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WHO Global TB Report 2022

MDR/RR-TB:  #cases

450 000 (399 000 - 501 000) new cases

3% since 2020



Global MDR/RR-TB rates

WHO Global TB Report 2022
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Global tuberculosis report 2023. Geneva: World Health Organization; 2023. Licence: CC BY-NC-SA 3.0 IGO. 

Estimates of the percentage of TB 

patients and their households facing 

catastrophic total costs,a national 

surveys completed 2015–2022 
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WHO Bacterial Priority Pathogens List, 2024; Global tuberculosis report 2024. Geneva: World Health Organization 2024

TB caused an estimated 1.25 million deaths in 2023 
(95% UI: 1.13–1.37 million)

with 160000 deaths due to DR-TB



In Italia

Non ci sono dati certi

Le stime ci dicono che i nuovi casi DR ogni anno si aggirano 

sui 70/80 casi

Apparentemente in linea con i dati internazionali del 3%

Stop TB sta producendo, se riuscirà a superare gli ostacoli 

dei comitati etici, un registro che ci consentirà di valutare 

meglio epidemiologia e outcome

Di fatto è una malattia rara, e come tale andrebbe trattata...
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Culture-based technologies

Solid Media

• Low cost for reagents, not 
automated

• Culture level infrastructure
• Low contamination rate
• Long time to positivity
• Colony morphology
• ID required
• DST only for selected drugs

• Types most commonly used are:
• Lowenstein-Jensen: egg-

based
• Middlebrook 7H10 or 7H11: 

agar based
• Ogawa



Culture-based technologies

Liquid Media

• Complex and expensive can be 
automated (MGIT)

• Highest infrastructure and 
biosafety levels

• Case finding increased 10% over 
solid

• Diagnostic delay reduced to days 
(primary culture: mean of 14 
days)

• ID required
• DST only for selected drugs



TB diagnostic test

ALERE TB LAM/SILVAMP

Point-of-care biomarker-based tests that do not require sputum

Tests to replace smear microscopy as the initial TB diagnostic test

Xpert MTB/RIF Ultra
Xpert XDR-TB

Molbio

TB LAMP



TB diagnostic test

Next-generation DST to inform TB treatment

LPA

COBAS TaqMan RT-PCR
(WHO Approved)

Abbott Molecular 
RealTime MTB;

(WHO approved)

FluoroType® MTB and MTBDR assays;
Hain  Lifescience

BD MAX™ platform; Becton Dickinson
(WHO approved)



Ultimate TB diagnostic tool: whole genome sequencing

Illumina Platform
WGS Applications

 Multi-purpose assay

 Genetic diversity: phylogenesis/epidemiology 
(Higher resolution, Directionality, Discriminatory capability 
(relapse vs re-infection...))

 Fast detection of phenotypic drug resistance 
(heterorestance, new DR-associated mutations, cross-
resistance)

 Public health applications (DR/epidemiology 
surveillance)

 Cons:

• Capital investment (infrastructure, personnel)
• Biosafety
• Cost-effectiveness only on multiplexing approach
• No “one-fits-all” NGS technology available
• Data analysis
• Portability of data

Central 
Reference Laboratory

Intermediate level laboratory

Microscopy Center



Permette di ottenere informazioni più  precise e dettagliate sui geni in 

esame. Si basa sul principio della metodica di Sanger
(sintesi di una copia del filamento in esame con una reazione di
polimerizzazione che si arresta in modo specifico per incorporazione
di ddNTPs): gold standard per la determinazione e lo studio di
mutazioni geniche

Sequenziamento: “gold standard”



Oggi, in poche ore, sappiamo se il 

BAAR che abbiamo visto al microscopio 

è un micobatterio umano, 

se è vivo, 

se è resistente alla Rifampicina 

e, a breve, a tutti

i farmaci di cui disponiamo
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• Always test for RIFAMPICIN RESISTANCE.

• Always perform CULTURE with complete DST 
(genotypic and phenotypic) to YOUR reference laboratory.

• Send the culture for WGS in REGIONAL/NATIONAL reference laboratory.

WHO GLOBAL TUBERCULOSIS REPORT 2019



Farhat M, Nat Rev Microbiol. 2024 Oct;22(10):617-635.

RIGHT DIAGNOSIS FOR THE RIGHT TREATMENT
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I farmaci

1944 streptomicina

1968 rifampicina

2014: Bedaquilina

2015: Delamanid

2020: Pretomanid

chinoloni

imipenem

clofazimina

linezolid

??????

BUCO NERO



I nuovi farmaci

Bedaquilina, Delamanid, Pretomanid hanno cambiato la

prognosi dei pazienti MDR

Hanno modificato l’approccio terapeutico ospedale- territorio

Hanno ridotto in modo drammatico i tempi di trattamento

Non devono sostituire gli aspetti “preventivi”



REFERENCE CENTRES FOR DIAGNOSIS and TREATMENT
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RR/MDR
PRE-XDR
XDR

RR/MDR
PRE-XDR
XDR

RR/MDR
PRE-XDR
XDR



BPaLM / BPaL

 Bedaquiline (4 tablets 100 mg die for the first 14 days, 2 tablets 100 mg 3 times per week from the day 15)

 Pretomanid (1 tablet 200 mg die) full stomach
 Linezolid (1 tablet 600 mg die)

 Moxifloxacin (1 tablet 400 mg die)

• All patients with MDR/RR-TB, including those with additional resistance to 

fluoroquinolones, stand to benefit from effective all-oral treatment regimens.





SHORT REGIMEN 9-12 MONTHS



Bedaquiline (4 tablets 100 mg die for the first 14 days, 2 tablets 
100 mg 3 times per week from the day 15)

Moxifloxacin (1 tablet 400 mg die)

Clofazimine (1 tablet 100 mg die)

Linezolid (1 tablet 600 mg die)

Pyrazinamide (20-30 mg/Kg die)

Ethambutol (20 mg/Kg die)

HD-Isoniazid (10-15 mg/Kg die)

SHORT REGIMEN 9-12 MONTHS
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I centri di riferimento

La rarità delle forme DR/TB impone la 

concentrazione dei casi in pochi centri identificati e 

riconosciuti

La possibilità di terapie solo orali ha superato l’ipotesi 

di creare strutture simil-sanatoriali per la cura e 

l’isolamento di questi pazienti



I centri di riferimento

Devono avere un laboratorio di terzo livello, con personale qualificato e 

strumentazione d’avanguardia

Devono disporre di tutti i farmaci e avere possibilità di rapido 

approvvigionamento

Devono avere riconoscimento formale ministeriale e riconoscimento 

economico regionale

Devono fare diagnosi e terapia

Devono insegnare

Devono fare consulenza di laboratorio, clinica ed epidemiologica agli 

altri centri antitubercolari





Nel frattempo, 

ricordiamo ancora 

che il piu’ efficace 
farmaco antitubercolare

è

l’aderenza del paziente

al trattamento
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