FMC 04 octobre 2013

Uvéites tuberculeuses
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EPIDEMIOLOGIE
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EPIDEMIOLOGIE

Passage forme a latente a active
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TUBERCULOSE EXTRAPULMONAIRE
-20 a2 40 % des TB selon les sérieg_(>-chei I" immunodéprimé)
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TUBERCULOSE EXTRAPULMONAIRE
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Démarche diagnostique en cas de suspicion
> 1B oculaire \




EPIDEMIOLOGIE DE LA TUBERCULOSE
OCULAIRE

CohortefdeTB
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EPIDEMIOLOGIE DE LA TUBERCULOSE
OCULAIRE
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- Inde : 5 a 20 % uve '2003]

- France : 4 % des uvéites séveres oda hi2001]




EPIDEMIOLOGIE DE LA TUBERCULOSE
OCULAIRE
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La prévalence des études varient en fonction des outils
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PHYSIOPATHOLOGIE

TB oculaire

M. Tuberculosis

. Atteinte
' bactérienne
Primoinfec ! directe Patients souvent
Siberiias bacillifere
3 ' choroidiens :
Terrain Primo Infection ' dissertin o
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immunodépression

VIH
|
i . (
Guérison ¥ \

Poumon . possible
x Vaisseaus

Dissémination choroidiens

lymphatique

hématogéne ____,..-4’

spontannée f I‘| TB active =—_ Processus inflammatoire
bmmunite 1 _/) intraoculaire majoritairement
il | y ] Immunologique
stérilisante iy Phénomeénes i i qalq
E ]
| L age ‘ d'hypersensibilité (choroide interne et EPR)
{ 1'. anti-TNE ++++ (Garip 2009) '
] ’ p . ; : => Efficacité corticoides
| \ ' Reactivation ;
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: TB active associée rare
TB latente >90% !

Immumnité nen stérilisante |
bacilles %« dormants =

Prélevements oculaires ou
extra-oculaires negatifs
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Maladie Oculaire
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Morphologies de la TB oculaire
» Disseminee a l'uveée
—iridocyclite Granulomateuse,

uvéite intermédiaire, choroidite
Ou panuveéite

—granulome choroidien
—Infiltrat
* Vasculitique

—Vasculite Occlusive artériolaire



synéechies
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Précipités rétro-descémétiques




Lésions tuberculeuses
choroidiennes
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» Nodule classique

—unilatére — Q 0%
— Atteint le pble postérieur
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Angiographie fluorescéine




ICG




Vasculite TB

» Vasculite occlusive rétinienne
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TB pseudo-serpiginous like




Cas de récurrence de l'inflammation alors
que la premiére poussée 2 ans auparavant.
Se comporte comme une choroidite
serpigineuse classique
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Histoire de la maladie

Bilan syphilis neg, quantiferon +if
10.35Ul/ml, ECA 30, lysozyme normal

VS 7, IDR 6mm non phlycténulaire,
Contage BK il y a 1 an Pakistan

Scanner thorax absence de lésions
pleuro parenchymateuses ou d' ADP.
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Faire le diagnostic

* Quelle est la probabilité uvéiteTB?

— Age, éthnie, contage TB, aspects cliniques,
FdR |

A" J— | ‘\
+ Sensitivité et spe ifiQ test e,,"()‘3\
VY ~ Test Posttest probabilité

£ “‘ l i ‘ONn"  Test +if

> } | maladie
probable
Test —if

Maladie moins
probable
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 Ct orale puis stop devant quantlferon +if
Quadrltheraple NntiBK rifater DXB

» {tt corticoide pe d 2 7 jours plus
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Autre cas
» Tubercul: ibiginous-Like
Choroiditis r.e ing as Multiqug‘{\
~ Serpiginoid Choroiditis.
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* (1) multifocal Ieswns of actlve choroiditis
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Immunologique

O el

| QuantiFERON®
| TBGold

Cliniques et Radiologiques |

ATCD familiaux, personnels

Voyage en zone de forte endémie...

Meaasureament of IFN-y
production

Examen : AEG, sueurs, ADP... etc
Rx : ADP calcifiée....

etc



logie Moleéculz:

Peut étre contributive, méme lorsque I'inflammation locale
est principalement immur ivascularite rétinienne) [Gupta1996]

s

Proportion de faux positifs |



QFN-TB Gold & IDR a la tuberculine

Sensibilité
« QFN-TB et IDR gold méme sensibilité = 70-75%
« QFN-TB gold

moins bonne dans les TB extrapulmonaires

meilleur que I'IDR si lymphopénie CD4
(VIH, corticoides, chimiothérapie, Insuffisance rénale)

spéecificité

 QFN-TB gold >> IDR (France) > 95% versus 50% [Menzies 2007]
« QFN-TB et IDR idem si populations non vaccinées par le BCG
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QFN-TB Gold
Interprétation

« QFN traduit uniqguement contact ancien ou récent avec MT

 Réversion sous TAT estl_e 4 60% pour les TB pulmonaire
active [Komiya 2011] i >

N\
A
n\.o

p=0,026
1.2 [0,5-4]

T.E7T [0,5-33]

QFN-G (Ul/ml)

Succeés

[Gineys 2011]



| toujours d’actualité!

1. Reste utile en cas de résultat au QFN-TB gold indéterminé ou
patient non vacciné

1. Son caractere phlycténulaire est précieux:
« permet d’évoquer un contage méme si le sujet a été vacciné par le
BCG.
« llincite a traiter...
« Pas d’équivalent pour le QFN-TB gold lorsque fortement positif

2. Anergie tuberculinique peut étre un élement d’orientation
devant une uvéite granulomateuse



Données actuelles de ces tests dans le
cadre des inflammation oculaires

Etudes réalisées en zone de forte endémie de TB

Inde [Badu 2009, Sudharshan2012] Singapour [Ang 2009, Ang 2012]
» Taux de 1B active variait entre 3,8 et 14%

» Sensibilité du QFN-TB > IDR pour une des 4 études
[Sudharshan 2012]

» VPP de 75% [Badu 2009, Ang 2012]

> VPN excellente de 85% si négativité des 2 tests
[ Ang, Br J Ophthalmol, 2012]
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Etudes réalisées en zone de faible endémie de TB

« Allemagne [Mackensen 2008]
21 choroidites pseudo- serpigineuses
QTF-TB + dans 52 %

« Espagne [cordero-Coma 2010]
31 uvéites post. chroniques apres échec 1¢e ligne IMS
QTF-TB + dans 25% des cas avec succes TAT

o USA [itty 2009]
27 uvéites
QTF-TB positif dans 15 %
1 patient avec ATCD de TB déja traitée

(14% de 42 uvéites QTF+) [Gineys 2011]
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Inflammation oculaire

compatible avec une tuberculose

Diagnostic de certitude
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Diagnostic préesomptif

¥

Présence de T
sur les
prélevements oculaires*

chambre antérieure
vitrée
biopsie endorétinienne

Tuberculose pulmonaire
ou extrapulmonaire
Prouvée*

(hors atteinte oculaire)

et
absence d’autre
étiologie

Eléements cliniques ou radiologiques
évocateurs de TB latente ou active
ou

Quantiféryon + ou IDR phlycténulaire**
et

absence d’autre étiologie
et

TAT d’épreuve concluant

cas surtout observés
dans
pays a forte endémie

situation fréquente
dans

pays a forte endémie

situation la plus fréquemment observee
dans
pays a faible endémie

\
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ou immunodéprimé (HIV....etc)

* par coloration de Ziehl ou culture ou PCR

Ciul e Wbtes
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**ou IDR + en I'absence de vaccination




Uvéites Granulomateuses
Unilatérales

Vg_euja:rﬂes a & Sarcoidose
"ANCA

Syphilis >>
Tuberculose

Lyme JS - Oe\\
Toxoplasmos _ .
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Continuous Progression of Tubercular Serpiginous-like
Choroiditis After Initiating Antituberculosis Treatment

VISHALI GUPTA, REEMA BANSAL, AND AMOD GUPTA

* CONCLUSION: Continued progression of choroiditis

lesions occurs in 14% of patients after initiating antitu-
berculosis treatment in tubercular serpiginous-like cho-




1B oculaire : combien de temps
traiter?
- Fréquence des récidives inconnue

« Conséquen ices des récidives

justifie un traitemen @ nge“ e\

~~ I-; l .- | ) N ™
ement plus de 12 mois
: 4 R L. W AL 2 %4



1B oculaire : combien de temps
traiter?

Off Ethambutol Cmio__ On Ethambutol



Duration of anti-tubercular therapy ir
associated with latent tuberculosis:

a case—control study

Marcus Ang,'* Alireza Hedayatfar,' Wanling Wong,” Sool

ABSTRACT

Aim To study the effect of the duration of anti-tubercular
treatment (ATT) on the recumence of uveitis associated
with latent tuberculosis (TB).

Methods Retrospective review of all consecutive uvetis
patients seen at a single, tertiary institution over 9 years
with uveitis consistent with TB, positive tuberculin skin
- test with other causes ruled out, and a minimum of

| B months follow-up after completion of treatment.

~ Clinical characteristics, treatment type, treatment
duration and clinical response were recorded. Our main
outcome measure was the effect of ATT duration on the
recurrence of inflammation.

Results Of the 182 eligible patients, 46 received ATT of
=6 month's duration; 18 patients defaulted and received
<6 months treatment. The patients’ mean age was
453+13.2 years and mast were female (n=118,
57.6%) and of Chinese race {n=104, 50.7%). Patients
who completed =9 months ATT were less likely to
develop recurrence with those not treated
with ATT (OR 0.09; 95% Cl 0.01 to 0.76; p=0.027),
while adjusting for potential confounders such as patient
demographics, anatomical location of uveitis and
corticosteroid therapy.

Conclusion Patients with uveitis and latent TB treated
with ATT of =9 months duration had an 11-fold
reduction in the likelihood of recurrence.
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Roéle des corticoides dans les
uveéites TB

Les corticoides sont la clé pour stopper le composant
inflammatoire

Securité de debuter des que le thérapeutique TB
initiée.

Rifampacine augmente le metabolisme steroidien
(augmenter la dose des corticoides de 20 a 30%)

L J
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® FURPCSE: To assess the role of antl-tubercular therapy
in uveitis with latent/manifest tuberculosis (TR,
® DESIGH: Retrospective, interventional case series.
® METHODS: A total of 360 patients from uwveitis clinic
with following inclusion criteria were studied: 1) com-
plete clinical records of visual acuity, slit-lamp biomicro-
sCOPIC examination, intraccular pressure, complications
if any, and treatment records at the baseline and at all
follow.up wisits; Z) a documented positive tuberculin
skin test (10 mm of induration or more) at 48 to 72
howrss 33 evidence of active uveitis, i.e., cellular reaction
in the anterior chamber with or without keratic precipi-
tates, andfor active vitreous inflammation, retinal vascu-
- litis, choroiditis, or nearoretinitis; 4) all known causes of
infectious uveltis except TR and known noninfectious

uveitic syndromes ruled cut; and 33 a minimwm one year
of follow.up from the initiation of treatment. OF these,
216 patients (Group A received four-drug anti-tuberou-
lar therapy and corticosteroids, and 144 patients {Group
B} received corticosternids alone. The main outcorne

— TCARUTE WaR TECUITENee of AT ATioT &l TeT T T
six months of initiating treatment in each group.

# RESULTS: Recurrences reduced significantly (P =
A01) in Group A (15.74%) as compared to Group B
(46.53%) over a median follow.up of 24 and 31 months,
respectively. The patients treated with anti-tubercular
L'he-rapv whh cnrHc-:nsr.ern:-lds hsld de::reused risk -.'.'n:E devel-

as n:mnpared (0 L'I:u:-se Lreuted wlL'h c-:-rLi-:n:-sLe-rcdds alone.
® COMCLUSION: Addition of anti-tubercular therapy to
corticostercdds in uwveitis patients with latent/manifest
TE led to significant redun:ﬂn:nn i:n FECUTTENCES u:-f uvedtis

E]EE"'-'EIEE Ime. All rights reser'-red [

Role of Anti-Tubercular Therapy in Uveitis With
Latent/Manifest Tuberculosis

REEMA BAMSAL, AMOD CGUPTA, VISHALI GUPTA, MAMGCAT RAM DOGRA, PRADEEF BAMBERY,
AMD SUNIL KUMAR ARCRA

tion of acidfast bacilli on direct smear or prowth of
Mycobacterizm  tuberoufosizs from ocular Huids or tissue
specimens. ¥ In the absence of the above, however, most
of the cases of intraocilar TR emain pesimptive based
only on comroborative evidence such as positive tuberculin
skin test, healed lesions on chest xemay, of associated
aystemic TB.2-H

Atternpts have been made in the past to diagnose and
treat coular TR by eliciting therapeutic response to a single
anti-tubercular agent.'® Peneficial effects of anti-tubercu-
lar therapy in pioven cases of intraocilar TE have been
documented in various repors. ' =% The absence of clini-
cally evident pulmonary TE does oot cule out the possi-
bilicy of ocular TB, as about &F% of patients with
extrapulmonary TB have no evidence of pulmonary TR
Latent TR is diagnosed when a peson is infected with
My cobacterizom niberodosis but does oot have active tuber
cutlosis disease. The tuberculin skin test has been used to
diagnose latent tubercular infection for over a century.
Agpproximately 10% of patients with latent TE will go on
to develop active tuberculosis ar a later stape of their life.?!
The exact asscciation of latent TB with uveitis is not
known. Furcher, the long-teorm outcome of patients with
uveitis who receive full course of anti-tubercular therapy
for latent TR is also not known.

In this mtrospective study, we assessed the long-term
impact of adding anti-tubercular therapy to the standard
anti-inflammatcry therapy consisting mostly of corticoste-
mids in patients of uveitis with evidence of latent or
manifest THB.

METHODS

Cmfo

Ciub e Mibdecing intarne et Oell




Traitement de la vasculite
occlusive

« Therapie anti-tuberculeuse
« Photocoagulation aggressive
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Traitement de la vasculite
occlusive

 Chirurgie vitreorétinienne pour
décollements tractionnels.
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Uvéite TB
Recherche future

- Pathogenése

: vasculite (’iv ‘_Oe’\\
2valence et fact ensquee
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