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RESUME

OBJECTIF : Les patients suspects de tuber culose présentant des examens de crachats négatifs pour les bacilles
acido-alcoolo résistants (BAAR) peuvent étre atteints de tuber culose ou d'une autre maladie pulmonaire. Le but
de cette étude était améliorer la distinction entre les sujets tuber culeux et non-tuber culeux.

METHODOLOGIE : Trois cent quatre vingt seize patients agés de plus de 15 ans, résidant a Conakry, suspects
de tuberculose avec une toux depuis plus de 21 jours et trois examens de crachats négatifs ont été suivis
prospectivement. Les patients non tuberculeux étaient diagnostiqués par a leur réponse clinique et
radiographique au traitement par I'amoxicilline. L es sujetstuberculeux BAAR négatifs étaient diagnostiqués par
une culture positive pour Mycobacterium tuberculosis ou par leur réponse au traitement anti-tuber culeux.
RESULTATS: L'analyse multivariée comparant les 79 patients non tuberculeux et les 110 patients tuber culeux
avec examens de crachats BAAR négatifs montre que, en |I'absence de données radiologiques initiales, un age
inférieur a 37 ans, un contact familial avec un sujet tuberculeux, ére célibataire, avoir perdu du poids, ne pas
expectorer, étre séropositif pour le virus de I'immunodéficience humaine (VIH) et avoir un test tuberculinique
positif sont des facteurs pronostiques indépendants significativement associés a la tuberculose pulmonaire.
Lorsque les résultats de I'examen radiologique initial sont pris en compte dans I'analyse multivariée, un age
inférieur a 37 ans, ne pas expectorer, étre séropositif pour le VIH et avoir un test tuberculinique positif restent
pronostiques et la présence de cavité et d'opacités sont significativement associées a la tuber culose.
CONCLUSION : La réponse au traitement aprés 10 jours d'amoxicilline et certaines caractéristiques
démographiques, cliniques et radiographiques sont utiles pour distinguer les patients non tuberculeux des
patients suspects de tuber culose avec des examens des cr achats BAAR négatifs.

MOTS CLE : épidémiologie de la tuberculose ; amoxicilline ; radiographie thoracique ; maladie pulmonaire
non-tuber culeuse ; Conakry

LA SEULE MANIERE fiable de diagnostiquer la
tuberculose pulmonaire dans la plupart des pays
d'Afrique sub-saharienne est la mise en évidence
de bacilles acido-résistants (BAAR) dans les exa-
mens microscopiques directs de I'expectoration ;
les cultures de Mycobacterium tuberculosis et les
clichés thoraciques ne sont pas disponibles en
routine. En général, les frottis a bacilloscopie
positive sont détectés chez environ 50% des
personnes atteintes d'une forme pulmonaire avec
culture positive.l Toutefois, on note couramment
de fortes variations dans le pourcentage de patients
avec bacilloscopie positive parmi tous les patients
atteints de tuberculose, déclarés a |'Organisation
Mondiale de la Santé (OMYS) par les Programmes
Nationaux de la Tuberculose dAfrique sub-

saharienne : en 1999, les chiffres sétalaient de 9%
en Erythrée & 80% au Bénin? Il sen suit que de
nombreux patients qui signalent des symptémes
suggestifs, principaement de la toux depuis 21
jours ou davantage, mais dont les frottis sont
négatifs pour les BAAR sont considérés comme
atteints d'une tubercul ose pulmonaire et sont traités
pour cette affection. Pourtant, certains de ces
patients ne sont pas atteints de la maladie, ce qui
signifie quiils gaspillent les faibles ressources
destinées au programme, qu'ils sont exposés inu-
tilement a la toxicité des médicaments antitubercu-
leux et, point important, quils ne sont pas traités
pour l|'affection qui provoque leurs symptomes.
Inversement dans d'autres programmes, les person-
nes qui sont atteints réellement d'une tuberculose
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pulmonaire mais dont la bacilloscopie des frottis
est négative ne sont pas traitées pour leur affection
qui peut donc saggraver et devenir méme plus
contagieuse. Ce qui est vraiment nécessaire dans
les pays a faibles revenus, c'est I'amélioration des
moyens pour différentier les patients atteints de
tuberculose pulmonaire de ceux qui souffrent d'une
autre maladie pulmonaire parmi le grand nombre
de suspects de tuberculose dont la bacilloscopie
des frottis est négative lors des examens micro-
scopiques initiaux.

Dans une éude antérieure en provenance du
Burundi et de Tanzanie, quatre symptémes facile-
ment constatés (toux depuis au moins 21 jours,
douleurs thoraciques depuis au moins 15 jours,
absence d'expectoration et absence de dyspnée) se
sont avérés associés de maniére significative a la
tuberculose pulmonaire par opposition aux mala-
dies respiratoires non tubercul euses.® Toutefois,
cette étude a été menée en Afrique de I'Est chez
des patients hospitalisés, aors que la plupart des
sujets atteints de la maladie sont traités en ambula-
toire. En outre, on 'y rencontrait une prévalence éle-
vée du virus de l'immunodéficience humaine
(VIH), une affection qui est connue pour augmen-
ter le pourcentage des frottis négatifs pour les
BAAR parmi les patients atteints de tuberculose.*®
Par voie de conséquence, I'objectif de la présente
étude a été d'améliorer la différentiation entre la
tuberculose et les autres maladies pulmonaires
chez les suspects de tubercul ose a bacill oscopie né-
gative qui ont é&té examinés comme patients-ambu-
lants et qui vivaient a Conakry, Guinée, une ville
ou la séroprévalence de I'infection VIH est pour le
moment relativement basse (2%) parmi les adultes.

POPULATION ET METHODES

Entre mars 1997 et juillet 1999, nous avons mené
une investigation démographique, clinique et
radiographique a Conakry, capitale de la Guinée,
chez des sujets qui se sont présentés eux-mémes
dans un dispensaire public pour une toux persistant
depuis au moins 21 jours, chez qui trois frottis
étaient négatifs pour les bacilles acido-résistants
apres examen microscopique de routine au labo-
ratoire et qui étaient deés lors suspects de tubercu-
lose. Nous avons enr6lé 396 patients consécutifs
qui répondaient aux critéres suivants : Ils éaient
agés de 15 ans ou davantage, vivaient a Conakry et
acceptaient de participer a I'étude qui comportait
les tests sérologiques pour VIH-1 et VIH-2. Un
accompagnement pré- et post-test était assuré.

Les personnes potentielles étaient exclues si
eles avaient des antécédents de tuberculose,
étaient enceintes ou souffraient de n'importe quelle
affection pulmonaire chronique (par exemple
asthme, bronchectasie ou mal adie obstructive des
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Figure Algorithme de diagnostic de patients atteints de
tuberculose pulmonaire (TP) ou d'affections non
tuberculeuses (non-TP) et les résultats des
bacilloscopies * Trois patients a bacilloscopie positive, 3
patients & culture positive et 1 patient répondant au
traitement anti-tuberculeux. ' Chez 1 patient, on a
prescrit le traitement antituber-culeux, et la bacilloscopie
a été positive aprés 2 mois

VOi€es agriennes).

Le protocole a éé revu et approuvé par le
Ministere de la Santé de Guinée et par le Comité
de la Tuberculose du Ministere Francais de la
Coopération.

Sélection et suivi des patients

LaFigure présente I'algorithme utilise pour le diag-

nostic et le traitement ainsi que le nombre de

patients inclus dans les différentes catégories de

diagnostic. Les sujets ont été vus aux jours 1, 14 et
5 ; ils ont é&é examineés, testés et traités comme

suit :

Jour 1 : A I'enrdlement, tous les patients ont été
interrogés sur leurs antécédents et ont subi un
examen clinique et un cliché thoracique initia ; du
sang a été prélevé pour les tests sérologiques VIH1
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et VIH2 (ELISA confirmé par Western Blot,
trousses pour les deux tests chez Pasteur Diagnos-
tics, Marnes la Coquette, France) ; un test tubercu-
linique cutané a été réalisé avec 0,1 ml de « protein
purified derivative» (PPD) (Pasteur Meérieux
Connaught, Lyon, France) ; 72 h plus tard, on a
noté la moyenne des diamétres transversal et longi-
tudinal de Il'induration. Nous avons considéré
comme réaction positive une induration de 5 mm
ou davantage, ce qui dans I'ensemble a assuré une
discrimination légérement meilleure que 10 mm,
mais nettement supérieure chez les patients infec-
téspar le VIH. Déslejour 1, tous les sujets ont été
traités pendant 10 jours par de I'amoxicilline admi-
nistrée par voie orale (1,5 g par jour).

Jour 14 : Apres avoir terminé leur cure
d'amoxicilline, tous les patients ont été réexaminés
et ont subi un deuxieme cliché thoracique. De plus,
ils ont fourni trois échantillons supplémentaires
d'expectoration qui ont é&é examinés dans deux
laboratoires différents (le laboratoire de la
policlinique d'origine et le laboratoire national de
référence) pour la recherche de BAAR et mis en
culture pour M. tuberculosis dans ce dernier
laboratoire.

Ensuite, on a commenceé le traitement chez tous
les patients considérés comme probablement tuber-
culeux par le coordinateur de I'éude et qui
Navaient pas répondu cliniqguement ou radiologi-
guement a l'amoxicilline et chez deux autres
patients qui avaient répondu partiellement mais qui
gardaient des lésions résiduelles suggestives de
tubercul ose.

Jour 75 Tous les patients qui avaient
commence le traitement antituberculeux ont été
réexaminés et ont subi un troisiéme cliche
thoracique ; trois autres frottis d'expectoration ont
€té examinés pour recherche de BAAR.

Gestion des données

Utilisant un formulaire standardisé de déclaration
des cas, le coordinateur de I'étude a consigné pour
chague patient I'age, le sexe, le statut matrimonial,
le niveau d'éducation, les antécédents de contacts
tuberculeux dans la famille, I'anamnése en matiére
de tabagisme et le statut sérologique du VIH.
Ensuite, chaque patient a été interrogé et ses
réponses ont été notées en ce qui concerne la toux,
I'expectoration, I'hémoptysie, la dyspnée, les dou-
leurs thoraciques, la fiévre, les frissons, les sueurs
nocturnes, I'anorexie, |'asthénie et la perte de poids
(réponse «oui» a la question spécifique «avez-vous
perdu du poids?»). Les observations particuliére-
ment intéressantes lors de I'examen clinique ont
comporté la présence d'une cicatrice BCG, des
anomalies cutanées, une adénopathie et a l'auscul-
tation des signes de densification (matité et souffle

trachéobronchique), d'épanchement pleural (matité
et silence) et de craguements. Le cliché thoracique
initial du patient a été réexaminé a la recherche
d'épanchement pleura, de cavernes, de densifica-
tion, de lésions réticulo-nodulaires, d'opacités en
taches et d'adénopathies comme décrit précédem-
ment.” Ont é&é notées également I'étendue et la
localisation des anomalies.

L es résultats des visites répétées concernant les
antéceédents et I'examen clinique ainsi que ceux des
2°™ et 3°™ clichés thoraciques ont été consignés
pour chague patient revu aux jours 14 et 75.
L'attention sSest portée particulierement sur
I'absence ou la présence d'une amélioration de |'état
clinique du patient, un jugement porté par le
médecin de I'étude sur les symptdmes et les signes
individuels comportant défervescence, atténuation
de latoux et/ou des douleurs thoraciques, augmen-
tation de la sensation de hien-étre et prise de poids,
caractéristiques de I'amélioration, qui ont été
vérifiés au cours de la revue rétrospective du
dossier de chague patient.

Diagnostic

Puisque dans cette étude I'accent était mis sur la
différentiation entre les patients atteints de
tuberculose pulmonaire a bacilloscopie négative et
ceux atteints d'autres types de maladie pulmonaire
pour lesquels la bacilloscopie était également
négative, les trois échantillons d'expectoration
obtenus au jour 14 ont é&é examinés au microscope
a la recherche de BAAR dans deux laboratoires
participants, ce qui a fourni (habituellement) un
total de six frottis. Au laboratoire du dispensaire,
les frottis ont é&é examinés aprés coloration au
Ziehl-Neelsen ; au laboratoire de référence, les
expectorations ont été colorées par |‘auramine
phéniquée et mises en culture sur les milieux de
Lowenstein-Jensen. Les 155 patients dont un ou
plusieurs frottis du jour 14 éaent positifs a la
bacilloscopie ont éé considérés comme tubercu-
leux pulmonaire et traités pour leur affection. Ils
n'ont pas été inclus dans les comparaisons stetis-
tiques entre les patients atteints de tuberculose
pulmonaire a bacilloscopie négative et ceux
atteints d'autres types de maladies pulmonaires.

La tuberculose pulmonaire a éé diagnostiquée
chez 110 des 117 patients dont la bacilloscopie
était négative au jour 14 et qui navaient pas
répondu cliniqguement et radiologiquement a
I"amoxicilline. Les diagnostics finaux ont été
établis comme suit :

La tuberculose pulmonaire a éé diagnostiquée
chez 74 patients dont une ou plusieurs cultures
d'expectoration étaient positives pour M. tuber-
culosis ; un patient n'a pas été inclus dans I'analyse
finale parce qu'il était atteint aussi d'un cancer du
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Tableau 1 Comparaison des patients TP et avec
affection non tuberculeuse (non-TP) par I'analyse
univariée

TP Non-TP
(n=110) (n=79)

Caractéristiques % % P

Age > 37 ans 77,3 48,1 0,001
Jamais été marié 55,5 30,8 0,001
llletré 36,4 59,5 0,002
Fumeurs ou ex-fumeurs 31,8 42,3 0,140
Contact familial TB 33,6 15,2 0,004
Perte de poids 97,3 86,1 0,004
Expectoration 80,9 93,6 0,013
Hémoptysies 20,2 30,8 0,097
Douleur thoracique 44,3 59,1 0,058
Signes de densification 17,6 27,3 0,115
Epanchement pleural 4,6 0,0 0,055
Cavités 25,7 11,5 0,017
Opacités en taches 75,2 21,8 0,001
Adénopathies 6,4 1,3 0,086
radiologiques

Lésions bilatérales 45,9 32,5 0,066
Séropositivité VIH 19,4 7,9 0,031
Test tuberculinique positif 87,9 60,0 0,001
(= 5mm)

TP = tuberculose pulmonaire ; non-TP = autres maladies
pulmonaires ; VIH = virus-1 et/ou -2 de l'immunodéficience
humaine

poumon confirmé par biopsie.

La tuberculose pulmonaire a été diagnos-
tiquée chez 37 patients qui avaient répondu clini-
guement et radiologiqguement aprés les deux
premiers mois d'un traitement comportant trois
médicaments antituberculeux (isoniazide 5 mg/kg,
rifampicine 10 mg/kg et pyrazinamide 35 mg/kg),
admini strés quotidiennement.

Six patients ont été exclus des comparai sons

Tableau 2 Analyse multivariée des patients TP versus
affection non-TP sans les résultats du cliché thoracique

Odds ratio

Charactéristiques ajusté (IC 95%)
Groupe d'age

< 37 years 2,48 (1,02 - 6,07)

2 37 years 1,0* (P =0,047)
Statut matrimonial

Jamais été marié 2,90 (1,18 -7,11)

Marié 1,0 (P = 0,020)
Contact familial TB

Oui 2,78 (1,07 - 7,19)

Non 1,0 (P =0,035)
Perte de poids

Oui 7,44 (1,33 41,70)

Non 1,0 (P =0,022)
Expectoration

Oui 0,18 (0,04 -0,77)

Non 1,0 (P = 0,020)
Statut VIH

Séropositif 5,39 (1,54 - 18,94)

Séronégatif 1,0 (P =0,008)
Test tuberculinique

25mm 6,24 (2,48 - 15,71)

<5mm 1,0 (P = 0,001)

* Référence

TP = tuberculose pulmonaire ; non-TP = autres maladies
pulmonaires ; IC = intervalle de confiance ; VIH = virus-let/ou -
2 de I''mmunodéficience humaine

Tableau 3 Analyse multivariée des patients TP
versus non-TP avec les résultats du cliché

Odds ratio

Caractéristiques ajusté (IC 95%)
Groupe d’age

<37 ans 5,90 (2,32 - 14,95)

=37 ans 1,0* (P =0,001)
Expectoration

Oui 0,11 (0,02 -0,51)

Non 1,0 (P =0,005)
Cavitatés

Oui 4,71 (1,39 -15,92)

Non 1,0 (P =0,013)
Opacités en taches

Oui 16,09 (6,25 — 41,46)

Non 1,0 (P =0,001)
Statut VIH

Séropositif 4,32 (1,16 — 16,14)

Séronégatif 1,0 (P =0,029)
Test tuberculinique

=25mm 4,86 (1,78 — 13,25)

<5mm 1,0 (P =0,002)

TP = tuberculose pulmonaire ; non-TP = autres maladies
pulmonaires ; IC = intervalle de confiance ; VIH = virus-1 et/ou -
2 de I'immunodéficience humaine

statistiques. Aucun diagnostic n'a été possible chez
cing d'entre eux qui n‘avaient répondu ni clinique-
ment, ni radiologiquement au traitement antituber-
culeux ; le dernier patient n'avait pas répondu lui
non plus au traitement antituberculeux mais avait
eu deux frottis positifs pour lesBAAR au jour 75.

Chez 79 des 87 patients qui avaient répondu
cliniguement et radiologiqguement a un traitement
de 10 jours avec de I'amoxicilline, on a porté le
diagnostic d'affection non tubercul euse sans tuber-
culose associée. Les diagnostics finaux ont été
établis comme suit :

Une pneumonie acquise dans la collectivité a
été diagnostiquée chez 61 patients qui ont répondu
cliniguement et radiologiquement al'amoxicilline.

Une bronchite aigué a été diagnostiquée chez
10 patients qui n‘avaient pas de signe radiologique
de densification mais dont la toux et la fievre
avaient répondu al'amoxicilline.

Un abcés du poumon a été diagnostiqué chez
huit patients dont le premier cliché du thorax avait
montré une lésion cavitaire et qui avaient répondu
al'amoxicilline. Chez certains d'entre eux, le traite-
ment a été prolongé au-dela de 10 jours.

Huit patients ont éé exclus des comparaisons
statistiques. Tous avaient éé améliorés d'un point
de vue clinique et radiologique mais sept dentre
eux étaient auss atteints de tubercul ose pulmonaire
(trois avec des frottis positifs pour les BAAR et un
qui avait répondu au traitement antituberculeux).
Le dernier patient avait une image de kyste infecté
al'examen radiol ogique.

Analyse statistique
Des comparai sons univariées entre les patients
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atteints de tuberculose pulmonaire (TP) a
bacilloscopie négative et ceux atteints dautres
types daffections pulmonaires (non-TP) ont é&té
réalisées en utilisant soit le test 2, soit le test exact
de Fisher pour les variables catégorielles et |e test-t
de Student pour les variables continues Tous les
tests de signification ont éé a double sens. Nous
avons accepté comme statistiquement significative
une valeur de P égae ou inférieure & 0,05. Les
variables potentiellement associées a un diagnostic
de TP et de non-TP ont été inclues dans une
régression logistique par étapes pour estimer la
contribution indépendante de chague facteur au
diagnostic final. Dans la premiere étape, les
résultats du cliché thoracique initial n'ont pas éé
inclus dans le modéle. Dans la seconde, les
résultats du cliché thoracigque ont été aoutés aux
variables évaluées dans le premier modele
multivarié. Toutes les analyses ont été réalisées en
utilisant le systéme SAS version 8.01 pour
Windows (SAS Ingtitute, Cary, NC).

RESULTATS

Au cours des 30 mois de la période de recrutement,
on a enrblé 396 patients qui répondaient aux
criteres de I'étude. Comme expliqué dans la section
précédente, notre comparaison statistique a inclus
seulement les 189 patients pour lesquels les
(généradement) 6 frottis pour BAAR du jour 14
étaient encore tous négatifs et pour lesguels le
diagnostic final éait soit TP (n=110), soit non-TP
(n=79) sdlon les définitions données plus haut.
Parmi les 189 sujets, il y avait 120 hommes
(63,5%) et 26 patients (13,8%) séropositifs pour
VIH1 et/ou VIH2. La moyenne d'ége était de34,1
ans (déviation standard + 13,7 ans).

Les résultats des anayses univariées ont
indiqué que plusieurs caractéristiques
démographiques, cliniques et radiologiques étaient
significativement différentes (P<0,05) chez les
patients TP par comparaison avec les patients non-
TP (Tableau 1). D'autres variables (qui figurent
également dans le Tableau) et dont le P éait
inférieur a 0,20 ont été utilisées dans les analyses
multivariées, qui ont été conduites en deux temps,
d'abord avec et ensuite sans les résultats du cliché
thoraciqueinitial.

Les résultats de la premiere analyse multivariée
(Tableau 2) ont révélé qu'un &ge inférieur a 37 ans,
le fait de n'avoir jamais éé marié, d'avoir eu un
contact familial avec un sujet tuberculeux, d'avoir
perdu du poids, de ne pas expectorer, détre
séropositif pour le VIH et de présenter un test
tuberculinique positif éaient significativement
associés a la TP. En goutant les résultats de
I'examen radiologique initiadl au méme modéle
(Tableau 3), les cavités et les opacités en taches

sont apparues comme significatives, alors que I'état
matrimonial, le contact familial et la perte de poids
disparaissaient, et le fait d'avoir moins de 37 ans,
de ne pas expectorer, d'étre séropositif pour le VIH
et de réagir a la tuberculine restaient significative-
ment associésalaTP.

DISCUSSION

Cette investigation concernant 396 suspects de
tuberculose dont la bacilloscopie était initialement
négative avait pour but daméiorer la discrimina-
tion entre les patients réellement atteints de tuber-
culose et ceux souffrant d'un autre type de maladie
pulmonaire. Les résultats montrent qu'aussi bien la
réponse a une cure de 10 jours d'amoxicilline que
la présence de certaines caractéristiques démogra-
phiques, cliniques et radiologiques sont utiles pour
faire cette ditinction.

Lorsgue nous avons utilisé I'analyse multivariée
sans tenir compte des résultats du cliché thoracique
initial pour différencier la tuberculose a bacillo-
scopie négative et les autres maladies pulmonaires,
sept caractéristiques sont apparues comme asso-
ciées de maniere significative a la tuberculose
(Tableau 2). En incorporant les résultats de
I'examen radiologique dans le méme modele, un
age inférieur & 37 ans, I'absence d'expectoration, la
seropositivité pour le VIH et un test tuberculinique
cutané positif restent associés ala TP, aors que le
statut matrimonial, le contact avec un tuberculeux
danslafamille et la perte de poids disparaissent, et
la présence de cavernes et de densfications
inégales apparaissent comme significatives (Tab-
leau 3) ; ceci suggére que les signes radiol ogiques
peuvent étre particulierement utiles dans la
discrimination entre tuberculose pulmonaire et
mal adies pulmonaires non-tubercul euses.

Il est intéressant que dans une analyse
multivariée de suspects de tubercul ose hospitalisés
a San Francisco,® on ait trouvé une association
entre le fait de présenter un test tuberculinique
positif, de ne pas expectorer et d'avoir un cliché
thoracique compatible (par exemple des cavités ou
des opacités en taches) et la tuberculose pulmo-
naire a bacilloscopie négative et a culture positive.
Le fait de tousser depuis 21 jours ou davantage qui
était une condition pour I'enrblement dans notre
étude, et celui de ne pas expectorer ont été eux
auss établis comme significatifs dans une étude
antérieure chez des patients a bacilloscopie néga-
tive hospitalisés a Dar es Salaam en Tanzanie et a
Bujumbura au Burundi 2 Donc, dans chacune de
ces trois études qui ont essayé de débrouiller les
caractéristiques de la tuberculose a bacilloscopie
négative le fait de ne pas expectorer a été souligné
par opposition avec le fait d'expectorer dans la
maladie a bacilloscopie positive. L'explication la
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plus smple de ces observations est que lorsgu'une
expectoration existe, elle contient des sécrétions
provenant du tractus respiratoire inférieur et par
conséquent, il y a beaucoup plus de chances de
trouver des BAAR qu'en |'absence de ce matéridl.
Ceci évoque la possibilité que I'induction des
expectorations qui a un rendement diagnostique
élevé chez les suspects de tuberculose a bacillo-
scopie négative pourrait étre utile chez les patients
sans expectoration spontanée :° il reste & établir
dans guelle mesure cette technique avec le risque
dinfection nosocomiale qui y est lié est applicable
dans les pays a faibles revenus. Différentes
combinaisons de traits démographiques, cliniques
et radiologiques peuvent aider a prendre les
décisions initiales de traitement chez les suspects
de tubercul ose & bacilloscopie négative, mais il est
alors impossible d'éviter des inclusions inévitables
de sujets faussement positifs et faussement
négatifs. Une maniére plus directe et, dans notre
étude plus précise, de distinguer les patients a
consisté a donner une cure de 10 jours d'amoxi-
cilline, un agent antimicrobien a relativement large
spectre et peu coliteux qui a servi non seulement a
identifier mais auss a traiter les individus atteints
dinfection pulmonaire aigué présumée bactérien-
ne. Parmi les 359 patients qui ont achevé I'essai
d'amoxicilline et ont été évalués au jour 14, 79
pouvaient étre clairement distingués par leurs
symptomes et ['amélioration radiologique ; 7 autres
ont bien répondu, mais on a trouvé chez eux une
tuberculose coexistant a la maladie principae.
Virtuellement, tous les 272 patients restants étaient
atteints de tuberculose pulmonaire diagnostiquée
soit par un frottis positif (n = 155), soit par une
culture positive pour M. tuberculosis (n = 73) ou
par la réponse au traitement antituberculeux (n =
43) ; six patients seulement (2%) ne se sont pas
améliorés aprés un traitement de 2 mois par
médicament antituberculeux, et un de ceux-ci, qui
probablement n'avait pas pris ses médicaments,
avait des frottis positifs pour BAAR au jour 75.

Un essa dantibiotiqgues sans action sur la
tuberculose a éé recommandé pour renforcer la
sélection des patients qui devraient étre traités pour
tuberculose a bacilloscopie négative et pour
minimiser les abus de traitement de ceux dépour-
vus de cette maladie (pour la revue et les
références, voyez la référence 10). De plus, les
bénéfices d'une cure dantibiotique ont été bien
documentés récemment par Wilkinson et coll. en
Afrique du Sud™ et par Oyewo et coll. au
Botswana,® pays ol des taux éevés dinfection
VIH sont prévalents. Cette approche sest avérée
efficace également en Guinée, maisil faut toutefois
garder a l'esprit certaines mises en garde
concernant notre investigation.

En premier lieu, I'étude a été menée a Conakry,
Guinée, une ville ou I'incidence de |a tubercul ose
est trés élevée (68/100.000 habitants en 1999), ou
le programme national antituberculeux est bon et
ou la prévaence de l'infection par le VIH est
relativement faible parmi les adultes de la
collectivité  (2%). L'accessibilité aisée dun
dispensaire dans une partie tres animée de la ville
permet un accés aise aux soins de santé aux
personnes se plaignant d'une toux depuis 21 jours
ou davantage, dont un pourcentage substantiel
savere atteint de tuberculose pulmonaire. Lafable
seroprévalence de l'infection VIH est importante
car elle diminue le risque de rencontrer des patients
infectés par le VIH et porteurs dinfections
pulmonaires ne répondant pas a l'amoxicilline
comme la Pneumonie a Pneumocystis carinii, la
nocardiose ou la cryptococcose, un point souligné
récemment par Colebunders et Bastian.™

Deuxiémement, en vue de cette é&ude, nous
avons recouru pour les expectorations colligées au
jour 14 a l'examen a la recherche de BAAR dans
les échantillons par deux laboratoires au lieu d'un
seul. Ceci signifie quiil y avait six examens au lieu
des trois examens habituels. Nous désirions étre
certains que les patients que nous comparions dans
les analyses uni- et multivariées avaient effective-
ment une bacilloscopie négative. Nous avons
toutefois été surpris du grand nombre, 158 (y
compris trois sujets qui avaient également une
pneumonie acquise dans la collectivité) chez
lesquels la bacilloscopie sétait avérée positive dans
un ou plus des six examens microscopiques
habituels prélevés au jour 14. Certains patients
diagnostiqués comme atteints d'une tuberculose
pulmonaire ont vu une aggravation de leur image
radiologique pendant les 14 jours séparant le
premier et le deuxieme cliché thoracique, mais une
maladie rapidement progressive ne rend compte
que d'un petit pourcentage seulement de ceux qui
savérent avoir une bacilloscopie positive. Cette
observation plaide en faveur de I'utilisation d'une
deuxiéme série d'examens de frottis d'expectora-
tion, ce qui a éé recommandé par I'Organisation
Mondiae de la Santé et suggéré par I'Union Inter-
nationale Contre la Tuberculose et les Maladies
Respiratoires.™

En troisieme lieu, afin de prendre les décisions
opérationnelles au jour 14, nous avons utilisé les
observations provenant des clichés thoraciques,
une technique qui n'est pas disponible en routine
dans beaucoup de pays a faibles revenus et qui est
empoisonnée par les erreurs de |'observateur.”
Nous avons également utilisé les anomalies
radiol ogiques pour raffiner les diagnostics apres la
fin de I'é&ude. En fonction de la décision du
coordinateur de I'étude qui voyait chaque patient et
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réexaminait les clichés thoraciques initiaux et
suivant la cure d'amoxicilline au jour 14, les
patients ont été classés comme ayant répondu
clinigquement et radiologiquement ; tous ces
patients, sauf deux, ont été considérés a ce stade
comme atteints de maladie pulmonaire non-
tuberculeuse. Chez tous les autres patients, plus les
deux qui avaient répondu cliniquement et radiolo-
giquement mais qui avaient des Iésions résiduelles
suggestives de tuberculose, un traitement pour une
tuberculose présumée a été commenceé selon les
recommandations du Programme National de
Tuberculose. Au jour 75, alafin de leur période de
2 mois de traitement de phase intensive, un
nouveau cliché thoracique a été exécuté.

Environ & mi-chemin de I'éude et a nouveau
aprés quelle fut conclue, les dossiers et les clichés
thoraciques des patients qui avaient achevé le
traitement ont été revus rétrospectivement lors
d'une réunion des investigateurs participants afin
darriver a un diagnostic final en se basant sur les
criteres stricts énumérés dans les Méthodes. Les
caractéristiques radiologiques ont éé utilisées pour
subdiviser les patients atteints de maladie
pulmonaire non tuberculeuse en ceux atteints de
pneumonie acquise dans la collectivité (n = 61),
d'abcés du poumon (n = 8), de bronchite aigué (n =
10). Parmi les 43 patients qui avaient été traités
pour tuberculose mais dont les cultures éaient
négatives au jour 75, le diagnostic a éé maintenu
chez les 37 patients qui avaient répondu clinique-
ment et radiologiquement. Nous ne plaidons pas
pour l'emploi de clichés thoraciques pour le
dépistage de la tuberculose mais la méthode a été
utile dans notre éude pour la différentiation des
cas aprés traitement par I'amoxicilline et pour le
diagnostic de tubercul ose a culture négative.

Comme le cliché thoracique n'est pas
disponible dans beaucoup de dispensaires pour
patients ambulants, une méthode substitutive est
nécessaire pour déerminer s un suspect de
tuberculose a bacilloscopie négative a répondu de
maniére nette a une cure dantibiotiques et n'est
donc pas candidat a un traitement antituberculeux.
Des moyens évidents pour le suivi de la réponse
comportent de simples caractéristiques cliniques
comme la défervescence, la disparition des
frissons, la présence initiale d'une toux accom-
pagnée d'expectoration particuliérement si les deux
régressent sous traitement, la douleur thoracique,
particulierement a caractére pleural, qui décroit
avec les antibiotiques et une amélioration de I'état
général. Pour les raisons bien définies déja, des
études seront nécessaires dans les régions ou le
taux d'infection par le VIH est soit é evé soit bas.
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