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Agent pathogéne

Descriptif de l'agent pathogéne

Nom:

Mycobacterium bovis (Mb)

(N'est pas traité ici le Bacille de Calmette et Guérin (BCG) souche variante de M. Bovis)
Typed'agent Bactérie
Groupe(s) de classement 3

Descriptifdel'agent:
A coté de M.tuberculosis (Mt), le complexe tuberculosis (MTBC) comprend plusieurs mycobactéries responsables de transmission zoonotique :
= Mycobacterium bovis (Mb), responsable de la tuberculose bovine qui seule sera traitée ici;
= Mycobacterium caprae (Mc), plus rarement en cause dans la tuberculose bovine ;
= M. microti, M. pinnipedi a 'origine de rare transmission zoonotique et dont le réservoir primaire animal est différent de celui de M. bovis.

Réservoir et principales sources d'infection
Type deréservoir = Animal

= Réservoir primaire, sauf exception = bovins (relative spécificité d'espece) ( 1) ;
= En élevage, peut parfois aussi toucher chevres, porcins et cervidés d'élevage : généralement réservoir secondaire a un foyer bovin ;
= Faune sauvage :réservoirs secondaires, notamment sangliers, cerfs et blaireaux...

Vecteur:
Pas de vecteur

Viabilité et infectiosité

Viabilité, résistance physico-chimique:
M. bovis peut survivre dans de la terre humide ou séche (4 semaines) et dans I'environnement pendant plus de 74 jours (et peut-étre méme plus longtemps dans les
excréments) s'il est protégé de la lumiére.

Les mycobactéries sont facilement tuées par la chaleur (> 65 °C pendant au moins 30 minutes).

Les mycobactéries sont tres résistantes aux désinfectants en raison de la structure de leur paroiriche en lipides : le glutaraldéhyde, 'hypochlorite de sodium,
I'éthanol a 70°, I'acide peracétique sont bactéricides vis-a-vis des mycobactéries mais avec des temps de contact plus longs. M. bovis est moins résistante que M.
tuberculosis aux désinfectants (2).

Infectiosité:

Par rapporta Mt, la capacité de Mb a se multiplier dans les macrophages humains est beaucoup plus faible, diminuant considérablement sa transmissibilité a
'homme ( 3, R1).

Données épidémiologiques

Population générale

1.Chezl'animal:

La France estdéclarée indemne de tuberculose bovine (TBb) depuis 2001 du fait d’'une prévalence globale se maintenant en dessous de 0,1 % des troupeaux bovins.
Elle était de 25 % dans les années 50. Néanmoins, on assiste a une ré-augmentation relative dans certains départements du nombre de troupeaux atteints depuis le
milieu des années 2000 (notamment : Céte-d'Or, Charente, Dordogne, Landes, Pyrénées Atlantiques), avec une relative stabilité actuellement ( 4). Découverte de
foyers secondaires dans la faune sauvage.

En Angleterre, Pays de Galles, Irlande du Nord : prévalence entre 5 et 10 % des troupeaux bovins ( 5).

2.Chezlhomme:

Unerevue de la littérature mondiale réalisée en 2013 montre que les chiffres les plus élevés de prévalence chez'lhomme sont retrouvés dans les pays en voie de
développement, dépassant parfois 15 %. En Europe les mesures d’hygiéne mises en place et la surveillance des troupeaux ont fait chuter cette incidence ( R1).

En France, incidence trés faible, estimée a environ 1 % des tuberculoses maladie (TM), soit une cinquantaine de cas par an ( 6). L'infection touche essentiellement des
personnesde plus de 60 ans(du fait de I'ingestion de lait cru dans leur jeunesse) ou des personnes nées ou originaires de pays d'épizootie animale plus importante
(Maghreb, Afrique sub-saharienne...).

Au Royaume-Uni(malgré la prévalence animale plus élevée), I'Incidence reste stable et voisine de celle de la France ( 7, 8).
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Milieu professionnel

Les études épidémiologiques sur les liens entre tuberculose bovine humaine et expositions professionnelles sont rares.

Dans les pays en voie de développement ou la prévalence de la maladie animale est forte, des cas humains de TM a Mb en lien avec des élevages infectés ou le travail
en abattoirs sont régulierement décrits (facteurs de risque : prévalence animale élevée, vie en promiscuité avec'animal) ( 9). Cependant il est difficile de faire la part
de ce quirevienta des contacts rapprochés avec des bétes atteintes ou a la consommation de lait cru.

Des cas d'infections loco-régionales par inoculation ont également été décrits ( 10).

Lestuberculoses a Mb professionnelles sont rares actuellement en Europe occidentale. En France, un cas a été décrit en abattoir chez un ouvrier accrochant des
carcasses sans que le lien avec son activité professionnelle ne soit clairement établi. Au Royaume-Uniun autre cas a été décrit chez un vétérinaire a 'occasion d'une
nécropsie. Les cas décrits chez des éleveurs sont souvent attribués a la consommation de lait cru dans I'enfance.

Une infection tuberculeuse récente ayant un lien possible avec une exposition professionnelle a Mb est rare et évoquée parfois chez des vétérinaires, techniciens
cynégétiques, éleveurs. Devantune ITL chez ces professionnels, la confirmation de la responsabilité de M. Bovis n'étant pas possible, 'enquéte doit aussi rechercher
une éventuelle transmission interhumaine de M. Tuberculosis.

La transmission inter humaine est exceptionnelle et non professionnelle.

En laboratoire:

Peu de données disponibles.
Pathologie

Nom de la maladie

Tuberculose a Mycobacterium Bovis.

Synonyme(s) :

Tuberculose zoonotique (aussi utilisée pour d'autres infections zoonotiques a MTBC moins fréquentes).

Transmission

Mode de transmission :
La connaissance des modes de transmission potentiels doit &tre confrontée aux situations a risque, dont I'évaluation doit tenir compte de la faible prévalence de la
maladie animale et de la transmissibilité de Mb a 'lhomme plus faible que Mt ( 6) :

= Desaérosols de fines particules porteuses de Mb peuvent pénétrer dans l'alvéole pulmonaire. Risque de transmission possible (mais plus faible que Mt) si travail
prolongé et fréquent dans un lieu confiné avec un animal excréteur ;

= Latransmission par projection sur mugueuse ou sur une peau lésée a été décrite dans les régions d'épizootie importante ;
= Inoculation possible par plaie avec un instrument (aiguille, couteau) ayant été directement en contact avec une lésion tuberculeuse ;

= L'ingestion réguliere et répétée de lait cru ou de produits laitiers contaminés et non pasteurisés est un mode historique de contamination ; le plus fréquent dans
les pays en voie de développement. Il a pratiquement disparu dans les pays industrialisés grace a la pasteurisation et a la surveillance vétérinaire des élevages;

= Latransmission interhumaine est exceptionnelle mais ne peut étre exclue.

Période de contagiosité:

La période de contagiosité est difficile a évaluer :

= Sianimalvivant, contagiosité uniquement en cas de forme pulmonaire, or la TBb est une pathologie chronique du bovin évoluant sur des mois ou années,
initialement ganglionnaire, I'excrétion pulmonaire a risque est tardive et relativementrare, la plupart des animaux ayant été dépistés avant ce stade ;

= Sur carcasse, contagiosité uniquement si extériorisation a partir d'un organe infecté de I'animal atteint.

La maladie

Incubation:
En 'absence de donnée spécifique pour Mb, on se réfere a M. Tuberculosis.
L'incubation de I'infection (délai entre I'exposition et I'infection), c'est-a-dire le délai de positivation des testsimmunologiques (IDR ou IGRA), estde 4 a 12 semaines.
L'incubation de la maladie (délai entre I'infection et la maladie) est trés variable. Elle varie de 2 mois minimum (en particulier en cas d'inoculum massif et de
personne immunodéprimée ou enfant) a 50 ans ou plus. De plus, il estimportant de rappeler que 90 % des sujets infectés par le bacille de la tuberculose ne feront
pas la maladie.

Clinique:
En 'absence de donnée spécifique pour Mb, on se réfere a M. Tuberculosis.

1| La primo-infection est en général asymptomatique. Elle ne se traduit que par le virage de l'intradermoréaction a la tuberculine (IDR) (positivation ou variation de
plusde 10 mm) ou une positivation d'un test IGRA, témoignant d'une infection tuberculeuse latente (ITL). Dans certains cas elle peut se manifester par une fiévre
modérée avec petite altération de I'état général. D'autres symptdmes peuvent s'y associer : érythéme noueux, kérato-conjonctivite... 5a 10 % des sujets infectés feront
une tuberculose maladie soit dans les 2 ans (5 %) aprés I'exposition, soit tardivement lors d'un déficitimmunitaire ou a un age avancé. Les facteurs qui favorisent
I'évolution vers la tuberculose maladie apreés infection sont I'importance de I'inoculum, I'existence d'un déficitimmunitaire (cf. Terrains a risque accru de forme grave).
Lerisque d'évoluer versla tuberculose diminue avec le temps. On considére que chez un sujet sain, non immunodéprimé, le risque de survenue de tuberculose
maladie aprés exposition devient quasi nulapres 2 ans.

2 | Latuberculose maladie (TM) a Mb est le plus souvent pulmonaire (manifestation identique a la tuberculose a Mt). Classiquement, les formes extra-pulmonaires
étaient relativement plus fréequente que pour la tuberculose a Mt en lien avec le mode de transmission alimentaire. Cette différence clinique n'apparait plus dans le
contexte épidémiologique actuel en Europe occidentale.
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Diagnostic :
Idem tuberculose a Mt.

1.Le diagnostic de tuberculose maladie repose sur la mise en évidence de la bactérie dans les prélévements respiratoires (crachats, tubages, liquide de lavage,
broncho-alvéolaire), voire extra-respiratoires (LCR, tissu, ganglion).

= Par le frottis : mise en évidence du bacille acido-alcoolo résistant (BAAR) a I'examen direct des prélevements. La présence de BAAR a I'examen direct est presque
synonyme de tuberculose pulmonaire ; cependant la culture doit confirmer le diagnostic de tuberculose et éliminer une infection a mycobactérie atypique.

= Laculture desprélévements respiratoires ou d'autres prélevements (LCR, tissu, ganglion) peut se faire sur milieu solide de Léwenstein - Jensen ou Coletsos (elle
prend alors 3 a 6 voire 8 semaines) soit sur milieu liquide plus rapide.

La distinction entre une tuberculose a Mb et a Mt ne sera possible que s'ily a mise en évidence de la bactérie.
L'identification de I'espéce au sein du complexe M. tuberculosis n'est pas systématique dans tous les laboratoires.

Il existe peu de différences bactériologiques avec Mt : orientée par 'aspect des colonies sur milieux solides, la distinction entre les deux mycobactéries se fait par
identification génotypique et présence d'une résistance naturelle au pyrazinamide

2.Le diagnostic de l'infection tuberculeuse peut se faire : soit par les tests cutanés tuberculiniques (IDR) dont la spécificité est diminuée chez les personnes vaccinées
par le BCG, soit par les tests IGRA ( Interferon Gamma Release Assay) de mesure de la sécrétion d'interféron gamma (test quantiféron QuantiFERON-TB GoldTM IT ou
TSPOT.TB). Leur positivité témoigne de I'apparition d'une réaction cellulaire spécifique a certains antigenes des mycobactéries du complexe. Leur spécificité est
meilleure que celle de I''DR.

Les tests IDR ou IGRA ne permettent pas de distinguer les infections a Mb de celles a Mt

Traitement :

Les souches de Mycobacterium bovis sont naturellement résistantes au Pyrazinamide.
Le traitement repose sur I'association Rifampicine + Isoniazide + Ethambutol.
La durée totale du traitement recommandée est de 9 a 12 mois selon la forme clinique.

Populations a risque particulier

Terrain arisque accru d'acquisition:
Personnes originaires de zones de prévalence élevée de tuberculose bovine animale (notamment le Maghreb et 'Afrique sub-saharienne).
Personnes agées ayant consommées régulierement du lait cru pendant I'enfance.

Terrain arisque accru de forme grave:

Risque majoré d'évolution vers la tuberculose maladie aprés infection :immunodéprimés (infection par le VIH, traitement immunosuppresseur, anti-TNF- o,
hémopathies malignes, silicose, insuffisance rénale chronique, corticothérapie >10mg pendant >2 a 4 semaines...), enfants de moins de 5 ans.

Cas particulier de lagrossesse :

La grossesse n'a pas d'influence sur I'évolution d'une tuberculose et/ou le risque de passage de I'ITL a la TM.
Immunité et prévention vaccinale

Immunité naturelle

Immunité cellulaire incomplétement protectrice.

Prévention vaccinale
Vaccin disponible oui

BCG.
Dans le contexte épidémiologique actuel, pas d'indication de vaccination chez les travailleurs susceptibles d'étre en contact avec un réservoir.
Immunite vaccinale:

Pas de donnée spécifique a Mb. Pour Mt, chez les sujets non immunodéprimés, I'efficacité protectrice du BCG est estimée a 50 % pour toutes formes de tuberculose et
a80 % pour les formes graves (méningites, miliaires chez I'enfant).

Que faire en cas d'exposition ?

Définition d'un sujet exposé

SUJET-CONTACT =

= Travail auprés des animaux infectés confirmés (confirmation bactériologique ou par génotypage sur le réservoir) ;
= Blessure avecun outil ayant été directement en contact avec une lésion tuberculeuse d'un animal infecté confirmé.
= Casparticulier : sujet exposé par accident dans le contexte du laboratoire.
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Principales professions concernées:
= Eleveur bovin
= Employé d'abattoir
= Technicien cynégétique
= Vétérinaire
= Personnelde laboratoire

Conduite a tenir immédiate

Identifier les autres sujets exposés.

Lorsde la découverte d'un cas confirmé dans un élevage, des mesures d’ordre public sont prises notamment par le préfet de région (arrété préfectoral portant
déclaration d'infection (ADPI) et la DDecPP pour la mise en place éventuelle d'abattages sélectifs).

Evaluation du risque

Selon les caractéristiques de la source et le type d'exposition

= Facteur ou indicateur d'excrétion du réservoir ou du troupeau :lésion pulmonaire a 'abattage, présence de plusieurs animaux infectés dans le méme élevage ;
= Lésionstuberculeuses extériorisées et ouvertes sur une carcasse.

Type d'exposition:

Tenir compte de ladurée et de la promiscuité du contact avec le cas animal : soit un contact cumulé a proximité d’un animal infecté supérieur a 40 heures (évalué sur
les 3 mois précédents la confirmation de TBb), soit le travail répété en espace confiné (espace fermé, mal ventilé) avec un animal malade.

L'exposition d'un travailleur en élevage laitier répond généralement a ces criteres. En revanche, sera a évaluer pour un travailleur en production viande.
Inoculation avec un outil ayant été directement en contact avec une lésion tuberculeuse animale.

Spécificité de I'exposition au laboratoire:

Les cultures, et notamment celles en milieu liquide, sont tout particuliérement a risque.

Selon les caractéristiques du sujet exposé

Immunodépression.

Prise en charge du sujet exposé
R1

Mesures prophylactiques

Pas de traitement prophylactique mais traitement en cas de dépistage d'une infection ITL récente.

Suivi médical
Surveillance des personnes répondant a la définition des sujets contacts : en 'absence de symptémes pouvant évoquer une tuberculose, réalisation d'une IDR ou

d'un test IGRA au moins 8 a 10 semaines aprés le dernier contact avec un animal infecté. Sauf symptéme évocateur d’'une TM, radiographie pulmonaire uniquement
si test positif.

En cas de grossesse:

Suivi clinique particulierement rigoureux.

Pour l'entourage du sujet exposé

Pas de risque de contamination de I'entourage d'un sujet exposé non symptomatique.

Démarche médico-légale

Déclaration / signalement
Déclaration obligatoire oui

Liste des maladiesaDO Consultez le site Santé Publique France !

" https://www.santepubliquefrance.fr/maladies-a-declaration-obligatoire/liste-des-maladies-a-declaration-obligatoire
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Réparation

Accident du travail

Déclaration d'AT selon les circonstances d’exposition, notamment si piqlre ou coupure avec du matériel contaminé.

Maladie professionnelle
Tableau Régime Général RG 40
Tableau Régime Agricole RA 16

Maladie hors tableau : selon expertise.

Eléments de référence

Centre national de référence Mycobactéries et résistance aux antituberculeux

Centre national de référence Mycobactéries et résistance aux
antituberculeux

CNR Coordonnateur

= AP-HP Pitié-Salpétriére

Laboratoire de Bactériologie - Hygiéne
47-83 boulevard de I'Hopital

75634 PARIS CEDEX 13

Tél.:01 42162070 ou 71 ou 83 (secrétariat)
Fax:01421621270u 2072

Email : cnr.myctb.psl@aphp.fr

CNR Laboratoire associé

= AP-HP Lariboisiére

Laboratoire de Bactériologie - Virologie
Hopital Lariboisiére

2 rue Ambroise Paré

75475 PARIS CEDEX 10

Tél.: 014995 85 39 ou 65 51 (secrétariat)
Fax :01 49958537

Site CNR Mycobactéries et résistance aux antituberculeux:
https://cnrmyrma.fr/

Accésalalistedes CNR Consultezle site Santé Publique France 2

2 http://invs.santepubliquefrance.fr/Espace-professionnels/Centres-nationaux-de-reference/Liste-et-
coordonnees-des-CNR

Textes de référence

R1| Suivi médical des travailleurs aprés exposition ala tuberculose bovine 3. Recommandation 2018. MSA, 2018.

3 https://ssa.msa.fr/document/suivi-medical-des-travailleurs-apres-exposition-a-la-tuberculose-bovine/
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