	                                            TUBERCULOSE / SARCOIDOSE


Petit rappel bactériologique : 

On détermine une bactérie tout d’abord par sa morphologie (Cocci-Bacille). Ensuite on la colore. La principale coloration utilisée en bactérie est la coloration de Gram : On aura des bacilles Gram+/- et des Cocci Gram+/-. 

Quand on est dans un contexte d’inflammation d’origine bactérienne, on utilise d’abord Gram puis PAS (surtout pour les champignons).

N.B : ce sont toutes les 2 des colorations histochimiques. 

Certains labos d’anapat ont également des anticorps disponibles pour identifier les bactéries et certains sont même capables de faire de la PCR. 

N.B : cela dit le diagnostique de bactériologie reste à la charge des bactériologistes. 

La bactérie entraîne une réaction inflammatoire différente en fonction du type de bactérie et du système immunitaire du patient. Les Infections à bactéries sont très riches en PNN et forment donc beaucoup de pue (= inflammations purulentes).

PUE = PNN + débris nucléaires de noyaux. 

I-TUBERCULOSE : 

Il s’agit d’une inflammation spécifique par le mycobactérium tuberculosis qui quand il va infecter l’organisme, va provoquer une inflammation spécifique à granulomes. 

Le bacille arrive dans l’organisme en général par voir respiratoire. Il va ensuite y avoir une réaction inflammatoire car ce bacille est très pathogène. 

Évolution de l’infection chez des personnes immunocompétentes. 

1- Inflammation non spécifique 

2- Inflammation caséo-folliculaire 

3- Fibrose et Nécrose

1) ÉVOLUTION DE LA REACTION INFLAMMATOIRE : 

A- Inflammation aigue non spécifique :  Pour une personne respirant pour la première fois ce bacille, celui-ci pénètre dans les alvéoles pulmonaires provoquant une réaction immédiate non spécifique avec : 

- Congestion des vaisseaux = dilatation des vaisseaux

- Ralentissement du flux sanguin

- Sortie de plasma et de protéines des vaisseaux vers le tissu conjonctif ( œdème du tissu conjonctif

- Sortie des PNN des vaisseaux et arrivée des macrophages.

Pour l’instant l’organisme n’a pas identifié le bacille et l’on a juste une inflammation aigue. 

N.B : A ce moment précis, rien ne permet d’affirmer qu’il s’agit du bacille de la tuberculose sur une simple coupe d’anapat. Pour l’identifier à ce stade, il faudrait utiliser une coloration de ZIEHL (coloration des bactéries acido-alcoolos résistantes en rouge) ou une autre coloration spécifique. 

B- Evolution de l’inflammation : Une fois que la bactérie s’est bien multipliée en provoquant au passage des alvéolites aigues, il va y avoir deux possibilités : 

· Soit elle régresse (très rare sauf en cas de traitement anti-tuberculeux) 

· Soit elle prolifère : l’inflammation aigue commence à se chroniciser ( inflammation granulomateuse. 

Au bout d’un certain temps l’inflammation devient nécrosante ( nécrose caséeuse                  
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GLOBALEMENT : Quand un agent pathogène de la tuberculose arrive, l’organisme va au contact du bacille déclencher une réaction oxydative non spécifique. Les lésions causées (= lésions caséo-oxydatives) par la tuberculose au niveau pulmonaire ne sont pas identifiées car le granulome ne s’est pas formé. Pour l’organisme, il part juste en guerre contre un corps polymorphe, il ne sait pas encore ce qui l’attend. 

À partir de là soit on a une guérison totale sans traitement ce qui est très rare, soit on évolue vers une lésion caséo-folliculaire (= granulomateuse). L’étape suivante est l’évolution vers une lésion caséo-fibreuse. Ensuite ces lésions vont se nécroser formant une nécrose caséeuse particulière du bacille tuberculeux.

Donc on a différents stades avec à chaque stade soit des lésions caséo-oxydatives, soit des lésions caséo-folliculaire soit des lésions caséo-fibreuses.  

2) POINT DE VUE MICROSCOPIQUE : 

Lors du passage de l’inflammation aigue non spécifique a spécifique, des modifications microscopiques apparaissent : 

1- Au tout début de l’inflammation, les macrocytes (cellules épithélioides sont envoyés au contact des alvéoles pulmonaires pour voir ce qui se passe. Les cellules épithélioides vont voir l’infection et jouer leur rôle de présentateur d’antigènes ( INFLAMMATION AIGUE NON SPECIFIQUE (lésion caséo-oxydative).

2- Les cellules lymphocytaires vont venir au contact des macrophages et s’entasser autour. Il va se former alors ce qu’on appelle des Granulomes (amas de cellules inflammatoires composé par des macrophages au centre et des lymphocytes en périphérie). Ce granulome est là car la réaction inflammatoire aigue n’a pas réussi à venir a bout de tous les bacilles. ( INFLAMMATION GRANULOMATEUSE CHRONIQUE (avec lésions caséo-folliculaires a ce stade) 

Ensuite avec le temps, tout autour des granulomes se forme de la fibrose ; conséquence de l’inflammation chronique. (Lésions caséo-fibreuses). ( Puis on aura une NECROSE

Ce qui est spécifique de la tuberculose n’est pas la formation de granulome mais l’évolution de ces mêmes granulomes vers la nécrose caséeuse acellulaire. 

N.B : Au fait on parle de lésion caséeuse car caséeuse = lait = blanche · lésion caséeuse = lésion blanche 

3- Après guérison, cette nécrose a 2 possibilités : 

- Soit elle ne se résorbe pas contrairement aux autres types de nécrose. Même après la guérison l’organisme ne peut pas s’en débarrasser. Le caséum reste enkysté dans la fibrose et se voit lors d’une radio. On appelle ça un abcès froid tuberculeux ou une caverne caséeuse (caverne car a l’intérieur le caséum est liquide). N.B : On peut retrouver ces mêmes cavernes dans les reins ou dans le foie (mais plus rare). 

- Soit elle s’élimine par voie naturelle cad par les bronches. Les patients vont tousser et devenir extrêmement contagieux. N.B. : Elle peut aussi ulcérer et être éliminé par la peau. 

3) DU POINT DE VUE MACROSCOPIQUE : 

Donc de ce point de vue-là on aura 3 type de lésions : L.NODULAIRE - L.INFILTRANTE / L.DUES AU CASEUM

                                                                                        (+ fréquentes) 

Lésions nodulaires :

Dans les lésions nodulaires, on a des granulations miliaires : 

· Petites granulations de même taille, qui témoignent de la présence de foyers d’inflammation tuberculeux de même âge

· Répartition uniforme sur tout l’organe

· Non spécifique aux poumons (donc peuvent se retrouver dans d’autres organes comme le rein) 

· Elles peuvent être de couleur blanche ou jaune.

· Gravité +++ 

Dans les lésions nodulaires, on peut aussi trouver des tubercules : 

 -Le Tubercule miliaire : plus gros que les granules et souvent confluents

 -Le Tubercule cru : encore plus gros, quasiment d’1 cm 

 -Le Tubercule enkysté : entourés d’une coque fibreuse

Dans ces lésions, on peut enfin trouver un tuberculome (visible en radiologie et souvent confondus par les radiologues avec des lésions cancéreuses à cause des calcifications présentes dans leurs couches. C’est une grosse masse caséeuse avec plusieurs couches concentriques, de la fibrose et des calcifications. C’est une lésion pseudo tumorale). 

Les infiltrations :

Par rapport aux nodules on en voit rarement, elles ne sont pas systématisées, il en existe trois : la gélatiforme, la grise et la jaune.

Lésions dues au caséum :

Elles peuvent donner un abcès froid tuberculeux ou des ulcérations cutanées ou muqueuses.

4) LA MALADIE TUBERCULEUSE 

Cette maladie est polymorphe : 

- Son développement dépend de l’état immunitaire du patient (évol immunodéprimé # évol immunocompétent)     - Son développement dépend également de l’organe atteint 

1- Dans la maladie tuberculeuse la primo infection passe la plupart du temps inaperçu, le patient ne s’en rend pas compte. En revanche les signes de la primo infection son détectable radiologiquement.

Il peut y avoir dès la primo infection des formes graves de broncho-pneumonie ou d’atteintes multi viscérale.

Le complexe de Goll :

Ex d’un patient ayant eu une primo infection passée inaperçue. On remarque en haut du poumon une lésion caséo-fibreuses résultant de cette primo infection, puis les bactéries ont disséminé jusqu’au ganglion hilaire qui est la voie de drainage du nodule pulmonaire qui contracte une inflammation tuberculeuse. 

Complexe de Goll = nodule pulmonaire + ganglions drainant ce nodule.

2- Une fois que le patient a fait une primo infection, il peut au contact d’autres bacilles faire une tuberculose pulmonaire chronique.

3- Le patient peut aussi faire une tuberculose miliaire disséminée, caractérisée par des granulations de même âge comme on l’a vu précédemment et qui atteignent tous les viscères. 

C’est le danger pour les patients immunodéprimés et les nourrissons.


TTT : Le traitement se fait par antibiothérapie à prendre sur plusieurs mois

!!! Les lésions exsudatives vont cicatriser tandis que les lésions caséeuses fibreuses ne se résorbent pas et demandent une chirurgie.

ATTENTION FINTE : 
Il existe des mycobactéries atypiques = mycobactéries non-tuberculeuses. 

Ces mycobactéries atypiques ne sont pas à confondre avec le mycobactérium tuberculosis qui donne des lésions tuberculoïdes c’est-à-dire des granulomes. 

Les non-tuberculeuses que l’on dit atypiques vont donner soit des granulomes soit des nappes diffuses de macrophages remplis de bactéries. En général dans ce cas on n’a pas la nécrose caseuse. On ne peut pas les différencier macroscopiquement d’où l’importance de la bactério et de l’immunohistochimie.

Ces mycobactéries atypiques forment des ulcères et de la gangrène dans les tissus ce qui n’a rien avoir avec un caséum. Elles se traitent également par antibiothérapie.

II LA SARCOÏDOSE 

La sarcoïdose (maladie de Besnier-Boeck-Schaumann = BBS) est une maladie inflammatoire de cause inconnue, qui atteint préférentiellement les poumons, mais peut atteindre n'importe quel autre organe. 

Généralement sans gravité, elle guérit spontanément dans la grande majorité des cas. Cependant, chez 20 % des malades, elle provoque des complications respiratoires. 

On distingue trois phases différentes qui se succèdent au cours de l’inflammation : 

1- Alvéolite lymphocytaire et macrophagique (inflammation folliculaire)

2- Phase granulomateuse

L’inflammation est caractérisée par la présence de follicules (cellules géantes + cellules épithéliales + lymphocytes) ( INFLAMMATION FOLLICULAIRE. 

Les follicules se transforment en granulomes qui a leur tour peuvent s’entourer de fibrose (colorée en bleu avec des colorants qui colorient en bleu) et l’on a la formation de granulomes. 

N.B : le diagnostic différentiel est difficile au stade de granulome car la ressemblance avec une tuberculose est forte. 

III LA MALADIE DES GRIFFES DU CHAT 

La maladie est griffes du chat est une maladie bactérienne infectieuse transmise comme son nom l’indique par griffure d’un félin. L’agent bactérien concerné est la bartonella.

1- Tout commence par une griffure qui cicatrise pas mal ensuite 

2- Après la guérison apparaissent des adénopathies
· Présence de micro abcès entourés de cellules histio-monocytaires et parfois de follicules tuberculoïdes

· Formation d’un granulome entouré de pus ( granulome pyoépithélioide (coloration HES)

