine de Ziehl

Nous avons placé les lames sur un support en métal et nous les avons
recouvertes en totalité de fuchsine de Ziehl filtrée sur papier. Nous avons laissé agir
pendant 10 minutes tout en chauffant les lames deux fois toutes les trois minutes jusqu’a

émission de vapeur, en évitant 1’ébullition et le dessechement du colorant.

Si nécessaire, il faut rajouter de la fuchsine pour que les lames soient toujours

recouvertes.

Apres coloration, I’exces de la fuchsine est rejeté et les lames sont rincées a I’eau du
robinet. Il faut éviter le détachement du frottis.
- Décoloration a I’acide-alcool
Nous avons recouvert les lames d’acide sulfurique dilué a 25 % et nous les
avons laissé agir pendant trois minutes. Apres lavage a I’eau, les lames sont recouvertes

d’alcool a 90° pendant cinq minutes.

Une fois rincés, les frottis sont incolores ou Iégérement teintés en rose.



- Contre coloration au bleu de méthylene
Nous avons recoloré les frottis par une solution de bleu de méthyléne filtrée sur
papier filtre et nous avons laissé réagir pendant 30 secondes a une minute. Les lames

sont ensuite rincées a 1’eau du robinet et laissées sécher a ’air libre.

5 Examen microscopique

Une fois les lames séchées, elles sont examinées par le microscope optique a
I’objectif d’immersion (x100).

Aprés la mise au point, nous avons déplacé la lame d’une maniére systématique
du gauche vers la droite en examinant successivement les cent champs microscopiques
(100 champs).

Lorsque les champs situés sur la premiére longueur de la lame sont examinés, on
déplace d’avant en arriére le chariot de quelques millimétres et on recommence a
parcourir une nouvelle longueur de la lame de droite a gauche (figure 15) ; si le frottis

est toujours négatif on lit une 3°™ longueur (Boulahbal et al., 1990).

Figure 12: La lecture en créneau de la lame aprés coloration de Ziehl-Neelsen.

Si I’on ne trouve aucun BAAR dans les 300 champs de la lame, on déclare la

négativité de la lame.

Si la lame presente des BAAR, on compte tous les bacilles ainsi observés sur 10,
20 ou 100 champs selon que le frottis est tres riche (fortement positif +++),
moyennement riche (moyennement positif ++), pauvre (faiblement positif +) ou lame
douteuse (+, et donc I’examen est a refaire). Ainsi nous avons suivi les
recommandations du Ministére de la Santé Publique (tableau 2). En effet, le nombre de
bacilles présents dans 1’expectoration d’un malade est en relation directe avec son degré
de contagiosité. Pour cette raison, le résultat est exprimé de facon quantitative (Ait-
Khaled et Enarson, 1999).



Tableau 2: Notation des résultats (MINISTERE DE LA SANTE PUBLIQUE, 2001).

Nombre des BAAR Réponse Signification
Pas de BAAR au moins dans 100 - Lame négative
champs
1 a9 BAAR au moins dans 100 champs + Lame douteuse (refaire
I’examen)
10 a 99 BAAR pour 100 champs ++ Lame faiblement positive
1 a9 BAAR par champ +++ Lame moyennement positive

10 4 99 BAAR par champ ++++ Lame fortement positive

Plus de 100 BAAR par champ o+ Lame fortement positive

Une fois la lecture terminée, les résultats sont reportés sur le registre sur la ligne
correspondant au numéro d’ordre interne des patients puis sur les feuilles de réponse

rendu au médecin traitant (annexe 3).

6 Conservation des échantillons

Quelles que soient les précautions prises pour le recueil, les prélevements
d’origine pulmonaire sont contaminés par les germes qui pullulent dans le rhino-
pharynx et dans la bouche.

Lorsqu’il n’est pas possible d’examiner les échantillons le jour méme, ils
doivent étre conservés a + 4°C pour inhiber la multiplication de ces germes qui risquent

de nuire a la vitalité des bacilles.

7 Destruction des lames negatives et stockage des lames positives

Une fois la lecture des lames est terminée, toutes les lames négatives sont
rejetées dans un bidon en plastique approprié pour étre incinérer.

Les lames positives sont recouvertes d’un papier sur lequel sont mentionnées les
coordonnées du patient (nom et prénom), la date de I’examen microbiologique de
I’échantillon et le nombre des BAAR retrouvés par champ ; puis on les stocke dans des

boites spécifiques en tant que références.




8 Deésinfection du site de travail

A la fin de chaque séance de lecture, le microscope est systématiquement essuyé de
toute trace d’huile et est maintenu couvert d’une housse pour le protéger de la poussiere.

Les surfaces et les sols de travail sont désinfectés habituellement avec de 1’eau de
javel. S’il y a eu une ou des lames positives, la désinfection s’effectue par des lampes a
vapeur a mercure dites « germicides » donnant un rayonnement riche en UV.

Tous les crachoirs qui ont été utilisés sont déplacés vers le nettoyage. Les crachoirs
correspondent aux bacilloscopies positifs sont immergés dans une solution de formol
pendant un jour afin de détruire les bacilles. Ces crachoirs sont mis dans un sachet

plastique hermétique pour étre incinérer.

9 Etude rétrospective descriptive

Nous avons effectué une étude rétrospective allant du 01 janvier 2015 au 31
décembre 2017 ; soit une période de 3 ans. Cette étude a porté sur I’ensemble des
échantillons destinés au diagnostic bactériologique de la tuberculose pulmonaire.

Les données (nom, prénom, age et service) sont recueillies rétrospectivement a
partir des registres fournis par les responsables de 1’unité de la recherche des BAAR
(BK) du L.H.W.C.

L’analyse statistique des données a consisté en un calcul des parametres en

utilisant le logiciel Excel version 2007.
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Résultats et discussion

Durant les trois mois de stage, nous avons étudié tous les échantillons envoye
pour un diagnostic bactériologique de la tuberculose et qui ont été recu au niveau de
I’unité de la recherche des BAAR (BK) du L.H.W.C.

L’objectif principal de notre travail de master, est de mettre en évidence la
présence de Mycobacterium tuberculosis dans les crachats des patients suspectés d’étre
atteints d’une tuberculose pulmonaire, afin de définir qu’il s’agit d’une infection
tuberculeuse ou pas.

L’objectif secondaire est de déterminer la fréquence et le profil épidémiologique

de la tuberculose pulmonaire dans le L. H.W.C., Cité Mentouri Daksi.

1 Recueil des échantillons

Les échantillons réceptionnés au niveau de I'unité de la recherche des BAAR
(BK) (L.H.W.C.) sont d’origine pulmonaire : essentiellement des expectorations.

Sur un total de 474 échantillons réceptionnés, 65 sont récoltés durant le mois de
janvier, 94 durant le mois de février 117 et 198 échantillons durant les mois de mars et

avril respectivement.

Nos échantillons s’agissent exclusivement des crachats puisque ils sont les plus
riches en BK émient suite a un effort de toux ; pour cette raison, il est nécessaire

d’examiner au moins trois échantillons successifs pour chaque patient.

Le nombre des échantillons varie d’un mois a un autre ou le mois d’avril a
témoigné le nombre le plus élevé des échantillons réceptionnés. Ceci peut étre expliqué
par la demande de certaines administrations de réaliser 1’examen microscopique des

crachats pour le contréle des employeurs au cours de leur travail.

2 Origine des échantillons
Les échantillons réceptionnés proviennent de différentes structures de soins
(CHU, secteur sanitaire et TA) et de différentes administrations. La figure 18 illustre la

répartition des échantillons selon leur provenance.

Nos échantillons proviennent en grande partie de patients ayant consultés au
niveau de C.H.U Benbadis de Constantine avec 48,52 %. lls proviennent également de
différentes administrations : université avec 18,99 %, I’Etablissement de Réadaptation
Constantine (E.R.C) avec 10,97 % et la police avec 7,38 %. Les échantillons des

patients en ambulatoire représentent 8,23 %.
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Figure 13: Répartition des échantillons selon la provenance

Les échantillons provenant de C.H.U ainsi que ceux des E.R.C et du traitement
ambulatoire (T.A) correspondant a des patients présentant des symptémes respiratoires
durables : toux persistante, crachats de couleur inhabituelle ou sanguinolentes, douleurs
dans la poitrine a la respiration ou pendant la toux en plus d’une perte d'appétit et de
poids.

Alors que, les échantillons provenant de I’université et de la police sont ceux des
patients destinés au contréle sanitaire pour le recrutement et le contrdle au cours de leur

travail.

3 Recherche des BAAR

Aprés coloration de Ziehl-Neelsen et examen microscopique a 1’objectif
d’immersion, les lames a bacilloscopies positives, ont montrées la présence de fins
bacilles roses qui apparaissent nettement sur un fond bleu (figure 16). Les bacilles sont
[égerement incurvés, isolés ou regroupés en paires et pour quelques frottis regroupés en

amas.

Figure 14: Résultats de I'examen microscopique des frottis apres coloration de Z.N
Grossissement x100, Microscope (OLYMPUS CH 20). Photographie prise par appareil photo
SAMSUNG au niveau du .H.W.C; (a) lame négative (présence de 0 BAAR /champ), (b) lame
positive (présence plus de 60 BAAR/champ).
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Les BAAR retiennent le colorant de la fuchsine malgré I’action décolorante de
I’acide et de I’alcool : c’est 1’acido-alcoolo-résistance. Cette propriété permet la
détection des BAAR au microscope sur des frottis de produits pathologiques. Elle est
considérée comme un critére d’identification du genre Mycobacterium gréce a la
composition particuliere et complexe de leur paroi riche en lipides essentiellement les
acides mycoliques.

Tableau 3: Résultats de l'examen microscopique apres coloration de Z-N des
échantillons pulmonaires obtenus par mois.

Mois Janvier Févier Mars Auvril Total
Bacilloscopi
Positive 00 02 03 03 08
Négative 65 92 114 195 466
Total 65 94 117 198 474

La bacilloscopie a montré la présence de BAAR pour seulement 1,63 % des
échantillons pulmonaires durant les quatre mois d’étude. Cependant, ce taux de
positivité varie d’un mois a un autre, il est de 0 % en janvier ; de 2,13 % en février et de

2,56 % et 1,52 % durant les mois de mars et d’avril respectivement (figure 19).

La bacilloscopie positive signifie que le patient est bacillifere. Cela veut dire que
le patient a une tuberculose pulmonaire et peut étre contagieux surtout si la lame est
fortement positive. En effet, ce dernier est considéré comme la principale source
d’infection et de transmission de la maladie. Il doit étre immédiatement mis en
isolement respiratoire. Son traitement permet de briser la chaine de transmission du

bacille de la tuberculose.

La négativité des résultats peut étre due a la croissance lente de la bactérie; par
conséquent, le développement de la maladie est plus lent. Cela peut signifier que les
patients ne risquent pas de transmettre le bacille M. tuberculosis a leur entourage ; mais
lorsqu’ils sont négligés, ils peuvent devenir des sources actives d’infection et qui

peuvent étre confirmés par la culture seulement.
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Figure 15: Taux des cas positifs obtenus par mois.

Durant les quatre mois, la majorité des cas enregistrés (sept cas) sont des
patients ayant consultés au niveau de CHU dont trois femmes et quatre hommes.
Seulement un cas (homme) a consulté au service du traitement ambulatoire. Nous avons
marqué une prédominance masculine de 62,5 % avec un sexe ratio (M/F) de 1,67.

En pratique, I’examen microscopique des échantillons aprés la coloration de Z-N
permet de dépister 60 a 80 % des cas positifs. Cet examen, peu codteux et rapide,
permet une approximation quantitative du nombre de germes excrétés (nombre de
BAAR par champ).

Le diagnostic microbiologique de la tuberculose est essentiellement orienté par
I’examen microscopique et qui révéle les formes les plus contagieuses de la tuberculose

pulmonaire.

4 Etude rétrospective descriptive

Toujours dans le cadre de la préparation de notre mémoire de Master, nous
avons mené une étude rétrospective de trois ans : du 01* janvier 2015 au 31 décembre
2017.

A partir des registres du L.H.W.C, nous avons pu colliger 3845 dossiers de
patients nécessitant une analyse bactériologique des crachats dont 2407 sont des
hommes et 1438 sont des femmes. Pour I’année 2015, 1’unité a réalisé 1476 examens
soit un pourcentage de 38,39 %. Durant I’année 2016, 977 examens ont été réalisés et
1392 examens en I’année 2017 soit des pourcentages de 25,41 % et de 36,20 %

respectivement.
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La diminution de la fréquence des cas diagnostiqués pour la tuberculose
pulmonaire durant I’année 2016 peut étre expliquée par la nécessité du diagnostic et
I’efficacité du traitement antituberculeux. Ces résultats concorde avec celles de
Alihlassa ou il montre que la relance des activités du programme antituberculeux a
permis de constater une régression de 1’incidence des cas de tuberculose pulmonaire
contagieuse qui décline au-dessous du seuil de 17 cas pour 100 000 habitants en 2016
(Alihlassa, 2018).

Cependant, I’augmentation de cette fréquence en 2017 peut étre due a I’effet du
brassage des populations ces derniéres années.

La figure 20 représente la répartition par mois, des échantillons examinés au

niveau du L.H.W.C durant les trois ans de 1’étude.
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Figure 16: Répartition du nombre d'échantillons examinés au niveau du L.H.W.C par mois
durant les trois ans.

En général, le laboratoire H.-W.C recoit un nombre variable d’échantillons par
mois allant de 29 a 210 échantillons. Cependant, les statistiques obtenues durant les
trois ans montrent que les mois de Mars, Avril et Septembre ont témoigné le nombre le
plus élevé des échantillons examinés. Cette constatation peut étre expliquée par la
demande de certaines administrations de réaliser I’examen microscopique des crachats
pour le recrutement aux emplois, le contrdle des employeurs au cours du travail (les
cuisiniers), les inscriptions pédagogiques (étudiants résident dans les universités) et les

concours professionnels (exemple le concours de recrutement dans la police).
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4-1 La prévalence de la tuberculose pulmonaire

La prévalence renseigne sur le nombre de personnes atteintes par une maladie ou
tout autre évenement. Elle comptabilise a la fois les nouveaux cas et ceux qui sont
anciennement diagnostiqués a un moment précis.

Sur les 3845 échantillons analysés durant les trois ans d’étude, seulement 83 ont
été a bacilloscopie positives soit une prévalence de 2,15 % (figure 21).

Au niveau du L.H.W.C, la prévalence de la tuberculose pulmonaire était de 2,44
% (n= 36) en 2015, 1,74 % (n= 17) en 2016 et 2,16 % (n= 30) en 2017. Cette
prévalence est plus élevée durant 2015 suivie de celle de 2017 alors que 2016 a montré

une faible prévalence.

™ Cas positifs (%) W Cas positifs (%)

B Cas positifs (%)

W Cas négatifs (%)

M Cas négatifs (%)

M Cas négatifs (%)

n= 36 2,44% n=17 1,74% n= 30 2,16%
n= 1440 97,56% n= 960 98,26%
n= 1362 97,84%
5 Année 2016
Année 2015 Année 2017

Figure 17: La prévalence de la tuberculose pulmonaire a bacilloscopie positive au L.H.W.C
durant les rois ans.

Si on compare nos prévalences avec les prévalences des trois années précédentes
2012, 2013 et 2014 qui sont de 1,74 %, 2,04 % et 2,44 % respectivement, on constate
que la prévalence de la tuberculose pulmonaire est en augmentation, alors qu’elle est
stable durant les années 2014 et 2015. Ces prévalences obtenues sont peu négligeable

par apport a celles déclarées dans les pays a forte et a faible incidence.

Dans la plupart des pays en voie de développement le taux de prévalence reste
toujours élevé comme le cas de Nigeria ou il est estimé de 586 cas pour 100 000
habitants en 2015, ce qui est attribuable principalement a la pauvreté, a la croissance
démographique associée par les phénoménes de migration, 1’augmentation des cas
tuberculeux dans les zones de 1’épidémie de VIH, la paupérisation des services de santé

liée a la négligence des autorités sanitaires vis-a-vis de la lutte contre la tuberculose.
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Alors que, dans les pays développés ce taux est faible comme le cas de Namibie ou il
est estime de 12 cas pour 100 000 habitants, ceci est grace au bon niveau de vie et
d’hygiéne et a la facilité de 1’acces aux soins.

Selon les recommandations de la direction de la prévention (Ministere de la
Santé), le programme national de lutte antituberculeuse a pour but général de réduire la
transmission du bacille de la tuberculose dans la population algérienne, et de diminuer
progressivement la morbidité et la mortalité liées a la tuberculose jusqu’a ce que cette
derniere ne représente plus un probleme majeur de santé publique (Ministere de la santé
publique, 2011).

4-2 Parameétres épidémiologique de la population étudiée

4-2-1 Répartition des cas positifs selon le sexe
Notre étude consiste a démontrer selon le sexe, le nombre de patients suspectés
chaque mois pendant trois ans, en faisant ressortir les cas positifs. Les résultats de notre

étude sont résumés dans la figure ci-dessous.
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Figure 18: Répartition des cas positifs selon le sexe, par mois durant les trois ans.

Ces résultats montrent que 53 patients de sexe masculin ont été diagnostiqués
positifs pour la tuberculose pulmonaire, apres mise en évidence du bacille de Koch par
examen direct alors que chez le sexe féminin, 30 cas ont été enregistrés par
bacilloscopie positive. La répartition des cas positifs selon le sexe par mois a montré

qu’il n’y a pas un effet significatif de saison.

Dans cette étude, nous avons constaté que la tuberculose pulmonaire touche plus

les hommes avec un pourcentage de 63,86 % des cas par apport a 36,14 % des cas de
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sexe féminin avec un sexe ratio (M/F) de 2,30 (figure 23). La prédominance masculine
peut étre expliquée par 1’exposition aux facteurs de risques tels que I’antécédent de
tabagisme, alcoolisme, consommation de drogues et des maladies respiratoires

professionnelles.

B Hommes

W Hommes mHommes

m Fernmes B Femmes m Femmes

36,67%

36,11% 35,29%

63,89% 64,71% 63,33%

Année 2017

Année 2015 Année 2016

Figure 19: Répartition des cas positifs selon le sexe pendant les trois ans.

Ces résultats rejoignent la tendance mondiale ou 1’observation de 1’incidence de

la tuberculose selon le genre montre qu’elle est toujours élevée chez les hommes.

4-2-2 Reépartition des cas positifs selon la tranche d’age
La répartition des patients a bacilloscopie positive selon le groupe d’age est
représentée dans le tableau suivant.

Tableau 4: Répartition des cas positifs selon la classe d'age.

Age [0-14] [15-24] | [25- 34] | [35— 44] | [45—54] | [55- 64] > 65 Total
Nombre | 00 18 26 05 17 05 07 78*
% 00 23,08 | 33,33 6,41 21,80 6,41 8,97 100

*5 cas non identifiés

La tuberculose est une maladie qui touche toute les tranches d’age de la vie des

individus.

Ce paramétre a été précisé dans 78 cas identifiés et 5 cas non identifiés. Tous les

ages ont été concernes par la tuberculose sauf chez les enfants ages de moins de 14 ans.
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Nous avons enregistré une prédominance dans la tranche d’age de 15 a 54 avec 84,62 %
(figure 24).
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Figure 20: Répartition des cas positifs selon e groupe d'age.

L’age des patients diagnostiqués durant cette é¢tude a été un facteur important
dans la sensibilité a 1’infection par le bacille de Koch. Ainsi, nous avons constaté que
les enfants moins de 14 ans ont été les moins touchés, cela est due a une meilleure prise

en charge par les moyens de prévention telle que la vaccination par le BCG.

Ces résultats ont montré que les sujets agés de 25 a 34 ans et de 45 a 54 ans ont
été les plus touchés avec des pourcentages de 33,33 % et 21,80 % respectivement. Ces
groupes d’age constituent la force la plus active de la population et aussi sujettes aux

migrations et aux facteurs de contagion par la tuberculose.

Chez les patients agés de 54 a 64 ans et plus de 65 ans ont été diagnostiqués
positifs avec 6,41 % et 8,97 % respectivement. Ces sujets représentent un groupe
vulnérable et a risque a toutes les infections, ce qui est expliqué par I’affaiblissement du

systéeme immunitaire et les différentes maladies chronique associées.

4-2-3 Répartition des cas positifs selon la tranche d’age et le sexe
La tuberculose est une infection concernée par les deux genres masculin et
féminin qui peut toucher toute les tranches d’age de leur vie. Le tableau numéro cinq

montre la situation de la tuberculose selon 1’age et le sexe.
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Dans notre étude, les patientes enregistrées du genre féminin sont agés entre 15
ans et 76 ans avec une moyenne d’age de 37 ans. Alors que pour le genre masculin, ils

sont agés entre 15 ans et 79 ans dont la moyenne d’age a été de 41 ans.

Tableau 5: Répartition des cas positifs selon I'age et le sexe durant les trois ans.

Age
Sexe [0-14] | [15-24] | [25-34] | [35-44] | [45-54] | [55-64] | >65 Total
Femmes 00 09 09 01 05 01 03 28*
Hommes 00 09 17 04 12 04 04 50*

*2 cas non identifiés (femmes) ; *3 cas non identifiés (hommes).

Les hommes prennent encore la prédominance avec 64,10 %, alors que les
femmes représentent que 35,90 % ou la tranche d’age la plus touchée est celle située
entre 15 e 54 ans avec 84,86 %. On note aussi que la maladie est rare chez les enfants
agés moins de 14 ans et plus ou moins rare chez les sujets agés de plus de 65 ans avec
15,14 % (figure 25) seulement, tandis que la maladie touche essentiellement la catégorie

des jeunes adultes actifs ayant une situation socio-économique défavorable.

Nous avons remarqué que les adultes jeunes agés de 25 a 34 ans sont les plus
touchés par la tuberculose, ceci est certainement di au dynamisme de cette population
et leur force productive ou le niveau de vie est bas et les conditions de travail

défavorables, ainsi que sa grande exposition a la contamination par le M. tuberculosis.
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Figure 21: Représentation des cas positifs selon I'age et le sexe.

4-2-4 Répartition des cas positifs selon la charge des BAAR
La figure 26 représente la répartition des patients a bacilloscopie positive selon

la charge en BAAR dans les frottis. Cette figure permet de montrer que les patients a
BAAR +++ (45,79 %) et a BAAR ++++ (48,19 %) sont les plus fréquents, alors que la
fréquence des patients a BAAR ++ et BAAR +++++ est moindre avec des pourcentages
de 3,61% et 2,41 % respectivement.

2,41% 3,61%

45,79%
B BAAR++
0,
48,19% B BAAR+++

m BAAR ++++

B BAAR +++++

Figure 22: Répartition des patients a bacilloscopie positive selon la charge des BAAR dans les
frottis.

Chez les patients ayant une tuberculose pulmonaire, la charge bactérienne est
déterminée par le nombre des bacilles observés en microscope a 1’examen direct. Dans

notre étude, les patients a BAAR+++ et a BAAR++++ sont les prédominants avec
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93,98% ; ces patients peuvent constituer une source de transmission du bacille et la

dissémination de la maladie dans leurs entourage.

Le nombre ¢levé des BAAR trouvés a I’examen microscopique peut traduire
I’évolution de la maladie et par conséquence la contagiosité de patient. Ceci peut étre di

au mauvais suivi du traitement ou a la difficulté de 1’accés aux soins.

Les patients a BAAR++ ont une faible fréquence (3,61 %), cette fréquence est
traduite par le début de I’infection tuberculeuse ou par la diminution de la charge des
bacilles au cours d’un traitement antituberculeux. Alors que les patients 8 BAAR+++++
présentent une fréquence de 2,41 % cela peut étre expliqué par le stade avancé de
maladie ou bien d’un échec thérapeutique aprés une résistance des bacilles aux

antituberculeux.

4-2-5 Répartition des cas positifs selon la charge en BAAR et le sexe
La figure 27 représente la répartition de la charge des BAAR en fonction du

Sexe.
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Figure 23: Répartition de la charge des BAR selon le sexe.

Dans cette étude, les patients 8 BAAR++, BAAR++++ et a BAAR+++++ sont
majoritairement du genre masculin avec 66,66 %, 65 % et 100 % respectivement ; alors

que chez les patients a BAAR+++ sont principalement des femmes avec 63 %.

De maniére générale, les hommes (a BAAR++, BAAR++++ et 8 BAAR+++++)

font face a un risque plus élevé de contracter la maladie que les femmes pour des
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raisons propres au genre ; ils sont plus susceptibles de travailler dans des chantiers de
construction qui les exposent a des particules ainsi que le déplacement pour le travail, ce

qui peut causer des interruptions de traitement antituberculeux.

Alors que, chez les femmes (2 BAAR+++) ont probablement un acces plus
limité aux services de lutte et de prévention que les hommes. La tuberculose provoque
un rejet social plus important chez les femmes, elles attendent généralement plus

longtemps avant d’étre diagnostiquées et traitées.
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Conclusion

Malgré D’existence d’un programme de lutte antituberculeux, la tuberculose
demeure un défi majeur de santé publique. Elle constitue encore un probléme sérieux et
courant dans les pays en voie de développement, cependant 1’ Algérie a été 1’un des pays

précurseurs dans la lutte contre cette maladie infectieuse.

Notre stage pratique de trois mois (04 Février au 30 Avril 2018), réalisé au
niveau du Laboratoire d’Hygiéne de la Wilaya de Constantine a porté sur les objectifs
suivants : suivre le diagnostic bactériologique de la tuberculose pulmonaire par
bacilloscopie ainsi que la réalisation de deux études, une prospective durant trois mois
et une autre rétrospective descriptive durant trois ans afin de décrire la prévalence de la

maladie au niveau du laboratoire.

Durant notre stage, nous avons regus 474 crachats provenant de différentes
structures de soins (C.H.U et traitement ambulatoire) et de différentes administrations
('université, 1’établissement de réadaptation de Constantine et la police) a visés
diagnostique. Les échantillons proviennent en grande partie de patients ayant consultés
au niveau de C.H.U Benbadis de Constantine avec 48,52 %. La recherche des bacilles
acido-alcoolo-résistant par la coloration de Ziehl-Neelsen a montré la présence de huit
cas positifs soit une prévalence de 1,69 % dont sept cas envoyés de CHU et un seul cas
de traitement ambulatoire. Nous avons marqué une prédominance masculine de 62,5 %

avec un sexe ratio (M/F) de 1,67.

Nous avons, également, réalisé une étude rétrospective descriptive de trois ans
(2015, 2016 et 2017) ou nous avons pu colliger 3845 dossiers de personnes nécessitant
une analyse bactériologique des crachats. Les résultats obtenus dans cette étude ont
montrés que les mois de Mars, Avril et Septembre ont témoigné le nombre le plus élevé

des échantillons examinés.

Sur I’ensemble, seulement 83 patients ont été a bacilloscopie positives soit une
prévalence de 2,15 %. Nos résultats ont fait part d’une prédominance masculine (63,68
%) que féminine avec une fréquence de 36,14 % et un sexe ratio (M/F) de 2,30. Nous

avons constaté que la maladie touche majoritairement le groupe d’age 15 a 54 ans.

Parallélement, nous avons pu a travers les 83 cas a bacilloscopie positive, suivre

I’évolution de la maladie par la charge bactérienne a I’examen microscopique.
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Notre étude fait apparaitre que les techniques conventionnelles de 1’examen
microscopique et de culture demeurent indispensables pour le diagnostic de certitude de
la tuberculose maladie, cependant le manque de réalisation de culture et des tests de

résistances bactériens constitue les limites de cette étude.

Cependant, une suite de ces travaux est indispensable afin d’avoir une étude
complete et généralisée sur cette maladie et leur agent causal M. tuberculosis. Il serait
important d’augmenter le nombre d’échantillons afin d’établir une situation
épidémiologique significative, de proceder a la culture des cas positif pour mener a
I’identification de 1’espéce causal et pour mieux déterminer les résistances primaires et

secondaires des souches aux antituberculeux.

L’avénement des nouveaux outils (moléculaires) dans la pratique clinique de
routine serait plus utile afin d’optimiser la lutte contre la tuberculose en diminuant le
délai du diagnostic, allant méme jusqu’a la détection rapide de la résistance aux

antituberculeux.
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