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Introduction

• En 2023, on estime que 10,8 millions de personnes  atteintes de 
tuberculose avec 1,25 million de décès survenus dans le monde. 

• 8,2 millions de nouveaux cas de tuberculose ont été diagnostiqués en
2023 ; (29 octobre 2024 Communiqué de presse OMS)





Diagnostic de la tuberculose

▪ Clinique 

▪ Radiologique

▪ Anatomo-pathologique

▪ Bactériologique : Tuberculose Maladie

▪ Génomique : Tuberculose Maladie

✓ identification du complexe Mycobacterium tuberculosis       

✓ étude  des résistance aux antituberculeux

▪ Réaction immunologique :Infection Tuberculeuse Latente (ITL)  :

✓ Intra-Dermo-Reaction à la tuberculin 

✓ Interferon gamma

▪ Génomique :étude des mutations liées à la resistance aux 
antibiotiques ( antituberculeux)



Diagnostic de tuberculose 

Cas suspect de TB pulmonaire:
- Symptômes cliniques 

- Signes généraux 
- Notion de contage
- Images Radiologiques 

Cas suspect de TB extra pulmonaire 
- Clinique,
- images radiologiques, scanner
- Echographie
- Anatomopathologie 

Confirmation du diagnostic 
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M. tuberculosis,
M. africanum et

M. bovis (Ag MPT64)
https://aemip.fr/?page_id=3639

Mycobacterium tuberculosis – AEMiP

https://aemip.fr/?page_id=3639


DIAGNOSTIC DE LA TUBERCULOSE: 
Méthodes recommandées par l’OMS 

World Health Organization 2025

Tests basés sur les biomarqueurs – LF-LAM 
Urine test for PLHIV  (adulte et enfant)



Diagnostic initial de tuberculose et détection de la résistance aux antibiotiques

Low complexity automated

▪ Xpert MTB/RIF  et  Xpert MTB/RIF Ultra tests               

▪ Truenat™ MTBplus et Truenat –MTB-RIF DX

Moderate complexity automatedNEW

Détection complexe MTB and résistance à La Rif Détection du complexe MTB
Détection de la resistance à la RIF (rpoB) and INH (katG and 
inhA) resistance



Xpert MTB/RIF et MTB/RIF Ultra tests

Principe du test Xpert MTB/RIF ® 

▪ PCR temps réel , automatisée
▪ PCR Multiplex: 

✓ Détection des mycobactéries du 
complexe tuberculosis 
✓ Détection de la résistance à la RIF 
✓ Détection moléculaire aisée (gène
rpoB) 

▪ Résultat en 2H

Valeur prédictive négative (VPN) très élevée 



XPERT MTB/RIF Ultra: Détecte deux cibles différentes multicopie: IS6110 et IS1081  et 
plusieurs copies dela region Rpob
• Augmentation du volume de réaction 
• Amplification  “Fully nested” 
• Réaction de PCR plus rapide 
• Modifications de la PCR pour améliorer sensibilité et la spécificité



The Truenat® MTB and MTB Plus assays-and the rifampicin-resistance detection 
reflex assay (Truenat MTB-RIF Dx) 

• la micro-PCR en temps réel

• détection de M. tuberculosis

• détection de la résistance à la rifampicine

• l'ADN extrait d'un échantillon d'expectorations d'un patient.

• ˂ 1H

• Si Truenat MTB est + : lancer 1 test  Truenat MTB Rif-DX à partir
d’un autre extrait d’ADN



Automates de complexité modérée

Nécessite

• Automates plus complexe

• Matériels ++++

• Technicité du 
manipulateur++++

• Réactions plus longues:4H

The Abbott RealTime MTB RIF/INH Resistance assay provides:
Expectoration-LBA
Identification de  MTB complex
Identification of rifampicin (RIF) resistance and isoniazid (INH) 
resistance targeting rpoB, katG and inhA upper stream 
promoter regions in one assay 

BD MAX™ MDR-TB assay :
to detect Mycobacterium tuberculosis complex,
to detect RIF (rpoB) and INH (katG and inhA) resistance

Test cobas® MTB-RIF/INH 
Identifie le complexe M. tuberculosis ,
Identification of rifampicin (RIF) resistance and isoniazid (INH) 
resistance targeting rpoB, katG and inhA
expectorations, LBA

The FluoroType MTBDR VER 2.0
MTB complex detection ( multi-copy IS6110 element)
to detect   RIF (rpoB) and INH (katG and inhA) resistance



Loop ampTM MTBC Detection Kit (TB LAMP) (Eiken 
Chemical) 

▪ TB/HIV
▪ Détection  du Lipoarabinomannane( 

LAM Ag)

Determine™ TB LAM Ag (Alere/Abbott) Ag urinaire



TB LAMP technique molecular manuelle détectant Mycobacterium Tuberculosis complex (MTBC).  

˂ 1,5 heure.  Lecture par fluorescence ( visible à l’oeil nu).



J Clin Microbiol ,2016 54:1984–1991. doi:10.1128/JCM.03036-15



Détection de l'antigène LAM (lipoarabinomannane) :Determine™ TB LAM Ag d'Abbott

▪ Diagnostic de la tuberculose pulmonaire et extra-pulmonaire ( active) 
▪ test rapide de dépistage de la tuberculose active chez les patients 

vivant avec le VIH

▪ Prélèvement :urine

▪ Le lipoarabinomannane (LAM) est un composant important de la
structure de la paroi cellulaire externe des mycobactéries, libéré par les
cellules en dégradation ou métaboliquement actives, éliminé par les
reins et détectable dans les urines.
▪ Résultats disponibles en 25 minutes



TECHNIQUES MOLECULAIRES POUR LA DETECTION DE LA RESISTANCE 
DE  2 ème LIGNE D’ANTIBIOTIQUES





TECHNIQUES MOLECULAIRES POUR LA DETECTION DE LA RESISTANCE DE  2 ème

LIGNE D’ANTIBIOTIQUES

• détectant des mutations associées à une résistance à 
l’isoniazide (INH), aux fluoroquinolones (FLQ), aux 
médicaments injectables de deuxième intention 
(MIDI) (amikacine, kanamycine, capréomycine) et à 
l’éthionamide (ETH), le tout dans un seul test.

• Résultats en <90 minutes

• Le même processus simple à utiliser que le test Xpert
MTB/RIF Ultra

• Test réalisé sur les plateformes GeneXpert® 
existantes équipées des modules 10 couleurs

Xpert XDR



Rapid diagnosis of drug-resistant TB using line probe assays: from evidence to policy
Daphne I Ling ,Alice A Zwerling &Madhukar Pai https://doi.org/10.1586/17476348.2.5.583

https://www.tandfonline.com/author/Ling%2C+Daphne+I
https://www.tandfonline.com/author/Zwerling%2C+Alice+A
https://www.tandfonline.com/author/Pai%2C+Madhukar
https://doi.org/10.1586/17476348.2.5.583


• GenoType® MTBDRplus v1 and v2; 
and GenoType MTBDRsl (Hain 
Lifescience/Bruker)

• Genoscholar™ NTM+MDRTB II and 
Genoscholar PZA-TB II (Nipro)

Detection of resistance to 
FLQ,K based on gene 
mutations
from sputum or culture
Result :1 day



1 2 3



Targeted next-generation sequencing (NGS) tests for detection of TB 
drug resistance

• Deeplex® Myc-TB (GenoScreen/Illumina) 

• AmPORE-TB® (Oxford Nanopore Technologies) 

• TBseq® (Shengting Medical Technology Company)



Deeplex® Myc-TB (GenoScreen/Illumina)

▪ Illumina and GenoScreen Deeplex® Myc-TB Combo Kit  /  a 
targeted next-generation sequencing panel 

▪ Identification of Mycobacterium tuberculosis complex 
(MTBC), mycobacterial species identification, genotyping

▪ Identification of resistance mutations to 15 anti-tuberculosis 
drugs

▪ Genotyping and spoligotyping of MTBC strains to determine 
lineage and sublineage of strains present in a sample

▪ Identification of >140 mycobacterial species and detection 
of co-infections with distinct species

▪ 48 hours directly from sputum



Oxford Nanopore Diagnostics (OND) AmPORE TB® 

• next generation sequencing (NGS). 

• Elle identifie  l’espèce mycobacterie et détecte  les variants du Mycobacterium 
tuberculosis complex (MTBC) 

• l’extrait d’ DNA   d’une expectoration .

The 24 drug-resistance associated with resistance to first-line and second-line anti-tuberculosis (anti-TB) 
drugs



TBseq was assessed for diagnosis of drug 
resistance
▪ Recommendations In people with 

bacteriologically confirmed pulmonary TB 
disease, 

▪ targeted next-generation sequencing 
technologies

▪ respiratory samples to diagnose 
resistance to rifampicin, isoniazid, 
fluoroquinolones, pyrazinamide and 
ethambutol rather than culture based 
phenotypic drug susceptibility testing.

TBseq





Tests indirects 



World Health Organization 
2025



Tests for TB infection

• Mycobacterium tuberculosis antigen-based skin tests (TBSTs) 

✓Diaskintest® (Generium) Diaskintest® is highly specific and does not give positive reactions in BCG-
vaccinated children. 

✓Siiltibcy™ (Serum Institute of India)

✓ C-TST (Anhui Zhifei Longcom)

• Interferon-gamma release assays (IGRAs) :TLI

✓TB-IGRA (Wantai BioPharm) 

✓QuantiFERON-TB Gold Plus (QFT-Plus) (QIAGEN)

✓ STANDARD E TB-Feron ELISA (SD BIOSENSOR)3 

✓LIAISON QFT-Plus CLIA (Diasorin)3

✓T-SPOT.TB (T-Spot) (Revvity)

• Tuberculin skin tests



▪ Sur les plus de 10 millions de personnes atteintes de tuberculose (TB) estimées 
en 2022, 

▪ un peu plus de 400 000 ont développé une tuberculose résistante à la 
rifampicine (RIF) 

▪ 1,3 million une tuberculose résistante à l'isoniazide (INH). 
▪ La résistance aux médicaments doit être détectée rapidement et précisément 

pour instaurer un traitement approprié et efficace.

WHO 2023



1 et 6-Pour les adultes et les adolescents 
présentant des signes ou des symptômes de tuberculose ou 
dont le dépistage de la tuberculose pulmonaire est positif 1

• Les tests d'amplification des acides nucléiques 
automatisés de faible complexité :

• XpertMTB/RIF  et Xpert MTB/RIF ultra

• Truenat MTB plus  et  MTB RIF-Dx

NEW

Forte recommandation, niveau de preuve élevé

1:dépistage  : (chest X-ray; CXR) with or without computer-aided detection (CAD), C-reactive protein (CRP) in people 
living with HIV, and molecular WHO-recommended rapid diagnostic test for TB (mWRD)

• devraient être utilisés sur des échantillons 
respiratoires: (expectoration ou induite, 
aspiration trachéale, Bronchoalvéolaire 
comme tests de diagnostic initiaux pour la 
tuberculose, plutôt que la microscopie des 
frottis ou la culture.







2-Pour les personnes atteintes de tuberculose 2 confirmée 
bactériologiquement, des TAAN automatisés de faible complexité

• Les tests d'amplification des acides nucléiques automatisés de faible complexité :

• XpertMTB/RIF  et Xpert MTB/RIF ultra

• Truenat MTB plus  et  MTB RIF-Dx

• des échantillons respiratoires comme tests initiaux pour la détection de la 
résistance à la rifampicine, plutôt que des DST basés sur la culture.

NEW

Forte recommandation, niveau de preuve élevé)

2:Un cas de tuberculose confirmé bactériologiquement est un cas dont l'échantillon biologique est positif à la 
microscopie de frottis, à la culture ou au WRD (tel que le test Xpert MTB/RIF). Tous ces cas doivent être notifiés, que 
le traitement antituberculeux ait débuté ou non.



3-Chez les personnes présentant des signes et symptômes de 
méningite tuberculeuse

• Les tests d'amplification des acides nucléiques automatisés de faible complexité :

• XpertMTB/RIF  et Xpert MTB/RIF ultra ++++

• Truenat MTB plus  et  MTB RIF-Dx (moins de datas)

• sur liquide céphalorachidien doivent être utilisés pour le diagnostic initial de 
méningite tuberculeuse, plutôt que l'examen microscopique des frottis ou la culture.

(Forte recommandation, certitude modérée des preuves)

Adulte – enfant ,PVVIH





4-Chez les personnes présentant des signes et symptômes 
de tuberculose extra pulmonaire

• Les tests d'amplification des acides 
nucléiques automatisés de faible 
complexité :

• XpertMTB/RIF  et Xpert MTB/RIF 
ultra

• Truenat MTB plus  et  MTB RIF-Dx

Forte recommandation :faible certitude des preuves pour le liquide synovial et le 
liquide péricardique ; très faible certitude des preuves pour l'aspiration de tissu 
ganglionnaire, le tissu pleural, le liquide pleural et le liquide péritonéal)

• Aspiration de tissu ganglionnaire,

• Le tissu pleural, le liquide pleural, le 
liquide synovial, le liquide péritonéal 
ou le liquide péricardique doivent être 
utilisés pour le diagnostic initial de la 
tuberculose, plutôt que l'examen 
microscopique ou la culture des frottis.

Adulte – enfant ,PVVIH



Sensibilité 85,3 % (IC à 95 % : 73,4–92,4) 
Spécificité 74,1 % (IC à 95 % : 63,5–82,5 

du Xpert Ultra ( 9  études 445 
participants)

Adultes et les adolescents 
présentant des signes et 

symptômes de tuberculose 
ganglionnaire). 

Le niveau de preuve était faible pour la 
sensibilité et très faible pour la spécificité

DC de la tuberculose ganglionnaire dans le liquide 
ganglionnaire



Xpert ULTRA

Truenat

sensitivity :74.0% (95% CI: 60.8–83.9) 
specificity 88.1% (95% CI: 78.8–93.6)

13 Xpert Ultra studies 
(1041 participants)

Forte recommandation :faible certitude des preuves



PVVIH

7- Pour les adultes et les adolescents  vivant avec le VIH, 
présentant des  signes ou des symptômes de tuberculose dont 
le dépistage est positif, qui sont gravement malades ou qui 
présentent une infection à VIH avancée

• XpertMTB/RIF  et Xpert MTB/RIF ultra

• Truenat MTB plus  et  MTB RIF-Dx

échantillons respiratoires 

Détection de l'antigène LAM 

(lipoarabinomannane)

les urines 

Forte recommandation, faible certitude des preuves)



9-Chez les enfants infectés par le VIH présentant des signes ou des 
symptômes ou un dépistage positif à la tuberculose pulmonaire

Recommandation conditionnelle, faible niveau de preuve)

Echantillons respiratoires et fécaux 

Détection de l'antigène LAM 
(lipoarabinomannane)

Echantillon d’urines

PVVIH



8-Chez les enfants séronégatifs ou dont le statut sérologique est 
inconnu, présentant des signes ou des symptômes de tuberculose 
pulmonaire ou présentant un résultat positif au dépistage

• Forte recommandation, faible niveau de preuve)

▪ Xpert MTB/RIF  et  Xpert 
MTB/RIF Ultra tests               

▪ Truenat™ MTBplus et 
Truenat –MTB-RIF DX

échantillons respiratoires et 
fécaux 



Xpert Ultra 

▪ sensitivity verified by culture was:56.1% (95% CI 39.1 to 71.7; 200 participants;  
moderate-certainty evidence), 

▪ specificity was 98.0% (95% CI 93.3 to 99.4; 1232 participants; high certainty-evidence).

Kay AW, Ness T, Verkuijl SE and al -Cochrane Database of Systematic Reviews 2022, Issue 9. Art. No.: CD013359. 



18-Chez les personnes atteintes d'une tuberculose pulmonaire résistante à la 
rifampicine confirmée bactériologiquement

• Technologies de séquençage / NGS  

• échantillons respiratoires 

• Mee de la résistance à l'isoniazide, aux fluoroquinolones, à la bédaquiline, au linézolide, à 
la clofazimine, au pyrazinamide, à l'éthambutol, à l'amikacine et à la streptomycine,

• plutôt qu'un test de sensibilité aux médicaments phénotypique basé sur la culture.

conditionnelle, certitude des preuves : 

• élevée [isoniazide, fluoroquinolones et pyrazinamide], 

• modérée [éthambutol]

• faible [bédaquiline, linézolide, clofazimine et streptomycine] 

• très faible [amikacine])



EN CONCLUSION

• La tuberculose est un problème de santé publique mondiale.

• Les techniques préconisées par l’OMS   sont  très intéressantes mais pour de 
nombreux pays  (PCR –NGS)

• Coût ++++ des automates , des réactifs  reste élevé / FONDS

• Problème de l’approvisionnement en réactifs

• Problème de maintenance des équipements et du support technique





En conclusion

Patient
symptomatologie 

Signes cliniques  la radiologie ,

Tb pulmonaire  ou extra 
pulmonaire ,

PVVIH, 

patient infecté par des souches 
multirésistantes

Technique de diagnostic  de 
Microscopie au NGS  

clinicien Microbiologiste
Bio informaticien


