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ABSTRACT

Introduction. The objective of this study was to report the experience of the three multidrug-resistant tuberculosis man-
agement centers in the city of Conakry in the management of multidrug-resistant tuberculosis cases in children and teens.
Methods. This was a retrospective study of the descriptive type over a period of 4 years, concerning all the records of chil-
dren under 16 years of age followed for multidrug-resistant tuberculosis in the three sites of care of the city of Conakry.
Results. Ten files of children and adolescents under 16 years of age followed for multidrug-resistant tuberculosis; a female
predominance with 7 girls for 3 boys and a ratio F/M of 2.3 was noted with an average age of 13 years, extremes of 8
months and 15 years. Two patients had family contact with a multidrug-resistant patient and 9 out of 10 patients had a
history of antituberculous treatment including 5 cases of primary treatment failure and 4 cases of relapse. The diagnosis of
multi-resistance was made for all patients using the Xpert MTB/RIF test, the results of sensitivity tests for other first-line
anti-TB drugs confirmed the multi-resistance in the 10 patients. VIH serology was positive in 2 patients who were already
on ARVs during multidrug resistance testing. Six patients were treated with the 24-month long regime (6km-Lfx-Cs-Pto-
Z/18 Lfx-Cs-Pto-Z) and 4 patients with the 9-month short regime (4km-Mfx-Cfz-Pto -ZHE/5 Mfx-Cfz-Z-E). At the end of
the study, there was a therapeutic success in 6 patients 2 noted deaths and 2 patients were under treatment. Conclusion.
Multidrug-resistant tuberculosis remains serious in children; better screening of pediatric contacts of MDR-TB patients
and strengthening of first-line treatment could reduce the impact of this disease in children and adolescents.
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RESUME

Introduction. L’ objectif de cette étude était de rapporter 1'expérience des trois centres de prise en charge de la Tuberculose
multi résistante de la ville de Conakry dans la gestion des cas de tuberculose multi-résistante chez les enfants et adoles-
cents. Méthodes. 1l s’agissait d'une étude rétrospective de type descriptif sur une période de 4ans, concernant tous les dos-
siers des enfants agés de moins de 16ans suivis pour une tuberculose multi-résistante dans les trois sites de prise en charge
de la ville de Conakry. Résultats. 10 dossiers d’enfants et adolescents agés de moins de 16 ans suivis pour tuberculose mul-
ti-résistante; une prédominance féminine avec 7 filles pour 3 garcons et un ratio F/H de 2,3 a été notée avec un 4ge moyen
de 13ans, des extrémes de 8 mois et de 15 ans. Deux patients avaient un contact familial avec un malade multi-résistant et
9 patients sur 10 avaient un antécédent de traitement antituberculeux dont 5 cas d’échec du primo traitement et 4 cas de
rechute. Le diagnostic de la multi-résistance a été fait pour I’ensemble des patients au moyen du test Xpert MTB/RIF, les
résultats des tests de sensibilité aux autres antituberculeux de premiére ligne avaient confirmé la multi-résistance chez les
10 malades. La sérologie VIH était positive chez 2 patients qui étaient déja sous ARV au cours du dépistage de la multiré-
sistance. Six patients ont été traités avec le régime long de 24 mois (6km-Lfx-Cs-Pto-Z/18 Lfx-Cs-Pto-Z) et 4 patients avec le
régime court de 9 mois (4km-Mfx-Cfz-Pto-Z-H-E/5 Mfx-Cfz-Z- E). A la fin de I'étude, on notait un succés thérapeutique
chez 6 patients 2 déces notés et 2 patients étaient sous traitement. Conclusion. La tuberculose multi-résistante demeure
grave chez l'enfant, un meilleur dépistage des contacts pédiatriques des patients TB-MR et le renforcement du traitement
de premiére ligne pourraient réduire I'impact de cette maladie chez les enfants et adolescents.
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INTRODUCTION

La tuberculose multi-résistante (TB-MR) représente
une menace majeure pour la lutte contre la tubercu-
lose a l'échelle mondiale. La TB-MR est définie
comme une maladie causée par une souche de My-
cobacterium tuberculosis résistant au moins a l'iso-
niazide et a la rifampicine, les deux médicaments
antituberculeux les plus puissants. Comme toutes
formes de tuberculose, la TB-MR peut affecter les
gens de toutes tranches d'age, y compris les enfants
de moins de 15 ans [1]. Cependant elle demeure
grave chez I'enfant du fait de la difficulté du controle
de la maladie et de I'absence de I'adaptation théra-
peutique en pédiatrie [2].

A l'échelle mondiale, la plupart des cas de TB-MR
restent non détectés et non traités a cause de la capa-
cité limitée des laboratoires pour conduire des tests
sur la résistance médicamenteuse et I'acces limité au
traitement de la deuxieme ligne, qui est trés long (20
mois recommandé pour la plupart des cas selon les
directives de I'OMS) toxique et couteux [1].

Parmi les 12 millions cas de tuberculose répandus
dans le monde évalué par 1'Organisation Mondiale
de la Santé (OMS) en 2011, 630000 (5.3 %) avait la TB
-MR(1). Les enfants agés de moins de 15 ans repré-
sentent a eux seuls 15 & 20 % des cas dans les pays
ol l'incidence est tres élevée [1]. Deux millions d'en-
fants ont été infectés par un Mycobacterium tubercu-
losis et 25 000 enfants ont développé la tuberculose
multi-résistante (TB-MR) en 2014 [3].

Le traitement de la TB-MR est difficile, nécessitant
l'utilisation de médicaments de deuxiéme intention
dans des schémas thérapeutiques beaucoup plus
longs que dans le cas des maladies sensibles aux mé-
dicaments. Ces régimes sont souvent difficiles a tolé-
rer, en particulier chez les enfants, en raison de la
durée du traitement, de la toxicité médicamenteuse
et du manque de formulations adaptées aux enfants
[M].

La proportion des enfants tuberculeux dans les pays
ayant une faible incidence, comme la France, est
d’environ 5 % [5].

Le diagnostic de TB-MR est bactériologique par défi-
nition, basé sur l'isolement de souches résistantes
aux médicaments. Bien que l'isolement de M. tuber-
culosis chez les adultes atteints de tuberculose pul-
monaire soit généralement une procédure facile (a
l'exception des patients qui sont trés immunodépri-
més), les enfants ont principalement un déficit pauci-
bacillaire ce qui signifie que les spécimens pour la
culture et le test de sensibilité de médicament sont
souvent difficiles a obtenir, particulierement chez le
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plus jeune qui ne peut pas expectorer le crachat [1].
Dans la plupart des cas, les adultes représentent la
source d'infection chez les enfants mais les enquétes
de contact dans les ménages sont rarement effectuées
dans le cadre de la routine des activités de surveil-
lance dans les pays a ressources limitées, ol la pré-
valence de la tuberculose est élevée et tendent a con-
finer & des projets de recherche spéciaux. Par consé-
quent, les résultats de test de sensibilité de médica-
ment des cas sources adultes ne sont pas systémati-
quement utilisés pour étudier la résistance médica-
menteuse chez les enfants [1]. Le traitement utilise les
mémes principes et les mémes molécules que chez
les adultes [6].

Un programme de Prise en charge des patients TB-
MR existe en Guinée depuis 2006, et la situation épi-
démiologique évolue, dans ce contexte il nous a paru
utile de faire le point sur la prise en charge des
formes pédiatriques de tuberculose multi-résistante
dans la ville de Conakry.

L’objectif de cette étude est de rapporter 'expérience
des trois centres de PEC TB-MR de la ville de Cona-
kry dans la gestion des cas de tuberculose multi-
résistante chez les enfants et les adolescents.

METHODES

Les trois sites de PEC TB-MR de la ville de Conakry
(Service de PPH Hopital National Ignace Deen, le
Centre Anti-tuberculeux de la Carriére et le Centre
de Santé de. Conakry).

Il s’agissait d'une étude rétrospective de type des-
criptif allant de 1 Janvier 2012 au 31 décembre 2016.
Ont été inclus dans I'étude tous les enfants de moins
de 15ans diagnostiqués pour une tuberculose multi-
résistante indépendamment du sexe, les dossiers
incomplets ont été exclus.

Techniques de collecte des données

Identification des cas de tuberculose multi-résistante
chez les enfants et adolescents de moins de 18 ans
dans les registres de traitement de la TB-MR des
trois sites de prise en charge.

Recueil des informations sociodémographiques, des
informations sur les antécédents thérapeutiques, les
données bactériologiques et l'issue du traitement.
Dans le dossier médical du patient, nous avons re-
cueilli les informations cliniques, les données sur les
effets secondaires.

Au LNR, nous avons complété les données bactério-
logiques qui manquaient dans les registres de traite-
ment et dans les dossiers médicaux.

Les variables de I'étude ont été regroupées en:
-Variables sociodémographiques des patients.
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-Variables cliniques.
-Variables paracliniques.
+Variables thérapeutiques.

TABLEAU 2

Données cliniques des patients a

I'inclusion

Patients Poids Taille Etat général
k
Analyse des données P ( 6%) (ng) Altere
Les données collectées sur les fiches d’enquéte ont = 3’ p 158 Pey satisfaisant
. . . s 1
été saisies dans le logiciel EPI Info 7. Nous avons o
procédés apres cette étape a une vérification de la £ = &7 Al
qualité des données et a des corrections si néces- P4 30 135 Mauvais
saires. La base de données ainsi constituée a été P5 32 161  Peu satisfaisant
analysé. P6 35 132 Altéré
La saisie, et la présentation des données se sont ef- p7 28 105 Altéré
fectuées a l'aide des logiciels du pack office 2013 P8 25 110 Altéré
(Word, Excel, Powerpoint). P9 42 153  Altéré
P10 23 115 Peu satisfaisant

Considérations éthiques
La confidentialité a été observée tout au long de cette

étude, l'identification des patients s’est basée sur le
numéro d'enregistrement TB-MR.

RESULTATS

TABLEAU1 Données épidémiologiques des

Le diagnostic de la multi-résistance a été fait pour
I'ensemble des patients au moyen du test Xpert
MTB/RIF, les résultats des tests de sensibilité aux
autres antituberculeux de premiere ligne n’étaient
disponibles que pour deux malades. Neuf malades
sur dix avaient antérieurement pris des antitubercu-
leux de premiere ligne soit: 5 cas d’échecs du primo

patients

traitement, 4 cas de rechute et un nouveau cas.

PATIENTS CDT A s Noo  Ante
G E tion cédent
E X de d'e TABLEAU 3 La radiographie thoracique en début
g con-  traite- et fin de traitement est décrite au
tage l;:tl:_t Patients Début du traite- Fin de traitement
TB ment
- P1 Infiltrat sommet Absence
Pl LDeen 0,8 Oui Non du poumon droit  d’images de sé-
(mere) quelles
P2 Nodules bilaté- Absence
P2 CATR 14 F Non Oui TR d’images de sé-
quelles
P3 CATR 14 F Non Oui P3 Cavités sommet Séquelles api-
gauche plus no- cales gauches
P4 LDeen 12 M Non Oui dules.
P4 Radiographie nor-  Non faite
P5 CATR 13 M  Non Oui male
) P5 Infiltrats nodu- Lésion rétractile
Pe LDeen 14 F Non Oui laires bilatéraux+  1/3 supérieur
) cavités poumon droit
Pz Cams I (e O P6 Infiltrat des som- Non faite
P8 LDeen 15 F Non  Oui mets +Pleurésie
droite
P9 CATR 15 M Non Oui P7 Image de miliaire =~ Pas d'image de
séquelles
P10 CATR 14 Oui Oui P8 Adénopathie hi- Images de calcifi-
(oncle) laire droit+ cavité  cation hilaire
homolatérale droite
P: patient (malades sont listés de P1 a P10) P9 radiographie nor-  radiographie nor-
M: sexe masculin male male
E: sexe féminin P10 Pneumothorax Absence d'images
CATR: Centre Antituberculeux de Référence de la Carriere. gauche de séquelles

I. DEEN: Ignace Deen
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TABLEAU 4 Données sur le traitement antituberculeux de seconde ligne

Patients Schéma Date de début Date d’arrét Résultat du traitement
Pl 4KmM(fxPtoCfzHZE /5MfxCfzZE 08/08/2016 10/05/2017 Guéri
P2 6KmL{xPtoCsZ/18LfxPtoCsZ 03/03/2016 -—-—-- Guéri
P3 6KmLfxPtoCsZ/ 18L{xPtoCsZ 10/04/2016 - Guéri
P4 AKmMfxPtoCfzHZE /5MfxCFzZE 20,/06/2016 07/07,/2016 Décédé
P 6KmLfxPtoCsZ/18LfxPtoCsZ 03/09/2013 25/08/2015 Guéri
P6 6KmLfxPtoCsZ/18LfxPtoCsZ 10/06/2016 23/06/2016 Décédé
P7 6KmL{xPtoCsZ/18LfxPtoCsZ 10/04/2016 ~ -——-- Guéri
P8 6KmL{xPtoCsZ/18LfxPtoCsZ 18/04/2016 = -——-- Traitement terminé
P9 4KmMfxPtoCfzHZE /5MfxCfzZE 06/10/2017  -——-- Guéri
P10 4KmM({xPtoCfzHZE /5MfxCfzZE 05/12/2017 —mmem Guéri

Le suivi bactériologique (examen de microscopie et
culture) était mensuel dans le schéma court de traite-
ment et trimestriel pour la phase de continuation du
schéma long de traitement de la tuberculose multi-
résistante.

DISCUSSION

Nous avons effectué une étude rétrospective de type
descriptif allant du 1er janvier 2013 au 31décembre
2017 au cours de quelle avons colligé 10 dossiers
d’enfants et d’adolescents agés de moins de 15 ans
suivis dans les trois sites de prise en charge TB-MR
de la ville de Conakry. La majorité (90%) avait un
age compris entre 11 et 15 ans avec des extrémes de 8
mois et 14 ans. Des résultats rapportés par Jyoti Aro-
ra et Coll en 2016 [7] dans une étude faite a Delhi en
Inde qui montraient un dge moyen des de 13 ans.

Dans notre étude nous avons observé une prédomi-
nance féminine 7/10 avec un sexe ratio de 0,42. Con-
cernant les antécédents, seulement un patient avait
une notion de contage établit chez sa mere qui est
décédée de tuberculose multi-résistante, il s’agissait
de la plus jeune des patients, 4gée seulement de
8mois a au moment du diagnostic, la difficulté de
prise en charge de ce cas était surtout liée aux condi-
tions d’administration des médicaments et & la réali-
sation des examens de suivi.

Dans 9 cas sur 10 les patients avaient des antécé-

dents de traitement antituberculeux, les mémes cons-
tats sont rapportés par de nombreux auteurs dont
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Concernant la sérologie VIH, les patients P4 et P6
étaient positifs au VIH et étaient déja sous ARV au
moins du diagnostic de la tuberculose multi-
résistante.

Ces résultats sont compatibles avec ceux de Jyoti
Arora et Coll [7] en 2016 A.S. Bakayoko et Coll [2] en
Cote d’Ivoire.

Deux des patients avaient un contact établi avec un
malade TB-MR, le patient E1 dont la mere est décé-
dée de tuberculose multi-résistante et le patient E10.
De point de vue clinique, les patients étaient tous
symptomatiques avec un état général altéré dans la
majorité des cas a l'inclusion au traitement. Les
symptomes retrouvés étaient ceux habituellement
retrouvés dans la tuberculose classique.

Polina A. Smirnova et al au Nord-Ouest de la Russie
en 2016 [8] ont trouvé que plus de la moitié des en-
fants étaient asymptomatiques avec seulement des
manifestations radiologiques au diagnostic. Cette
différence pourrait étre en rapport avec les retards
dans le diagnostic souvent rencontrés dans le con-
texte Guinéen.

La radiographie pulmonaire était réalisée chez tous
nos malades en début de traitement, avec dans deux
cas des radiographies strictement normales.

Concernant le profil de la résistance, tous nos pa-
tients avaient bénéficié du test Xpert MTB/RIF, ce
test avait détecté la présence du Mycobactérium
tuberculosis et une résistance a la Rifampicine chez
tous nos patient. Les tests de sensibilité aux autres
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antituberculeux de premiere ligne n’étaient dispo-
nibles que pour deux patients, ceci s’explique par le
fait que pour une longue période le LNRM de Cona-
kry ne faisait pas de tests de sensibilité aux antitu-
berculeux a cause des problemes de biosécurité Nos
résultats sont différents de ceux rapportés par Dans
I'étude rapportée par Ning Ning Tao et col en Chine
[8], les tests de sensibilité étaient réalisés chez 1'en-
semble des malades.

La majorité (7/10) de nos patients ont bénéficié
d’un traitement antituberculeux de seconde ligne
selon le schéma long TB-MR a savoir 6 mois de (Km-
Lfx- Pto- Cs- Z) et 18 mois de (Lfx- Pto- Cs-Z). Et les
trois autres patients ont regu le traitement selon le
protocole de 9 mois: 4 (Km-Mfx-Pto-Cfz-H-Z-E)/5
mois (Mfx-Cfz-Z-E) conformément aux directives
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