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Test de Mantoux : quel seuil 2 Pour quel but ?
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RESUME L'intradermo-réaction a la tuberculine (IDR) est un test diagnostique largement utilisé, mais son
interprétation dépend du seuil de positivité a considérer. Cette étude a déterminé une valeur seuil de positivité
de I'IDR permettant le dépistage de la tuberculose-infection et I'orientation du diagnostic de tuberculose-
maladie. Nous avons mené une étude prospective sur 2 ans portant sur des intradermo-réactions réalisées
chez 174 patients porteurs de tuberculose confirmée et 205 témoins sains colligés a 'hopital Moulay Youssef
de Rabat (Maroc). La lecture du test est faite 72h apres sa réalisation et le diameétre de l'induration est mesuré.
Une deuxieme lecture au 5¢ et au 7¢ jour a été faite chez les sujets de plus de 65 ans lorsque le test était négatif.
En utilisant la courbe Receiver Operating Characteristic (ROC), nous avons déterminé deux seuils de positivité
de I'IDR: 'un de 9 mm avec une sensibilité de 68 % et une spécificité de 78 %, et I'autre de 13 mm avec une
sensibilité de 54 % et une spécificité de 90 %. Ainsi un seuil de positivité de 9 mm est suffisant pour un diagnostic
de tuberculose-infection, mais le diagnostic de tuberculose-maladie nécessite une valeur de 13 mm.

Mantoux test: what threshold? For what purpose?

ABSTRACT The tuberculin skin test (TST) is a widely used diagnostic test, but its interpretation depends on the
cut-off used for positivity. This study determined the threshold value of positivity of TST when screening for
tuberculosis infection and when directly diagnosing tuberculosis disease. We conducted a prospective study
over 2 years among 174 patients with confirmed tuberculosis and 205 healthy controls recruited at Moulay
Youssef Hospital, Rabat, Morocco. Participants underwent the TST and the diameter of induration was measured
after 72 hours. A second reading was made after 5 and 7 days in patients > 65 years when the test was negative.
Using the ROC curve we determined 2 thresholds of positivity for TST: 9 mm had a 68% sensitivity and 78%
specificity, and 13 mm a 54% sensitivity and 90% specificity. Thus 9 mm is sufficient to diagnose tuberculosis
infection, but 13 mm is needed to diagnose tuberculosis disease.
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Introduction

L'intradermo-réaction a la tuberculine
(IDR) explore la réaction cutanée d'un
organisme au bacille tuberculeux; elle
constitue un excellent examen dans les
pays en développement en raison de
son faible cout et de sa disponibilité,
mais les résultats de celui-ci doivent
étre interprétés selon le contexte
épidémiologique de chaque pays
pour en assurer le meilleur rendement
diagnostique [1,2].

Le but de notre étude est de
déterminer une valeur seuil de
positivité de I'intradermo-réaction a la
tuberculine adaptée a notre contexte
épidémiologique, a partir de laquelle la
probabilité d'une tuberculose-infection
ou d'une tuberculose-maladie est forte.

Cest une étude prospective étalée
sur 2 ans, portant sur des intradermo-
réactions réalisées chez 174 patients

porteurs de tuberculose confirmée et
20S témoins sains colligés a I'hopital
Moulay Youssef du Centre hospitalier
universitaire (CHU)) Ibn Sina de Rabat
(Maroc).

Critéres d’inclusion

o Datients ayant une tuberculose
confirmée, soit :

o les TPM + (tuberculose pulmonaire
a microscopie positive) o le
diagnostic est retenu sur la
positivité de deux BK direct sur les
expectorations [positivité pour les
BK (bacille de Koch) de deux frottis
d’expectorations] a I'examen direct,
ou d'un seul BK positif [d'un seul
frottis d’expectoration positif pourles
BK] avec des images radiologiques
évocatrices du diagnostic ;

o les pleurésies : le diagnostic est
histologique par la présence de
granulome épithélio-giganto
cellulaire avec nécrose caséeuse.

o Concernant les témoins, notre
échantillon était composé :

o desétudiantsde médecine en4°année
effectuant un stage de pneumologie :
le test tuberculinique a été réalisé
pendant la premiere semaine de leur
stage en pneumologie pour que les
résultats ne soient pas biaisés par un
éventuel contage tuberculeux, et pour
avoir un profil de contage comparable
a celui de la population générale ;

e des accompagnants des patients
consultant aux urgences de
pneumologie de 'hopital Moulay
Youssef (patients tuberculeux exclus).
L’ensemble de ces témoins ne

présentaient aucun signe respiratoire ou

extra-respiratoire pouvant étre d’origine
tuberculeuse.

Criteres d’exclusion

o Les patients déjé traités pour une
tuberculose pulmonaire ou extra-
pulmonaire ;

o Les patients et les témoins porteurs
d’un état pathologique pouvant
entrainer une anergie tuberculinique,
en particulier les viroses aigués, les
patients sous immunosuppresseurs
ou corticoides au long cours
et les pathologies anergisantes
(lymphomes, pathologies

néoplasiques, etc.) ;

o Absence de cicatrice vaccinale chez le
groupe témoin.

Conduite de l'étude
Consentement

Avant la réalisation du test aussi bien
chez les patients que chez les témoins,
nous avons expliqué le but de ce
travail, et un accord verbal préalable de
participation a été obtenu.

Produit utilisé

Nous avons utilisé une tuberculine
purifiée PPD-Mérieux, 10 UL Chaque
flacon contenant 10 doses, un flacon
permettait ainsi de réaliser le test chez
10 patients a la fois. Le cas échéant,
la tuberculine est conservée pendant

4 heures a une température de 4 °C;
apres, elle n'est plus utilisée.

Réalisation du test

Nous avons suivi les étapes suivantes :

o prélévement de 0,ImL de tuberculine
sur une seringue a insuline ;

o désinfection ala Bétadine oual'alcool
de la face antérieure de I'avant-bras
(peau saine) ;

« injection de la tuberculine en
intradermique - ceci est vérifié par
la constitution d'une papule lors de
i’injection et également le caractére
exsangue aprés le retrait de laseringue.

Lecture du test

Le test est lu 72h apres sa réalisation.
Nous avons mesuré le diameétre
transversal de l'induration ; les résultats
étaient exprimés en millimetres. Une
deuxiéme lecture au 5° etau 7¢jour a été
réalisée chezles sujets agés de plus de 65
ans quand le test était négatif.

Etude biostatistique

L’ensemble des données recueillies a été
analysé par SPSS10.

Les valeurs quantitatives sont
expriméesenmoyenneetécarttype (ET)
quand la distribution est symétrique, et
par la médiane et quartile quand elle ne
l'est pas. Les valeurs quantitatives ont
été comparées par le test de Student,
les valeurs qualitatives par le test y*. Un
résultat est statistiquement significatif
quand p < 0,05.

Pour déterminer une valeur seuil de
positivité, nous avons utilisé la courbe
ROC (Receiver Operating Characteristic)
apartirdelaquelle nousavons déterminé
la valeur prédictive positive et la valeur
prédictive négative du test.

Résultats

Notre étude a concerné 174 patients

porteurs de tuberculose confirmée
et 205 témoins sains. Dans le groupe
des tuberculeux, 85 patients (49 %)
avaient une tuberculose pulmonaire
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Tableau 1 Caractéristiques descriptives des patients et des témoins

(51 %) avaient une pleurésic [P Tuberculeux (n =174) Témoins (n = 205)

tuberculeuse. Age (an) 39 (ET17) 35 (ET14)
La moyenne d'dge de notre  sexe [Nbre (%)]

population était de 37 ans (ET 17) avec Masculin 100 (58) 91 (44)

des extrémes allant de 16 a 88 ans chez Féminin 74 (43) 114 (56)

les patients et de 18 2 78 ans chezles  apagisme [Nbre (%)) 90 (52) 47(23)

témoins. Le sex ratio était de 1,35 chez  \ition de contage positive (%) 52 8

les patients et de 0,79 chez les témoins. i psie INbre (94)] 45 (26) 1)

Le tableau I résume les caractéristiques Ty 5 -

de notre population. Tme? 40 1
Dans le groupe des patients £7 dcart type.

tuberculeux, il y avait 45 diabétiques
(26 %), parmi lesquels 40 diabétiques
de type 2 et cinq de type 1. Le groupe
des témoins comprenait 11 diabétiques
(5%), tous de type 2. Il n'y avait pas
d'autres tares associées dans le groupe des
tuberculeux comme celui des témoins.

Le diameétre de 'TDR varie entre
0 et 30 mm, avec une moyenne de
12,6 (ET 6) mm. Chez les patients
porteurs de tuberculose pulmonaire
a microscopie positive (TPM+), il est
de 14 (ET 6) mm et chez les pleurésies
de 11(ET 7) mm. Dans la population
témoin, le diametre de I'IDR varie
entre 0 et 20 mm avec une médiane
de 5 (0,9) mm. Le tableau 2 résume
le diameétre moyen de I'IDR chez les
témoins et les patients.

Ainsidansle groupe destuberculeux,
I'IDR est supérieure a 10 mm chez 78 %
des TPM+ et chez 52 % des pleurésies.
Chez les témoins, elle est inférieure a
10 mm chez 81 % des patients.

En s'aidant de la courbe ROC, nous

avons calculé la valeur seuil de positivité

de'IDR (Figure 1).

Pour 9 mm de diametre de I'IDR,
la sensibilité du test est de 68 %, sa
spécificité de 78 %, sa valeur prédictive
positive de 73 % et sa valeur prédictive
négative de 74 %. Pour 13 mm de
diameétre de I'IDR, la sensibilité du test
est de 54 %, sa spécificité de 90 %, sa
valeur prédictive positive de 81 % et sa
valeur prédictive négative de 70 %.

Discussion

L'interprétation de I'IDR dépend de la
prévalence de la maladie dans la région
ou le pays considéré [3]. Notre étude
a permis de retenir deux valeurs seuil

de positivité de 'IDR en fonction du
contexte clinique ; ces valeurs peuvent
a notre avis étre adoptées par les pays
ayant le méme profil épidémiologique
de tuberculose que le Maroc. L'ATS
(American Thoracic Society) considére
comme positif un diametre de 'TDR
supérieur & 10 mm chez les immigrants
de pays a forte endémie [2]. En

France, une IDR est dite positive si elle
est supérieure ou égale a 6 mm chez
un sujet non vacciné en sachant que
la vaccination par le BCG (Bacille
de Calmette et Guérin) n'y est plus
obligatoire [1]. Le tableau 3 résume
les éléments d'interprétation de 'IDR
selon 'ATS etla SPLF.

Dans les zones a forte endémie
tuberculeuse, la majorité des IDR
positives sont le témoin d'une
authentique infection tuberculeuse
par contact direct avec Mycobacterium
tuberculosis. Par conséquent, le critére
de positivité en faveur d'une infection
tuberculeuse peut étre estimé a un
diamétre supérieur ou égal & 6 mm. Au
contraire, lorsque la prévalence de la
tuberculose est relativement faible, le
risque qu'une IDR positive reflete une
rencontre avec d'autres mycobactéries
est plus élevé. Dans ce cas, le risque
d'identifier a tort des sujets comme
positifs est d'autant plus faible que le
diametre d'induration est plus élevé [3].

Tableau 2 Diameétre moyen de I'IDR chez les tuberculeux (en fonction de la localisation parenchymateuse ou pleurale) et
chez les témoins

872

Diameétre IDR (mm) TPM+ (n = 85) Pleurésie (n = 89) Tuberculeux (n=174)  Témoins (n = 205)
Nbre (%) Nbre (%) Nbre (%) Nbre (%)

Moyenne (ET) 14 (6) 1(7) 12,6 (6) 5(0,9)

<5 6(7) 15 (17) 21(12) 18 (57)

6-9 13 (15) 28 (31) 41(24) 49 (24)

10 -14 23(27) 21(24) 44 (25) 28 (14)

>15 43 (51) 25(28) 68 (39) 10 (5)

IDR : intradermo-réaction a la tuberculine ; TPM+ : tuberculose pulmonaire a microscopie positive ; ET : écart type.
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Figure 1 Courbe ROC établie par logiciel SPSS (Les segments diagonaux sont

générés par des liaisons)

L'IDR présente une spécificité
et une sensibilité variables selon les
populations testées [4,5]. Dans notre
étude, la sensibilité du test est de 68 %
pour une valeur de 9 mm (valeur de
dépistage) et de 54 % pour 13 mm de
diametre (valeur diagnostique) ; elle
varie dans la littérature entre 78 % et
95 % [6-8]. Cette faible sensibilité est
due a la forte endémie tuberculeuse
dans notre pays.

La spécificité est de 78 % pour 9
mm de diamétre et de 90 % pour 13
mm de diamétre ; elle varie dans la

littérature entre 73 % et 87 % [9,10]. En
effet, tous nos témoins étaient vaccinés
par le BCG, ce qui représente la source
principale de ces réactions faussement
positives avec des valeurs comprises
entre S et 1S mm [11]. Les infections
latentes par des mycobactéries non
tuberculeuses (MNT) sont aussi une
cause de réaction faussement positive. Il
aété en effet proposé de réaliser desIDR
différentielles (dual test) utilisant des
injections concomitantes de tuberculine
et de sensitines issues de MNT [12].

La variabilité inter-observateur,
signalée dans toutes les publications,
est un autre facteur de variabilité de
I'IDR [12]. Les techniques de lecture de
I'induration ont fait'objet de différentes
approches afin d’homogénéiser
les résultats, mais il en résulte une
imprécision des résultats et la nécessité
d'une formation spécifique des
opérateurs [13]. Dans notre étude, ce
facteura été contourné, tous les résultats
ont été lus par le méme opérateur.

En raison de cette spécificité
comparable a la littérature avec une
sensibilité moins élevée, nous proposons
d’adopter le seuil de 9 mm dans le
cadre du dépistage de la tuberculose-
infection ; mais un seuil de positivité
del3 mm sera exigé pour le diagnostic
de la maladie avec une sensibilité de
54 % et une spécificité de 90 %.

Conclusion

L'IDR est un examen d’'une grande

utilité mais qui doit étre interprété
de maniére trés prudente prenant
en compte le contexte clinique, en
particulier s'il s’agit d'un dépistage
de I'infection ou du diagnostic d’une
tuberculose-maladie. Ainsi le diametre
de I'IDR sera interprété différemment :
9 mm est suffisant pour le diagnostic de
tuberculose-infection, maisle diagnostic
de tuberculose-maladie nécessite une

valeur de 13 mm.

Tableau 3 Eléments d’interprétation de I'intradermo-réaction (IDR) selon la SPLF et 'ATS

Notre étude

IDR supérieure ou égale 9 mm : dépistage de la

tuberculose-infection

IDR supérieure a 13 mm : argument diagnostique de la

tuberculose- maladie

SPLF[1]

Supérieure ou égale a 6 mm
(sujet non vacciné)

(sujet vacciné)

Supérieure ou égale a 15 mm

ATS [2]
5 mm chez les sujets a haut risque?

10 mm chez les sujets a risque
moyen®

15 mm pour les personnes sans
facteur de risque

“Sujets a haut risque : HIV, traitements immunosuppresseurs, contact étroit avec un tuberculeux, lésions radiologiques séquellaires.
bSujets a risque moyen : immigrants d’un pays a forte incidence de tuberculose, professionnels de santé au contact avec les tuberculeux, prisonniers, patients porteurs
de silicose, diabétiques, insuffisants réenaux chroniqgues, leucémie, lymphome, carcinome, gastrectomie, enfants de moins de 4 ans, enfants et adolescents exposés a des

adultes de haut risque.

SPLF : Sociéte de Pneumologie de Langue Francaise ; ATS : American Thoracic Society.
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