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Dossier n°1

• Patiente née novembre 1962,
• Diabète insulino-dépendant depuis 1982
• Complications (rétinopathie proliférante, 

néphropathie avec IRC, neuropathie 
périphérique, gastroparésie).

• 26/02/2006 : Première allogreffe R et P, 
Thymoglobuline, Prograf, CS, Cellcept 
puis Rapamune à  partir de J8.
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• 17 juin 2006, perforation duodénale et 
nodules spléniques : splénectomie et 
transplantectomie pour le P. Lymphome EBV 
+ sur le duodenum (12 cures de Mabthera) 
avec diminution de l’immunosuppression.

• Aout 2006 : primo-infection à CMV et  rejet 
traité par bolus de CS.

• 3 septembre 2007 : séances de 
photochimiothérapie extracorporelle (protocole).

• Avril 2009 : Cellcept est remplacé par Imurel 
devant une diarrhée chronique. 3Toulouse JNI 2011



20 octobre 2009, hospitalisation pour un 
tableau pulmonaire fébrile, isolé.
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LBA du 23 octobre 2009

• ED : quelques bacilles gram positif
• Ziehl : négatif
• 105 ufc/mL Nocardia nova
• Sensible : céfotaxime, imipénème, 

amikacine, linézolide, rifampicine, 
cotrimoxazole

• Résistante : amox-Ac.clav, vancomycine, 
ciprofloxacine, tétracycline.
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Evolution

• Imipénème et amikacine, évolution 
favorable, réactivation de CMV 

• Puis relai Bactrim Forte
• 29 mars 2010 : TDM pulmonaire quasi 

normalisé. Colite à CMV avec anémie, 
arrêt du Bactrim Forte.

• En juin 2011 : pas de récidive de la 
nocardiose.
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Nocardia
• Nocardia, bactéries à Gram positif, aérobies 

strictes, filamenteuses et ramifiées.
• Nocardia et Rhodococcus appartiennent à la 

famille des Nocardiaceae, sont proches des 
genres Gordonia, Tsukamurella, Actinomadura, 
Corynebacterium et Mycobacterium.

• N. asteroides*, N. farcinica*, N. nova* (80 à 
90% des cas) et plus rarement N. 
otitidiscaviarum, N. brasiliensis et N. 
transvalensis*.
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Bacille Gram positif ramifié (aspect tigré ou mou

Coloration de Gram 
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Plus de 80 espèces 
différentes de 
Nocardia,
Au moins 30 
impliquées dans  la 
pathologie humaine  
dont  
N. cyriacigeorgica * ,
N. abscessus,
N. veterana  et
N. paucivorans .
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Clinical Infectious Diseases 2007; 
44:1307–14
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Etude cas contrôle (1/2)
• Janvier 1995 et décembre 2005
• 35 infections à Nocardia chez 5126 (0,6%) :

– 18/512 (3,5%) en T pulmonaire
– 10/392 (2,5%) en T cardiaque
– 2/155 (1,3%) en T intestinale
– 3/1717 (0,2%) en T rénale
– 2/1840 (0,1%) en T hépatique
– 0 pour 180 Pancréas, 297 R+P, 24 C+Poumon.

• Délai : 22/35 dans l’année et 5 plus de 5 ans
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• 80% formes pulmonaires et 20% 
disséminées (3 abcès cérébraux, 3 
hémocultures, 1 prostatite, 1 cutanée)

• 24/35 étaient sous cotrimoxazole 
(médiane de 264 jours)

• N nova (17), N farcinica (9), N asteroides 
(8) et N brasiliensis (1).

• 97 % des souches sensibles au CTX
• 5 décès dont 4 attribuables à Nocardia.
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Traitement

• Indications chirurgicales
• Pas toujours de corrélation entre les 

données in vitro et l’évolution clinique, 
adresser les souches à l’Observatoire 
national des Nocardia, à Lyon.

• Ceci est surtout vrai pour les abcès 
cérébraux (observance thérapeutique).

• Profils attendus de résistances naturelles
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CLINICAL MICROBIOLOGY REVIEWS, 
Apr. 2006, p. 259–282
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American Journal of Transplantation 
2009; 9 (Suppl 4): S70–S77
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Durée des traitements

• 1 à 3 mois, lésion cutanée (plus pour les 
mycétomes).

• Au moins 6 mois, pour les localisations 
pulmonaires.

• Au moins, 12 mois pour les abcès 
cérébraux avec suivi d’1 an à l’arrêt.

• Traitement suspensif journalier discutable.
• Prophylaxie journalière par CTX.
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Dossier n°2

• Patient né le 09/09/1961,
• Greffé hépatique en 2003 sur cirrhose 

virale C et éthylique,
• Récidive de cirrhose virale C, ascite 

réfractaire imposant un TIPS en juillet 
2010,

• 8 mois plus tard, nouvelle décompensation 
récidivante de l’ascite (exsudative, 70% de 
lymphocytes).
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• Baisse de l’état général, amaigrissement 
de 8 kg, toux avec quelques hémoptysies.

• Voyages fréquents au Maroc,
• Pas de fièvre, quelques lésions cutanées 

non spécifiques.
• Quantiféron positif à 5, IDR est à 15 mm, 

le TDM pulmonaire normal (CD4+ 
55%/588).

• Aspect feuilleté du péritoine péri-hépatique
22Toulouse JNI 2011



• PBH : réinfection virale C du greffon, ED, 
PCR BK, culture négatifs

• BK négatifs dans l’ascite (3), crachats (4), 
fibroaspiration et LBA.

• Tuberculose péritonéale probable:
– 22/04/2011 : RMP (600 mg), INH (200 mg), 

EMB (1200 mg) et ofloxacine (400 mg).
– Advagraf (1,5 mg), posologie multipliée par 3
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• Incidence de l’infection : 
20 à 70 fois supérieure à 
celle de la population 
générale.

• La prévalence suit celle 
du pays:
– 0,45 %, 16146 T rénaux  

(14 centres, 20 ans) E 
Canet (2011)

– 12,4 -15,2%, T rénaux , 
(Rubina Naqvi, 2010)
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Clinical Infectious Diseases 2009; 
48:1276–84
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Tuberculose latente

• Dépister le candidat à la greffe
– Histoire, contacts, voyages…
– IDR, à refaire 15 jours si anergie
– Quantiféron ou Spot-test
– Eliminer une tuberculose-maladie (clinique, 

radiologie et BK des prélèvements 
respiratoires…)
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HAS novembre 2007
• IDR post-transplantation si non faite avant :

- IDR est  positive si supérieure à 5 mm,
- Si IDR négative, refaire à 2 semaines.

• Prophylaxie par isoniazide de 6 ou 9 mois :
- antécédents de tuberculose active sans traitement adapté ;
- radiographie pulmonaire d’un patient avec séquelles de 
tuberculose,  non traité antérieurement ;
- greffe d’un organe d’un donneur IDR +;
- greffés aux contacts prolongés avec un patient qui a 
développé une tuberculose;
- greffé avec positivation de son IDR. 27Toulouse JNI 2011
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Traitement de la tuberculose 
latente

• Idéalement : débuter avant la greffe,
• Isoniazide (300 mg/jour) et vitamine B6 

pendant durée totale de 9 mois.
• Toxicité hépatique (arrêt si plus de 3 à 5 N)
• Rifampicine (+/- INH) pendant 4 mois,
• Rifampicine et PZA : 2 mois.
• INH-EMB-PZA  (2 mois) et INH (7 mois) 

(impossibilité d’éliminer tuberculose-maladie, en 
attente de la négativité des recherches)
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Traitement de la tuberculose 
latente : greffe hépatique

• Attendre la greffe pour traiter
• Risque accru de toxicité hépatique (PBH)
• Yehia (Liver Transplant. 2010,16:1129-35)

– Cirrhose compensée : traiter avant (possible)
– Cirrhose décompensée : attendre la greffe
– Levofloxacine et EMB (6 mois).
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Traitement de la tuberculose 
–maladie chez le transplanté 

d’organe
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American Journal of Transplantation 2009; 9 
(Suppl 4): S263–S266

• Effet inducteur du CYP 3A4 par rifampicine:
– Avec les inhibiteurs de la calcineurine 

• Augmentation des posologies par 3 ou 5 du tacrolimus 
et de la ciclosporine A

– Avec les inhibiteurs de mTor
– Rifabutine (300 mg/jour) : moins inducteur +++
– Dosages des IS et des antituberculeux

• Pas d’interaction avec les autres traitements
• http://pharmacoclin.hug-

ge.ch/_library/pdf/cytp450.pdf 33Toulouse JNI 2011



Durée du traitement 

• Pas moins de 12 mois si absence RMF
• Pas moins de 9 mois si schéma 

conventionnel
• Résultats :

– T rénale (E Canet, 2011)
• Mortalité de 6,1%
• Survie du greffon à 10 ans (67%/64%)

– T hépatique (JC Holty, 2009)
• Mortalité de 31% (suivi de 25 mois, rejet+++)
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Conclusions

• Problèmes de diagnostic étiologique et 
recherches multiples systématiques

• Toxicités médicamenteuses cumulées
• Interactions médicamenteuses
• Intérêt des traitements prophylactiques
• Nécessité de la collaboration 

multidisciplinaire des équipes.
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Je vous remercie pour votre 
attention
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