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Mr W, 21 ans

• Indien

• Arrivée en France, 2018 (étudiant) 

• 2019

– Céphalées (2 mois)

– AEG (- 4 kg)

– Fébricule

– Diplopie

– Ralentissement

• Imagerie cérébrale normale

• VIH neg

• PL

– 354 éléments/mm3, 80% lymphos

– Prot. 4 g/L

– Glycorachie 1 mmol/L (HGT 4)

– Recherche BAAR négative



◼Que faites vous?

1. Isolement respiratoire ‘air’

2. Imagerie thoracique

3. PCR BK sur le LCS

4. Test IGRA

5. Nouvelle PL avec gros volume LCS (120 gouttes)
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Thwaites GE et al. J Infect 1989

• Messages
– Urgence thérapeutique

– Corticoides pour tous

– Rentabilité meilleure si 6 mL LCS



◼ Tout revient négatif. Que proposez vous?

1. Attendre les cultures de LCS

2. Quadrithérapie anti-TB

3. Corticothérapie

4. Test IGRA sur le LCS

5. Nouvelle PL avec gros volume LCS (120 gouttes)
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J45: dégradation rapide fonctions sup

◼ Que demandez vous ?



Thwaites GE et al. N Engl J Med 2004 







Thwaites et al, NEJM 2004

Pronostic en fonction de la gravité initiale



Thwaites GE et al. N Engl J Med 2004 



Donovan J et al. N Engl J Med 2023

La dexaméthasone est-elle bénéfique au cours des TB neuro-

méningées des PVVIH ?

◼ Etude randomisée multicentrique double aveugle

◼ Vietnam, n = 520

➢ Jamais reçu d’ARV = 50% 

➢ CD4 < 50/mm3 = 50%

◼ Dexaméthasone, 6-8 semaines

◼ Critère principal: Survie à M12



Donovan J et al. N Engl J Med 2023

Mortalité M12 44%

Mortalité M12 49%

Dexaméthasone sans intérêt pour les 

TB neuro-méningées des PVVIH ?



Quelles autres indications des CTC ?

Nahid P et al. Clin Infect Dis 2016



Mayosi BM et al. N Engl J Med 2014

◼ Etude randomisée multicentrique double aveugle

◼ Afrique du Sud, n = 1400

➢ 2/3 PVVIH

➢ Jamais reçu d’ARV = 85% 

◼ Prednisolone: 120 mg/j (S1), puis 90 (S2), 60 (S3), 30 (S4), 15 (S5), 5 (S6)

◼ Critère principal composite: 

➢ Décès

➢ Tamponnade => drainage

➢ Péricardite constrictive



Mayosi BM et al. N Engl J Med 2014

Etude stoppée pour futilité après 

médiane de 2 ans de suivi



Mayosi BM et al. N Engl J Med 2014



Mayosi BM et al. N Engl J Med 2014



Quelles autres indications des CTC ?

◼ Formes graves 

◼ Formes cachectiques + miliaires

◼ Compressions ?

- => discussions multidisciplinaires



◼Quelles sont les principales pistes pour 
intensifier le traitement des neuro-TB ?

1. Rifampicine per os fortes doses (35 mg/kg/j)

2. Rifampicine intraveineuse

3. Linézolide

4. Lévofloxacine

5. Bédaquiline
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Heemskerk AD et al. N Engl J Med 2016 

• Traitement TB neuro-

méningée intensifié

– Total 9 mois

– 2RHZE/7RH

– Dexamethasone => S8

– Bras ‘intensifié’ => S8

• RMP 15 mg/kg/j

• Lévoflo 20 mg/kg/j



Un groupe avec intérêt: 

TB INH-R / RMP-S ?



Cresswell F et al. Clin Infect Dis 2021 

• Traitement TB neuro-

méningée + intensifié

– RHZE standard

– Avec RMP iv 20 mg/kg

– Avec RMP oral 35 mg/kg

✓Etude pilote (n=61)

✓PK + tolérance



Cresswell F et al. Clin Infect Dis 2021 



Davis AG et al. Clin Infect Dis 2023



Femme, 33 ans, Cambodgienne

◼ AEG, fièvre (1 mois), dyspnée, confusion (Avr 2015)

◼ Méningite

 300 élts/mm3 (90% lymphos)

 Prot. 3 g/L

 Glycorachie 25% de la glycémie

◼ PCR BK+

◼ VIH neg

◼ Anti-TB + CTC



Femme, 33 ans, Cambodgienne

◼ Initialement mieux, mais à J30 (début baisse CTC), aggravation

 J1    J30    J30



Femme, 33 ans, Cambodgienne

◼ Initialement mieux, mais à J30 (début baisse CTC), aggravation

◼ Hydrocéphalie non communicante => avis neurochir

 => dérivation + septotomie

◼ Contrôle PL J30:

 Méningite lymphocytaire, 300 => 200 élts/mm3

 Protéinorachie: 3 => 2 g/l

 Hypoglycorachie: 25% => 35%



◼Que pensez-vous de cette évolution du LCS?

1. C’est habituel, dans les méningites bactériennes, de 
garder des anomalies majeures sur plusieurs semaines

2. Cette évolution du LCS confirme l’échec thérapeutique

3. Cette évolution du LCS est classique dans la neuro-TB

4. Refaire la PL était une erreur, ça ne sert à rien

5. Je ne pense rien, je vais regarder dans la littérature
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Thwaites GE et al. J Infect Dis 2003



Femme, 33 ans, Cambodgienne

◼ Reprise CTC 1 mg/kg/j, mieux, mais cortico-dépendance +++

 J30    J220          J220



◼Que proposez-vous ?

1. On poursuit à 1 mg/kg/j de prednisolone pendant 1 an

2. On intensifie le traitement anti-TB (RMP fortes doses)

3. Traitement anti-TNF 

4. Discussion chirurgicale pour exérèse lésions principales

5. Je ne sais pas, je demande à ceux qui connaissent…
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Armange L et al. Eur Clin Microbiol Infect Dis 2023



Armange L et al. Eur Clin Microbiol Infect Dis 2023



Armange L et al. Eur Clin Microbiol Infect Dis 2023

Aucune flambée de TB sous infliximab (n=24)

=> Nos ‘propositions’

◼ Infliximab pour TB neuro-méningées cortico-résistantes ou cortico-dépendantes

◼ 5 mg/kg à S0, S2 et S6, puis 

➢ surveillance armée

➢ ou ‘maintenance’ (5 mg/kg toutes les 8 semaines) ?



Neuro-TB: messages

Gold standard 2024

✓ Traitement prolongé (9-12 mois), monitoring PK, CTC systématiques

Perspectives

✓ Traitements intensifiés (RMP fortes doses, FQ, linézolide, aspirine ?)

(INTENSE-TBM: Intensified tuberculosis treatment to reduce the high mortality of tuberculous 
meningitis in HIV- infected and uninfected patients) 

✓ Anti-TNF précoces pour TB neuro-méningées (+/- CTC) ?

(TIMPANI: Tnf Inhibitors to reduce Mortality in HIV-1 infected PAtients with tuberculosis 
meNIngitis: a phase II, multicenter, randomized clinical trial) 
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