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L'enquéte PREVADAV a pour objectif d'étudier I'évolution au cours du temps
de la séroprévalence V.I.H. chez les patients consultant pour suspicion de
maladie sexuellement transmissible (M.S.T.) dans les dispensaires anti-
vénériens (D.A.V.) de plusieurs grandes villes francaises. Elle fait partie du
dispositif mis en place en France pour la surveillance épidémiologique de I'in-
fection V.I.H. Celle-ci est assurée par l'analyse des données des cas de
SIDA, la surveillance de I'activité de dépistage (personnes récemment décou-
vertes séropositives) et les enquétes de séroprévalence (enquétes PREVA-
GEST [1] chez les femmes enceintes et PREVADAV chez les patients M.S.T).

Les résultats de PREVADAV 1991 et 1992 ont déja été publiés dans le B.E.H.
[2,3] L'objectif de cet article est de faire le bilan des tendances sur 3 années,
de 1991 a 1993.

METHODES

L'enquéte s'est déroulée 3 années consécutives, pendant une période de
12 semaines, d'avril a juin. En 1991, 11 D.A.V. volontaires dans 3 départe-
ments (6 a Paris, 3 dans les Bouches-du-Rhdne, 2 dans les Alpes-Maritimes)
ont participé. En 1992, 5 autres ont rejoint I'étude (1 dans le Var, 2 dans
I'Hérault, 1 en Gironde et 1 en Haute-Garonne). Par ailleurs, 1 D.A.V. de
Paris a fermé entre 1992 et 1993 (Cité universitaire).

Etaient inclus les patients se présentant pour suspicion de M.S.T. récente,
quel que soit leur statut vis-a-vis du V.L.H. N'étaient pas inclus ceux venant
pour suivi de M.S.T., récidive d'herpés ou de végétations vénériennes,
demande isolée de sérologie syphilitique ou de test V.L.H.

Il s'agit d'une enquéte anonyme non corrélée, c'est-a-dire que I'échantillon
de sang testé pour le V.L.H. était obtenu a partir d'un prélévement effectué
pour un autre motif que le test V.LH., en I'occurrence la sérologie syphili-
tique, systématiquement prescrite devant une suspicion de M.S.T. Les échan-
tillons de sang collectés sur papier buvard étaient adressés a4 un seul labo-
ratoire (centre d’hémiobiologie périnatale [C.H.P.]). Le résultat du test V.I.H.
a été relié en fin d'étude a des caractéristiques démographiques (age, sexe,
pays de naissance) et de style de vie (toxicomanie intraveineuse [IV]), orien-
tation sexuelle) recueillies pendant la consultation. A partir de 1992, la sus-
picion cliniqgue de M.S.T. a été également précisée.

Dans I'analyse, les patients ont été classés dans les groupes de transmis-
sion suivants : toxicomanes |V, homo/bisexuels masculins non toxicomanes
IV, hétérosexuels non toxicomanes IV différenciés selon leur pays de nais-
sance en hétérosexuels A (Afrique sub-saharienne et Caraibes) ou B (autres
pays). Les tendances sont présentées seéparément pour Paris (qui repré-
sente 75 % de la population d'étude) et les autres villes.

RESULTATS

Entre 1991 et 1993, le nombre de patients inclus dans PREVADAV a décru
notablement, dans chaque département et pour chaque groupe de trans-
mission, mais dans des proportions différentes. La diminution la plus impor-
tante a touché le groupe des hommes homo/bisexuels. En province, une dimi-
nution importante du nombre de toxicomanes IV a également été notée,
ce qui n‘a pas été observé a Paris ou ils étaient déja faiblement représen-
tés en 1991 (environ 2 %). On assiste donc a une diminution relative du
poids des homo/bisexuels dans I'échantillon au profit d'une augmentation
relative de celui des hétérosexuels non toxicomanes IV. Le sex-ratio était
de 2 hommes pour 1 femme dans tous les départements de I'enquéte a
I'exception des Bouches-du-Rhéne ou il était d’environ 1. A Paris, la struc-
ture par dge de |'échantillon s'est également modifiée. L’dge moyen des

hommes hétérosexuels a augmenté sur les 3 années d'environ 1,5 année (aug-
mentation significative pour les hétérosexuels A, limite a p = 0,12 pour les
hétérosexuels B). Par contre, I'dAge moyen des toxicomanes |V, des hommes
homo/bisexuels, et des femmes non toxicomanes IV est resté stable.

Au cours des 3 années d'étude, aucune tendance significative dans I'évo-
lution des séroprévalences n'a été observée, quel que soit le groupe de
transmission (tabl. 1). Les plus hautes prévalences étaient observées chez
les homo/bisexuels masculins, a Paris comme dans les autres villes. Parmi
les hétérosexuels a Paris, les prévalences étaient significativement plus éle-
vées (environ 2,5 fois) chez ceux nés en Afrique noire/Caraibes que chez
les autres. Ce phénoméne n'était pas retrouvé en province, ou les effectifs
étaient plus faibles et la distribution par pays légérement différente. Les
prévalences observées chez les hétérosexuels B étaient faibles et stables dans
le temps, a Paris comme dans les autres villes.

TABLEAU 1. - Evolution de la seroprévalence par groupe de transmission
chez les patients consultant pour M.S.T.

1991 1992 1993
Groupes
afN % aN % n/N %

Paris*

Homo/bisexuels masculins. .. .| 83/236 352 61/202 30,2 38/125 304
Toxicomanes IV............. 6/29 20,7 4/37 108 il 9,5
Hétérosexuels A............ 12/352 34 10/333 30 12/257 4,7
Hétérosexuels B............ 13/972 13 15/953 16 11/716 15
Autres villes™

Homo/bisexuels masculins....| 3/39 11 12/47 255 6/34 17.1
Toxicomanes IV............. 324 125 33 9.7 0/15 0,0
Hétérosexuels A............ 0/32 00 0/40 0,0 1/47 21
Hétérosexuels B............ 2/310 07 4/379 11 11/278 0.4

* 6 D.AV.en 1991 et 1992, 5 en 1993.
** 5 D.AV. en 1991, 10 en 1992 et 1993.

Quel que soit le groupe de transmission, les prévalences étaient toujours
plus élevées a Paris qu'en province (en moyenne 32,5 versus 17,5 % chez
les homo/bisexuels, 13,8 versus 8,6 % chez les toxicomanes IV, 3,6 versus
0.8 % chez les hétérosexuels A, 1,5 versus 0,7 % chez les hétérosexuels B).
Par ailleurs, chez les hétérosexuels B (non nés en pays d'endémie) les pre-
valences étaient toujours plus élevées chez les hommes que chez les femmes
(en moyenne respectivement 2,2 % versus 0,4 % a Paris et 1,2 % versus
0.4 % en province). Chez les hétérosexuels A, les prévalences ne différaient
pas significativement selon le sexe (3,8 et 3,4 % & Paris et 1,7 % versus
0 % en province).

*  Service d'épidéemiologie |.N.S.E.R.M. U 292, hépital de Bicétre, 94275 Le Kremlin-
Bicétre.

** Centre européen pour la surveillance épidémiologique du V.L.H., hopital national
de Saint-Maurice, 94410 Saint-Maurice.

*** Centre d'hémobioclogie périnatale, hopital Saint-Antoine, 75012 Paris.
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Les seules tendances significatives dans I"évolution des séroprévalences
étaient observées quand les données étaient analysées selon I'age des patients
a I'inclusion. A Paris, la prévalence chez les moins de 25 ans a diminué
significativement au cours du temps, de 4,3 % en 1991 4 0,8 % en 1993
(Chi-2 de tendance : p = 0,01). Cette tendance a la diminution était retrou-
vée dans tous les groupes de transmission.

Dans cette étude, les patients étaient interrogés sur leurs antécédents de tests
V.ILH. La proportion de patients n'ayant jamais eété testés était basse et
stable chez les homo/bisexuels (environ 20 % a chaque période d’'étude).
Elle tendait a diminuer chez les hétérosexuels mais restait encore aux envi-
rons de 40 % en 1993. Le pourcentage de patients de statut V.I.H. + connu
parmi les patients inclus, s'il était globalement faible (2,7 %) était élevé
chez les homo/bisexuels masculins de I'enquéte, principalement a Paris (envi-
ron 20 %), moins en province (7 %). Chaque année, a Paris, environ deux
tiers des hommes homo/bisexuels V.I.H. + connaissaient leur statut avant
I'inclusion. Parmi les hétérosexuels A ou B inclus dans I'enquéte, le pour-
centage de patients connus comme séropositifs était bas et stable (< 1 %).

Les renseignements sur les antécédents de tests V.IL.H. ont permis de mesu-
rer la fréquence des contaminations récentes dans le sous-groupe des patients
ayant eu un test négatif dans les 2 années précédant leur inclusion
(tabl. 2). On observe que des contaminations récentes surviennent encore,
a un taux stable et trés élevé chez les homo/bisexuels masculins (respec-
tivement 9,3, 9,1 et 13,4 % en 1991, 1992 et 1993 a Paris) et, a un moindre
degré, chez les hétérosexuels A ou B. L'd4ge moyen des hommes
homo/bisexuels récemment contaminés a Paris a augmenté significativement
de 28 ans en 1991 a 34 ans en 1993. Aucune contamination récente n'a été
observée chez les sujets de province en 1993, mais la faiblesse des effec-
tifs doit inciter a la prudence quant aux conclusions a en tirer.

Tableau 2. — Fréquence des seroconversions V.LH. dans le sous-groupe
des patients M.S.T. avec un test négatif récent (dans les 2 ans avant l'inclusion)

1991 1992 1993
Groupes
HIV.+aN| % |HIV+aN| % |[HIM+aN| %

Paris* ,
Homo/bisexuels masculins....| 10/108 93 9/99 91 9/67 13,4
Toxicomanes IV............. 118 56 0/25 0,0 077 0,0
Hétérosexuels A............ 3132 23 3142 21 2m 18
Hétérosexuels B............ 2/349 06 3/3%0 08 5/382 13
Autres villes**

Homo/bisexuels masculins....| 1/20 50 2/26 11 0/16 0,0
Toxicomanes IV............. o 0,0 1/21 48 012 0.0
Hétérosexuels A............ 0/10 00 0/17 0,0 0/19 0,0
Hétérosexuels B ............ 1/105 1.0 4/163 25 0121 0,0

* 6 D.AV. en 1991 et 1992, 5 en 1993.
** 5 D.AV. en 1991, 10 en 1992 et 1993.

DISCUSSION

En résumé, aucune évolution significative de la séroprévalence V.I.H. n‘a
été observée entre 1991 et 1993 dans cette population de patients consul-
tant pour suspicion de M.S.T. Cependant, une tendance encourageante a
la diminution de la séroprévalence chez les moins de 25 ans a été obser-
vee a Paris. On ne peut toutefois éliminer la possibilité que les jeunes patients
V.L.H. + aillent maintenant consulter pour M.S.T. ailleurs que dans les D.A.V,.
par exemple dans les sites ol ils sont suivis pour leur infection V.I.H. L'ana-
lyse prochaine des tendances par age sur les 3 vagues de |'enquéte PRE-
VAGEST chez les femmes enceintes devrait pouvoir permettre de valider cette
diminution.

Les plus hautes prévalences, a Paris comme en province, étaient encore obser-
veées chez les hommes homo/bisexuels. Ces prévalences élevées résultent
de 2 phénomeénes tout aussi inquiétants. Tout d’abord, on observait dans
ce groupe un pourcentage important de patients qui connaissaient leur sta-
tut V.ILH. + avant l'inclusion, et donc probablement aussi avant de contrac-
ter leur M.S.T. De plus, on observait également un taux élevé, et stable,
de contaminations V.l.H. récentes. Les stratégies de prévention nécessitent
donc encore d'étre améliorées chez les personnes ayant des conduites &
risque, quel que soit leur statut vis-a-vis du V.L.LH. Parmi les hétérosexuels,
les prévalences étaient significativement plus élevées parmi les personnes
originaires de pays d'endémie, ce qui est également observé dans
PREVAGEST. Enfin, les prévalences observées chez les femmes de
PREVADAYV étaient 2 fois plus élevées que celles observées dans PREVAGEST
[1], a origine géographique comparable. Cela confirme, si besoin était, la
pertinence du choix des patients M.S.T. comme population a haut risque
d’infection V.I.H.

Du point de vue de la méthode, les résultats de cette enquéte de séropré-
valence anonyme non corrélée appellent plusieurs remarques. Les prévalences
sont stables, mais une baisse importante au cours du temps du nombre
de patients inclus dans PREVADAV a été notée. Cette baisse n’est pas attri-

234 = — =

buable a une désaffection vis-a-vis de I'enquéte, voire des D.A.V. car elle
a été observée dans les autres réseaux de surveillance de M.S.T. en France
(R.N.T.M.T. et RENAGO). La question importante est alors la suivante: au
vu de cette baisse des M.S.T., notée dans tous les réseaux, peut-on infé-
rer une diminution de l'incidence du V.l.H. en France ? La réponse est pro-
bablement non, en tout cas pas obligatoirement. Ainsi, cette enquéte montre
une stabilité du nombre absolu de contaminations récentes observées chez
les hommes homo/bisexuels se présentant avec une M.S.T., parallelement
a une diminution de moitié du nombre de patients dans ce méme groupe.
D’autres travaux récents ont par ailleurs montré qu'une prévalence stable,
voire décroissante, peut cacher une incidence stable et/ou élevée [4].

Il faut noter que, chaque année, environ 5 % des patients éligibles n‘ont
pas éte testés pour la syphilis, et n‘ont donc pu étre inclus dans
PREVADAV. Ces patients non testés pour la syphilis étaient plus souvent
des hommes, et plus souvent connus comme V.LH. + que les patients
testés. Les prévalences observées dans PREVADAV pouraient étre ainsi lége-
rement sous-estimées.

Enfin, on peut évoquer la question de |'extrapolation de certains résultats.
La population fréquentant les D.A.V., si elle est (relativement) aisément
atteignable, n’est par contre probablement pas représentative de |I'ensemble
des patients M.S.T. Des études antérieures (Martin-Bouyer, 1978) avaient
chiffré a environ 20 % la part des D.A.V. dans la prise en charge des
gonococcies masculines. Une analyse préliminaire (Warszawski et coll.) dans
I'enquéte A.C.S.F. (analyse des comportements sexuels en France) [5] a
retrouvé des chiffres similaires. Elle montre de plus, qu’a Paris les D.A.V.
voient la moitié des M.S.T. des homosexuels masculins, contre 15 % de
celles survenant chez les hétérosexuels. En province, la fréquentation des
D.A.V. est légerement inférieure & celle de Paris (14 % des M.S.T. versus
19 % a Paris). Ceci peut contribuer a expliquer que les effectifs de I'étude
en province n‘ont pas toujours permis de mener des analyses trés pous-
sées, ou de tirer des conclusions fermes. Plus que de |'extrapolation des
prévalences, c'est de celle des tendances qu’il faut se préoccuper. En ce
sens, la nécessité de confronter les tendances de PREVADAV, partie du dis-
positif de surveillance épidémiologique frangais, avec celles d'autres enquétes
(réseaux de surveillance des M.S.T., séroprévalence V.L.H. dans PREVAGEST
ou comportements sexuels/incidence des M.S.T. dans les cohortes de per-
sonnes V.L.H. +) reste pertinente.
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ENQUETE

SURVEILLANCE DE LA TUBERCULOSE A BACILLES MULTIRESISTANTS EN 1993

B. DECLUDT*, V. SCHWOEBEL*, S. HAEGHEBAERT*, V. VINCENT**, F. CLEMENT#**, C. PERRONNE**, J. GROSSET*
et les chefs de laboratoires de bactériologie correspondants du Centre national de référence
pour la surveillance de la tuberculose et des infections & mycobactéries atypigues

1. INTRODUCTION

La résistance du bacille tuberculeux & au moins l'isoniazide (LLN.H.) et la
rifampicine (R.M.P.), appelée multirésistance, est préoccupante en raison
du peu d'alternatives thérapeutiques restant aux malades qui sont porteurs
de bacilles multirésistants. Depuis quelques années, plusieurs épidémies dues
4 de tels bacilles, concernant pour la plupart des personnes infectées par
le V.I.H., se sont produites aux U.S.A [1] et une épidémie de ce type a eu
lieu en France [2]. La prévalence de la multirésistance est élevée dans cer-
tains pays en voie de développement, probablement a la suite de I'admi-
nistration non supervisée de R.M.P. [3]. Elle a augmenté ces derniéres
années dans la ville de New York, en rapport avec une possible détériora-
tion de la prise en charge des malades tuberculeux dans le contexte d'ex-
tension de I'épidémie a V.LH. [4]. Une enquéte nationale frangaise auprés
des principaux laboratoires de microbiologie effectuée en 1992 par le
C.N.R.S.T. a montré que la prévalence de la multirésistance était de 0,5 %
[5]. Elle a été reconduite en 1993, en collaboration avec le C.N.R.M., et
financée par le Fonds d'intervention en sante publique pour suivre |'évo-
lution du nombre de cas de tuberculose a bacilles multirésistants, connaitre
leurs caractéristiques et détecter une éventuelle transmission de ces bacilles.

2. MATERIEL ET METHODE

L'enquéte a été faite, comme en 1992, par questionnaire postal envoyé a
tous les participants du réseau de laboratoires correspondants du C.N.R.S.T.
Ce réseau couvre en France et dans les départements d'outre-mer
'ensemble des laboratoires de microbiologie des centres hospitaliers régio-
naux et universitaires (C.H.R.-C.H.U.) et des centres hospitaliers généraux
(C.H.G.), plusieurs grands laboratoires privés, les Instituts Pasteur et le ser
vice de santé des armées. En 1993, 15 nouveaux laboratoires de centres
antituberculeux ont été inclus.

Un cas de tuberculose a bacilles multirésistants a été defini comme tout
malade pour lequel une souche de bacilles tuberculeux résistants a I.N.H.
et R.M.P. a été isolée d'un produit pathologique prélevé en 1993. La prévalence
de la tuberculose a bacilles multirésistants a été calculée comme le rap-
port di nombre de cas de tuberculose a bacilles multirésistants sur le nombre
total de cas de tuberculose a culture positive déclarés par les laboratoires par-
ticipants.

Une enquéte téléphonique a été conduite en septembre 1994 pour connaitre
le devenir des malades déclarés en 1992. Par ailleurs, des informations
complémentaires (symptomatologie, résultats des radiographies, réponse
au traitement) ont été recueillies auprés des cliniciens ayant traité les malades
déclarés en 1993 porteurs de souches multirésistantes primaires (malades
jamais traités ou traités depuis moins de 1 mois).

Afin de déterminer s'il y avait eu transmission de souches multirésistantes
d’un malade & un autre, toutes les souches multirésistantes isolées des
malades déclarés en 1993 ont été envoyées au C.N.R.M. pour comparer
leurs empreintes digitales génomigues par |'etude du polymorphisme de
longueur des fragments de restriction (R.F.L.P.), basée sur la distribution
des séquences d’insertion IS 6110 [6].

Les données ont été saisies et analysées a I'aide du logiciel Epi Info (C.D.C.
Atlanta/0.M.S.).

3. RESULTATS

Parmi les 363 laboratoires contactés, 349 (96 %) ont participé a I'enquéte: tous
les laboratoires de C.H.R.-C.H.U., 94 % des laboratoires de C.H.G. et 97 %
des laboratoires et établissements privés. Au total, 8 539 cas de tubercu-
lose pour lesquels au moins une souche de bacille tuberculeux a été iso-
lée durant I'année 1993 ont été déclarés (tabl. 1). Prés de la moitié (41 %)
provenait des C.HR.-C.H.U., 28 % des laboratoires de C.H.G. et 25 % de
laboratoires et établissements privés. Plus d'un tiers des cas de tubercu-
lose ont été déclarés par des laboratoires de la région ile-de-France.

* Centre national de référence pour la surveillance de la tuberculose et des infections

4 mycobactéries atypiques (C.N.R.S.T.), laboratoire de bactériologie-viralogie, faculté
de médecine Pitié-Salpétriére, 75634 Paris Cedex 13.

** Centre national de référence des mycobactéries (C.N.R.M.), Institut Pasteur, 25 rue
du Dr-Roux, 75724 Paris Cedex 15.
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Tableau 1. — Prévalence de la tuberculose a bacilles multirésistants
déclarée en 1992 et 1993 par région
du laboratoire ou a été effectuée la culture

Nombre total Nombre de cas Prévalence
de cas de tuberculose de multiresistance (%)
Région de tuberculose multirésistante [IC* 95 %]

1992 1993 1992 1933 1992 1993
lle-de-France.......... 3048 3225 16 14 0,5 [0,3-0.8] 0.4 (0,2-0,7]
Rhone - Alpes......... 769 780 5 2 0,6 [0.2-15] 0,2 [0,0-0,8]
PALA s 660 618 2 9 0,3 [0,0-1,0] 1,4 [0,7-2,6
Midi - Pyrénges...... 517 455 0 0 0,0 [0,0-0,7] 0,0 [0,0-0,6]
Bretagne.............. n 395 1 0 0,3 [0,0-1,8] 0,0 [0,0-0,7]
Nord - Pas-de-Calais. . 386 345 2 3 0,5(0.1-1,8] 08 [0,2-0.3]
Aguitaine............ . 193 309 0 0 0,0 [0,0-1,9] 0,0 [0,0-0.,9]
Haute-Normandie .. ... 335 297 4 3 12 [03-3.2] 1,0 [0,2-2,7]
Languedac - Roussillon, 232 256 1 1 04 (0,0-2.2] 0,4 [0,0-09]
Pays de la Loire ...... 77 b13] 1 2 0,4 [0,0-1,8] 0,81(01-27]
France outre-mer ..... 226 219 2 2 091(0,1-2,9] 0,9(0,1-29]
Centre nm— 225 205 2 0 0,9 10,1-29] 0,0 [0,0-1.4]
Basse-Normandie..... 140 180 0 1 0,0 [0,0-2.6] 05 (0,0-27]
LoTraine. ..cvsvamursae 190 m 0 0 0,0 [0,0-1,9] 0,0 [0,0-1,58]
AIBHCR - cpenmwannns 194 157 0 1 0,0 [0,0-1,9] 0,6 [0,0-31]
Picardie........... " 133 126 1 0 0,8 [0,0-4,2] 0,0 [0.0-2,3]
Poitou - Charentes ... 143 125 0 0 0,0 [0,0-28] 0,0 [0.0-2.3]
Champagne - Ardenne. . 103 106 0 0 0,0 [0,0-38 0,0 [0,0-2,7]
Bourgogne............ 130 92 1 0 0,8 [0,0-4,2] 0,0(0,0-32)
Auvergne ............. 102 81 0 0 0,0 (0,0-36] 0,0 [0,0-3,66]
Franche-Comté........ 90 b 2 1 22 [03-78] 1,3 [0,0-6,2]
Limousin ............ a3 97 62 2 1 21103731 1,6 [0,0-7,6]
Corse .............. 3 12 1 0 0 0,0 [0,0-26,5] 0,0 [0,0-23,8]
Total des cas

déclarés par les

laboratoires

répondants..........| 8521 8 539 42 40 05 [0,3-0,6] 0,5 (0,3-0,8]
Total des cas

avec culture

effectuée par

d'autres laboratoires. . 6 0

TOTAL. ........ 48 40

* IC = Intervaile de confiance.

Parmi les 8 539 cas, 40 étaient porteurs d'une souche multirésistante, soit
une prévalence de multirésistance de 0,5 % [IC & 95 % : 0,3-0,6]. Les régions
ile-de-France (14 cas) et Provence - Alpes - Cote d'Azur (9 cas) ont déclare
le plus grand nombre de cas de tuberculose & bacilles multirésistants.

3.1. Devenir des malades déclarés en 1992

Parmi les 48 malades déclarés en 1992, 16 (33 %) sont considérés comme
guéris en septembre 1994, 12 (25 %) décédes, 10 (21 %) perdus de vue et
10 (21 %) encore porteurs d’'une souche multirésistante. Parmi ces 10 cas,
7 ont de nouveau été déclarés en 1993 et sont inclus dans les résultats de
la présente enquéte. Les 3 autres n'ont pas fait I'objet d'un prélevement
en 1993 mais sont encore en septembre 1994 porteurs d'une tuberculose
active.

3.2. Principales caractéristiques des malades déclarés en 1993

La plupart (95 %) des malades avait une localisation pulmonaire
(isolée ou associée) de la maladie avec un examen microscopique positif
dans prés de la moitié des cas [42 %] (tabl. 2). L'dge des 40 malades
était en moyenne de 40 ans [extrémes 20-71] et 65 % avaient
entre 25 et 44 ans. Le sexe-ratio H./F. était de 4. Le pays de naissance était
connu pour 39 malades : plus de la moitié (63 %) etaient nes a |"étranger,
18 % en Afrique du Nord, 20 % en Afrique sub-saharienne ou aux Caraibes
et 15 % en Asie. Une résistance a d’autres antibiotiques que I.N.H. et R.M.P.
a été trouvée dans 52 % des cas, principalement a la streptomycine (45 %)
ou a I'éthambutol (27 %). Une sérologie V.LH. a été effectuée chez
37 malades avec un résultat positif pour 6 cas. Parmi ces 6 cas,
4 avaient une localisation a la fois pulmonaire et extrapulmonaire.
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Tableau 2. — Caractéristiques des malades avec tuberculose a bacilles
multirésistants en 1993 selon le type de résistance secondaire ou primaire

Total Resi daire | Rési primaire
N % N % N %
Localisation
pulmonaire ................ bl 3 18 26 81 5 62
pulmonaire + extrapulmonaire. . 7 17 4 12 3 k1J
extrapulmonaire................ 2 5 2 6 0 0
Age
< VBN & i TR R 0 0 0 0 0 0
TR s s esnnrnermssnenns 3 1 2 [ 1 12
i TR R e n 28 9 28 2 25
3544 ans....s . 15 38 n 35 4 50
45-64 ans. .. 8 20 7 22 1 12
ZB5aNS. e 3 7 3 g 0 0
Pays de naissance
France (y compris D.OM.)...... 18 45 14 44 4 50
BUITBS PAYS .. cavveviivminisons 21 53 17 53 4 50
CORMY o5 s i e s 1 2 1 3 1] 0
Sérologie V.LH.
POSHIVE. .ot it cdiniaa i ] 15 3 9 3 38
L1701 T Y N 18 26 82 5 62
non faite ........... 3 7 9 3 0 0
Total ...... o — a0 (100) 32 (100) 8 (100)

3.3. Résistance secondaire et résistance primaire

Les 40 cas de tuberculose multirésistante se répartissent en 32 cas (83 %)
de résistance secondaire (malade déja traité pendant un mois ou plus par
des antibiotiques antituberculeux) et 8 cas (17 %) de résistance primaire
(pas de traitement antituberculeux antérieur ou traitement de moins de
1 mois). 6 cas de résistance secondaire et un cas de résistance primaire avaient
déja été déclarés en 1992. La proportion de personnes nées a |'étranger
n’est pas significativement différente dans les 2 groupes. La proportion de
cas ayant une sérologie V.I.H. positive est plus importante dans le groupe
des résistances primaires (3/8) que dans le groupe des résistances secondaires
(3/29), la différence étant a la limite de la signification statistique (p = 0,1;
test exact de Fisher).

Pour les 8 cas de résistance primaire, les informations complémentaires
recueillies auprés des cliniciens permettent de préciser dans 2 cas seule-
ment la source probable de contamination (a I'étranger pour 1 cas et, pour
I'autre cas, en France par un membre de sa famille porteur d'une tubercu-
lose multirésistante secondaire). Pour les 6 cas restants, des discordances
entre résultats bactériologiques et informations cliniques sont notées dans
3 cas. Et dans les 3 cas restants, dont 2 séropositifs V.I.H., I'origine de la conta-
mination est inconnue.

3.4. Analyse des souches par la méthode R.F.L.P.

En décembre 1994, I'analyse des empreintes digitales génomiques est dis-
ponible pour 28 souches. La comparaison des empreintes digitales géno-
miques entre elles n’a mis en évidence aucune souche similaire.

4. DISCUSSION

Cette enquéte, proche de I'exhaustivité du fait de la participation de la quasi-
totalité des grands laboratoires de bactériologie, indique que la tubercu-
lose multirésistante reste peu fréquente en France en 1993. La proportion

de cas multirésistants (0,5 %) est en effet faible si on la compare avec la
proportion des cas multirésistants aux Etats-Unis ou la prévalence de mul-
tirésistance est estimée a 3,5 % sur I'ensemble du pays et a 1,6 % si on
exclut la ville de New York [4]. Elle se rapproche en revanche de celle
observée lors d'une étude nationale conduite en Angleterre et au Pays-de-
Galles entre 1982 et 1991 ol la proportion de souches multirésistantes était
de 0,6 % [7].

La prévalence des souches multirésistantes est restée stable entre 1992 et
1993 et n'est pas significativement différente d'une région a I'autre. Toute-
fois, on note que dans la région Provence - Alpes - Cote d'Azur le nombre
de cas multirésistants a plus que quadruplé et cette constatation pourrait
étre préoccupante si le nombre de cas déclarés reflétait 4 coup sir la situa-
tion dans cette région. En fait, 8 des 9 cas déclarés dans la région Pro-
vence - Alpes - Cote d"Azur ont bien été hospitalisés dans cette région mais
cela ne refléte pas automatiquement la région de domicile des malades.

Comme en 1992, la résistance secondaire, acquise a la suite d'erreurs thé-
rapeutiques ou de défaut d’observance, est en cause dans la majorité des
cas (32/40). De méme, prés de 50 % des tuberculeux porteurs d'une souche
multirésistante sont d’origine étrangére alors que ceux-ci ne représentent que
26 % des cas de tuberculose déclarés en France [8). Mais 19 malades, dont
5 étrangers, ont slirement regu leur premier traitement en France et c'est
vraisemblablement en France que la multirésistance a été créeée. Il est impor-
tant de noter que plus d'un tiers des cas avec résistance primaire avait une
sérologie V.I.H. positive alors que la proportion correspondante n’était que
de 10 % chez les cas avec résistance secondaire. Cette proportion pourrait
étre le reflet de la réceptivité des sujets séropositifs V.I.H a I'égard des souches
de bacilles tuberculeux multirésistants. Enfin, il est réconfortant qu'aucun
cas de transmission d’'une souche multirésistante d'un malade a un autre n'ait
été démontré par I'analyse des empreintes digitales génomiques.

La faible prévalence des souches multirésistantes en France est rassurante.
Elle ne doit cependant pas conduire a un relachement des mesures de pre-
vention : traitement bien conduit, mesures de contréle pour éviter la trans-
mission du bacille dans les lieux de soins, et dépistage des cas autour d'un
malade.
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Information administrative

Nouveau formulaire de déclaration de la tuberculose (arrété du 20-10-1994)

( Questionnaire a retourner TUBERCULOSE

ala DDASS de

Maladie a déclaration obligatoire (décret du 10-06-1986)
Droit d'acces et de rectification par I'intermédiaire du médecin declarant (loi du 06-01-1978)

S Direction Générale de la Santé

[ CRITERES DE DECLARATION :

Tuberculose - maladie ayant conduit a la mise en route d’un traitement anti-tuberculeux (au moins
3 anti-tuberculeux). La primo-infection sans localisation patente (simple virage des tests tuberculiniques) et les
\__ infections a mycobactéries autres que M. tuberculosis, bovis et africanum ne doivent pas étre déclarées.

f
CARACTERISTIQUES DU MALADE R
Initiale du nom Prénom
Sexe M[] FLJ Date de naissance | ! ! |
Nationalite - Paysdenaissance =~ " *
Code postal du domicile du patient
Résidence en collectivité oul[] Si OUI, laguelle : Et. d’hébergement pour personnes agées [
NON [] Et. pénitentiaire ]
Ne sait pas [] Centre d'hébergement social ]
Foyer de travailleur (]
Autre L]
Préciser ;
Date de la mise en route du traitement | | 1 I J
k 1 MM AA
2 ANTECEDENTS VACCINAUX chez les enfants de moins de 15 ans : E
Vaccination par BCG OUI O NoN [] Date de cette vaccination | I l J
u MM AA
A . J
(" LOCALISATION(S) : )
Pulmonaire CJ Meéningée U]
Pleurale O] Urinaire UJ Ganglionnaire hilaire L]
Ostéo-articulaire [J Geénitale L] Ganglionnaire autre ]
L Autres O Préciser J
4 CONFIRMATION BACTERIOLOGIQUE h
Recherche dans |'expectoration ou les prélévements bronchiques :
e de bacilles acido-alcoolo-résistants a I'examen microscopique direct Positive []
Négative L]
e de bacilles tuberculeux a la culture Positive [ En cours []
Négative ] Non faite []
e si autre technique, préciser laquelle Positive [
Négative OJ
L Présence d'un bacille tuberculeux dans des préléevements d'autres origines oul ] Non [] J
(" FACTEURS FAVORISANTS )
Antécédent de tuberculose traitée oul L] NON [] Ne sait pas [
Si OUI, année de traitement L | |
AA AA
Recherche d'anticorps anti-VIH Faite ] Non faite [] Ne sait pas [_]
L Si QUI : Résultat Positif [_] Negatif ] Ne sait pas [_] )
= ( DEPISTAGE DANS LENTOURAGE
z Demande d'intervention du Service départemental de |utte contre la tuberculose oul [ Non [
E. S (dans ce cas, veuillez contacter ce service au numéro suivant : )
]
s MEDECIN DECLARANT Date de la déclaration | | 1 J
s ] MM AA
T Nom
& Adresse
3 Tél
§ | Semaine de déclaration sur minitel | ] Signature et tampon
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Cas deéclarés pour certaines maladies transmissibles

Semaine du 28 novembre

o ;
B.E.H. n° 50/94 Données provisoires non validées au 4 decembre 1994
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Total 1 624 3712 3 2 87 Vienne (Haute-) 353 593 | 3 1
Total 722 850 | 3 2
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33 Gironde 1213 499 | 5 1] 4 LORRAINE 54 Meurthe-et-Mos. f o j——ui
40 Landes 311 461 | 1 55 Meuse 196 344 |
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Total 249 737 | | ==
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39 Jura | Zﬂm[f,tflflffff;‘f!,mhonr¢u11 IRERERENRE R 86 Vienne 79977 2 2
i) - |
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| ] RHONE-ALPES | 01 A0 L ([ (0 _ | |
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