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LE BILLET DU MOIS

— A. BOURRILLON
Service de Pédiatrie,

Hoépital Robert Debré,

PARIS.

Progreés — Respect

egards sur I’année pédiatrique écoulée.
Une année riche d’interrogations, de connaissances nouvelles, de perspec-
tives ouvertes.

[ Progres...

Une Marche en avant avec un “M” majuscule, de par ses dimensions scientifiques
et techniques.

Tout progres est né d’une “audace” de 'imagination, avec des incertitudes parfois.
Une dynamique bouleversante des acquis souvent.

Limportant est de ne pas cesser de nous interroger, écrivait Einstein.

Toujours avec I’approche humaine d’une réflexion éthique.

[ Respect...
Le respect est dans son étymologie latine (Respectus: ’aptitude a considérer ce qui
a été énoncé et admis dans le passé), a en retirer les conséquences dans le présent

et pour ’avenir.

Etonnement et admiration pergus devant de belles actions ou de belles ceuvres dont
les auteurs sont si souvent ignorants de leur “grandeur”.

Le respect est humain aussi, souvent exprimé, avec réserve et pudeur.

Il ignore les expressions médiatiques maladroites si ce n’est orgueilleuses, mais
connait les richesses, plus grandes encore, de beaux témoignages d’expériences de
la Vraie Vie.

Le respect est une grace animée par le regard et par 1’écoute.

Et ce qu’il nous apporte n’est pas tant la preuve de son existence méme que la
confiance qu’il nous transmet.

Le respect est intermédiaire entre I'observance cérémonielle et la charité, écrivait le
philosophe Jankelevitch.

Dans I’humble espace de silences reconnaissants. ..
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Infectiologie pédiatrique:

quoi de neuf?

Des ex-futures recommandations de I’AFSSAPS enfin diffusées 1]

— A. BOURRILLON

Service de Pédiatrie,
Hopital Robert Debré,
PARIS.

u cours de notre mise au point
de I’année 2011 [2], nous rap-
pelions le caracteére évolutif
des données épidémiologiques bacté-
riennes les plus récentes en termes de
résistance aux antibiotiques [3]:
—une plus grande sensibilité des germes
responsables des infections des voies
respiratoires hautes;
—un constat inquiétant confirmant I’émer-
gence d’entérobactéries productrices de
bétalactamases a spectre étendu (BLSE).

Infections des voies
aériennes supérieures:
otites moyennes aigués

Au cours de ’année 2011, une étude de
portage nasopharyngé mettait en évi-

dence une trés importante réduction des
souches de pneumocoques de sensibilité
diminuée a la pénicilline [4].

Une telle évolution avait été associée
a la généralisation du vaccin conjugué
pneumococcique a 7 valences, au prix
de I’émergence de certains sérotypes de
remplacement (au premier rang desquels
le 19A) et d’une politique de commu-
nication concernant des impératifs de
réduction de prescriptions des anti-
biotiques (“Les antibiotiques, c’est pas
automatique”).

Depuis le remplacement, en juin 2010,
du vaccin 7-valent par le Prévenar 13, la
réduction du portage du sérotype 19A s’est
trouvée confirmée sans qu’il ait été précisé
actuellement d’émergence significative de
nouveaux sérotypes d’échappement.

On devait observer paralléelement une
diminution de la résistance acquise des
Haemophilus influenzae aux bétalacta-
mines par sécrétions de bétalactamases,
celle-ci étant limitée, en 2010, & 15 %
des souches isolées, avec une légere
augmentation des souches résistantes a
I’ampicilline par modification des PLP.

De telles constatations apaisantes
contrastaient avec le constat inquiétant
de la confirmation et de la majoration
de I’émergence d’entérobactéries pro-
ductrices de bétalactamases a spectre
étendu (BLSE).

Ainsi, les données finalisées des recom-
mandations de “proscription et de pres-
cription des antibiotiques au cours des

infections des voies respiratoires hautes
del’enfant” demandaient a étre publiées
“dans I'urgence” par ce qui était encore
I’AFSSAPS. Le directeur de celle-ci
devait cependant, tout en admettant
qu’elles “correspondaient a un besoin
de Santé publique”, refuser leur publi-
cation au motif que “certains experts
avaient des liens d’intéréts aupres des
firmes pharmaceutiques”, et ce bien que
ces recommandations ne soient jamais
apparues comme susceptibles de facili-
ter le recours a des molécules récentes
non génériquées [5].

Dans ce contexte cependant, le directeur
de’AFSSAPS devait approuver la publi-
cation de ces recommandations sous
I’égide des sociétés savantes: Société de
pathologies infectieuses de langue fran-
caise (SPILF) et Groupe de pathologies
infectieuses pédiatriques (GPIP) de la
Société francaise de pédiatrie [5].

Applications:
recommandations
antibiotiques a propos

des otites moyennes aigués
de P’enfant en 2012

1. Quelles indications ?

IIn’est pas recommandé de prescrire sys-
tématiquement des antibiotiques dans
les situations suivantes:

— otites congestives et otites séromu-
queuses;

— otites moyennes aigués purulentes
chez des enfants 4gés de plus de 2 ans,

peu symptomatiques.



réalités PEDIATRIQUES # 174_Novembre 2012

La prescription est aI'inverse recomman-
dée pour les otites moyennes aigués puru-
lentes des enfants 4gés de moins de 2 ans
(ou de plus de 2 ans a symptomatologie
générale et fonctionnelle “bruyante”).

2. Quels antibiotiques?

L’amoxicilline est recommandée comme
l’antibiotique de premier recours pour le
traitement initial des otites moyennes
aigués, lorsque celui-ci est indiqué, sur
des critéres cliniques strictement définis.

3. Quelle posologie?

80-90 mg/kg/jour (pendant 8 a 10 jours
chez ’enfant 4gé de moins de 2 ans;
5 jours chez I’enfant plus 4gé si ce trai-
tement est indiqué), en 3 voire 2 prises,
quand le temps de ’administration ne
peut étre équidistant de 8 heures.

D’autres antibiotiques peuvent étre pro-
posés dans certaines situations:

> amoxicilline-acide clavulanique en
cas de syndrome otite-conjonctivite
(probabilité plus élevée d’infection a
Haemophilus influenzae);

> cefpodoxime uniquement en cas d’al-
lergie vraie aux pénicillines sans allergie
aux céphalosporines;

> si échec seulement d’un traitement
initié par I’amoxicilline:

—encours de traitement: amoxicilline-acide
clavulanique ou cefpodoxime-proxétil ;
—a la fin du traitement: amoxicilline-
acide clavulanique.

Un avis ORL n’apparait nécessaire pour
éventuelle paracentése a visée bactériolo-
gique qu’en cas de 2° échec apres modifi-
cation de I’antibiothérapie initiale.

Les entérobactéries
productrices de
bétalactamases a spectre
étendu (BLSE)

L'expansion des bactéries productrices

N

de bétalactamases a spectre étendu

(BLSE) et leur diffusion actuelle en
milieu communautaire se sont confir-
mées en 2012 comme un probléme mon-
dial de Santé publique.

1. Définitions

Les bétalactamases a spectre étendu sont
des enzymes capables d’hydrolyser les
oxymino-céphalosporines, c’est-a-dire
les C3G et le monobactam (mais pas le
céfoxitime). Les carbapénémes restent
sensibles.

Les BLSE sont inhibés par les inhibiteurs
debétalactamases tels que I’acide clavu-
lanique, le sulbactam et le tazobactam
[6]. Cette propriété est utilisée pour leur
détection sur antibiogramme.

Les BLSE sont portées par des plasmides
de résistance hébergeant des geénes
codants pour d’autres familles d’antibio-
tiques (aminosides, cyclines, trimétho-
prime, sulfaméthoxazole, quinolones),
réduisant ainsi le panel des antibiotiques
efficaces.

2.Une pandémie mondiale

Malgré les incertitudes des données
épidémiologiques recueillies, on peut
admettre que l'incidence des entéro-
bactéries BLSE devient majeure dans de
nombreux pays (Asie, Afrique, pourtour
du bassin méditerranéen, Amérique du
sud). Elle est facilitée par la transmission
oro-fécale, amplifiée par la prescription
anarchique d’antibiotiques et diffusée
par les voyages.

En Europe, la surveillance porte sur
toutes les entérobactéries dont la résis-
tance aux C3G par BLSE pourrait étre
impliquée.

Les études européennes évaluant le
portage digestif asymptomatique des
souches de BLSE traduisent une situa-
tion devenue inquiétante notamment
dans le sud de I'Europe (Gréce, Espagne
et Italie).

En France, 'incidence des bactéries
nosocomiales & BLSE a presque doublé
(8,5 % en 2010; 15 % en 2011) [7] avec
une fréquence accrue de résistance d’E.
coli aux C3G.

Impact sur la Santé publique
en 2012: prévention
et surveillance

Les échecs croissants de traitement des
pyélonéphrites aigués par les C3G sont
liés le plus souvent a des bactéries pro-
ductrices de BLSE (6 % des E. coli en
2011) [8].

Les facteurs de risques ont par ailleurs
été précisés:

—traitement prophylactiques des reflux
vésico-urétéraux, pathologies digestives
chroniques, maladies systémiques;

— surtout chez I’enfant exempt de toute
pathologie connue, prescriptions de
céphalosporines de 3° génération au
cours des 3 mois précédents.

A un moindre degré, peuvent étre en
cause, du fait de résistances codées par
un méme plasmide, des prescriptions
antérieures de triméthoprime-sulfamé-
thoxazole et de fluoroquinolones.

On congoit I'importance d’accroitre, en
2013, lesrecommandations de réduction
de prescriptions a ’extréme des cépha-
losporines de 3¢ génération au cours des
épisodes d’infections des voies respira-
toires hautes de I’enfant.

Quel traitement antibiotique
aujourd’hui et demain pour
les infections a bactéries
productrices de BLSE?

L'imipéneéne est le carbapéneme le plus
fréquemment utilisé par les équipes
pédiatriques francaises. Sa stabilité vis-
a-vis des bétalactamases en constitue le
traitement actuel de choix des infections
a bactéries productrices de BLSE. Le




réalités PEDIATRIQUES # 174_Novembre 2012

méropéneme serait moins pourvoyeur
d’effets indésirables.

Les traitements du futur sont engagés par
I’émergence croissante de résistances
aux carbapénemes qui doit faire envi-
sager des alternatives thérapeutiques
possiblement préférentielles par voie
orale [8].

Toutes les associations actuellement
proposées sont cependant non “ortho-
doxes” et doivent étre évaluées avec
prudence sur le plan clinique.

Ainsi, des stratégies antibiotiques,
encore incertaines, conduisent plus
que jamais a insister sur 'intérét du
dépistage des BLSE notamment chez
les enfants a risques accrus de portage.
Le futur immédiat pourrait aussi, dans ce
contexte, mettre en perspective de nou-
velles stratégies de traitement initial des
pyélonéphrites aigués de ’enfant.

Que sont devenues
les pneumonies nécrosantes
a staphylocoques de I’enfant?

Les staphylococcies bulleuses du nour-
risson ou staphylococcies pleuropul-
monaires décrites dans les années 1950
constituaient alors la forme habituelle
des pneumopathies nécrosantes [9].

En 2001, des pneumopathies nécro-
santes communautaires séveres (& mor-
talité élevée) a S. aureus avaient été
décrites chez des enfants hospitalisés en
réanimation [10]. Elles étaient reliées a
la pathogénicité d’une toxine produite
par S. aureus, la leucocidine de Panton
et Valentine (LPV).

Les tableaux concernaient avant tout
des adolescents dont le tableau clinique
initial était celui d’un syndrome grip-
pal rapidement complété par des signes
respiratoires séveres précédant un choc
septique, voire un SDRA, et associé a une
leucopénie.

Les observations actuellement
recueillies et dont le nombre semble
s’étre récemment accru demeurent
principalementreliéesa S. Aureus LPV+
mais dans un contexte plus proche de
celui des staphylococcies bulleuses ini-
tialement décrites chez le nourrisson.

Elles s’accompagnent habituellement
a cet 4ge d’une fievre élevée avec des
signes de détresse respiratoire modérés,
sans sepsis ni leucopénie.

Ellesimpliquentun traitement antibiotique
probabiliste initial en France par cloxacil-
line (IV). Si suspicion LPV+, il convient
d’ajouter de la clindamycine (a visée anti-
toxinique) ou de la rifampicine. Leur pro-
nostic est le plus souvent favorable.

La quasi-totalité des souches de S. aureus
identifiées au cours de ces pneumonies
nécrosantes, en France et dans la majo-
rité des pays européens, demeure sen-
sible a la méticilline. En cas de SARM,
le clone le plus fréquemment associé a
la présence de LPV est le ST80.

Alinverse, I’épidémiologie américaine
est actuellement beaucoup plus alar-
mante [11] dans un contexte d’infections
séveres (essentiellement cutanées), mais
également de pneumonies nécrosantes
liées a de nouveaux types de S. aureus
résistants a la méticilline génétiquement
différents des SARM hospitaliers (clone
prédominant USA 300) [12].

Lépidémiologie des infections
invasives a Neisseria
meningitidis a-t-elle évolué?

Les antigénes capsulaires du méningo-
coque définissent son sérogroupe. Douze
sont actuellement décrits. Les plus fré-
quents en France sont les sérogroupes B
et C responsables de plus de 90 % des
infections invasives a ce germe.

La biologie moléculaire a également
permis de classer les méningocoques

indépendamment de leur polyoside
capsulaire selon leur génotype ST.

Des complexes clonaux ont ainsi été
décrits dont la fréquence est actuelle-
ment par ordre décroissant en France:
ST-41/44; ST-32; ST-11; ST-269.

L’année 2012 a confirmé les seuils
d’alerte en Afrique subsaharienne
d’épidémies d’infections invasives a N.
meningitidis liées au sérogroupe W135.
Celles-ci concernent les pélerins de
La Mecque mais aussi leurs contacts, ala
suite de I’expansion d’une souche W135
de complexe clonal ST-11.

On doit souligner les originalités de
présentation clinique atypiques de ces
infections liées au sérotype W135 [13]:
lejeune 4ge (pic d’incidence: 6 a9 mois);
la prédominance de tableaux de ménin-
gites (ST-11) mais aussi de tableaux
cliniques non méningés et notam-
ment d’arthrites septiques [14] (com-
plexe clonal [ST-22]) et de méningo-
coccémies.

Il convient d’insister sur les exigences
de réseaux de surveillance étroite de la
répartition des différents sérogroupes
de méningocoques impliqués dans les
infections invasives a méningocoques.

L’alerte actuelle concerne en effet aussi
bien les enfants ayant effectué des séjours
dans les pays d’hyperendémie que des
contages familiaux aupres de pélerins
revenus de La Mecque mais n’ayant pas
quitté la région métropolitaine.

Les actions de Santé publique doi-
vent ainsi considérer avec vigilance les
mesures de protection vaccinale a insti-
tuer quand nécessaire vis-a-vis du séro-
groupe W135. Seul le vaccin conjugué
tétravalent ACYW135 (Menveo) incluant
le W135 bénéficie actuellementde ’AMM
pour les enfants 4gés de 2 a 11 ans.

Un vaccin contre le méningocoque B
constitué de composés antigéniques
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présents au sein de la majorité des
souches est en cours de mise au point.
Il devrait étre hautement immunogéne
et bien toléré.
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Gastro-entérologie pédiatrique:
quoi de neuf?

— J. P. OLIVES

Gastro-entérologie et Nutrition,
Hoépital des Enfants,
TOULOUSE.

année 2012 en gastro-entéro-

logie pédiatrique a été plus

riche, en termes de publica-
tions concernant des recommandations
et des conduites a tenir diagnostiques
ou pour le suivi d’enfants présentant
des affections chroniques, que d’articles
originaux présentant des découvertes
scientifiques majeures ou des techniques
médicales révolutionnaires.

Diagnostic non invasif
de la maladie cceliaque:
on enfonce le clou!

A l'occasion du méme numéro de
Réalités Pédiatriques a la fin de ’année
2011, nous avions présenté les nouvelles
recommandations pour le diagnostic de
maladie ceeliaque qui finalement étaient
parues dans le Journal of Pediatric

Gastroenterology and Nutrition en jan-
vier 2012 [1]. Le groupe de travail de la
Société européenne de gastro-entérolo-
gie pédiatrique (ESPGHAN), dans ce trés
long article, précisait que pour le dia-
gnostic, devant des symptémes évoca-
teurs de maladie coeliaque, une élévation
des anticorps IgA anti-transglutaminases
de 10 fois la normale devait conduire a
la pratique du dosage des anticorps IgA
anti-endomysium et la recherche des
génes DQ2 et DQ8 pour confirmer le
diagnostic. Si ces éléments étaient posi-
tifs, la pratique d’une biopsie intestinale
n’était pas nécessaire [2].

Suite a un article paru dans la méme
revue, Kurppa K et al. analysent I'utilité
de ces nouveaux critéres de diagnostic
dans les populations a risque. Ils ont
utilisé un nouveau test appliquant I’an-
ticorps anti-transglutaminase sur les glo-
bules rouges humains, montrant qu’il y
a une tres bonne relation avec le dosage
des anticorps anti-endomysium et la
recherche génétique en biologie molé-
culaire des haplotypes HLA. Cependant,
un certain nombre de sujets ont des taux
modérément élevés et ces deux auteurs
suggerent qu’il reste toujours une place
pour labiopsie intestinale lorsque les cas
sont douteux [3].

Dans le méme mensuel de cette revue, un
éditorial est rédigé par deux experts de
la maladie cceliaque de la Société améri-
caine de gastro-entérologie pédiatrique,
Ivor Hil et Karoly Horvath, qui insistent
sur le fait que ces nouvelles recomman-
dations appliquées en Europe ne le sont
pas encore aux Etats-Unis puisque la
derniére mise au point sur la conduite
a tenir diagnostique dans ce pays date
de 2005. Ces experts américains admet-

tent que cette nouvelle stratégie est tres
utile pour le praticien libéral, que cette
nouvelle procédure est non invasive et
permet de dépister dans la majorité des
cas les sujets atteints. Par contre, pour
les spécialistes gastro-entérologues
pédiatres et endoscopiques, la biopsie
intestinale doit rester un examen cou-
rant et d’indication nécessaire si I’his-
toire clinique n’est pas franche, si les
résultats sont douteux; compte tenu que
seule une étude histologique et immuno-
histochimique permet de confirmer défi-
nitivement un diagnostic, arguant du fait
que le régime sans gluten est un régime
contraignant pour la vie sociale, compli-
qué aréaliser, cotiteux pour les familles
et par principe, prévu pour toute la vie
durant [4].

Nous attendons impatiemment les
commentaires et la position du Groupe
francophone d’hépato-gastro-entérolo-
gie et nutrition pédiatrique sur ces nou-
velles stratégies diagnostiques prévus
pour paraitre prochainement dans les
Archives de Pédiatrie.

Vaccination rotavirus: sceur
Anne ne vois-tu rien venir?

Toujours dans le numéro de I’Année
Pédiatrique de la fin 2011, nous avions
développé les différents événements qui
avaient conduit a la non mise en place
de recommandations systématiques de
la vaccination a rotavirus chez le jeune
nourrisson et déploré ce retard.

Les différentes informations qui circu-
lent & I’heure actuelle sont contradic-
toires et ne semblent pas faire penser
que lamise en place de cette vaccination
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en France soit pour tout de suite. Sans
tomber dans la psalmodie et les lamenta-
tions des gens désespérés, nous croyons
encore important d’écrire cette année la
méme phrase, mot pour mot, “les épi-
démies hivernales vont bient6t com-
mencer, les consultations de médecine
libérale seront saturées et les services
d’accueil des urgences pédiatriques et
des hopitaux pédiatriques seront sous
tension. Nous ne pourrons pas accueillir
tous les enfants malades. Le cott indi-
rect sous forme de prescription de laits
inutiles, de médicaments inefficaces et
le taux d’absentéisme des parents a leur
travail continuera d’étre trés élevé dans
notre pays. “Qui se soucie de nous...”,
chantait Jacques Dutronc!”.

IPP: incitation
ala prescription pondérée

Lors du Congres annuel de la Société
frangaise de pédiatrie & Bordeaux du
6 au 9 juin, le Docteur Marc Bellaiche
a présenté une mise au point tout a fait
remarquable sur le bon usage des inhi-
biteurs de la pompe a protons (IPP) chez
I’enfant, en insistant particulierement
sur les effets secondaires et le coté délé-
tére de ces prescriptions systématiques
et prolongées [5].

Il est bon de rappeler qu’en France,
seules 3 molécules ont ’autorisation de
mise sur le marché chezI’enfant: I'omé-
prazole pour les cesophagites ulcérées de
I’enfant de plus de 1 an. L'oméprazole et
le pantoprazole chez’enfant de plus de
12 ans dans les indications d’cesophagite
peptique, de prévention des récidives
d’cesophagite, mais aussi du traitement
du RGO symptomatique. Cependant,
leur utilisation dans d’autres indications
peut étre tolérée selon les recommanda-
tions de I’AFSSAPS (grade C).

1l est indispensable de bien retenir les
affections pour lesquelles les IPP ne sont
pas indiquées en raison d’effets secon-
daires ou parce qu’elles n’ont pas d’ef-

ficacité sur la pathologie concernée: les
coliques du nourrisson ou pleurs inces-
sants isolés, un traitement par IPP est
contre-indiqué chez un nourrisson qui
présente un RGO pathologique mais qui
a déja fait un malaise sévere. Les épigas-
tralgies ou ce qu’il est convenu d’appeler
les dyspepsies de ’enfant d’age scolaire
ne sont pas une indication, les hémorra-
gies digestives de faible abondance, et en
particulier celles qui évoquent une gas-
trite aigué infectieuse ou dues a la prise
de médicaments ne doivent pas conduire
alaprescription d’IPP sauf dansle cas de
prise d’AINS en quantité notable. Les IPP
ne sont pas non plus recommandées et
n’ont pas fait la preuve de leur efficacité
dans la prévention des hémorragies en
réanimation en pré- et en postopératoire,
contrairement a ce que pensent souvent
les médecins anesthésistes.

Toute une suite d’effets indésirables ont
été publiés suite a I'utilisation massive
de ces médicaments en milieu hospi-
talier et en ambulatoire, les prescrip-
tions ayant été multipliées par 7 ou 8 en
moins de 5 ans dans plusieurs pays: une
derniére revue fait état globalement de
14 % d’effets secondaires lors de traite-
ments supérieurs a 3 semaines. Les effets
secondaires vont de simples symptomes
comme des nausées, des diarrhées, un
rash cutané, un état d’agitation ou d’ir-
ritabilité jusqu’a des réactions iatrogénes
graves et polymorphes: dermatoses
chroniques, complications hématolo-
giques (leucopénie, anémie, thrombopé-
nie), manifestations digestives (hépatite,
pancréatite, colite), réactions psychia-
triques a type de confusion mentale, ou
encore pullulation microbienne avec
sensibilité aux infections, en particulier
intestinales, par diminution de I’acidité
gastrique, et fréquence des pneumonies
chez le jeune enfant.

Des données provenant d’étude chez
I’adulte sont encore plus inquiétantes,
concernant un risque plus élevé de voir
se développer un cancer hépatocellu-
laire. Bien évidemment, des études pros-

pectives épidémiologiques demandent a
confirmer ces résultats préliminaires et,
en ce qui concerne les cancers de ’es-
tomac ou les gastrites chroniques, pour
I'instant, les études divergent mais inci-
tent a la prudence. Les IPP pourraient
également avoir une action sur le méta-
bolisme phosphocalcique favorisant
I’ostéoporose, 1’ostéomalacie et les
fractures de fatigue ou spontanées. Cela
mérite réflexion et prudence chez nos
malades chroniques qui nécessitent un
traitement par IPP et sont déja prédispo-
sés a un déficit minéral osseux.

Traitement et prise en charge
deTallergie aux protéines

du lait de vache chez ’enfant:
de I’'ancien ou du moderne?

Toujours dans le Journal of Pediatric
Gastroenterology and Nutrition
numéro 2 du mois d’aotit 2012, déci-
dément incontournable cette année,
le Comité de gastro-entérologie de la
société européenne réaffirme et conseille
qu’au vu dunombre de diagnostics incer-
tains d’allergie aux protéines de vache
conduisant a des régimes d’exclusion
prolongée inappropriés, le diagnostic
doit étre étayé par des tests de provoca-
tion avec inclusion-réintroduction mon-
trant une réelle efficacité, en fonction de
I’4ge, par des tests biologiques (IgE spé-
cifiques) et/ou cutanés validés. La partie
la plus importante de cette mise au point
concerne le traitement. Ce Comité conti-
nue derecommander une attitude “clas-
sique”, basée sur l'utilisation des hydro-
lysats de protéines extensifs ayant fait la
preuve de leur efficacité dans des études
cliniques controlées sur une période de
plusieurs mois. Les produits a base de
protéines de soja, de protéines de riz et
les solutions d’acides aminés ne sont pas
recommandés systématiquement [6].

D’autres attitudes commencent a émer-
ger et conduisent a des discussions, voire
a des controverses. Lors du Congres de
la société européenne d’hépato-gastro-
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entérologie et nutrition pédiatriques
(ESPGHAN) a Stockholm du 27 au 28
avril 2012, une communication d’une
équipe de Rome, en Italie, (Nocerino R et
al.) a présenté une étude prospective sur
I’acquisition de la tolérance en utilisant
plusieurs types de régimes diététiques.

IIs ont comparé la durée de I’exclusion
et la date de la tolérance permettant le
retour & une alimentation avec des quan-
tités significatives de protéines du lait de
vache chez 225 enfants, en utilisant soit
un hydrolysat extensif de protéines de
caséine seul, un hydrolysat extensif de
caséine contenant du lactobacillus GG,
un hydrolysat de protéines de riz, un
hydrolysat de protéines de soja, et enfin
une solution d’acides aminés.

Leurs résultats suggerent que l’effica-
cité et la tolérance sont plus rapidement
acquises avec un hydrolysat extensif
de caséine et que cet effet est renforcé
par la présence du lactobacillus GG [7].
Malheureusement, cette étude n’étudie
pas des produits qui sont couramment
utilisés dans la prise en charge de 1’aller-
gie aux protéines de lait de vache de I’en-
fant, en particulier en France, comme les
hydrolysats extensifs de protéines du
lactosérum. Cette classe d’hydrolysats
nécessiterait une méme étude compa-
rative pour avoir une idée précise sur
I’ensemble des produits de substitution.

Enfin, une trés bonne mise au point a
été publiée par le Professeur Guy Dutau
dans le n° 5 du mois de septembre 2012
de Nutrition et Pédiatrie [8] sur les nou-
velles techniques d’induction de la tolé-
rance aux aliments. Il s’agit d'une revue
exhaustive concernant la plupart des
allergénes alimentaires: arachide, ceuf
de poule, fruits a coques, etc. La partie la
plussignificative de cette revue générale
concerne ’allergie aux protéines du lait

de vache. L'auteur rappelle qu’a I'’heure
actuelle, plusieurs équipes utilisent des
techniques d’induction de la tolérance
par voie sublinguale, en introduisant
précocement dans ’alimentation des
nourrissons des protéines du lait de
vache et ne proposent plus systémati-
quement de prolonger des exclusions
sans aucune particule d’allergéne pen-
dant 9 a 12 mois. Des tests peuvent étre
pratiqués précocement sous forme de
provocation orale permettant de déter-
miner quelle charge antigénique ’enfant
supporte sans réaction adverse. Une fois
que celle-ci est définie, il regoit de fagon
réguliére des quantités progressivement
croissantes par paliers a domicile. Les
premiers résultats montrent que la réin-
troduction d'une alimentation normale
avec des produits d’origine bovine peut
étre beaucoup plus précoce et donc
diminue la durée desrégimes, leur cotit,
et permet d’éviter les éventuelles consé-
quences, en particulier déficit calcique
ou déséquilibre alimentaire.

Le Comité de nutrition de la société fran-
caise de pédiatrie semble, lui, prendre
une position plus nuancée et laisser la
place a la possibilité de réintroductions
plus précoces a doses progressives [9].

Hépatologie pédiatrique

Pour ceux qui veulent en savoir plus,
nous recommandons également la lec-
ture du n°5 du mois de mai 2012 du
Journal of Pediatric Gastroenterology
and Nutrition concernant le diagnos-
tic et la prise en charge de la fibrose
hépatique non alcoolique chez I’enfant
(NASH) [10] et celle du n° 6 du mois
de juin 2012 sur les conseils pratiques
de diagnostic et de prise en charge des
enfants étant atteints d'une infection a
hépatite C[11].
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ORL pédiatrique: quoi de neuf?

— N. LEBOULANGER

Service d'ORL et de Chirurgie
Cervico-faciale Pédiatrique,
Hopital Armand-Trousseau,
PARIS.

Ventilation non-invasive de
’enfant

Les pathologies obstructives des voies
aériennes supérieures de I’enfant, tres
fréquentes, ont pour principale étio-
logie I’hypertrophie amygdalienne et
adénoidienne, dont le diagnostic et le
traitement sont simples dans 'immense
majorité des cas. En I’absence de patho-
logie ou comorbidité associée, comme
I’obésité, une adéno-amygdalectomie
permet la levée de ’obstruction.

Cependant, cette obstruction peut éga-
lement étre due a des pathologies plus
rares comme des malformations cranio-
maxillo-faciales (séquence de Pierre
Robin, craniosténose, pycnodysostose,
syndrome de Franceschetti, achondro-
plasie, maladies de surcharge) et des

voies aériennes elles-mémes (sténoses
laryngotrachéales congénitales ou
acquises, laryngomalacie, trachéomala-
cie, lymphangiome). Dans ces patholo-
gies, le traitement chirurgical, qui vise
a élargir la filiére aérienne, a souvent
une efficacité partielle, voire dans cer-
tains cas peut méme étre impossible ou
contre-indiqué. C’est dans ces situations
que la ventilation non-invasive (VNI) a
toute sa place puisqu’elle augmente le
calibre des VAS tout au long du cycle
respiratoire en maintenant en leur sein
une pression positive continue [1].

La VNI de I’enfant, de développement
récent, est actuellement recommandée
avant la trachéotomie qui était pour-
tant, il y a encore quelques années,
la seule solution face aux échecs de
la chirurgie [2]. La VNI est associée a
une morbidité et & une mortalité nette-
ment plus faibles, ainsi qu’a une bien
meilleure qualité de vie que la trachéo-
tomie. C’est I'interface qui représente
la limite technique la plus importante
de la VNI, surtout chez le nourrisson,
pour lequel il n’existe pas d’interface
industrielle adaptée [3]. La participa-
tion de nombreux intervenants (pro-
thésistes notamment) est indispensable
afin d’adapter aussi souvent que pos-
sible I'interface au visage de I’enfant
en croissance. La VNI doit étre réalisée
dans un centre pédiatrique spécialisé
ayant une expertise spécifique dans ce
domaine [4].

La VNI, bien qu’indiquée chez un petit
nombre d’enfants, est devenue un élé-
ment incontournable de I’arsenal théra-
peutique de ’'ORL pédiatre, en étroite
collaboration avec les pneumologues et
chirurgiens maxillo-faciaux.

Dépistage de 1a surdité

Cette année, enfin, la loi rendant systé-
matique et obligatoire le dépistage néo-
natal de la surdité a été votée. Ce dépis-
tage permettra de prendre en charge de
maniere plus précoce, et donc beaucoup
plus efficace, les enfants atteints. I est
bien entendu gratuit et devra étre réa-
lisé au plus tard avant 1’dge de 3 mois
révolus, essentiellement par recherche
d’oto-émissions acoustiques ou étude
des potentiels évoqués auditifs (par
appareil automatisé).

En pratique, ce dépistage est en cours
d’organisation a 1’échelle nationale et,
par conséquent, tous les problémes pra-
tiques ne sont pas réglés. En effet, les
maternités encore non équipées orien-
tent pour I’instant tous les nouveau-
nés vers les centres de référence afin
de réaliser ’examen de routine. Cela
entraine un afflux massif de patients,
ou plutét de nouveau-nés sains, dont
la gestion est difficile du fait de leur
nombre, saturant les services hospita-
liers. Dans un avenir proche, ce sera
aux maternités d’assurer la premiére
ligne de dépistage et de n’adresser
aux centres de référence que les sujets
ayant présenté un test initial douteux
ou négatif.

Chirurgie du larynx: de plus
en plus d’endoscopies

En mai dernier a eu lieu le congres de la
Société européenne d’ORL pédiatrique,
a Amsterdam, aux Pays-Bas. Ce meeting
a été’occasion deréunir les spécialistes
mondiaux de la chirurgie du larynx de

I’enfant.
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Plusieurs constatations ont été faites ou
confirmées:

—les enfants atteints de pathologies obs-
tructives du larynx acquises sont moins
nombreux ces derniéres années, surtout
du fait des progres de la réanimation
néonatologique et de I'usage de sondes
d’intubation adaptées;

— de ce fait, la proportion d’enfants
présentant des anomalies congénitales
augmente;

— ¢’il existe toujours des indications
indiscutables de chirurgie du larynx par
voie externe, ces derniéres sont de plus
en plus limitées, et le nombre d’interven-
tions par voie endoscopique a considé-
rablement augmenté sous 'effet de deux
facteurs: la volonté d’étre de moins en
moins invasif dans la prise en charge
(raccourcissement des séjours en réani-
mation ou en hospitalisation classique,
actes moins douloureux, limitation du

F1G. 1: Larynx d'un nourrisson de 2 mois, vue endos-
copique: volumineux kyste sous-glottique droit.

F1G.2: Méme enfant en fin de geste endosco-
pique: affaissement des kystes et normalisation
de la lumiere sous-glottique.

nombre de trachéotomies et accessoire-
ment réduction des cofits de santé...), et
I'utilisation d’un matériel de plus en plus
performant (endoscopes et moniteurs
haute définition, lasers sur fibre, progres
de I’anesthésie, ballonnets de dilatation
haute pression, etc.) (fig. 1 et 2).

Otites aigués, otites
séromuqueuses et biofilms

Tous les ans, de nombreuses études rela-
tives aux otites aigués et séreuses sont
publiées. A de rares exceptions pres,
toutes les études de cohorte sont de
méthodologie discutable en raison de la
tres grande fréquence de ces pathologies,
des difficultés et de la subjectivité de
I’analyse clinique et des innombrables
biais d’analyse.

Si les bénéfices de la vaccination anti-
pneumococcique sur la bactériologie des
otites aigués ne sont pas discutables, un
autre élément entrant potentiellement
dans la physiopathologie de la maladie
mobilise aussiles chercheurs: les biofilms.
Ce sont des communautés de bactéries
adhérant entre elles eta leur support grace
aunematrice adhésive et protectrice. Leur
éradication est particulierement difficile
du fait du ralentissement physiologique
des germes présents et de la protection
assurée par la matrice, qui limite, voire
empéche la diffusion des antibiotiques.

Il aainsi été mis en évidence récemment
que des germes vivants étaient identi-
fiables dans des prélevements d’otites
séromuqueuses, réputées pourtant non
infectées [5]. De méme, la présence de
biofilms sur les végétations adénoides
est maintenant un fait avéré [6]. En pra-
tique, cela n’a pour l’instant entrainé
aucune conséquente thérapeutique
directe. En effet, les germes présents
dans les biofilms sont quasi insensibles
aux antibiotiques, ou le seraient a des
doses non envisageables en pratique.
Laréduction physique de la quantité de
biofilms est possible, notamment par

I’adénoidectomie, qui entraine peut-
étre autant de bénéfices de cette maniere
que par la simple réduction de volume
des tissus lymphoides, désobstruant le
cavum. L'éradication des biofilms est
cependant impossible en pratique. Ce
sont donc des entités dont la caracté-
risation et le role physiopathologique
restent a préciser. En tout état de cause,
il n’est pas indiqué de réaliser un préle-
vement a visée bactériologique chez tous
les enfants présentant une otite séromu-
queuse chronique et/ou une hypertro-
phie des végétations adénoides.

Appareillage des surdités
de transmission congénitales

Les aplasies d’oreille sont des patho-
logies congénitales rares pouvant étre
isolées, ou pouvant s’intégrer dans un
syndrome polymalformatif. Ces malfor-
mations entrainent des surdités de trans-
mission importantes pouvant atteindre
jusqu’a 70 dB en cas d’absence compléte
du méat acoustique externe (fig. 3), ou
des surdités mixtes en cas d’atteinte
associée de l'oreille interne. Cette
atteinte auditive doit étre prise en charge
le plus tot possible en cas de bilatéralité
pour permettre un développement opti-
mal de I’enfant, en particulier en cas de
pathologie associée.

La surdité de transmission peut étre
suppléée pendant les premiers mois et

FI1G. 3: Jeune fille présentant une aplasie majeure
d'oreille droite.
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FI1G. 4: Pilier de BAHA transcutané en place (oreille
droite). Le vibrateur externe se fixe sur ce pilier.

années de vie par un vibrateur sur ban-
deau en cas d’absence de conduit auditif
externe, ou par voie aérienne classique
s’il existe un conduit appareillable.
Jusqu’a présent, passé la petite enfance,
un appareillage a ancrage osseux avec
pilier transcutané pouvait étre proposé
(une BAHA ou bone anchored hearing
aid, Cochlear, Sydney, Australie). Dans
ce systeme, le transducteur (qui ampli-
fie les vibrations sonores) est ajusté
sur un pilier vissé dans 1’os et passant
a travers la peau (fig. 4). Les vibrations
ainsi amplifiées et transmises a ’os vont
directement stimuler I’oreille interne.
Les résultats fonctionnels sont bons,
mais I'implant est source de fréquentes

complicationslocales, surtout chez I’en-
fant (infections, crotites, déboitement du
pilier en cas de choc...).

La prothése a ancrage osseux a peau
fermée ALPHA 1 (Sophono, Boulder,
Colorado, Etats-Unis), de développe-
ment récent, est prometteuse. Le prin-
cipe est d’implanter chirurgicalement
des aimants dans 1’os temporal, sans
pilier transcutané. La vibration est trans-
mise mécaniquement, par magnétisme,
par le vibrateur externe qui est maintenu
par aimantation. Ce systéme s’affranchit
donc d’un pilier transcutané (fig. 5). Une
étude pilote est actuellement en cours
chezl’enfant afin de préciser la tolérance
et I'efficacité du systeme, qui pourrait —
s’il estau moins aussi fonctionnel — rem-
placer la BAHA d’ici quelques années.
Une miniaturisation du boitier externe
est également en cours.

Rapprochement de services

Tres prochainement, fin décembre,
les services d’ORL pédiatrique des
hoépitaux Necker Enfants-Malades et
Armand-Trousseau fusionneront. Ils
deviendront le département d’ORL et
de chirurgie cervico-faciale du Poéle
Téte et Cou de I’hopital Necker, ins-
tallé dans le nouveau batiment Laennec

FI1G.5: Jeune garcon présentant une aplasie majeure d'oreille droite appareillé par ALPHA 1. A gauche,
implant osseux en place, sous-cutané. A droite, vibrateur externe maintenu par aimantation.

dont la construction se termine actuel-
lement. Ce Pdle regroupera notamment
les services de chirurgie maxillo-faciale
et plastique et de neurochirurgie, faci-
litant la collaboration entre spécialités
chirurgicales ainsi qu’avec des unités de
pédiatrie ultra-spécialisées, particuliere-
ment dans le domaine des explorations
respiratoires, de I’étude du sommeil et
de la VNI de I’enfant. Cette nouvelle
structure permettra une prise en charge
multidisciplinaire optimale de patients
de tous horizons, dans de trés bonnes
conditions techniques et d’hébergement.

Les capacités d’accueil hospitalier en
ORL pédiatrique sur Paris seront ainsi
mieux réparties, avec les hopitaux
Necker a I'Ouest et Robert Debré a 1’Est,
mais aussi a ’hdpital Armand-Trousseau
ol une consultation d’ORL de proximité
sera maintenue. L'essentiel de I’activité,
notamment chirurgicale, sera cependant
réalisé a ’hopital Necker.
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Dermatologie pédiatrique:
quoi de neuf ?

— M. HELLO?, H. AUBERT"?,
S. BARBAROT"?
1 Service de Dermatologie,
2 UF de Dermatologie Pédiatrique
CHU, NANTES.

etarticle est basé sur une revue

de la littérature d’octobre 2011

a septembre 2012, centrée sur
la dermatologie pédiatrique. Il a pour
objectif de mettre en lumiere les prin-
cipales avancées épidémiologiques,
cliniques et thérapeutiques survenues
dans les domaines classiques que sont
la dermatite atopique, les héman-
giomes infantiles, les malformations
vasculaires, les maladies infectieuses
cutanées, les maladies auto-inflam-
matoires, le vitiligo, les navus et les
génodermatoses (neurofibromatose 1,
épidermolyse bulleuse héréditaire,
ichtyoses). Il s’agit cependant d’une
revue personnelle, non systématique
et non exhaustive.

Hémangiomes
et malformations vasculaires

1. Fréquence des hémangiomes
infantiles (HI) dans la population
générale

L’incidence des HI est souvent estimée
entre 5 a 10 %. Ces chiffres reposent en
fait sur des études anciennes. Une étude
prospective a suivi 594 nouveau-nés
examinés dans les 48 premiéres heures
de vie et revus en cas d’apparition de
lésions cutanées dans les 3 premiers
mois [1]. Le nombre de perdus de vue
pendant la durée du suivi était faible
(10 enfants). L'incidence des HI 4 3 mois
dans cette étude est de 4,5 % (27/594)
et celle des hémangiomes congénitaux
de 0,3 % (2/594). Les facteurs de risque
habituels des HI étaient confirmés (pré-
maturité, sexe féminin), excepté ’ori-
gine caucasienne. Cette étude fournit par
ailleurs des données épidémiologiques
intéressantes sur la fréquence des ano-
malies cutanées néonatales en popula-
tion générale aux Etats-Unis (la préva-
lence des angiomes plans estde 0,2 % et
celle des navus congénitaux de 2,4 %).

2. Hémangiomes et dysraphie spinale
occulte

Contrairement a ce que 1’on pensait, on
sait depuis une étude de 2010 que la pré-
sence d'un HI isolé médian lombosacré
d’une taille supérieure a 2,5 cm est un
signe de dysraphisme spinal fermé (un
tiers des enfants porteurs d’HI lombosa-
cré médian ont des anomalies a I'IRM
durachis, ce qui correspond a un risque
relatif de 438) [2]. Une étude rétrospec-
tive a étudié précisément le type de dys-

raphie occulte associée dans 20 cas: il
s’agissait de moelle attachée basse dans
60 % des cas et dans 50 % des cas d'un
lipome intradural [3].

3. Efficacité et tolérance des
bétabloquants

>>> Etudes rétrospectives

Dans ’attente des résultats de 1’essai
clinique multicentrique randomisé
évaluant I’effet du propranolol dans les
HI (NCT01056341), quelques études
rétrospectives continuent d’alimenter
les données d’efficacité et de tolérance
du traitement avec les limites liées & leur
méthodologie:

— Une étude portant sur 55 enfants trai-
tés par propranolol pour HI montre que
la tolérance du traitement est bonne:
aucun effet secondaire grave de type
hypoglycémie symptomatique n’a été
rapporté, mais il est probable que cet effet
secondaire soit rare et qu’il dépende des
modalités d’introduction du médica-
ment (sélection des patients arisque, sur-
veillance en milieu hospitalier, augmen-
tation progressive des doses) et surtout
des conseils donnés au parents (arrét du
traitement lors du jetine de I’enfant). Le
taux de non réponse au traitement était
trés faible (1,8 %, 1/55). Toutefois, 83 %
des patients n’ont répondu que partiel-
lement. La durée de traitement était en
moyenne de 6 mois avec un 4ge moyen
de début de 6 mois, ce qui est relative-
ment tardif. Plus de 60 % des patients
n’ont pas nécessité d’ajustement de dose
malgré leur croissance pondérale [4].
—Une étude portant sur 110 enfants trai-
tés par corticoides per os ou propranolol
montre que le propranolol est plus effi-




réalités PEDIATRIQUES # 174_Novembre 2012

cace (82 % des patients traités par pro-
pranolol étaient en rémission partielle
versus 29 % des patients traités par cor-
ticoides), mieux toléré et moins cher que
les corticoides oraux. Enfin, le proprano-
lol permet de recourir moins souventala
chirurgie aprés traitement [5].

— Une étude portant sur 73 enfants
traités pour HI par timolol gel 0,5 %
suggeére que ce traitement est trés bien
toléré et semble efficace. Les meilleures
réponses étaient observées pour les HI
superficiels. Les patients étaient traités
en moyenne 3,4 mois (+ 2,7 mois) [6].
Les résultats de 1’essai randomisé pro-
pranolol gel (NCT01512173) sont atten-
dus pour conclure.

>>> Rechutes tardives aprés traitement
par bétabloquants

Aucours du traitement des HI par propra-
nolol, les rechutes apres arrét du traite-
ment ne sont pas rares en pratique. Elles
touchent surtout la composante profonde
de I’'HI et répondent a la reprise du trai-
tement. Une explication habituellement
avancée est une durée de traitement trop
courte, inférieure a la durée de la phase
de prolifération programmée de I'HI. Une
étude rétrospective portant sur 26 cas
d’HI traités par propranolol a identifié 5
cas de rechute avec un recul moyen de
9 mois apres l’arrét du traitement [7]. La
moitié des cas étaient tardifs, entre 3 et 6
mois apres I’arrét du traitement. La durée
du traitement par propranolol n’était pas
différente chez les enfants avec ou sans
rechute. Il est donc actuellement difficile
de prévoir le risque de récurrence chez
les patients traités: une surveillance et
une information des patients semblent
donc nécessaires.

4.Quel est le risque de syndrome
de Sturge-Weber en cas d’angiome
plan delaface?

Le syndrome de Sturge-Weber (SSW)
associe un angiome plan (AP) de la face
a des anomalies cérébro-méningées et
ophtalmologiques parfois symptoma-

tiques. La prévalence de ce syndrome
en cas d’angiome plan de la face est mal
connue. Une étude transversale mono-
centrique a comparé les cas AP avec
SSW et ceux sans SSW chez 259 patients
[8]. Quinze cas de SSW ont été diagnos-
tiqués. Chez ces patients, I’atteinte du
territoire V1 était constante, parfois
bilatérale. Un glaucome congénital était
associé chez 40 % des patients atteints
de SSW. Les auteurs proposent de réali-
ser un examen neurologique et ophtal-
mologique pour toute atteinte du terri-
toire V1 et une IRM cérébrale s’il existe
des anomalies cliniques, si ’AP s’étend
aux territoires V2 et V3 et s’il existe une
atteinte de la paupiére. La méthodologie
de cette étude ne permet cependant pas
de déterminer la fréquence des anoma-
lies neurologiques asymptomatiques
chezles patients atteints d’AP de la face,
ni de connaitre la séquence d’apparition
des anomalies neuroradiologiques et cli-
niques.

5. Lymphangiomes et Viagra: un
nouvel exemple de sérendipité

Le mot sérendipité est entré dans les dic-
tionnaires francais en 2012 : il s’agit de
“I’art de la découverte inattendue”. Cette
créativité accidentelle replace la curiosité
des cliniciens au cceur des découvertes en
médecine, comme nous 1’a montré 1’his-
toire du propranolol dans le traitement
des hémangiomes infantiles. Un nouvel
exemple de serendipité appliqué au trai-
tement des lymphangiomes a été rapporté
récemment. Les lymphangiomes sont
des anomalies vasculaires congénitales
potentiellement graves. Les formes micro-
kystiques cervico-thoraciques de grande
taille peuvent entrainer une compres-
sion des organes de voisinage et sont peu
accessibles aux traitements. Le sildénafil,
un inhibiteur de la phosphodiestérase 5,
estun vasodilatateur utilisé dansle traite-
ment de ’hypertension artérielle pulmo-
naire (HTAP) et les troubles de I’érection
(Viagra). Les auteurs ont observé fortui-
tement, chez un enfant de 9 mois atteint
d’un lymphangiome microkystique tho-

racique grave, une nette amélioration du
volume de la lésion apres introduction
du sildénafil pour une HTAP. Par la suite,
deux autres enfants atteints de lymphan-
giome ont été sciemment traités par sil-
dénafil pendant 3 semaines a 3 mois avec
un succes partiel (supérieur a 50 %) et
une rechute a I’arrét du traitement [9].
Aucune explication physiopathologique
n’est pour le moment avancée. Une étude
contrdlée est en cours.

Dermatite atopique

1. Prévalence de la dermatite
atopique dans le monde

Etablir la prévalence et les détermi-
nants des maladies atopiques dans un
pays est capital pour évaluer le poids
de ces maladies en terme de Santé
publique et argumenter le finance-
ment de la recherche clinique. L'étude
internationale ISAAC a étudié de 1998
a 2006 la prévalence des maladies
atopiques dans le monde [10], mais
il existait des “trous” dans la carte du
monde, notamment aux Etats-Unis et
en France qui ont peu participé a cette
étude. Ce manque vient d’étre comblé
aux Etats-Unis. En utilisant les données
d’une enquéte nationale de santé des
enfants datant de 2003, les auteurs ont
déterminé une prévalence de la DA
de 9 a 18 %, variable selon les états.
Les facteurs de risques associés habi-
tuels étaient la vie en milieu urbain,
le niveau socio-économique élevé des
parents et la peau noire. De maniére
intéressante, la DA était plus fréquente
sur la cote Est, suggérant des facteurs
environnementaux non élucidés. [11].
En Chine, une étude réalisée dans la
région de Shanghai a mis en évidence
une prévalence globale de la DA de
8,3 % avec un gradient urbain/rural
trés clair (10,2 % vs 4,6 %). Comme
dans la plupart des pays émergents,
la prévalence de la DA a considéra-
blement augmenté a Shanghai depuis
10 ans (3 a 5 % en 2002), alors qu’elle
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semble se stabiliser autour d’un taux
maximal de 20 % dans les pays d’Eu-
rope du Nord. [12]

2. Comment expliquer le gradient de
prévalence urbain/rural dans la DA?

Dans une étude finlandaise, une plus
grande biodiversité environnementale
en milieu rural est trés significativement
associée a une plus grande diversité des
bactéries commensales cutanées et a une
diminution du risque d’atopie [13].

3. L'allaitement protége-t-il de la DA?

Il nous manquait I’analyse de 1’étude
ISAAC phase 2 pour répondre “défini-
tivement” a cette question. Cette étude
internationale transversale est la plus
grande jamais réalisée en population
générale. En effet, 51119 enfants de 8 a
12 ans ont été examinés et interrogés
dans 22 pays. Les résultats montrent que
I’allaitement exclusif pendant 4 mois ou
plus ne protége pas durisque de DA dans
les pays développés et émergents. Les
auteurs proposent de revoir les recom-
mandations européennes sur le sujet a
la lumiére de ces résultats [14].

4. Prise d’alcool pendant la grossesse:
un nouveau facteur de risque de DA?

C’est ce que suggerent les résultats de
I’étude prospective COPSAC [15]. Cette
étude a analysé la relation entre la prise
d’alcool pendant la grossesse de méres
atopiques et le risque de DA & 7 ans chez
411 enfants. La prise d’alcool augmente
lerisque aprés ajustement sur les facteurs
confondants habituels (OR = 1,45,IC 95 %
1,04-2,02,p = 0,029). Lesrésultats de cette
étude, réalisée dans une population tres
sélectionnée, doivent étre complétés par
une étude en population générale.

5. Probiotiques dans la DA:
un role préventif

Lefficacité des probiotiques en préven-
tion de la DA se confirme. Une récente

méta-analyse calcule un effet préven-
tif assez modeste (RR 0,79 IC 95 % :
0,71-0,88) [16]. Néanmoins, avant de
conseiller ce traitement en pratique
quotidienne, 3 problemes doivent étre
résolus:

>>> Quelle est la meilleure population
cible (il semble actuellement que les
études en population générale montrent
un effet plus net que celles réalisées sur
des sujets a risque de DA)?

>>> Quelle est la meilleure souche bac-
térienne (il semble que les souches du
genre lactobacillus soient actuellement
les plus prometteuses) ?

>>> Quelle sont la durée et la période
optimales d’administration [17] (pen-
dant la grossesse, aprés ’accouchement
oules deux)?

En revanche, ’'administration de bacté-
ries digestives inactivées (Escherichia
coli, Enterococcus faecalis) per os a partir
de la naissance jusqu’a 7 mois ne modifie
pas le risque de DA chez des enfants a
risque [18]. Comme dans d’autres études
préventives portant sur la DA, un effet a
cependant été mis en évidence dans un
sous-groupe de malades a faible risque
de DA, avec un seul antécédent pater-
nel d’atopie (on sait que I’antécédent
paternel d’atopie confere un risque plus
faible de DA aI’enfant qu'un antécédent
maternel). Ainsi, il semble qu’al’échelle
d’une population, I'effet préventif d’'un
immunomodulateur (probiotique) sur la
DA est d’autant plus fort que les facteurs
de risque génétiques sont faibles.

6. Compléments alimentaires et DA

Actuellement, il n’y a pas de preuve
convaincante en faveur de lefficacité de
plusieurs “compléments alimentaires”
dans la DA (sélénium, vitamine D et E,
huile de poisson) [19-20]. Cependant, une
étude randomisée versus placebo récente
debonne qualité réalisée chez 706 femmes
avec antécédents d’atopie montre qu'une
alimentationriche en acides gras polyinsa-
turés pendant la fin de la grossesse réduit

lerisque de développerune DA avechyper
IgEalan(7 % vs12 %,p=0,04),ainsique
lerisque de développerune sensibilisation
alceuf[21].

7. WBI 1001 :
un nouveau traitement topique

De nouveaux traitements topiques dans
la DA sont tres attendus car la pharma-
copée anti-inflammatoire est actuelle-
ment réduite (corticoides locaux, inhi-
biteurs de la calcineurine). Un essai
randomisé versus placebo de phase
IIB a testé le potentiel d’efficacité d'un
nouveau traitement anti-inflammatoire
topique dérivé du stilbene (WBI 1001)
dans la DA de I’adulte [22]. Cent qua-
rante-trois patients ont été randomisés
pour recevoir soit le traitement a deux
dosages différents (0,5 % et 1 %), soit le
placebo, pendant 6 semaines. Lefficacité
était mesurée par le pourcentage d’amé-
lioration du score IGA a 6 semaines.
Les résultats montrent une diminution
significative du score IGA a 6 semaines
dans les groupes WBI-1001 0,5 % et 1 % :
1,3 (43 % ; p<0,001;1C95 % -1,22-0,5)
et 1,8 (56,3 % ;p<0,001;IC95 % -1,6 &
-0,9) par rapport au groupe placebo (0,5,
14,7 %). Malgré quelques problemes
méthodologiques relatifs en particulier
au choix du critere de jugement princi-
pal, ces résultats appellent & une étude
de phase III versus comparateur.

8. Corticophobie

La corticophobie est un probléme fré-
quent au cours de la DA. C’est ce que
confirment 2 études transversales réali-
sées au Japon sur 436 enfants (40 % des
cas) [23] et en France sur 208 enfants
et adultes atteints (80 % des cas) [24].
Méme si ces études ne sont pas tout a
fait comparables, elles montrent que le
phénomene est complexe et qu’il n’est
pas associé a la sévérité de la maladie.
Aussi, il serait probablement utile de
mieux dépister la corticophobie et de
mieux la prendre en charge afin d’amé-

liorer I’adhésion thérapeutique.
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9. Technique des bandages humides
(wet wrapping)

Malgré les résultats mitigés des rares
études randomisées, la corticothéra-
pie locale sous bandages humides (wet
wrapping) est trés utilisée dans la prise
en charge des DA séveres de I’enfant en
dehors de la France. Une équipe de la
Mayo Clinic rapporte son expérience
sur 218 enfants sur une période de
30ans [25]. Avec les limites d"une étude
rétrospective, les auteurs rapportent une
amélioration rapide de plus de 50 % de
I'intensité de la maladie chez 8 patients
sur 10 avec une durée moyenne d’hospi-
talisation de 3,6 jours, sans complication
majeure. Les auteurs considérent cette
technique comme le traitement de pre-
miere ligne des DA sévéres ne répondant
pas a une corticothérapie locale “clas-
sique”. Elle nécessite cependant une
équipe paramédicale formée.

Enfin, signalons la publication trés
récente de la mise a jour des recomman-
dations européennes sur le traitement
de la dermatite atopique [26-27].

Maladies infectieuses

1. Trichodysplasie spinulosique:
une éruption faciale
chez I'immunodéprimé

La trichodysplasie spinulosique (TS)
est une entité rare qui affecte le patient
immunodéprimé. Elle se manifeste par
des petites papules folliculaires cou-
leur chair, brillantes, localisées a la
région médiofaciale et par une alopécie.
L'origine virale de la TS, suspectée dés sa
description en 1999, n’a pu étre confir-
mée et rattachée au polyomavirus (PyV)
qu’en 2010. L’étude récente d’un petit
échantillon de 11 patients a démontré
par PCR quantitative que la TS corres-
pondait bien a une infection cutanée
active a PyV [28]. Par ailleurs, un cas
clinique a souligné I'intérét potentiel de
I'immunohistochimie dans le diagnos-

tic de cette affection et I’amélioration
spectaculaire des lésions cutanées sous
cidofovir topique 1 % [29].

2. Infections cutanées graves a
HSV:’aciclovir doit étre utilisé
précocement

>>> Herpés néonatal

Les infections néonatales a Herpes
simplex virus (HSV) peuvent étre trés
graves lorsqu’elles sont disséminées ou
neuroméningées. Or on estime qu’en
I’absence de traitement antiviral, 3/4
des nouveau-nés présentant des lésions
cutanéo-muqueuses isolées 8 HSV vont
présenter une atteinte plus diffuse de la
maladie. Deux études ont retenu notre
attention sur le sujet:

Une étude rétrospective portant sur
1 086 nouveau-nés d'un 4ge médian de
10 jours a montré un lien entre le délai
d’introduction du traitement par aciclo-
virIV (précoce < 1jour, retardé > 1 jour et
< 7jours) et lerisque de déces al’hopital
(OR 2,62 [IC95 %:1,34-5,09]; p=0,005).
Cette association était temps-dépen-
dante et était plus importante chez les
nouveau-nés de moins de 14 jours. Ces
résultats plaident en faveur de I’admi-
nistration empirique précoce d’aciclovir
chezles nouveau-nés prélevés pour une
suspicion d’infection a HSV [30].

Une double étude prospective rando-
misée versus placebo a démontré I'inté-
rét d'un traitement antiviral d’entretien
apres un épisode d’infection néonatale
a HSV. Soixante-quatorze enfants (45
enfants avec méningo-encéphalite her-
pétique et 29 avec une atteinte unique-
ment cutanéo-muqueuse) étaient inclus
dans deux études randomisées. Dans
chaque étude, aprés un traitement initial
par aciclovir IV, les enfants étaient ran-
domisés pour recevoir soit un traitement
par aciclovir oral 300 mg/m? 3 fois/j
pendant 6 mois, soit un placebo. Dans
I’étude méningo-encéphalite herpé-
tique, le développement neurologique a

12 mois était significativement meilleur
chezles enfants ayant recgu le traitement
d’entretien (évaluation par I’échelle de
Bayley, malheureusement réalisée seule-
ment chez 28 enfants sur 45). Les récur-
rences cutanéo-muqueuses étaient plus
rares sous traitement d’entretien quand
les effectifs des deux études étaient
poolés. Hormis une tendance non signi-
ficative a laneutropénie, la tolérance du
traitement était bonne [31].

>>> Surinfection herpétique au cours
delaDA

Une étude rétrospective de grande
ampleur plaide pour I’administration
empirique précoce d’aciclovir devant
toute suspicion de surinfection herpé-
tique de dermatite atopique. Dans cette
cohorte de 1 331 enfants d’dge médian
d’un an, admis pour une surinfection
herpétique de leur eczéma, les auteurs
ont montré que la durée médiane d’hos-
pitalisation augmentait avec le délai
d’introduction de I’aciclovir (la durée
médiane d’hospitalisation augmentait
de 41 % quand le traitement était débuté
a J3 [IC 95 %: 19-67 %]; p <0,001).
Malgré ce résultat, le pronostic était
bon (3,8 % d’hospitalisations aux soins
intensifs mais aucun déces). Par ailleurs,
l'utilisation précoce (a J1) de dermocor-
ticoides ou 1'usage régulier du tacroli-
mus topique n’allongeaient pas la durée
d’hospitalisation [32].

3. Epidermolyse staphylococcique
aigué peu symptomatique

L'épidermolyse staphylococcique aigué
ou SSSS (staphylococcal scaled skin
syndrom) est une nécrolyse épidermique
due a une infection a Staphylococcus
aureus produisant une toxine exfolia-
trice A et/ou B (TEA/TEB), dont I’acti-
vité protéolytique entraine un clivage de
la desmogléine 1.1l s’agit dune affection
rare mais parfois grave, qui se développe
classiquement a partir dun foyer infec-
tieux localisé chez le nourrisson et le
jeune enfant. Les auteurs de ce travail




réalités PEDIATRIQUES # 174_Novembre 2012

rapportent une série de 5 enfants ayant
présenté une forme peu sévere de SSSS.
Tous ces enfants avaient eu initialement
des lésions d’impétigo du visage et
avaient un exanthéme généralisé et une
desquamation des plis sans ou avec de
rares bulles, sans signe de Nikolski. Les
signes généraux étaient peu marqués, la
numération formule sanguine ainsi que
la protéine C réactive sérique étaient
normales. L'évolution était constam-
ment favorable en quelques jours sous
oxacilline IV, mais la voie orale aurait pu
étre proposée. Ces formes peu séveres de
SSSS pourraient étre dues a la souche de
S. aureus constamment isolée dans cette
petite série (souche ST1 21 productrice
de TEA) ou a I'immunité de ces enfants
plutét plus 4gés que dans les formes
séveres (7 mois - 4 ans). Elles sont proba-
blement plus fréquentes que les formes
graves et étaient jusqu’ici dénommées
scarlatines staphylococciques [33].

4. Infections cutanées récidivantes
a Staphylococcus aureus
communautaire:

quel est la meilleure méthode

de décontamination?

Une étude américaine ouverte randomi-
sée a évalué I'intérét d’'une décontamina-
tion individuelle versus une décontami-
nation familiale dans la prise en charge
des infections cutanées récidivantes a
S. aureus communautaire. Ce travail
a inclus 183 enfants. Le protocole de
décontamination sur 5 jours était le sui-
vant: éducation aux mesures d’hygiéne
classiques, mupirocine intra-nasale
2 fois/j et douche antiseptique 1 fois/j. A 1
mois, S. aureus était éradiqué chez 50 %
des patients ayant eu une décontamina-
tion individuelle et chez 51 % de ceux
ayant eu une décontamination familiale.
Ce résultat non significatif se confirmait
a 12 mois. En revanche, le nombre d’in-
fections cutanées “auto-rapportées” par
le cas index et les membres de la famille
était significativement moindre en cas
de décontamination familiale, indépen-
damment du profil de sensibilité de S.

aureus a la méthicilline [34]. Ce résultat
discordant entre épisodes infectieux et
colonisation est corroboré par une autre
étude dont 'objectif était d’évaluer la
prévalence et les facteurs de risque de
la colonisation 8 SARM communautaire
(SARM-Co) dans les familles d’enfants
ayant eu une infection cutanée. Dans ce
travail, seuls 25 % des cas index et 29 %
des membres de leur famille avaient une
colonisation nasale a S. aureus. De plus,
il ne s’agissait pas systématiquement du
méme clone bactérien. Le partage des
serviettes de toilette et des savons était
de nouveau identifié comme le princi-
pal facteur de risque associé au portage
familial de SARM-Co. En revanche, un
potentiel effet protecteur des solutés
hydro-alcooliques était noté dans cette
étude et serait intéressant a évaluer [35].

5. Dermatophytides:
un diagnostic différentiel des
toxidermies aux antifongiques oraux

Les dermatophytides sont des 1ésions
réactionnelles a type d’eczéma aigu appa-
raissant a distance d’une infection cuta-
née a dermatophytes (dermatophytie de
la peau glabre, intertrigo a dermatophyte
ou teigne du cuir chevelu). Une étude
rapporte une série de 5 cas de derma-
tophytides étendues apparues avant ou
apres le début d’un traitement par griséo-
fulvine pour une teigne a trichophyton.
Les auteurs rappellent que ces 1ésions
sont tres polymorphes (papules, vési-
cules, pustules), parfois trés étendues, et
régressent sous traitement par dermocor-
ticoides. Elles ne doivent pas faire sus-
pecter une toxidermie a la griséofulvine et
conduire a tort a I’arrét du traitement [36].

6. Molluscum Contagiosum
et dermatoses inflammatoires
“réactionnelles”

Une étude s’est intéressée a un phéno-
mene fréquent en pratique quotidienne:
les dermatoses inflammatoires “réaction-
nelles” observées autour ou a distance
des molluscum contagiosum (MC) chez

I'enfant. A partir d’'un recueil de données
rétrospectives portant sur 698 enfants
vus pour MC (moyenne d’4ge: 5 ans), les
auteursrapportent une fréquence delaDA
dans cette population de 37 % [37]. Un
quart des enfants avaient un autre membre
delafamille atteint de MC. Les MC étaient
plus nombreux chez les patients atteints
de DA (cela n’avait pas été mis en évi-
dence dans I’étude francaise d’Oslo en
2011 [38]). Lamajorité des malades étaient
traités par cantharidine topique (68 %),
imiquimod ou par curetage. Les auteurs
confirment que I'inflammation clinique
des MC n’est habituellement pas due a
une surinfection bactérienne et qu’elle
précede la disparition des lésions. Des
lésions d’eczéma autour des MC étaient
observées chez 38 % des malades, plus
souvent chez ceux atteints de DA (50 %
des cas). La majorité de ces malades
(92 %) étaient traités avec succes par der-
mocorticoides, et ceux-ci n’induisaient
pas d’augmentation du nombre de MC.

7. Impétigo

La mise a jour de la revue Cochrane de
2003 confirme ’efficacité des antibio-
tiques topiques mupirocine et acide
fusidique dans les formes localisées
d’impétigo (efficacité similaire des deux
molécules). En revanche, le manque
d’études dans les formes plus étendues
ne permet pas de conclure quant a la
supériorité éventuelle des antibiotiques
oraux dans ces formes. Enfin, iln’y a pas
de preuve suffisante pour recommander
'utilisation des antiseptiques dans la
prise en charge de cette pathologie [39].
Rappelons qu’en France les recomman-
dations de]’ANSM de 2004 préconisent
'utilisation d’une antibiothérapie orale
pour les impétigos atteignant plus de
2 % de la surface corporelle, les impé-
tigos bulleux et les impétigos avec plus
de 10 lésions actives.

8.Rougeole

Apres les épidémies de rougeole récem-
ment déclarées en Afrique sub-saha-
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rienne, en Europe et aux USA, une revue
générale parue dans le Lancet insiste sur
I'importance de maintenir une couverture
vaccinale optimale dans ’objectif d’éra-
diquer cette maladie virale hautement
contagieuse et potentiellement grave [40].

Vitiligo

Une étude observationnelle prospective
francaise a confirmé la différence de pré-
sentation clinique du vitiligo selon son
age d’apparition (pré- ou post-puber-
taire) et suggere une différence de terrain
génétique [41]. La prise en charge théra-
peutique du vitiligo reste difficile. Une
étude randomisée controlée en double-
aveugle a confirmé ’efficacité similaire
et la bonne tolérance du propionate
de clobétasol 0,05 % et du tacrolimus
topique 0,1 %, chez 100 enfants ayant
un vitiligo affectant moins de 20 % de
la surface corporelle. Le critére de juge-
ment principal était le pourcentage de
patients ayant une repigmentation de
plus de 50 % aprés 6 mois de traitement.
Les résultats de cette étude doivent étre
tempérés par son faible effectif, sa courte
durée de suivi, et par le choix d’un trai-
tement dermocorticoide discontinu [42].
Notons enfin la publication des recom-
mandations européennes sur la prise en
charge du vitiligo [43].

Erythéme toxique néonatal

Lérytheme toxique (ET) est une éruption
néonatale fréquente, bénigne et transi-
toire. Elle correspondrait a une réponse
cutanée immunologique face a la coloni-
sation bactérienne des follicules pilaires
au cours des premiers jours de vie. Une
étude prospective sur 1000 nouveau-
nés s’est intéressée a la prévalence et
aux facteurs prédisposant a ’'ET. La pré-
valence était de 16,7 % (peut-étre sous-
estimée car plus de 80 % des nouveau-
nés étaient vus a J1). La topographie de
prédilection était le tronc (83,2 %). La
prévalence de ’ET était statistiquement

plus élevée chez les bébés nés par voie
basse, post-terme et ayant un poids de
naissance élevé (> 4 kg) [44].

Navus de ’enfant

1. ROle des exéréses
pour le dépistage des mélanomes

Le mélanome est extrémement rare chez
I’enfant. Les indications d’exérese des
lésions pigmentées a visée de dépistage
ne sont pas claires. Une étude rétros-
pective autrichienne monocentrique
a étudié les données anatomopatho-
logiques de 22564 lésions mélanocy-
taires de patients de moins de 20 ans
opérées sur 10 ans dans une population
de 1,2 million d’habitants [45]. Trente-
huit mélanomes ont été identifiés.
Aucun mélanome n’a été diagnostiqué
avant I’4ge de 10 ans (sur 1026 lésions
pigmentaires opérées).

2. Syndrome du navus congénital

Les naevus congénitaux géants sont dus
aune anomalie de développement de la
créteneurale. La créte neurale intervient
dans le développement de la morpholo-
gie de la face. Une étude suggere que les
enfants suivis pour des n&evus congéni-
taux géants et/ou multiples ont un mor-
photype facial particulier. En effet, dans
cette cohorte de 95 enfants, 74 % avaient
au moins 3 traits particuliers (front large
et proéminent, hypertélorisme, face
ronde, levre inférieure épaisse et éver-
sée...). Il n’y avait pas de corrélation
entre ces traits morphologiques et la
sévérité du phénotype cutané ou d’éven-
tuelles anomalies neurologiques. Les
auteurs définissent ainsi le “syndrome
du neevus congénital” et proposent des
criteres diagnostiques. Il faut signaler les
biais de ce travail : I’analyse a été réalisée
a partir de photographies par deux prati-
ciens de méme spécialité (généticiens) et
la population témoin historique n’était
pas tout a fait comparable a la population
étudiée pour’age, le sexe et ’ethnie [46].

Toxidermies bénignes
aux bétalactamines

Une étude prospective confirme que le
diagnostic “d’allergie a la pénicilline” est
porté par exces chez les enfants vus pour
une urticaire aigué ou un rash maculopa-
puleux pendant ou au décours immédiat
d’un traitement par bétalactamines. En
effet, dans cette cohorte de 88 enfants
d’un 4ge moyen de 3,5 ans, le test de pro-
vocation orale (TPO) était positif dans
seulement 6,8 % des cas (les éruptions
déclenchées par le TPO étaient toujours
moins séveres que I’épisode initial). A
I'inverse, le screening viral systématique
était positif dans 65,7 % des cas, confor-
tant I’étiologie souvent virale de ces
éruptions cutanées bénignes. Les tests
cutanés et biologiques n’apportaient
pas de bénéfice pour le diagnostic des
allergies aux bétalactamines. Afin de ne
pas étiqueter a tort “allergiques a la péni-
cilline” ces enfants et ainsi les priver de
cette classe d’antibiotiques a ’avenir,
les auteurs proposent, pour les enfants
ayant une éruption sans signe de gravité
dans le contexte de prise de bétalacta-
mines, un TPO en une dose unique avec
une surveillance en milieu hospitalier
de 30 minutes [47].

Retard au diagnostic
des sclérodermies cutanées
localisées (morphées)

Le spectre clinique des morphées est trés
varié. Les formes linéaires (en bandes)
sont fréquentes chez I’enfant et néces-
sitent parfois 'introduction précoce
d’un traitement systémique (corti-
coides, méthotrexate) afin de prévenir
les séquelles fonctionnelles et esthé-
tiques. Une étude rétrospective portant
sur 50 enfants a montré que le diagnostic
de sclérodermie localisée était fait avec
unretard moyen de 11,1 mois (1,8-79,1),
ce qui différait I'introduction d’un trai-
tement de 16,6 mois en moyenne (1,8-
113,4). Il semble donc important que les
médecins ayant une compétence pédia-
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trique se forment pour reconnaitre cette
maladie, afin qu'un traitement adapté
soit promptement initié [48].

Génodermatoses

1. Syndrome PLAID: une nouvelle
maladie génétique associant
urticaire au froid et dysimmunité

L’'urticaire au froid acquise est une
maladie fréquente caractérisée par un
test au glagon positif. L'urticaire au
froid familiale est une maladie rare
autosomique dominante appartenant
au groupe des cryopyrinopathies due
a des mutations du géne NLRP3. Les
auteurs décrivent dans 3 familles
d’origine européenne une nouvelle
maladie associant une urticaire aty-
pique au froid (se manifestant lors de
I’exposition a I’air froid avec test au
glagon négatif), un déficit immunitaire
(hypogammaglobulinémie, infections
sino-pulmonaires répétées), des signes
d’auto-immunité (maladies auto-
immunes diverses et anticorps antinu-
cléaires positifs) et des manifestations
atopiques. Cette nouvelle maladie est
due a des mutations activatrices du
géne PLCG2 qui code pour une phos-
pholipase (PLCy2). Les auteurs mon-
trent ex vivo que les mastocytes des
patients atteints dégranulent a 20°
et non a 37°. L’acronyme proposé est
PLAID (Phospholipase Cy2-Associated
Antibody Deficiency and Immune
Dysregulation) [49].

2. Neurofibromatose 1 (NF-1):
peut-on prédire la présence

de neurofibromes internes

par I'examen clinique des malades?

Les neurofibromes internes sont res-
ponsables d'une morbidité importante
au cours de la NF-1 de I’enfant en rai-
son d’un risque de compression des
organes et de transformation en tumeur
maligne des gaines des nerfs périphé-
riques. Par définition, ces 1ésions ne

sont pas visibles a ’examen clinique.
Les auteurs de cette étude transver-
sale ont cherché des facteurs de risque
associés a la présence de neurofibromes
internes dans un groupe de 357 enfants
NF-1 provenant de deux bases de don-
nées indépendantes (moyenne d’age 7,7
ans + 5 ans) ayant eu une imagerie (IRM
ou scanner). Dix pour cent des enfants
avaient des neurofibromes internes et
la prévalence augmentait avec 1’age.
En analyse multivariée, les facteurs
suivants étaient associés a la présence
de neurofibromes internes: 1’age (OR
=1,16[1,07-1,27]), la présence de xan-
thogranulomes juvéniles (OR = 5,85
[2,18-15,89]) et la présence de neuro-
fibromes sous-cutanés et plexiformes
(OR =6,80 [1,52-30,44]). Malgré un
biais d@ au caractére non systématique
de I'imagerie, ces résultats confirment
que la présence de neurofibromes sous-
cutanés ou plexiformes, facilement
identifiables a I’examen clinique, per-
met, comme chez ’adulte, de suspecter
chez I’enfant NF-1 la présence de neu-
rofibromes internes [50].

3. Epidermolyse bulleuse héréditaire
et état nutritionnel

Un des objectifs de la prise en charge
des EBH séveres est d’assurer un état
nutritionnel satisfaisant. Une étude
frangaise rétrospective portant sur
24 malades atteints d’EBH récessive
dystrophique a évalué le bénéfice et
la tolérance d’une nutrition entérale
précoce par gastrostomie percutanée
chez 11 enfants. Cette étude met en
évidence que 50 % des malades ont un
mauvais état nutritionnel. La pose de
la gastrostomie et la nutrition entérale
étaient bien tolérées et permettait une
reprise et un rattrapage de la croissance
staturopondérale. Elle n’avait cepen-
dant pas d’effet sur I’atteinte cutanée.
Les auteurs concluent qu'une nutrition
par gastrostomie doit étre proposée
précocement par une équipe spécia-
lisée multidisciplinaire chez certains
enfants atteints d’EBH sévere [51].

4. Ichtyoses

>>> Ichtyoses congénitales récessives:
un nouveau géne impliqué dans le méta-
bolisme des lipides cutanés

Des mutations d’un nouveau gene res-
ponsable de cas d’ichtyose congénitale
a transmission autosomique récessive
(ARCI) ont été mises en évidence:
PNPLA1. Comme plusieurs protéines
impliquées dans les ichtyoses congé-
nitales, la famille des protéines PNPLA
intervient dans le métabolisme cutané
des lipides [52].

>>> Ichtyoses congénitales et qualité
de vie

Une étude qualitative réalisée selon la
méthode des focus groups a étudié les
facteurs influengant la qualité de vie
chez les sujets atteints d’ichtyose congé-
nitale:’état cutané, le prurit, la douleur,
les troubles du sommeil, la nécessité de
soins quotidiens et leurs cofits influen-
centla qualité de vie de ces patients, mais
également lesrelations difficiles avec les
autres. Cependant, des points positifs et
encourageants sont rapportés comme
des relations aux autres plus sinceres, la
nécessité de se surpasser et la mise au
point de stratégies d’adaptation [53].

5. Stiff skin syndrom:
la fibrilline en cause

Le stiff skin syndrom est une forme rare
de sclérose cutanée profonde congéni-
tale progressive de transmission auto-
somique dominante. Des auteurs ont
étudié I’aspect anatomopathologique
de l’atteinte cutanée: il s’agit d’'une
sclérose non inflammatoire touchant
exclusivement I’hypoderme et le fascia.
Les auteurs décrivent une configuration
particuliére en “treillis horizontal” des
fibres de collagéne dans I’hypoderme,
qu’ils considérent comme une clé du
diagnostic [54]. Un travail récent a mis
en évidence la cause de cette maladie:
il s’agit de mutations du géne de la
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fibrilline 1 (FBN1). Ces mutations sont
différentes de celles observées au cours
du syndrome de Marfan. La fibrilline 1
joueunrole dans I’assemblage des fibres
élastiques etrégulel’activation du TGFp,
cytokine pro-fibrosante. Cette protéine
pourrait étre impliquée également dans
la physiopathologie des sclérodermies
systémiques [55].

6. Lupus systémiques familiaux

Le lupus est une maladie systémique
auto-immune multifactorielle avec une
prédisposition génétique encore mal
connue. Néanmoins, il existe de rares
formes de lupus familiaux d’origine
monogénique qui éclairent la physio-
pathologie de cette maladie. Une étude
a mis en évidence chez des individus
atteints d’'une forme rare de lupus fami-
lial de transmission autosomique réces-
sive une mutation perte de fonction du
géne DNASE1L3 codant pour une endo-
nucléase (DNAse 1) qui permet de dégra-
derles résidus d’ADN. Ces formes fami-
liales ont un début pédiatrique et sont
souvent associées a la présence d’ANCA
et de glomérulonéphrite. Cette décou-
verte étaye I’hypotheése d'un défaut de
clairance des résidus d’ADN dans la
genese de cette maladie [56].
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Néonatologie:
quoi de neuf ?

— PH. JARREAU, E. LOPEZ
Service de Médecine et Réanimation
Néonatales de Port-Royal, GH Cochin,
Hotel-Dieu-Broca, PARIS.

Risques des anti-acides

Une étude italienne publiée dans
Pediatrics [1] vient nous rappeler fort
opportunément que l'utilisation trop
large des anti-acides, pour des indica-
tions le plus souvent tres contestables,
n’est pas dénuée de dangers. Les auteurs
rappellent en introduction que I’acidité
gastrique a un effet protecteur contre les
infections, qu’a I’inverse 1'utilisation
d’anti-acides augmente le risque infec-
tieux chez I’enfant comme chez I’adulte
et que les anti-acides n’ont pas ’AMM
en période néonatale.

1l s’agit du suivi prospectif dans 4 centres
italiens de 274 enfants ayant entre 24 et
32 SA d’age gestationnel a la naissance
(40121500 g de poids de naissance). Ont
étérelevées les entérocolites ulcéro-nécro-

santes (ECUN) et les infections prouvées
bactériologiquement et associées a des
signes cliniques. Ont été exclus les enfants
présentant une malformation ou un défi-
citimmunitaire, une ECUN ou une infec-
tion secondaire avant I'inclusion dans
I’étude, ainsi que ceux ayant regu moins
de 7 jours de ranitidine et ayant été hos-
pitalisés moins de 8 semaines. Au total,
91 d’entre eux avaient été exposés a la
ranitidine, et 183 n’en avaient pas regu.
Les indications de la ranitidine étaient la
prévention d'une “pathologie peptique de
stress” dans 42 cas et le traitement d'une
suspicion de reflux gastro-cesophagien
dans49. Les caractéristiques générales des
patients en termes de poids de naissance,
d’age gestationnel et de pathologies pré-
alables a I'inclusion dans I’étude étaient
identiques dans les 2 populations.

Lestaux globaux d’infections secondaires
sont de 35,4 % chez les enfants exposés
a la ranitidine versus 9,8 % chez les
non-exposés. Dans le détail, les sepsis
(hémoculture positive) étaient observés
chez 25,3 % des enfants ayant regu de la
ranitidine contre 8,7 % chez les enfants
n’en ayant pas regu, les infections uri-
naires chez7,7 % vs 0,5 % etles pneumo-
pathies chez 4,4 % vs 0,5 %. Toutes ces
différences sont significatives. L'analyse
des germes retrouvés montre que 1’expo-
sition a la ranitidine augmente significa-
tivement les infections a bacilles Gram-. Il
existait une corrélation non significative
entre les doses de ranitidine utilisées et
le risque infectieux.

Le taux d’ECUN était lui aussi signifi-
cativement augmenté avec 9,8 % chez
les enfants exposés a la ranitidine ver-
sus 1,8 %, soit un risque relatif 6,6 fois
supérieur chez les enfants exposés.
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Enfin, lamortalité était 6 fois plus impor-
tante chez les enfants exposés a la rani-
tidine.

Les auteurs rappellent que certains de
ces résultats ne sont pas nouveaux, en
particulier pour les infections [2-3], et
que lesindications de ces traitements en
période néonatale sont rarement adap-
tées ou appuyées sur une bonne évalua-
tion de la balance risque-bénéfice.

Cessons donc de traiter des apnées, qui
ne sont pas liées au reflux gastro-ceso-
phagien, par des traitements dangereux
(et inefficaces sur les apnées).

Quel est le meilleur volume
cible en ventilation avec
volume garanti?

L'utilisation du volume garanti en venti-
lation conventionnelle est proposée par
un certain nombre d’équipes. Si dans ce
mode, la pression maximale est fixée,
le réglage d’un volume cible permet
de faire varier cette pression pour évi-
ter le volutrauma. Le volume cible est
difficile a déterminer. L'équipe d’Anne
Greenough propose de déterminer le
meilleur volume cible en se basant sur
le travail respiratoire (WOB).

>>> Dans une premieére étude parue
en 2009 [4], I’évaluation a été faite sur
20 enfants trés prématurés (dge gesta-
tionnel médian 27 semaines d’aménor-
rhée [SA], extrémes 25 a 32) de moins
d'une semaine, en cours de sevrage
de la ventilation endotrachéale (4ge
médian 3,5 jours), soit en ventilation
assistée controlée intermittente (VACI)
a fréquence lente, soit en VAC, sur un
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respirateur SLE 5000 (10 enfants dans
chaque mode ventilatoire). Il faut noter
que I'insufflation était assujettie au
volume cible et s’interrompait lorsque
celui-ci était atteint. Le WOB, mesuré
par le produit pression transdiaphrag-
matique-temps, était étudié avant lamise
en mode volume garanti, puis pour des
volumes de 4, 5 ou 6 mL/kg appliqués
dans un ordre randomisé, chaque enfant
étant son propre témoin. De maniere
attendue, le volume courant expiré
augmentait avec ’augmentation du
volume cible, de méme que la pression
d’insufflation, alors que la fréquence res-
piratoire diminuait. En conséquence, le
volume-minute ne variait pas. Le WOB
était augmenté par rapport aux valeurs
de base pour un volume cible de 4 mL/
kg, non différent a 5 mL/kg et diminué
significativement a 6 mL/kg. Partant du
principe qu'un travail respiratoire trop
important pendant le sevrage risque de
compromettre celui-ci, soit en retardant
I’extubation, soit en conduisant a un
échec de celle-ci, les auteurs concluent
qu’en phase de sevrage, si le volume
garanti est utilisé, il est justifié d’utiliser
un volume cible élevé de 6 mL/kg.

>>>Dans une deuxiéme étude, parue en
2010 [5], 18 enfants de moins de 34 SA
(4ge gestationnel médian 29 SA, extrémes
25 a 34) ont été étudiés dans les 48 pre-
miéres heures de vie. Ils étaient ventilés
en ventilation conventionnelle intermit-
tente (VCI, pas de trigger) ou en VACI ou
en VAC. L’étude du volume cible optimal
a été fait selon le méme principe avec la
méme méthodologie d’évaluation du
WOB. Les résultats sont comparables
concernant la pression d’insufflation, le
volume courant mesuré, la fréquence res-
piratoire et le volume minute. Dans cette
étude, en revanche, on observe une aug-
mentation du Ti avec I’augmentation du
volume cible. L'intérét de ’'augmentation
du volume cible a 6 mL/kg était retrouvé
dans cette étude, avec les mémes résultats
que dans I’étude précédente (WOB plus
élevé avec un volume cible de 4 mL/kg
comparé aux valeurs de base, sans volume

garanti, WOB plus bas significativement
a6 mL/kg). Ces résultats concernent une
population différente puisque dans une
phase plus aigué que I’étude précédente.

>>> Dans une troisiéme étude, parue en
2012 [6], la méme équipe s’est intéressée
aux enfants a terme ou proches du terme.
Seize enfants ont été étudiés, d’age gesta-
tionnel médian de 38 SA (extrémes 34 a41)
etdepoids médian de 3,1 kg (extrémes 1,5
a4,1)aun age post-natal médian de 5 jours
(extrémes 2 a 17). Neuf enfants étaient
ventilés pour des problémes chirurgicaux
d’origine abdominale. Les mémesrésultats
sont observés. Le volume cible de 6 mL/kg
entraine une diminution franche du WOB.
D’une maniére intéressante, le volume
courant mesuré et la pression d’insuffla-
tion étaientidentiques dansles conditions
de base (sans volume garanti) et pour un
volume cible de 6 mL/kg. Enfin, a4 mL/kg,
la ventilation était inefficace du fait d'une
terminaison trop précoce del'insufflation,
la pression mesurée correspondant en fait
aune expiration active.

Ces 3 études successives démontrent a
I’évidence que le meilleur volume cible
en ventilation en volume garanti se situe
a 6 mL/kg. Mais ces résultats sont obte-
nus avec un seul type de respirateur, et
I'utilisation d'une terminaison d’insuf-
flation lorsque le volume cible est atteint
peut modifier les conclusions a en tirer
pour d’autres types d’appareils.

Le garcon (en particulier
prématuré) est un étre
fragile, qu’il convient de
traiter avec délicatesse
(comme tous les garcons)

Une étude australienne nous le rappelle
[7]. 11 s’agit d 'une cohorte longitudinale de
plus de 2500 enfants nés avant 29 SA et
hospitalisés dans 10 unités de soins inten-
sifs. Le taux de mortalité est augmenté chez
les gargons (23 % vs 19 %), soit un risque
de mortalité multiplié par 1,3. L’analyse
en régression logistique confirme 'im-

portance du sexe dans la mortalité, a coté
notamment de ’extréme prématurité
(22-26 SA) et de 'hypotrophie. Les taux
d’hémorragies intra-ventriculaires séveres
(grades 3 et 4) et d’infections secondaires
sont également augmentés significative-
ment chez le gargon.

A moyen terme, le risque de handicap
modéré a sévere évalué entre 2 et 3 ans
est multiplié par 1,9 chez le gargon. On
retrouve également sur le moyen terme le
role de 'extréme prématurité et de I’hypo-
trophie dans une évolution défavorable.

Ces résultats ne viennent que confirmer
des données déja connues pour d’autres
populations [8], en particulier sur I’évo-
lution a long terme.
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es nouveautés marquantes

concernant la nutrition pédia-

trique ont été moins nombreuses
au cours de I'année 2012 que lors de la
précédente. Le comité de nutrition de la
Société francaise de pédiatrie (CNSFP)
s’est encore distingué en proposant des
recommandations sur la vitamine D et
le dépistage de la dénutrition. Une nou-
velle enquéte de I'Institut de veille sani-
taire a révélé que des progres restaient
a faire dans la promotion de I’allaite-
ment maternel dans notre pays. Nous
n’avons pas échappé aux traditionnels
marchands de peur qui ont encore sévi
en prenant la nutrition pour cible. Enfin,
des confirmations ont été apportées au
sujet de la physiopathologie et de la pré-
vention de I’'obésité. Comme toujours,
cette sélection demeure arbitraire et
donc discutable.

Apports en vitamine D

Le CNSFP arefait le point sur la vitamine
D chez I’enfant et I’adolescent [1]. 1] a
rappelé que le dosage de la 25-hydroxy-
vitamine D [25 (H) D] plasmatique étaitle
meilleur marqueur du statut en vitamine
D. Les seuils de 30 et 50 nmol/L définis-
sent respectivement les déficits sévere
(risque élevé de rachitisme) et modéré
(risque élevé de minéralisation osseuse
insuffisante et de possibles conséquences
extra-osseuses) en vitamine D.

Une supplémentation en vitamine D3,
a préférer a la vitamine D2, est néces-
saire chez le nourrisson, ’enfant et
I’adolescent pour assurer les besoins
en vitamine D. Les recommandations
sont les suivantes. Pour les nourrissons
de 0 a 18 mois, la supplémentation est
de 1000 a 1200 UI/j en cas d’allaitement
au sein exclusif ou d’utilisation de lait
non enrichi en vitamine D, et de 600 a
800 Ul/j en cas d’allaitement avec un lait
infantile enrichi en vitamine D. Entre
18 mois et 5 ans, deux doses de 80000 ou
100000 UI devront étre administrées en
période hivernale, 'une en novembre et
I'autre en février. Chez les adolescents
de 10 a 18 ans, deux doses de vitamine
D devront également étre prescrites
aux mémes périodes, ou 200000 UI en
une fois si la seconde dose risque d’étre
oubliée. Des études sont en cours pour
déterminer si cette supplémentation doit
étre poursuivie entre 5 et 10 ans chez
tous les enfants. En revanche, chez les
enfants a risque, une supplémentation
de 80000 ou 100000 UI est nécessaire
tous les 3 mois de 1 a 18 ans. Ce sont les
enfants et adolescents a peau pigmen-
tée, non exposés au soleil au cours de
I’été, atteints d'une pathologie derma-
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tologique contre-indiquant I’exposition
solaire, souffrant d’'une malabsorption,
d’une cholestase, d’une insuffisance
rénale ou d’'un syndrome néphrotique,
suivant certains traitements médica-
menteux (rifampicine, anti-épileptiques,
phénobarbital, phénytoine), obéses ou
végétaliens.

On notera également que cet article a
marqué une nouvelle ére dans I’histoire
des Archives de Pédiatrie, revue officielle
dela Société francaise de pédiatrie, dans
la mesure ot il a été le premier publié en
langue anglaise dans ce journal.

Dépistage de 1a dénutrition

Le CNSFP a également rappelé I'im-
portance du dépistage de la dénutri-
tion chez I’enfant [2]. La dénutrition est
susceptible d’augmenter la morbidité
d’une pathologie sous-jacente, voire sa
mortalité dans les situations les plus
séveres. Sa prise en charge doit donc
étre intégrée dans le projet de soin glo-
bal de I’enfant, surtout a I’h6pital ot 10
a15 % présentent un indice nutritionnel
compatible avec une dénutrition [2]. I1
est ainsi regrettable, comme le mon-
trent la plupart des enquétes, que ’éva-
luation de I’état nutritionnel et la prise
en charge d’une éventuelle dénutrition
soient insuffisamment réalisées dans les
centres hospitaliers.

Pour porter le diagnostic de dénutrition,
l’analyse cinétique des courbes pondérale
et staturale est préférable a leur étude sta-
tique. Toute cassure ou ralentissement de
I'une de ces courbes indique I'existence
d’une dénutrition et impose larecherche
de sa cause. Une fois le diagnostic éta-
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bli, le degré de la dénutrition repose sur
deux indices. Le meilleur est le rapport
du poids mesuré sur le poids attendu
pour la taille (indice de Waterlow). Il
signe une dénutrition modérée lorsqu’il
est inférieur a 80 % et sévere lorsqu’il
est inférieur a 70 %. Un indice de masse
corporelle (IMC = poids/taille?) inférieur
au 3° percentile pour I’4ge et le sexe peut
également étre utilisé, mais sa valeur
diagnostique est moins bonne et 1’éva-
luation du degré de la dénutrition moins
pratique. On notera que les marqueurs
biologiques de dénutrition (albumine,
pré-albumine, retinol binding protein
[RBP]) n’ont aucun intérét pour porter le
diagnostic de dénutrition [2].

Pour permettre un dépistage correct de
la dénutrition, il est indispensable que
tous les enfants soient systématique-
ment pesés et mesurés lors de chaque
consultation ou hospitalisation, quel
qu’en soit le motif. Le papier du CNSFP
est un véritable plaidoyer dans ce sens
que nous partageons en tout point.

Taux d’allaitement maternel
a la maternité
et au premier mois

Le Bulletin Epidémiologique
Hebdomadaire a publié en septembre
2012 les résultats de I’étude Epifane de
2012 [3]. Ce travail avait pour objectif
d’évaluer le taux d’allaitement mater-
nel en maternité et a I’4ge d’un mois a
I’échelon national sur un échantillon
représentatif de 2936 enfants.

A la maternité, le taux d’initiation de
I’allaitement maternel était de 69,1 %,
dont 59,7 % de manieére exclusive. A
I’dge d’un mois, le pourcentage d’en-
fants nourris au sein était encore de
54,4 %, mais seulement 19,0 % de
maniere exclusive. Sans surprise, le taux
d’allaitement, son caractére exclusif et
sa persistance a un mois étaient plus
importants chez les meres de niveau
socioculturel plus élevé.

Avec de tels pourcentages, la France se
situe au niveau de certains pays du Sud
de ’'Europe, mais reste trés en dessous
de la plupart des pays nordiques. En
Norvege, le taux d’initiation de ’allai-
tement au sein est de 98 %, dont 88 %
exclusif, et 96 % des enfants sont encore
nourris au sein a 1’dge d’un mois, dont
81 % de maniére exclusive.

La promotion de ’allaitement maternel
doit donc étre poursuivie dans notre
pays, en se gardant cependant de som-
brer dans le fanatisme et la persécution
des femmes qui, pour des raisons qui
les regardent, continueront de préférer
le biberon au sein.

Les peurs nutritionnelles
injustifiées

Comme chaque année, des marchands
de peur dénués de toute objectivité
scientifique et mus par leurs croyances
idéologiques ont tenté de semer le
trouble. Nous avons retenu la psychose
autour des biberons stérilisés a ’'oxyde
d’éthylene et la nouvelle tentative de
discréditation des OGM.

1. Biberons stérilisés a 'oxyde d’éthyléne

En fin d’année 2011, une scientifique
revancharde dénonce dans le Nouvel
Observateur le risque cancérigéne de
I'oxyde d’éthyléne, produit utilisé pour
stériliser les biberons dans les maternités
et hopitaux [4]. Nous sommes alors en
période pré-électorale et le Ministre de
I’époque se doit de réagir rapidement a
une telle invective. Il ordonne donc
immédiatement 'interdiction des bibe-
rons stérilisés par ce produit dans les éta-
blissements de santé et met sérieusement
en difficulté ’ensemble des maternités et
services hospitaliers de pédiatrie.

Cependant, se méfiant probablement de
I’origine de cette accusation, il réunit un
comité d’experts amené a se prononcer
sur le risque véritable de ce produit.

Apres ’avis de ces experts, la Direction
générale de la santé publie en avril 2012
une instruction stipulant que seuls les
biberons stérilisés a I’'oxyde d’éthylene
sont susceptibles de répondre aux exi-
gences microbiologiques requises par les
nouveau-nés pris en charge en service
de néonatologie et les nourrissons souf-
frant de pathologies graves, ainsi que
pour 'administration de certains médi-
caments et le stockage du lait maternel
dans les établissements de santé [5].

Les biberons stérilisés a I’oxyde d’éthy-
lene font leur retour dans les maternités
et les hopitaux apres avoir fait inutile-
ment perdre beaucoup de temps a des
professionnels de santé au service des
patients, contrairement a I’accusatrice
responsable de cette gabegie.

2.0GM

Une étude réalisée chez le rat par une
équipe francaise a conclu au risque can-
cérigene d’un mais génétiquement modi-
fié autorisé chez’homme et relancé I'in-
cessant débat sur les OGM [6]. Ce theme
n’est pas spécifiquement pédiatrique,
mais ce travail a eu une telle couverture
médiatique qu’il méritait d’étre abordé.
Des photos de rats déformés par les
tumeurs ont été largement diffusées dans
la presse et contribué a la peur phobique
que suscitent les OGM en France. Cette
crainte est pourtant injustifiée tant les
OGM dont la consommation est autori-
sée chez I’homme, subissent d’innom-
brables tests toxicologiques avant d’ob-
tenir cette autorisation. Cela a clairement
été explicité dans le remarquable article
de F. Cassé publié récemment dans
Réalités Pédiatriques [7].

Les six Académies de Médecine, d’ Agri-
culture, de Pharmacie, des Sciences,
des Technologies et Vétérinaire se sont
immédiatement penchées sur ce travail
et ont apporté une réponse unanime.
Elles dénoncent les nombreuses insuf-
fisances de méthodologie et d’interpré-
tation de cette étude dont les données
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ne sauraient remettre en cause les tra-
vaux antérieurs ayant conclu a I’inno-
cuité sanitaire de ce mais génétique-
ment modifié. Elles s’étonnent méme
que ce travail ait été accepté dans une
revue a comité de lecture. Pire encore,
elles contestent 1’absence de conflits
d’intérét, mentionnée dans le papier,
de certains auteurs de ce travail dont on
connait I’engagement écologique. Les
faucheurs de science, tels que le dénonce
Gil Riviere-Wekstein dans son excellent
ouvrage, sont de retour [8].

Il ne faut pas confondre les débats
d’idées et les ébats guidés par des
convictions idéologiques, les premiers
sont nécessaires a la Science, les seconds
la polluent.

Physiopathologie et
prévention de I'obésité :
des confirmations

1. Microbiote et obésité

Lero6le dumicrobiote dans la physiopa-
thologie de 1’obésité a fait ’objet de tres
nombreuses publications en 2012, dont
certaines dans des revues prestigieuses.
Trois conclusions majeures peuvent
étre déduites de ces travaux. La pre-
mieére est la composition différente du
microbiote des obéses et des individus
normopondéraux [9]. La deuxiéme est
le role encore incomplétement connu
de cette flore différente, est-elle la cause
et/ou la conséquence de 1’obésité [10]?
La troisieme est'implication incontes-
table de ce microbiote dans certaines
complications liées al’obésité [11]. Ces
travaux ont donc confirmé ce qu’on
connaissait déja et n’ont pas encore
apporté de réponses aux interrogations
qui persistaient.

2. Origine neurologique de l'obésité
De nombreux travaux ont également

confirmé que 1’obésité était bien une
maladie principalement neurologique,

notamment de I’hypothalamus, aussi
bien chez I’adulte [12] que chez ’ado-
lescent [13]. Une étude pangénomique
portant sur plusieurs milliers d’enfants
obeses recrutés a travers toute la planéte
aaussi confirmé que les loci génomiques
associés a I’obésité de I’enfant codaient
principalement pour des protéines qui
interagissaient probablement avec le
cerveau [15], étayant au passage le role
essentiel de la génétique dans l’origine
de la surcharge pondérale.

Espérons que ces travaux récents qui réaf-
firment I’origine organique de 1’obésité,
notamment celle de I’enfant, contribue-
ront a effacer les nombreux clichés attri-
bués aux enfants obeses et a leur famille
et atténueront ainsi leur souffrance.

3. Prévention de I'obésité

Les travaux sérieux et les méta-analyses
avaient jusqu’a maintenant démontré
I'inefficacité des différentes actions col-
lectives mises en place pour prévenir
I’obésité de I’enfant et de 1’adolescent
(messages de prévention, interdiction des
distributeurs dans les établissements sco-
laires, régulation de la vente des produits
a forte densité énergétique, réduction du
contenu en sucres et graisses des produits
proposés aux enfants et adolescents, etc.).
Une étude récente, publiée dans une des
meilleures revues pédiatriques, semble
avoir démontré 'inverse. En analysant
I’évolution de 'IMC chez des adolescents
nord-américains entre 2003 et 2006, les
auteurs ont observé que I’laugmentation
de 'IMC était d’autant moindre que les
états s’étaient davantage investis dans ces
actions de prévention [15]. Ces mesures
seraient-elles finalement efficaces?
Analysons soigneusement le travail pour
en avoir le coeur net.

Deux éléments ont été pris en compte
pour mesurer ’évolution de I'IMC:
I’amplitude des mesures préventives
existantes en 2003 (absente, faible,
importante) et I’amélioration de ces
mesures entre 2003 et 2006 (aucune,

faible, importante). Sans surprise pour
les auteurs, ’augmentation de I'IMC était
d’autant moindre que I'amplitude des
mesures existantes en 2003 était impor-
tante, mais, paradoxalement, ’augmen-
tation de I'IMC était plus grande dans les
états qui avaient amélioré leurs mesures
préventives de maniére importante
entre 2003 et 2006 que dans ceux qui
I’avaient fait plus faiblement. Les auteurs
s’étonnent du caractére surprenant de
ce dernier résultat, mais ne fournissent
aucune explication. L'analyse des popu-
lations étudiées permet de comprendre
leurs erreurs d’interprétation. Les trois
populations initiales (amplitude des
mesures préventives existantes en 2003)
sont ethniquement et socio-économique-
ment différentes, comme le sont les deux
groupes (amélioration faible et impor-
tante) en 2006. On sait que les enfants
génétiquement prédisposés a 1’obé-
sité sont plus nombreux dans certains
groupes ethniques (noirs, amérindiens)
et chez les pauvres. Il est donc probable
que les variations observées traduisaient
simplement 1’évolution spontanée de
ces populations distinctes en termes de
prédisposition a I’obésité, indépendam-
ment des mesures de prévention mises
en place. Cette hypotheése était étayée par
le fait que la composition de la popula-
tion du groupe initial “amplitude faible
des mesures existantes” était superpo-
sable a celle du groupe “amélioration
importante entre 2003 et 2006”, comme
’était celle du groupe initial “amplitude
importante des mesures existantes” avec
celle du groupe “amélioration faible
entre 2003 et 2006”. Cela explique pour-
quoi 'IMC de ces groupes de composi-
tion similaire suivait laméme évolution,
sans aucun lien avec les actions préven-
tives réalisées.

Le résultat prétendu paradoxal observé
par les auteurs s’expliquait et leurs
conclusions relatives a I'efficacité des
mesures préventives étaient discrédi-
tées. Celan’infirme donc pas le caractere
inefficace des programmes collectifs de
prévention de 1’obésité de I’enfant.
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Pédopsychiatrie:
quoi de neuf?
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omme ’enfant, la pédopsychia-

trie bouge, évolue, découvre,

explore et s’interroge. Cette
discipline, actrice et témoin de I’actua-
lité, reste profondément ancrée dans ses
référentiels théoriques tout en évoluant
et en se nourrissant des avancées des
connaissances scientifiques. Le champ
de la maladie mentale s’étend parfois
arbitrairement, mais laréalité impose de
plus en plus I'intervention du “psy” en
I’'absence de psychopathologie. La psy-
chopathologie quitterait-elle I'individu
pour devenir celle d’une société ?

Au cours de ’excursion proposée ici,
I’autisme ne sera pas visité car ce theme
essentiel a été traité dans le numéro de
novembre 2011 [1]. En outre, devenu

cause nationale en 2012, ce sujet a donc
été abondamment développé.

Ainsi, nous allons d’abord considérer le
binge drinking!, phénomeéne qui frappe
nos préadolescents et nos adolescents de
plein fouet. Aprés un détour indispen-
sable par les enfants de migrants, nous
nous arréterons sur le syndrome d’As-
perger et les problémes diagnostiques
que pose cette affection surprenante.
L’hyperactivité et le trouble bipolaire
mettront un terme a notre excursion en
offrant un regard nouveau sur ces ter-
ritoires, bien connus de certains, mais
encore a découvrir pour d’autres.

“Alcoolodéfonce” (binge
drinking): comme un ouragan

Depuis quelques années, le phénomene
du binge drinking (BD) prend de I’am-
pleur et ses conséquences néfastes com-
mencent a étre bien étudiées. La consom-
mation d’alcool chez les adolescents
n’est pas un scoop, mais ce couple infer-
nal est en pleine mutation. La société,
les politiques et les professionnels de
I’enfance se doivent d’appréhender ce
phénomene d’un ceil nouveau afin de
proposer des campagnes de prévention
adaptées.

Le BD se définit par une prise d’alcool
rapide (en 2 heures ou moins), en quan-
tité massive et avec pour principal objec-
tifune ivresse, voire un blackout (fig. 1).

Premier constat, 1'usage régulier de
I’alcool chez les adolescents est en aug-

1 Alcoolisation paroxystique intermittente ou
bottell6n dans la péninsule Ibérique.
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mentation en France, particulierement
en ce qui concerne les ivresses répétées
etréguliéres [3, 4]. Cette tendance touche
tous les pays industrialisés, comme par
exemple I’Allemagne, ot les hospitali-
sations d’adolescents pour intoxication
alcoolique aigué ont été multipliées
par deux entre 2000 et 2007 [5, 6]. La
premiére alcoolisation survient de plus
en plus tot et de nombreuses études ont
démontré une corrélation positive entre
cette précocité et lerisque, al’age adulte,
de troubles liés a I’alcool [7-10].

Les conséquences du BD peuvent étre
immeédiates et dramatiques: mort vio-
lente (suicide ou accidents de la voie
publique), maladies sexuellement
transmissibles, relations sexuelles non
consenties, grossesses non désirées, syn-
drome d’alcoolisation foetale [11, 12]...
Et pour couronner le tout, quelques épi-
sodes d’ivresse aigué pourraient entrainer
des atteintes neurologiques comparables
a celles rencontrées chez les alcooliques
chroniques (retards de latence sur les
potentiels évoqués) [13]. En outre, des
études rapportent des lésions de I’amyg-
dale et du cortex préfrontal, responsables
deréactions impulsives, de troubles de la
mémoire de travail et de difficultés d’ap-
prentissage [14].

Temps : Maximum 2 heures

Quantité : J 5USOH ou plus
@ 4USOHou plus

Finalité : Ivresse, blackout

1 USOH (unité standard d’alcool) = 3 dL de biére
2dL devin
4 cL d’alcool fort

FIG.1: Les 3 caractéristiques du binge drinking

(adapté de NIAAA, 2004 [2]).
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Les 11-14 ans sont les plus vulnérables.
L’aube de I’adolescence constitue une
période essentielle, oi débute une méta-
morphose psychologique et sociale (rela-
tions amicales, orientation scolaire). Le
marketing agressif et extrémement effi-
cace vantant les boissons alcoolisées en
fait des proies faciles. L'adjonction de
sodas, dont le gotit sucré atténue I’amer-
tume de I’alcool et rappelle les souvenirs
des boissons de ’enfance, semble parti-
ciper a la baisse de I’age de la premiere
rencontre avec I’alcool [15, 16].

Second constat, le mode de consom-
mation et le rapport avec 1’alcool chez
les adolescents évoluent. L'alcool fort
est consommé rapidement, en groupe,
dans la rue. D’un statut d’objet sacré de
la féte, I’alcool “est devenu la féte”. La,
ce n’est plus lors d’un repas en famille,
d’un mariage, d'une “rave” que l’ado-
lescent s’alcoolise, mais avec de nom-
breux pairs, dans larue. Le facteur temps
est important: le plus court possible, a
I'image de la temporalité de la généra-
tion Y? (ici et maintenant, tout, tout de
suite). L’objectif du BD semble s’ap-
parenter a la recherche de 'effet-flash
caractéristique d’une consommation de
stupéfiant. L'alcool n’est plus convivial
et vecteur de rencontre, mais procure des
sensations immédiates.

Le BD constitue donc un probléme de
Santé publique dont les conséquences
sont néfastes sur la santé immeédiate et
a long terme des préadolescents et des
adolescents. A I'instar de mesures poli-
tiques et 1égales (acces, prix del’alcool),
une prévention ciblée sur les 11-14 ans
est indispensable. Mais les campagnes
de prévention doivent absolument s’ap-
puyer sur les caractéristiques et le fonc-

2 Années 1980-1996. Elle suit la génération X
(1965-1980) qui a succédé aux baby-boomers
(1945-1965). Le Y pourrait étre simplement la
suite du X. Cependant, il peut faire référence au
whY? ou au symbole de la clé autour du cou,
voire du fil de I'TPod. Sile titre de ce paragraphe
vous évoque “le Rocher”, vous devriez apparte-
nir a la génération X.

tionnement de la génération Y. En effet,
cette génération a quitté les modeles
meéritocratiques pour un modele de
valeur personnelle intrinséque et innée.
Lemodele-groupe aremplacé le modele-
familial. I’adulte n’est plus celui qu’on
écoute (“il gave”). Les “forums” et les
“blogs” lui ont pris sa place. Si la géné-
ration de leurs parents s’est construite
dans I’'opulence et I’espoir, la génération
Y évolue dans un monde incertain et vio-
lent pour tous (massacre de Columbine
High School, 1999) ot méme le plus fort
peut étre détruit (11 septembre 2001).
L’avenir n’est pas rassurant (chomage,
précarité). Le salut réside dans “I’ici
et le maintenant”, avec une dictature
de I'instant, largement nourrie par les
nouvelles technologies que I’adolescent
maitrise mieux que ses parents, et qui
lui permettent de ratatiner le temps et
I’espace sur son écran, sa tablette et son
smartphone.

Carpe Diem! Profiter un maximum de
I'instant, car demain ne sera peut-étre pas.

Ainsi, aborderles dangers du BD avec cette
génération ne pourra se faire ni en diffu-
sant un message moralisateur et “descen-
dant”,ni en insistant sur les conséquences
along terme (risque d’alcoolisme, d’échec
scolaire, de précarité, de diminution de
I’espérance de vie), mais en axant sur
une information portée par les pairs. Le
message sera d’autant plus percutant qu’il
jouera sur la peur de la souffrance immé-
diate: conséquences légales d'un acces de
violence, d’'un homicide par accident de
lavoie publique, tétraplégie. .. En outre, il
apparait empiriquement que nombre de
ces binge drinkers ne présentent pas de
troubles psychopathologiques. Pire, le fait
d’étre bien intégré socialement et d’avoir
de nombreuxamis constituerait méme un
facteur derisque (mimétisme social [10]).
Quelle inversion des paradigmes!

Le probléme de I’alcoolisation est sans
doute plus complexe encore chez les
jeunes issus de I'immigration, soumis a
d’autres contraintes.

Les enfants de migrants:
comme un oubli [17]

L’'immigration est un théme récurrent
dans les discours politiques et sur la
scéne médiatique. Paradoxalement,
I’enfant de migrants tient bien peu de
place dans les manuels de psychologie
scolaire alors que ses difficultés al’école
sont fréquentes et lui promettent un
sombre avenir professionnel et social.
Ces enfants sont généralement issus de
milieux défavorisés.

La migration constitue en elle-méme
un traumatisme que le migrant va par-
fois, malgré lui, 1éguer a son enfant. Issu
d’une famille repliée sur elle-méme et
aux reperes culturels en ruine, celui-ci
va se construire en affrontant seul le
monde extra-familial (I’école, la société,
les médias). Seul, car ses parents, pris
dans la nostalgie du pays et de leurs
reperes culturels perdus, craignent ce
monde extérieur qu’ils ne saisissent pas
et auquel ils ne peuvent s’identifier.

Dans ce contexte, certains enfants de
migrants (dont la langue maternelle
n’est pas le frangais) vont étre scolarisés
dans une société qui considere que la
maitrise du frangais constitue une condi-
tion sine qua non d’intégration. L'école
“a la Jules Ferry” se base sur I’axiome
que le Frangais est la langue maternelle
del’éléve. Comment ces enfants vont-ils
pouvoir rattraper ce retard et surtout éla-
borer le conflit de loyauté entre leur lan-
gue maternelle et leur langue d’adoption,
entre leur monde intra- et extra-fami-
lial ? Les difficultés d’apprentissage, les
troubles du comportement, le mutisme
extra-familial, les crises psychopatholo-
giques a I’adolescence peuvent consti-
tuer la tentative symptomatique de régler
ce conflit. Ainsi, comme le souligne
Duvillier, les difficultés scolaires de I’en-
fant de migrants constituent souvent le
signe d'une souffrance familiale [18]. Et
comme |'affirme Isam Idris: “L'échec sco-
laire de I'enfant de migrants signe sou-
vent I’échec du projet migratoire.” [19].




A T’instar de I'information des profes-
sionnels de I’enfance, souvent igno-
rants de cette problématique, ’apport
de I’ethnopsychiatrie est indispensable
et précieux. Celle-ci vise a lier notre
approche occidentale et les aspects
culturels pour aborder le symptome sous
ces deux angles complémentaires. Ainsi,
la consultation ethnopsychiatrique per-
met, en psychologie scolaire, en psycho-
thérapie et en pédagogie, de répondre
aux besoins spécifiques de ’enfant de
migrants en difficulté.

Le syndrome d’Asperger:
comme Rain man
ou H(arry) P(otter)?

Force est de constater que ce syndrome
est d’actualité, peut-étre en lien avec sa
disparition dans le futur DSM V ot il sera
englouti dans le champ des Troubles du
Spectre Autistique (TSA). Le “spectre
Asperger” verrait cependant sa préva-
lence augmenter bien que plus de 90 %
des cas ne seraient pas diagnostiqués.
La difficulté épidémiologique d’un syn-
drome dont les criteres diagnostiques ne
font pas'unanimité est évidente. Ainsi, sa
prévalence varierait de 1 & 3,6/1 000 [20].

Historiquement, le syndrome d’Asper-
ger tel que décrit par Hans Asperger en
1943 correspond a un autiste de “haut
niveau”. Contrairement au modele de
I’autisme décrit par Kanner, le patient
ne présente pas de retard de langage et
n’est pas déficient intellectuellement.
Il peut méme montrer des capacités
exceptionnelles dans un champ parti-
culier, comme cela été illustré dans le
film Rain man. Son langage est souvent
particulierement chatié, voire excessi-
vement maniéré (“exceés de verbosité”).
1l partage avec ’enfant autiste le besoin
d’immuabilité, les intéréts restreints, les
mouvements stéréotypés et une certaine
maladresse motrice. Par contre, dans les
relations sociales, si I’enfant autiste se
mure dans un retrait autistique, 1’en-
fant Asperger exprime de 'intérét pour

l’autre, mais de fagon tellement inap-
propriée et étrange qu’il finit isolé. Une
capacité d’empathie réduite et imma-
ture (et non son absence) en serait a
I’origine. Néanmoins, Hans Asperger
notait lui-méme que pour réussir dans
certains domaines (la science ou les
arts), la capacité de se détourner du
monde et d’investir, parfois de maniere
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originale et surprenante (bizarre ?), une
matiére était un atout. Bref, il faudrait
un brin d’autisme pour réussir. Dés lors,
lorsque le bizarre correspond a tout ce
qui n’est pas normal (ce qui n’est pas
dans la moyenne), quelle différence
faire entre un syndrome d’Asperger
bien armé cognitivement et un enfant
a haut potentiel ? Dans son audacieuse

Haut potentiel

Relations aux autres

Asperger

Sensibilité a la justice sociale | Exacerbée Exacerbée
Codes sociaux Innés Appris
Empathie Elevée Réduite ou immature

Régles éducatives

Profil cognitif

Les conteste fréquemment

Intelligence

Homogene ou hétérogéne

Accepte mieux les régles imper-
sonnelles et objectives

Hétérogene

al

Elevé

Variable

Organisation de la pensée

En arborescence

Développement psychomoteur

Linéaire, faible cohérence cen-
trale

Motricité fine Maladresse Maladresse ou retard

Langage Adapté Atteinte de la pragmatique du
langage*

Communication non-verbale | Adaptée Limitée

Al'école

Attentes vis-a-vis de I'ensei- | Empathie Empathie

gnant Affects appropriés Minimum d’affects

Apprentissage Autonome Besoin d’un tuteur

Lecture En avance Variable, selon le support utilisé/
hyperlexie

Ecriture Dysgraphie, lenteur™ Dysgraphie, lenteur™

Troubles de I'attention

Types de loisirs

Possibles, selon l'intérét de I'enfant

Activités extrascolaires

Atypiques

Importants, avec atteinte des
fonctions exécutives

Atypiques

Motivations pour les intéréts
spécifiques

Idées

Curiosité/besoin de maitrise

Autres

Créatives

Diminution de I'angoisse et de
I'anxiété/plaisir/occupationnel

Idées fixes, rigidité mentale

Sensorialité

Trés développée, créative (synesthésie)

Douloureuses (allodynie***)

* Celle-ci ne touche ni la phonologie, ni la syntaxe, ni le vocabulaire. La valeur strictement communicative n'est pas touchée.
** Dans les deux groupes, I'écriture est lente (dysgraphie). Par contre, si I'enfant HP a tendance a rendre un travail
a la calligraphie trés approximative, I'enfant Asperger perd beaucoup de temps a la recherche d’une perfection
graphologique, avec classiquement une macrographie.

*** Sensation de douleur secondaire a un stimulus indolore.

TABLEAU |: Haut potentiel — Asperger. Tiré de [21].
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et pertinente these de doctorat, Mélanie
Archimbaud-Devillier propose une mise
en perspective de ces deux entités qui
laisse songeur [21]. Outre de nombreux
points communs, les différences entre
un enfant présentant un syndrome d’As-
perger et un enfant a haut potentiel peu-
vent étre subtiles, voire a 1’origine d’er-
rances diagnostiques (tableau I).

Ainsi, certains enfants HP peuvent étre
considérés inadaptés socialement car
ils ne peuvent s’épanouir que dans un
contexte parfaitement adapté a leur
fonctionnement particulier. A I'image
d’un Harry Potter qui, dans le monde
des Moldus (le monde “normal”), ne
brille pas par ses capacités adaptatives.
Il ne pourra s’épanouir qu’a Poudlard,
1’école des sorciers o, ma foi, la bizar-
rerie constitue plutot la regle.

Le débat n’est pas clos, et il reste encore
beaucoup a comprendre et & découvrir.

L'hyperactiviteé:
comme une fiévre! [22]

Chaque année, il est nécessaire de (re)
parler de I’hyperactivité, car ce com-
portement, de plus en plus souvent ren-
contré en pratique pédiatrique, génére
toujours de fiévreux débats.

Il demeure essentiel de préciser que
ce n’est pas une maladie, mais un
symptome. Comme devant une fievre
d’origine indéterminée, aborder 1’hy-
peractivité ne doit pas se résumer a un
traitement symptomatique sans une
réelle démarche diagnostique initiale.
En effet, un médecin qui se bornerait a
prescrire un antipyrétique a un enfant
présentant de la température sans en
déterminer I’origine pourrait — a juste
titre — étre considéré comme un inca-
pable. L'hyperactivité nécessite donc
une démarche diagnostique et une
recherche étiologique rigoureuses, car
ce symptome est commun a des patho-
logies diverses et de gravité variable.

Le trouble de déficit d’attention avec
hyperactivité (TDAH), avec sa triade
classique (troubles de I’attention-impul-
sivité-hyperactivité) est une affection
neurologique bien connue. Le dysfonc-
tionnement du lobe frontal pénalise
ces enfants intelligents qui sont dans
I’incapacité de se concentrer plus de
15 minutes ou d’inhiber des comporte-
ments inappropriés. Ces “zappeurs-nés”
sont impatients et impulsifs. L'agitation
est en général systématique et survient
dans toute situation un peu contrai-
gnante ou demandant un minimum de
concentration. Le diagnostic est facile a
établir et les traitements sont variés et
rapidement efficaces.

Cependant, le cortex frontal n’est pas
toujours la cause de I’agitation. Une
évaluation pluridisciplinaire est sou-
vent nécessaire (somatique, pédopsy-
chiatrique, psychométrique, neuropsy-
chologique).

Parfois, un cadre éducatif déficient
peut étre responsable des déborde-
ments. L'importance d'un contenant, de
limites, se retrouve en biologie (mem-
brane cellulaire). Pour le jeune bébé,
c’est le contenant maternel, enveloppe
physique et psychique?, qui lui permet
de se structurer. Par la suite, le cadre
éducatifremplit la fonction de limite, de
contenant pour I’enfant. Sans ce cadre,
I’enfant déborde, incapable de contenir
(“de se contenir”) son monde interne,
ses angoisses. Il peut alors s’exciter et
s’agiter. Typiquement, ces enfants se cal-
ment dés qu’ils rencontrent un conte-
nant, un adulte ferme mais bienveillant.
Un guidance éducative permet souvent
d’apaiser les symptémes de I’enfant.

Dans un tout autre registre, un certain
nombre de maladies génétiques com-

portent I’agitation dans leur expres-
sion (neurofibromatose, syndrome de
William, X-fragile). Tout enfant agité
doit étre examiné physiquement et la
présence concomitante de ce symptome
avec des taches cutanées ou des signes
dysmorphiques incitera le praticien
a solliciter un avis pédiatrique et/ou
génétique.

Lorsqu’aucune anomalie somatique
n’est présente, d’autres champs sont
alors a explorer.

Considérer le role des troubles des
apprentissages dans la genese d’une
hyperactivité va complexifier la dis-
cussion. En effet, si ceux-ci sont la
conséquence d’une agitation, ils peu-
vent également en étre la cause. Ainsi,
I’enfant présentant une dysphasie ou
une dyslexie pourra parfaitement tenir
le role de I’hyperactif sur la scéne sco-
laire. Typiquement, cet enfant s’agitera
des son entrée a 1’école?, mais sera sou-
vent adapté dans son cadre familial o1,
intuitivement, la communication est
compensée par la gestuelle, le regard.
Son handicap aura tendance a I'isoler
dans le cadre scolaire et ’agitation aura
justement comme but de ne pas se faire
oublier. Dans le méme ordre d’idée,
I’enfant a Haut Potentiel (HP), autre
candidat a un éventuel échec scolaire, va
s’agiter lorsqu’il s’ennuie. L'intelligence
est source d’anxiété et de préoccupa-
tions, et la fuite dans I’agitation peut lui
permettre de ne pas trop réfléchir aux
questions existentielles et angoissantes
quil’assaillent [23]. N’oublions pas1’en-
fant présentant une déficience intellec-
tuelle’® qui, pris dans un monde et des
exigences qu’il peine a comprendre, va
compenser en adoptant des comporte-
ments agressifs ou hyperactifs. A I'instar
de I’évaluation clinique, les tests neuro-

3 Handling et holding décrits par Winnicott.

4 L’enfant dysphasique sera symptomatique dés I’entrée en maternelle (importance de la communi-
cation orale), le dyslexique dés I’entrée au CP (importance de la lecture).

5 Le terme de retard mental ne devrait plus étre utilisé. En effet, “retard” estambigu car il sous-entend
qu’il pourrait étre comblé, ce qui n’est pas le cas dans de trés nombreux cas.
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psychologiques et/ou les examens psy-
chométriques vont constituer une aide
diagnostique précieuse dans les trois
situations décrites ci-dessus (dysphasie
et/ou dyslexie, HP, retard mental). La
thérapeutique ira surtout dans le sens
d’une adaptation et d’aides spécifiques
dans le cadre scolaire.

En définitive, il reste le champ de la
maladie psychique. En effet, I’hyperac-
tivité et 'impulsivité peuvent consti-
tuer les premieéres manifestations d’une
dépression qui se met en place. Dans ces
situations, ’enfant s’agite pour s’extir-
per d’un espace de pensée envahi par
la tristesse. Celle-ci a un impact sur les
différents investissements (jeu, école)
et relations (repli, manque d’élan vital).
Ainsi, un “agité” qui échoue a I’école
peut étre pris dans une dépression.

Toujours dans ce champ, certains
enfants structurent leur personnalité
de maniére chaotique: ils présentent ce
que les pédopsychiatres appellent une
dysharmonie d’évolution. Considérés
comme borderline, ces enfants sont sur-
prenants. Leur structure en patchwork,
comme un puzzle dont les pieces pei-
nent a s’emboiter pour former un tout
harmonieux, améne des niveaux de
fonctionnement trés variables dans le
temps. Le réve et la réalité se confon-
dent par moments dans leur téte, et ils
adoptent alors des attitudes inadap-
tées. Agitation, impulsivité et agres-
sivité alternent avec calme, réverie et
recherche de larelation, ce qui participe
largement a décontenancer les adultes.
Ces enfants nécessitent 1’avis spécialisé
et une thérapeutique du champ de la
pédopsychiatrie.

A dessein, le trouble bipolaire va étre
traité a part dans le paragraphe sui-
vant, méme si cette affection aurait sa
place ici. En effet, le trouble bipolaire
pourrait inclure les symptémes du
TDAH. Enrevanche, le TDAH n’inclu-
rait pas tous les symptomes du trouble
bipolaire [24].

Le trouble bipolaire:
comme quoi...

Historiquement, I’épisode maniaque
constituait une sémiologie considérée
comme exotique car extrémement rare
chez I’enfant. Ces derniéres années,
I’existence d'un trouble bipolaire a début
précoce (TBDP) fait débat. Certains élé-
ments sont troublants. Ainsi, Goldstein
et Birmaher [25] soulignent que deux
tiers des adultes souffrant d’un trouble
bipolaire rapportent une apparition des
symptémes thymiques durant I’enfance
oul’adolescence, dont pour 10 % d’entre
eux, des épisodes maniaques avant 13
ans. La dichotomie entre les données
épidémiologiques (prévalence stable) et
laclinique/larecherche dans ce domaine
suggere que les critéres diagnostiques
du TBDP sont méconnus et/ou pas sys-
tématiquement appliqués. En effet, ces
symptomes peuvent ressembler a s’y
méprendre a un TDAH ou une dépres-
sion. En outre, exaltation de I’humeur,
familiarité excessive et mégalomanie ne
sont-elles pas, chez’enfant ou ’adoles-
cent, des moments d’euphorie, de toute-
puissance infantile ? Cependant, méme
sila question du diagnostic différentiel
reste épineuse, certains auteurs propo-
sent des stratégies d’évaluation du TBDP
basées sur des preuves (evidence-based
medicine) [26].

Il n’en demeure pas moins que les neu-
rosciences offrent des bases intéres-
santes pour la compréhension de ce
trouble, comme en témoigne un modéle
qui évoque une dysfonction des réseaux
préfrontaux et sous-corticaux [27, 28].
Celle-ci serait due a une vulnérabilité
génétique, catalysée par des stress répé-
tés et des processus inflammatoires chro-
niques. La vulnérabilité génétique serait
I’héritage d’enfants issus de familles de
patients bipolaires. Des circuits aber-
rants sont détectables entre le cortex
préfrontal et les structures limbiques
sous-corticales, responsables des proces-
sus émotionnels (circuits sous-corticaux
préfrontaux).

Ces avancées demeurent essentielles car
le trouble bipolaire constitue un trouble
psychiatrique sévere, surtout s’il débute
durant ’enfance ou ’adolescence. Un
diagnostic précoce chez I’enfant serait
un facteur important d’amélioration
du pronostic de cette maladie qui reste
d’évolution chronique et potentielle-
ment mortelle (prises de risques, sui-
cide) [29].

Conclusion:
comme une réconciliation?

Cette excursion (non exhaustive) autour
de la planete pédopsychiatrique nous
montre a quel point cet univers est en
mouvement. Notre “planete psy” vit
une évolution riche en controverses
mais ot les neurosciences, la génétique,
I’evidence-based medicine parviennent
progressivement a amener des pistes de
réflexion, de compréhension et de nou-
velles voies thérapeutiques. Ce boule-
versement climatique ne constitue pas
un réchauffement inéluctable de notre
planeéte, car il n’exclut pas la possibilité
de poursuivre un soin psychiatrique ins-
piré de références psychodynamiques
et/ou systémiques. En outre, I’approche
psychopathologique y garde toute sa
place et, lorsque I'on y regarde de plus
pres, elle peut aisément s’accorder d'un
complément qui ouvre ses perspectives:
la science.
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Rhumatologie pédiatrique:
quoi de neuf?
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Maladies Rares “Arthrites Juvéniles”,
Unité d ITmmunologie-Hématologie
et Rhumatologie Pédiatriques,
Hopital Necker-Enfants Malades,
PARIS.

es publications de la toute fin

2011 et de I’année 2012 ont

apporté un éclairage important
sur le risque néoplasique lié a ’arthrite
juvénile idiopathique (AJI) en I’absence
méme de biothérapie, elles ont mieux
documenté le devenir de patients atteints
d’AJIa partir des données de différentes
cohortes prospectives, de conforter I’ex-
périence acquise dans le traitement des
AJI non systémiques avec les anti-TNF
alpha et dans le traitement de la forme
systémique d’AJI (FS-AJI) avec les anti-
IL-1 et le tocilizumab.

D’autres publications intéressantes ont
porté sur les vaccinations des patients
avec AJl oulupus pédiatrique, les résul-
tats sur la poussée de croissance puber-

taire du traitement par hormone de crois-
sance de patients avec AJI, I'utilisation
de I'IRM articulaire dans I’AJT et le
risque de glomérulonéphrite sévere a
anticorps anti-cytoplasme des poly-
nucléaires neutrophiles chez certains
patients avec un diagnostic de forme
systémique d’AJI. Dans le domaine des
syndromes auto-inflammatoires, une
cohorte américaine (la cohorte du NIH)
et une cohorte européenne (le registre
Eurofever) représentent des bases inté-
ressantes pour mieux étudier le devenir
et I’effet des traitements sur des effec-
tifs importants de patients touchés par
I'une ou 'autre de ces maladies rares.
La découverte de nouvelles entités géné-
tiques se poursuit avec des techniques
nouvelles comme illustré par le recours
fructueux a I’étude de ’exome d’une
famille unique pour découvrir avec une
mutation du géne codant pour la phos-
pholipase C gamma 2 la base génétique
d’un syndrome auto-inflammatoire cou-
plé a un déficit immunitaire.

Arthrites juvéniles
idiopathiques (AJI)

1. Risque néoplasique

Une étude scandinave et une étude
américaine sont en faveur d'un risque
néoplasique accru chez des patients
atteints d’AJI comparativement a des
populations témoins [1-2]. Dans la
premiére étude, le taux de néoplasies
(hors mélanomes et carcinomes in situ)
a été analysé dans une population de
3605 patients suivis pour AJl entre 1998
et 2007 et n’ayant pas regu de biothéra-
pie, comparativement a une population
témoin de 37 689 patients, avec un age

moyen de 11 ans dans les deux groupes
[1]. L'incidence des néoplasies était de
67,0 (avec un intervalle de confiance
95 % 1,3-132,5) cas/100000 sujets-
années dans le groupe AJI contre seule-
ment 23,2 (12,2-34,2) dans le groupe
témoin, suggérant donc un risque mul-
tiplié par 3 du fait de la maladie et/ou
des traitements non biologiques regus
par les patients.

Dans une étude nord-américaine,
I’incidence des néoplasies a été
étudiée dans des populations de
7812 patients avec AJI représentant un
total de 12614 patients-années incluant
1418 patients (2922 patients-années)
ayant recu un traitement anti-TNF
alpha comparativement a une popula-
tion témoin de 321821 enfants. Le ris-
que relatif de développer une néoplasie
chez les enfants avec AJI comparative-
ment aux témoins était identique a celui
de I’étude scandinave, que ces patients
aient ou non regu du méthotrexate;
I'utilisation d'une biothérapie n’était
pas associée a un sur-risque néoplasique
dans cette étude sur la période de temps
étudiée [2].

2. Recours aux biothérapies

Dans le méme temps, une publication
montrait combien I'utilisation des bio-
thérapies dans I’AJI s’est banalisée aux
Etats-Unis: sur la période mai 2010-
mai 2011, parmi 2748 enfants suivis
pour AJI sur différents centres, avec
une durée médiane d’évolution de leur
maladie de 3,9 années, 74 % avaient regu
un traitement de fond non biologique et
45 % un biologique, la proportion de
patients avec une FS-AJI ayant regu un

biologique étant de 65 % [3].
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Au Canada, une évaluation multicen-
trique montrait que ’accés aux bio-
thérapies était encore trés variable
d’une région a l’autre et relativement
malaisée pour d’autres biologiques que
I’étanercept et ’abatacept [4].

Aux Pays-Bas, les données d’un re-
gistre prospectif montraient que sur
307 patients traités par étanercept en
premiére biothérapie, 80 avaient regu
par la suite une seconde biothérapie
et 22 une troisiéme biothérapie, avec
en particulier une forte proportion de
changements de biothérapie chez les
patients avec une FS-AJI [5]. Tout en
reconnaissant qu'une moins bonne effi-
cacité de I’étanercept dans certaines AJI,
notamment les formes systémiques, jus-
tifiait le plus souvent le changement de
biothérapie, les auteurs insistaient surle
fait que la décision des cliniciens variait
d’une période de temps a une autre, étant
influencée par la disponibilité des dif-
férentes biothérapies au moment de la
prise de décision.

3. Biomarqueurs et arrét de
traitement

Parallelement a la réflexion ouverte
sur la décision d’initier un traitement
de fond d’une AJI et sur le choix du
traitement, 1’étude des concentrations
plasmatiques de biomarqueurs comme
la protéine S100A12 ou les myeloid-
related proteins (MRP) 8/14 pourraient
permettre de s’assurer, si les concentra-
tions sont basses, de la solidité de la
rémission d'une AJI sous traitement et
donc d’interrompre un traitement sans
courir de risque élevé de rechute au
cours des mois qui suivent [6].

4. Traitement des uvéites

En ce qui concerne le traitement des
uvéites associées a I’AJI, le plus sou-
vent des uvéites antérieures chro-
niques et synéchiantes “a ceil blanc”,
une série prospective espagnole repre-
nant 131 patients traités par adali-

mumab pour uvéite dont 39 avec AJI
indiquait, tout comme de nombreuses
séries non contrdlées antérieures, une
évolution le plus souvent positive
sous traitement [7]. La confirmation de
I’intérét de cette approche thérapeu-
tique pourrait venir de deux études
contr6lées en cours en France et au
Royaume-Uni avec randomisation en
double insu contre placebo.

5. Conséquences fonctionnelles et
devenir a I’age adulte

Les conséquences fonctionnelles et au
long cours de I’AJI ont été 1’objet de
plusieurs travaux. Une étude francaise
portant sur 95 patients avec AJI suivis
aNecker-Enfants Malades entre novem-
bre 2008 et mars 2009, avec une durée
médiane de la maladie de 3,5 ans et
présentant pour la plupart des formes
polyarticulaires ou systémiques séveres
amontré que le score fonctionnel CHAQ
était le plus souvent peu élevé, avec
probablement un effet positif des bio-
thérapies, le score tendant a étre favor-
ablement influencé par la durée de la
maladie et le fait d’étre sous traitement
biologique [8]. Cependant, les patients
atteints d’enthésite avec AJI ou spondy-
larthropathie juvénile présentaient des
scores plus élevés sur I’évaluation de la
douleur et du retentissement de la mal-
adie sur leurs capacités fonctionnelles.
Ces scores fonctionnels méritent proba-
blement une attention toute particuliére
si ’on se réfere a une étude anglaise
montrant qu’a I’dge adulte, le taux de
chomage était principalement lié au bas
niveau de formation scolaire, mais égale-
ment a I'importance de l’atteinte fonc-
tionnelle bien plus qu’au type d’AJI[9].

Une étude francaise portant sur ’atteinte
durachis cervical chez 57 jeunes adultes
avec AJI polyarticulaire comparés a
58 adultes avec polyarthrite thumatoide
ayant une durée d’évolution de la mala-
die similaire montrait une fréquence
d’atteinte radiographique similaire et
élevée (2/3 des patients), mais ankylose

ethypotrophie étaient significativement
plus fréquentes dans I’AJI[10]. Eu égard
au caractére asymptomatique des 1ésions
chez plus de la moitié des patients avec
AJI, les auteurs recommandaient une
surveillance radiologique plus systé-
matique de ces patients.

Un travail issu d’un registre allemand
faisait le point des principales comor-
bidités chez des adultes pris en charge
depuis ’enfance pour AJI[11]. Sur une
population de 346 patients ayant un dge
médian de 21 ans, 11 ans d’évolution en
moyenne de la maladie, avec utilisation
de traitements de fond dans 78 % des
cas et d’étanercept dans 45 %, 62 % des
patients faisaient état d’au moins une
comorbidité. Les principales comorbidi-
tés étaient les uvéites, les atteintes intes-
tinales inflammatoires et les atteintes
psoriasiques.

Etaient également rapportées des
atteintes cutanées de nature allergique
et des atteintes cardiovasculaires.
Alors que les atteintes cardiovasculai-
res n’étaient signalées que chez 10 %
des patients, elles étaient présentes
chez 80 % de ceux avec une forme sys-
témique d’AJL, avec essentiellement une
HTA dontil estimpossible de savoir sur
ce type de travail si elle était liée a la
corticothérapie générale ou a la maladie
elle-méme. L'existence d’une comor-
bidité était associée de maniere signifi-
cative avec une activité de la maladie
plus élevée selon le patient, la fatigue,
la douleur et une qualité de vie altérée.
Par ailleurs, le risque d’infection sévere
dans cette population était évalué a
2,1 pour 100 patients-années et le ris-
que d’apparition d’une atteinte auto-
immunea 1,5 pour 100 patients-années.

6. Traitement intensif précoce des AJI
polyarticulaires

Un essai thérapeutique multicentrique
américain comparait’association éta-ner-
cept, corticostéroides et méthotrexate aun
bras associant placebo, corticostéroides
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et méthotrexate dans des AJI polyarticu-
laires traitées au cours des 12 premiers
mois d’évolution [12]. Bien que la com-
paraison des deux groupes de patients
(42 dans le bras étanercept et 43 dans le
bras placebo) suggérait un effet positif de
I'introduction précoce de I’étanercept sur
le taux de patients avec maladie inactive
a6 mois (17/42 vs 10/43) et sur le taux de
patients en rémission compléte sous trai-
tementa1an (9/42 vs 3/43), les différences
n’étaient pas significatives.

7. Tocilizumab et anti-IL-1
dans la FS-AJI

>>> Alors que le tocilizumab dispose
depuis aotit 2011 d’une autorisation de
mise sur le marché (AMM) en France
dans la FS-AJI sur la base d’une étude
japonaise et d'une étude internationale,
des auteurs japonais se sont attachés a
analyser certaines particularités des
effets de ce traitement. Une publica-
tion évaluant l'effet du tocilizumab sur
P’atteinte radiologique des grosses articu-
lations dans la FS-AJI chez 9 enfants avec
un suivi moyen de 82 mois montrait un
effetle plus souvent favorable sur le plan
radiologique touchant tous les types
d’atteintes en dehors des anomalies de
croissance [13]. Bien que les auteurs
japonais concluaient prudemment
que l’effet sur I’atteinte radiologique
structurale était inconstant et méritait
d’étre mieux évalué, leur publication
mettait en évidence une amélioration
radiologique pour 52 % des 90 articu-
lations étudiées (10 par patient) et une
aggravation pour 10 % des articulations.

>>> Sur un tout autre versant, une publi-
cation mettait en garde vis-a-vis durisque
deméconnaitre un syndrome d’activation
macrophagique compliquant une FS-AJI
chez des patients sous tocilizumab du fait
del’effet de ce traitement sur certains des
parametres pris en compte pour le diag-
nostic d'une telle complication, notam-
ment des symptomes cliniques comme
la figvre etbiologiques comme 1’élévation
dela CRP [14].

>>> Le traitement qui semble actuelle-
ment le mieux positionné pour obtenir
également une AMM dans la FS-AJI est
I’anticorps monoclonal anti-IL-1 béta,
canakinumab. Suite aux résultats d’'un
essai de phase I ayant permis de déter-
miner la dose adaptée dans cette mala-
die (4 mg/kg de poids sans dépasser
300 mg toutes les 4 semaines) [15], un
programme de phase IIl ambitieux a été
mené. Les premiers résultats présentés
en congres (Pediatric Rheumatology
European Society 2011, EULAR, 2012)
sont en faveur d’un effet significatif ver-
sus placebo a 15 jours et 1 mois d'une
premiere injection sous-cutanée du
traitement, avec deux tiers des patients
améliorés sur le score ACR pédiatrique
70 %. Par ailleurs, était démontrée sous
canakinumab la possibilité de réduire de
maniére notable la corticodépendance
chez plus du tiers des patients main-
tenus sous traitement sur une durée de
4 a 8 mois et, aprés randomisation des
répondeurs pour poursuite du traite-
ment ou placebo en double insu, un
taux derechutes et événements amenant
asortir de la phase en double insu signi-
ficativement supérieur sous placebo.
De manieére intéressante, les patients
randomisés et mis sous placebo 3 a 8
mois apres le début du canakinumab
présentaient une rechute aprés un délai
médian de prés d’un an, témoignant d’'un
effet rémanent prolongé du traitement.

8. Vaccinations

Une étude publiée trés récemment par
des auteurs québécois montre que le taux
de couverture vaccinale des enfants avec
AJI était inférieur a ce qui était attendu
au vu des recommandations officielles,
tout particulierement pour la rouge-
ole, les oreillons et la rubéole [16].
Globalement, 52 % des enfants étaient
ajour des recommandations vaccinales
a2 ans et demi, 68 % a 10 ans et demi et
61 % au dernier suivi.

Cependant, confirmant des travaux
antérieurs, de nouvelles publications

ont confirmé la bonne tolérance et une
efficacité assez satisfaisante en termes
de séroconversion de vaccinations telles
que celle contre la grippe H1N1 chez des
enfants avec AJI[17] ou la varicelle chez
des enfants avec lupus [18].

9. Hormone de croissance

Auteur de plusieurs publications impor-
tantes sur I’apport de ’hormone de crois-
sance chez des enfants avec AJI sous
longue corticothérapie, Susan Bechtold
a rapporté les résultats tres favorables
de ce traitement dans ce contexte sur la
poussée de croissance pubertaire [19].

Comparant deux groupes d’enfants de
10,4 ans d’dge moyen suivis jusqu’a
leur taille finale, les 39 patients sous
hormone de croissance grandissaient de
21,1 +1,3 cm en moyenne contre 13,8
1,5 pour les 24 patients controles, avec
une taille finale a -1,67 + 1,2 déviation
standard de leur taille cible pour le pre-
mier groupe versus -3,20 + 1,84 pour
le second. Les auteurs insistaient sur
I'importance d’initier précocement le
traitement par hormone de croissance
chez ces enfants afin d’éviter qu’ils
n’abordent leur puberté avec un déficit
statural trop important. L’intérét de ce
traitement est a mettre en balance avec
ses risques potentiels et le fait qu’il ne
dispose d’aucune AMM dans cette
indication malgré plusieurs travaux de
qualité menés notamment en Allemagne
et en France.

10.IRM

Bien que 'TRM soit certainement un outil
précieux pour I’étude de I'inflammation
et des destructions articulaires dans
I’AJI, les publications 2012 mettent
encore enreliefla difficulté d’obtenir des
évaluations concordantes de différents
radiologues pédiatres experts avec une
concordance interobservateurs rela-
tivement faible dans une étude récente
portant sur la mise au point d'un score
IRM pour l'atteinte du poignet [20].
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La description par d’autres auteurs
d’une inflammation articulaire persis-
tante a I'IRM chez des enfants avec AJI
enrémission clinique et biologique com-
plete [21] appelle probablement d’autres
travaux pour mieux évaluer larelevance
de telles observations.

11. Atteinte rénale auto-immune
dans la FS-AJI

Parmi les patients avec un diagnostic
de FS-AJI, quelques-uns présentent des
auto-anticorps et certains d’entre eux
pourraient développer des atteintes
auto-immunes séveéres, avec notam-
ment la description de gloméruloné-
phrites a anticorps anti-cytoplasme des
polynucléaires neutrophiles (ANCA)
chez 3 patients aprés une durée
d’évolution de la maladie de 1 & 6 ans
[22]. De maniere intéressante, alors que
deux de ces patients évoluaient vers
I’insuffisance rénale terminale avec
un déces, le troisieme enfant était mis
en rémission compleéte de son atteinte
rénale sous traitement anti-IL-1.

Syndromes
auto-inflammatoires

1. Registres

Parallelement a 1’existence d’une
cohorte importante de patients explorés
aux Etats-Unis dans le laboratoire de
référence du National Institute of Health
(NIH) a Bethesda, le projet Eurofever
soutenu par la commission européenne
a permis de rassembler des données de
plusieurs milliers de patients avec divers
syndromes auto-inflammatoires.

Des premiéres publications ont porté
sur la description des caractéristiques
démographiques et génétiques des
patients [23] et sur I’analyse de 'effet
des traitements chez les premiers
496 patients évaluables en mettant en
lumiére I’intérét pour la plupart des
formes séveres des traitements anti-IL-1,
plus rarement des anti-TNF alpha [24].

2. Long terme sous anti-IL-1
dans le syndrome CINCA/NOMID

En complément d’une étude francaise
publiée en 2010 [25], une publication
ameéricaine a confirmé ’efficacité a 3 et
5 ans du traitement anti-IL-1 dans les
formes les plus séveres de cryopyrinopa-
thies, le syndrome chronique, inflamma-
toire, neurologique, cutané, articulaire
(CINCA) également appelé Neonatal
Onset Multisystem Inflammatory
Disease (NOMID) [26].

3. Avancées génétiques

Dans le syndrome CINCA/NOMID, une
collaboration internationale a permis de
relever qu'une proportion importante
de ces patients, chez lesquels aucune
mutation du géne NLRP3 n’avait pu étre
mise en évidence par les techniques
usuelles, présentaient en fait des muta-
tions germinales du méme germe a
I’état de mosaique [27], ce qui démon-
tre I'intérét d’analyses génétiques plus
fines dans certaines de ces maladies
auto-inflammatoires.

Dans une famille unique non consan-
guine avec un syndrome auto-inflam-
matoire et un déficit immunitaire
partiel de transmission autosomique
dominante, I’équipe du NIH est par-
venue grace a I’étude de ’exome de
quelques membres de cette famille a
identifier des mutations du géne codant
pour la phospholipase C gamma 2,
ajoutant encore un membre a la liste
chaque année croissante des génes de
I’auto-inflammation et une voie phy-
siopathologique nouvelle [28].
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Cardiologie pédiatrique
et congénitale: quoi de neuf?

— D. BONNET

Centre de Référence des
Malformations Cardiaques
Congénitales Complexes, M3C,
Hopital Necker-Enfants Malades,
PARIS.

ette année a été relativement

riche dans de nombreux

domaines de la cardiologie
pédiatrique et congénitale. Les grandes
revues de pédiatrie ont accueilli de
nombreux papiers a orientation cardio-
logique et la réciproque est vraie pour
les grandes revues cardiologiques qui
ont mis a leur sommaire la cardiologie
congénitale et pédiatrique plus souvent
que d’habitude. Il est vrai que comme
de nombreuses spécialités d’organe, la
cardiologie chez’enfant se nourrit d'une
recherche qui commence pendant la vie
foetale, passe par la période néonatale et
I’enfance et se poursuit a I’age adulte.
Cette continuité dans le temps fait la
diversité des sujets et des approches. J’ai
fait bien stir des choix pour ce qui est
nouveau et pratique chez I’enfant.

La période foetale

La prévention dubloc auriculo-ventricu-
laire des nouveau-nés de mere lupique
est un sujet débattu de longue date et
plusieurs tentatives thérapeutiques —
en particulier avec des corticoides — ont
donné des résultats critiquables. Cet
été, il a pu étre montré a partir d'une
cohorte historique assemblée a partir de
trois bases de données internationales
que ’administration d’hydroxychloro-
quine aux futures meéres ayant des anti-
corps anti-SSA/Ro-positive réduisait de
presque 10 fois le risque de récurrence
de lupus néonatal, en particulier de bloc
auriculo-ventriculaire [1]. I s’agit d'une
hypothese intéressante qui nécessite
probablement d’étre vérifiée par une
étude prospective internationale. En
effet, les chiffres sont tellement minus-
cules qu’on a du mal a étre convaincu,
méme si le petit p est significatif. Affaire
asuivre...

La période néonatale

>>> Les interactions entre cardiopé-
diatres et néonatologues dépendent
des institutions dans lesquelles ils tra-
vaillent. Quand ils sont sur un méme
lieu, ’hémodynamique du prématuré
ou du nouveau-né ainsi que les autres
aspects de leur prise en charge, en parti-
culier en termes de protection cérébrale,
deviennent des theémes d’échanges fruc-
tueux. Jain et al. montrent que 'utilisa-
tion d’'une échocardiographie ciblée
(évaluant des parametres hémodyna-
miques précis préalablement définis)
permet de prédire la défaillance circu-

réalités PEDIATRIQUES # 174_Novembre 2012

latoire apres ligature du canal artériel
chez le prématuré [2]. Cette informa-
tion est cruciale pour la prise en charge
autour du geste de ligature. Il s’agit d’'une
méthode simple de transmission d’une
technique qui est reproduite de fagon
protocolée et conduit a donner des
consignes adaptées et homogenes dans
une unité de soins.

>>> Le développement de nouvelles
drogues pour I’hypertension pulmo-
naire et la nécessité de les évaluer chez
les nouveau-nés prématurés requiert
que la prévalence de cette affection soit
connue. Baht ef al. montrent que les pré-
maturés de moins de 28 semaines ont
fréquemment de ’hypertension pulmo-
naire; elle est constatée une fois sur six
au cours du séjour hospitalier et plus
d’une fois sur dix elle persiste au cours
du suivi [3]. Certes ce travail n’affirme
pas que ’hypertension pulmonaire per-
sistera, mais il faut tout de méme garder a
I’esprit que le registre TOPP, récemment
publié, note que la prévalence de la pré-
maturité est plus élevée chez les enfants
ayant de ’hypertension pulmonaire. Le
lien de causalité entre prématurité et
maladie vasculaire pulmonaire n’est pas
fait, mais les arguments se développent
progressivement.

>>> La neuroprotection est un sujet
majeur de néonatologie. L’agression
que constitue la chirurgie cardiaque
néonatale est probablement un des
principaux facteurs de risque d’ano-
malies neurodéveloppementales chez
les enfants ayant été opérés d’une car-
diopathie congénitale. Ce sujet est trés
prégnant et a fait ’objet d'une mise au
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point scientifique par1’Association amé-
ricaine de cardiologie en 2012. Prévenir
ces anomalies est a la fois une priorité et
une gageure. S’inspirer de ce qui est fait
en néonatologie est probablement utile.
Malheureusement, les résultats ne sont
pas toujours positifs. L'étude récente
de Pasquali et al. contredit ’hypothese
qui avait été émise que les corticoides
utilisés autour de la chirurgie cardiaque
seraient bénéfiques chez les nouveau-
nés [4]. En effet, aucun bénéfice n’a été
observé et lerisque infectieux a, semble-
t-il, été majoré. Prudence donc pour
Iinstant. Des stratégies de neuroprotec-
tion utilisant I’érythropoiétine sont en
cours de mise en place.

LUenfance

>>> Le sujet des cardiopathies com-
plexes est véritablement du domaine
de la spécialité. On note cependant une
forte tendance a examiner si le travail qui
est fait du coté de la salle de cathétérisme
ou du bloc opératoire se traduit par un
bénéfice extracardiaque. Deux travaux
méritent d’étre cités, car ils mettent en
exergue le fait que tout le talent chirur-
gical ne vaut que si I’aval de la prise en
charge est efficace. Newburger et al.
démontrent que les anomalies neuro-
développementales, trés fréquentes chez
les patients ayant une hypoplasie du
cceur gauche, sont trés largement asso-
ciées avec un petit poids de naissance,
al’éducation maternelle, aux complica-
tions médicales émaillant ’évolution
de la cardiopathie, plutét qu’avec les
événements du bloc opératoire ou de
la réanimation [5]. Le second travail [6]
montre trés clairement que la croissance
des enfants ayant un ventricule unique
est meilleure quand on s’en soucie.

>>> Comme d’habitude, la maladie de
Kawasaki est un sujet trés vivant. Surle
plan fondamental, I’étude mécanistique
de la voie de I'interleukine-1b dans un
modele de souris Kawasaki propose une
voie de recherche originale pour la pré-

vention des complications coronaires
en bloquant son récepteur [7]. Les dis-
cussion thérapeutiques sont en effet
toujours vives. Ogata et al. ont pu ainsi
démontrer que l’association d’immu-
noglobulines polyvalentes par voie vei-
neuse associées a des bolus de méthyl-
prednisolone réduisait le risque de
complication coronaire chez les patients
ayant un score d’Egami supérieur ou égal
a 3 [8]. Muta et al. ont utilisé les immu-
noglobulines polyvalentes chez des
enfants ayant une maladie de Kawasaki
évoluant depuis plus de 10 jours et
confirment clairement Iefficacité sur le
syndrome inflammatoire, mais I’absence
d’effet préventif sur le développement
des lésions coronaires [9].

>>> Les sujets de dépistage sont a I'in-
terface de la pédiatrie de ville et de la
cardiologie. Ils sont une source d’inquié-
tude pour tout le monde. La premiere
des questions concerne ’efficacité de ce
dépistage, la seconde, qui estimmédiate,
concerne le cott. La premiere étude a
examiné l’attitude de 1600 médecins
face alanécessité de dépistage cardiaque
avant la prescription de drogues pour
le syndrome d’hyperactivité [10]. La
fagon de faire associait variablement une
anamneése et un examen clinique appro-
fondi, une discussion/information des
risques cardiaques liés a I'utilisation de
ces drogues et parfois la prescription sys-
tématique d’un ECG. Globalement, les
médecins font comme bon leur semble
et c’est surtout fonction de leur peur
d’avoir un proces ou de leur incapacité
a interpréter un ECG. Les recomman-
dations sont encore floues, voire inco-
hérentes sur ce sujet, et la prescription
d’examens cardiologiques doit se discu-
ter au cas par cas.

>>> Les controverses sont nombreuses
pour savoir s’il y a des méthodes appro-
priées pour prévenir la mort subite
chez le jeune athléte. Schoenbaum et
al. ont étudié I'efficience en termes de
cotlit d’ajouter un ECG a ’évaluation
par I’anamneése et I’examen clinique a

I’évaluation de ces jeunes gens souhai-
tant faire du sport [11]. La conclusion
est sans appel: si notre société estime
qu’il est nécessaire d’investir au moins
40 000 euros par année de vie, faire un
ECG aux jeunes futurs athletes n’est pas
efficient financierement car les surcofits
sont en grande partie liés aux faux posi-
tifs. Ne le faisons pas.

>>>La derniére étude est a mon sens trés
importante, car notre évolution sociétale
mais aussi sociale et financiére peut nous
conduire a nous interroger de la méme
fagon que Fixler, qui a évalué le risque
ajouté de I'illétrisme des familles et de
la distance qui sépare leur lieu de vie du
centre de cardiologie congénitale. Ni le
niveau culturel ni la distance jusqu’au
centre nejouaient derdle sur lasurvie des
enfants. Seule la pauvreté de la famille
était un facteur de risque de mortalité
pour les cardiopathies complexes [12].

Je termine en vous suggérant de lire le
délicieux mot d’humeur de Samuel
Gidding dans larubrique 50 years ago du
Journal of Pediatrics proposant d’écono-
miser des millions de dollars en auscul-
tant correctement les enfants et en évitant
lerecours al’échocardiographie pour les
souffles innocents [13, 14]. 1961-2012,
les choses changent-elles vraiment ?
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Endocrinologie-diabétologie
pédiatrique: quoi de neuf?

— R. COUTANT

Service Endocrinologie Pédiatrique,
CHU, ANGERS.

haque année, de nouvelles

connaissances scientifiques

et médicales émergent qui,
certainement, influenceront notre pra-
tique a plus ou moins long terme. Vous
trouverez ici une sélection de travaux
relatifs a I’endocrinologie-diabétolo-
gie pédiatrique publiés a la fin 2011 ou
durant I’année 2012. Ils ont été classés
par thémes, et appartiennent aussi bien
au champ de la clinique qu’a celui de la
recherche expérimentale [1].

Hypophyse: comment former
une hypophyse?

Les deux études indiquées ci-dessous,
bien que fondamentales, sont une étape
vers une meilleure compréhension de la
formation de I'hypophyse; elles pour-
raient aboutir a de nouvelles perspec-
tives thérapeutiques.

1. Former I’antéhypophyse a partir
de cellules souches embryonnaires

A partir de cellules souches embryon-
naires murines, il a été possible de “culti-
ver” une antéhypophyse fonctionnelle
en présence d’agonistes de la signalisa-
tion de Sonic Hedgehog (SHH). Le tissu
hypophysaire ainsi formé s’est organisé
dans les 3 dimensions, les cellules ont
été capables de produire de 'ACTH et,
sous stimulation de la voie Wnt, dela GH
et de la prolactine [2]. Il reste a valider
les mémes expériences chez ’'Homme,
pour accomplir un premier pas vers le
traitement complet des déficits hypo-
physaires.

2. Former un craniopharyngiome
en modifiant la voie Wnt

Le craniopharyngiome, dans sa variété
adamantineuse, est une tumeur bénigne
de la région sellaire-suprasellaire de
I’enfant. 1l s’associe a un déficit hypo-
physaire le plus souvent complet, soit
d’emblée, soit apres traitement. Le trai-
tement est chirurgical, mais la localisa-
tion hypothalamique de la tumeur, soit
conduit a une chirurgie agressive (avec
des lésions hypothalamiques, une obé-
sité, une altération du métabolisme de
base et de la tolérance a I’effort, ainsi
qu’une forte altération de la qualité de
vie), soit aboutit a laisser un reliquat
tumoral potentiellement évolutif.

Dans un modeéle murin, il a été pos-
sible de créer un craniopharyngiome
en activant de maniere constitutive la
voie de signalisation Wnt/béta-caté-
nine. Cela devrait permettre d’ouvrir de
nouvelles voies thérapeutiques (autres
que la chirurgie), a I’aide de molécules

En pratique

COMMENT FORMER UNE HYPOPHYSE ?

Il est possible de former une hypophyse a
partir de cellules souches embryonnaires.
Un futur traitement des insuffisances
hypophysaires ?

capables d’interrompre la signalisation
Wnt, susceptibles d’étre au préalable
testées sur le modele [3].

La thyroide: formation,
fonction et action

1. Former une thyroide fonctionnelle
a partir de cellules souches
embryonnaires

A partir de cellules souches embryon-
naires murines, il a été possible de
“cultiver” une thyroide fonctionnelle
en présence des facteurs de transcription
NKX2.1 et PAX8 (impliqués dans derares
formes d’hypothyroidie congénitale), et
en présence de TSH. Les cellules étaient
organisées en follicules, et la greffe de ces
structures chez des souris thyroidectomi-
sées a permis de corriger 'hypothyroidie,
confirmant que la thyroide cultivée in
vitro était bien fonctionnelle [4]. Il reste
a valider les mémes expériences chez
I'Homme pour accomplir un premier pas
vers le traitement complet des hypothy-
roidies congénitales.

2. hypothyroidie maternelle est-elle
délétére pour le feetus?

Plusieurs études ont indiqué que les
hypothyroidies maternelles non traitées
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au premier trimestre de grossesse étaient
associées a une diminution de quelques
points de QI chez leurs enfants [5].

Dans cette nouvelle étude [6],
21846 meres ont eu un bilan thyroidien
4 12 semaines, et les méres dont la TSH
était supérieure au 97,5° percentile, ou
dont la T4L était inférieure au 2,5° per-
centile, ont regu ou non un traitement
substitutif par lévothyroxine. A 3 ans,
il n’y avait pas de différence de QI chez
les enfants de méres traitées ou non trai-
tées. Il convient de noter que dans cette
étude, la majorité des hypothyroidies
traitées étaient tres modestes: cela pour-
rait expliquer I’absence de différence;
en revanche, dans les hypothyroidies
franches [5], le traitement a prévenu I’al-
tération du QD. Il reste donc a détermi-
ner le seuil a partir duquel un traitement
devient réellement utile...

3. Une nouvelle pathologie:
les mutations du récepteur alpha
des hormones thyroidiennes

Les résistances aux hormones thyroi-
diennes correspondent habituellement
a des mutations du récepteur béta des
hormones thyroidiennes. Elles sont
détectées devant des taux anormale-
ment élevés de T4L et T3L, contrastant
avec des taux normaux de TSH. Elles
entrainent des manifestations variées,
car sur certains tissus, c’est le récepteur
béta qui domine, alors que sur d’autres,
c’est lerécepteur alpha. Ainsi, les tissus
ottle TR béta domine sont en “hypothy-
roidie”, et ceux ot le TR alpha domine
sont en “hyperthyroidie”: goitre, tachy-
cardie, hyperactivité, retard statural,

En pratique

LATHYROIDE :
FORMATION, FONCTION ET ACTION

Il est possible de former une thyroide a
partir de cellules souches embryonnaires.
Un futur traitement des hypothyroidies
congénitales?

hypoacousie et retard de développement
sont parmi les manifestations les plus
fréquentes.

La premiére mutation du TR-alpha a
été décrite cette année [7]: il s’agissait
d’un enfant avec des manifestations clas-
siques d’hypothyroidie (retard de crois-
sance, retard de développement, anoma-
lies osseuses, notamment épiphysaires,
constipation sévere) contrastant avec
des anomalies modestes du bilan thy-
roidien: T4 libre légérement inférieure
a la normale, T3 libre normale ou dans
la moitié supérieure, TSH normale. Sous
lévothyroxine, la T4 libre se normalisait,
la TSH s’effondrait, et1a T3 libre s’élevait
modérément au-dessus des normes.

C’est un séquencage du génome entier
qui a permis de détecter la mutation de
TR-alpha. Le phénotype de cette “nou-
velle maladie” reste encore a décrire sur
un nombre plus important de sujets. En
attendant, il convient d’y penser devant
des signes cliniques d’hypothyroidie
contrastant avec un bilan subnormal,
évoquant a priori un déficit thyréotrope
(T4 basse, TSH normale).

A suivre...

Os et vitamines

1. L'acrodysostose est secondaire a des
mutations de PRKAR1c ou de PDEDg

L’acrodysostose est une maladie sque-
lettique responsable d’une petite taille
(pas constante), et surtout d'une brieveté
des pieds et des mains, d’'une hypoplasie
nasale et d’un retard mental.

Des anomalies du géne PRKAR1a ont
été pour la premiere fois identifiées par
une équipe frangaise dans cette mala-
die, en association avec une résistance
a la parathormone et a la TSH. Le géne
code pour une sous-unité protéique
impliquée dans la signalisation par
I’AMPc généré en réponse a la PTH, et

les mutations décrites ont donc altéré
cette signalisation. Cette observation,
plus généralement, souligne I'impor-
tance de lavoie de ’AMPc dans le méta-
bolisme osseux [8].

Cette méme année, un second gene, lui
aussi impliqué dans la signalisation par
I’AMPc généré en réponse a la PTH,
PDEDA4, a été retrouvé muté dans plu-
sieurs cas d’acrodysostose [9, 10], la
aussi par une équipe francaise.

2.La vitamine E pourrait étre
mauvaise pour l'os

Dans un modele murin, il a été montré
que la vitamine E augmentait la résorp-
tion osseuse. A I'inverse, le déficit géné-
tique en vitamine E (par invalidation de
sa protéine de transfert) était associé a
une augmentation de la masse osseuse
[11]. Cela doit rendre prudent sur les
supplémentations vitaminiques glo-
bales, supposées étre bénéfiques pour la
santé et prévenir globalement les altéra-
tions liées au vieillissement.

3. Lhypersensibilité a la vitamine D
et mutation de CYP24A1

L’hypersensibilité a la vitamine D est
secondaire a une mutation de CYP24A1,
enzyme responsable de I'inactivation de
la 1,25-dihydroxyvitamine D.

La supplémentation systématique en
vitamine D s’associe parfois a des hyper-
calcémies infantiles dites idiopathiques,
pouvant aboutir a des taux symptoma-
tiques, voire dangereux (hypotonie,
constipation, retard statural et dévelop-
pemental, néphrocalcinose).

En pratique

OS ET VITAMINES

Toutes les vitamines ne sont pas bonnes
pour les os.




réalités PEDIATRIQUES # 174_Novembre 2012

Des mutations de CYP24A1, ou
24-hydroxylase, enzyme transformant la
forme active de vitamine D, la 1,25-dihy-
droxyvitamine D en forme inactive
24-hydroxylée, ont été identifiées a I’ori-
gine de la maladie, qui n’est donc plus
idiopathique [12].

Diabéte

1. limmunothérapie avec la GAD65
au début du diabéte ne maintient pas
I'insulinosécrétion résiduelle

Depuis de nombreuses années, des
essais thérapeutiques visant a moduler
l’auto-immunité sont proposés au tout
début du diabete: leur objectif est alors
de maintenir I'insulinosécrétion rési-
duelle présente au début de la maladie.
Leur second objectif, en cas de succes,
est de proposer le méme traitement a
des apparentés de sujets avec un diabéte
auto-immun, a hautrisque de diabete, de
maniere a prévenir la maladie.

La GADS65 est un antigéne bien identifié
de la cellule béta. Dans un essai rando-
misé [13], 'intérét de I’administration
précoce de GAD65 recombinante a été
évalué dans les 3 mois suivant la décou-
verte du diabete. Il n’y a pas eu de dif-
férence, en termes de préservation de
la sécrétion d’insuline, entre les sujets
traités et le placebo 1 an plus tard...

2. Traitement du diabéte
avec des anticorps monoclonaux
anti-CD3 (teplizumab)

Le traitement avec des anticorps mono-
clonaux anti-CD3 (teplizumab) au début

En pratique
DIABETE

Les traitements modulant I'immunité

ont une efficacité limitée au début du

diabéte. Le temps est venu d’envisager
des essais thérapeutiques combinant plu-
sieurs médicaments ciblant 'immunité.

du diabéte ne maintient pas 'insulino-
sécrétion résiduelle.

L’administration de teplizumab dans cet
essai randomisé dans les 12 premieres
semaines de diabéte n’a pas maintenu
I'insulinosécrétion résiduelle apres 1 an,
par comparaison au placebo [14].

Il y a eu sur presque 30 ans de nombreux
essais thérapeutiques visant 8 moduler
lauto-immunité dans le diabéte de type 1,
montrant soit une efficacité partielle,
soit pas d’efficacité. Ces essais concer-
naient soit des traitements modulant
globalement I'immunité (plus ou moins
ciblée), soit des agents supposés moduler
l’auto-immunité de maniére ciblée (anti-
génothérapie). L'échec de ces traitements
montre au minimum qu’'un agent unique
n’est pas suffisamment efficace, peut-étre
parce que les voies de ’auto-immunité
(comme de 'immunité) sont multiples.
Le temps est sans doute venu de mettre
en place des essais combinant plusieurs
agents modulant 'immunité: il faudra
pour cela que les industriels du médica-
ment s’entendent entre eux...
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Orthopédie pédiatrique:
quoi de neuf?

— P. MARY

Service d'Orthopédie et de Chirurgie
Réparatrice de 'Enfant,

Hopital Armand-Trousseau,

PARIS.

our cette année, nous avons

choisi de vous présenter une

sélection bibliographique des
publications récentes en les regroupant
selon certains grands themes de I’ortho-
pédie pédiatrique. Ce choix est bien str
subjectif, et ne prétend pas couvrir 'en-
semble de la spécialité. Il tient compte
essentiellement de problemes fréquents
en pédiatrie courante ou de nouveau-
tés plus spécialisées qui nous semblent
indispensables a connaftre.

Pathologie infectieuse

1. Synovite transitoire de hanche ou
infection ostéoarticulaire ?

Nous avons tous appris que le thume de
hanche faisait souvent suite & une infec-
tion virale probable et ’expérience de

tous les jours confirme cette impression.
Le mérite du travail de Kastrissianakis
[1] est d’avoir objectivé cela, en appa-
riant des enfants ayant un rhume de
hanche avec des enfants consultant dans
son service d'urgence pour une frac-
ture. Il a pu alors mettre en évidence de
maniere trés significative que les enfants
ayant un rhume de hanche avaient eu
beaucoup plus souvent un tableau de
rhinopharyngite ou de gastro-entérite.

La question de différencier de maniere la
plus fiable possible un rhume de hanche
d’une arthrite septique est a ’origine de
nombreuses publications qui utilisent
pratiquement toutes les variables sui-
vantes: fievre supérieure a 38,5 °C, refus
total d’appui, comptage des globules
blancs et vitesse de sédimentation. Ce
dernier examen n’est pratiquement plus
réalisé en urgence.

Singhal [2] a actualisé ces travaux en
remplagant la vitesse de sédimenta-
tion par la CRP. L’étude a porté sur
311 enfants ayant tous un épanchement
articulaire a I’échographie. Deux cent
quatre-vingt-quatorze ont été considérés
comme ayant eu un rhume de hanche
(pas de traitement et pas de séquelles
a long terme); 42 ont eu une arthro-
tomie pour suspicion d’arthrite septique
qui a été confirmée de maniére formelle
dans 29 cas. Treize ont donc eu une
arthrotomie pour un diagnostic final
de rhume de hanche. Il ressort de cette
étude que deux facteurs seulement sont
intéressants: le refus total d’appui et la
CRP. Si les deux sont négatifs, le risque
d’avoir une arthrite septique est de 1 %.
Si les deux sont positifs, le risque passe
a 74 %. Les conclusions que I’on peut
en tirer sont donc décevantes; CRP et
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refus total d’appui ne sont intéressants
que lorsqu’ils sont négatifs, ce qui n’aide
pas beaucoup le clinicien. L'algorithme
idéal pour différencier ces deux patho-
logies n’existe donc pas. Le sens clinique
et 'expérience de chacun, I’évolution
des choses sur une courte période (> 24
a 48 heures) restent essentiels.

2. Infections ostéoarticulaires
a staphylocoques dorés sécréteurs
de laleucocidine de Panton-Valentine

Nous voyons apparaitre dans nos ser-
vices depuis quelques années des
tableaux d’infections ostéoarticulaires
particulierement séveres et difficiles a
traiter, directement en rapport avec ces
germes qui doivent donc étre connus de
chacun. Les éléments qui doivent faire
penser a ce type de germes sont le carac-
tere particuliérement aigu de I'infection,
avec d’emblée des lésionsradiologiques,
souvent une leucopénie a la phase pré-
coce, et surtout I’évolution défavorable
sous traitement antibiotique avec appa-
ritions d’abces sous-périostés et/ou dans
les tissus mous, et I’association avec des
abces viscéraux [3]. En France cohabitent
des souches sécrétrices méthicillines-
sensibles et des souches méthicillines-
résistantes, et c’est bien la sécrétion de
cette toxine qui fait toute la gravité de
I'infection. Elle agit en détruisant loca-
lement le tissu osseux.

Le traitement antibiotique doit se faire par
voie parentérale associant une molécule
active sur la toxine comme la clindamy-
cine, avec une bétalactamine (staphylo-
coque métis) ou de la vancomycine (sta-
phylocoque métiR). Dans tous les cas, des
interventions chirurgicales pour drainer
un ou des abces sont indispensables.
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L’évolution est souvent marquée par des
rechutes dues a des localisations secon-
daires qu’il faut savoir rechercher rapi-
dement (scintigraphie- IRM corps entier).

Déformations rachidiennes
1. Compliance et corset

Le traitement orthopédique des scolioses
idiopathiques évolutives repose essentiel-
lement, pour ne pas dire exclusivement,
sur le port du corset. L'effort que I'on
demande et la contrainte qu’on impose
auxadolescents sont majeurs et expliquent
que ce traitement soit difficile & mettre en
place eta évaluer. Une ancienne étude [4] a
objectivé cerésultatal’aide de capteurs de
température implantés dans les corsets a
I'insu des enfants, de leur famille et du pra-
ticien, et a confirmé ce chiffre moyen de
65 % (avec des extrémes de 8290 % d’ob-
servance). La compliance était meilleure
avec les traitements nocturnes qu’avec
ceux de jour. Cette compliance est un fac-
teur essentiel qui conditionne 'efficacité
du traitement orthopédique par corset.
Cela a été démontré par Rahman [5]: dans
le groupe des patients dont la courbure a
évolué de plus de 5 degrés, I’observance
était de 62 % contre 85 % dans le groupe
de ceux dont la courbure n’a pas évolué
durant le traitement. Dans le groupe des
patients qui portait le corset plus de 90 %
du temps prescrit, 11 % seulement ont
évolué, alors que dans le groupe inférieur
290 %, 56 % se sont aggravés.

Ces études ont incité Miller [6] a étudier
l'efficacité d’un monitorage du port de
corset. L'étude a consisté a mettre a tous
les enfants des corsets avec des cap-
teurs de température et d’en informer
seulement une partie. Cela a permis de
montrer que la compliance est meilleure
quand I’enfant sait qu’il existe un moyen
de connaitre le temps du port de corset
effectif. Méme si ce genre de méthode
peu poser quelques problémes éthiques,
il faut avouer que le résultat sur la sco-
liose elle-méme est de meilleure qualité.

2. Morbidité de la chirurgie
de la scoliose

Certaines scolioses doivent étre traitées
chirurgicalement et il est toujours dif-
ficile d’expliquer la nécessité de cette
chirurgie lourde proposée a un enfant
ou a un adolescent qui dans la majorité
des cas ne se plaint de rien. Le but est
parfois d’améliorer la fonction respira-
toire dans les grandes déformations de
la région thoracique, mais aussi de pré-
server ’avenir de la région lombaire et
des étages que l’on laissera non arthro-
déses, donc mobiles. C’est d’autant plus,
délicat que, dans le méme temps, nous
devons préciser a I’enfant et a sa famille
les risques pris.

Il est indispensable de laisser le temps
de laréflexion et de leur permettre de se
renseigner auprés de personnes en qui
ils ont confiance, comme le médecin
traitant. C’est pour cela qu’il nous a paru
intéressant de présenter ici les résultats
d’une étude faite par la SRS (Scoliosis
Research Society) qui analyse la mor-
bidité de 19360 scolioses pédiatriques
opérées [7]. Le taux global de compli-
cations est de 10,2 %. L'étiologie de la
scoliose rentre en ligne de compte de
maniére significative.

Le taux de complications est maximum
pour les scolioses neuromusculaires
(17,9 %), suivi des scolioses congénitales
ou malformatives (10,6 %) et de la sco-
liose idiopathique (6,3 %). Pour ce qui
est des complications neurologiques, le
taux le plus élevé est de 2 % et concerne
les scolioses congénitales. Il estde 1,1 %
pour les scolioses neuromusculaires et de
0,8 % pour les scolioses idiopathiques.
La mortalité dans le cadre des scolioses
idiopathiques reste faible méme si elle
n’est pas nulle (0,02 %). Le taux d’infec-
tions superficielles (ne nécessitant pas
de reprise chirurgicale) est de 1 % pour
les scolioses idiopathiques, de 1,3 %
pour les congénitales et de 1,7 % pour
les scolioses d’origine neuromusculaire.
Pour ce qui est des infections profondes

(reprise chirurgicale), les taux sont res-
pectivement de 0,8, 0,9 et 2,1 %. Méme
si cette chirurgie reste lourde, on peut
tout de méme étre rassurant vis-a-vis
des familles, au moins pour ce qui est
des scolioses idiopathiques.

Pieds
1. Pieds bots varus équins

1l existe de multiples méthodes pour trai-
ter de maniére non chirurgicale un authen-
tique pied bot varus équin: kinésithérapie
avec appareillage rigide ou souple, série
de platres suivie d’appareillage isolé ou
associé a une rééducation, etc.

La méthode dite de Ponseti consiste a
réaliser des la naissance une série de
platres correcteurs selon une technique
bien précise, puis de réaliser un allon-
gement du tendon d’Achille en percu-
tané, suivi d’un appareillage prolongé
plusieurs années. La POSNA (Pediatric
Orthopedic Society of North America) a
fait aupres de ses membres une enquéte
pour savoir quelle technique chacun
employait et avec quels résultats [8].
323 membres ont répondu. 96,7 % de
ces chirurgiens utilisent la méthode
de Ponseti. 81 % réalisent systémati-
quement la ténotomie d’Achille (sur
laquelle nous reviendrons). 22 % des
pieds rechutent et 7 % nécessitent une
libération compléte. Ces résultats sont
globalement trés encourageants et nous
partageons cette expérience. Elle a pour
avantage de non seulement traiter cor-
rectement les pieds bots, mais aussi
d’étre beaucoup moins contraignante
pour les parents (et moins cotiteuse)
que la kinésithérapie. Elle nécessite
néanmoins une bonne participation des
parents au traitement et une surveillance
réguliere par ’équipe médicale.

La ténotomie d’Achille est un temps
essentiel de la méthode de Ponseti. En
effet tres souvent, apres les platres, on
constate que tous les défauts anato-
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miques ont été corrigés sauf I’équin qui
persiste; la ténotomie permet de trai-
ter cette composante du pied bot. Elle
se fait en percutané et est suivie d’'une
période d’immobilisation d’un mois
(cicatrisation du tendon). Elle revient
en fait a faire un allongement du tendon
d’Achille. On pourrait craindre par ce
type de procédure un risque de lésion du
tendon d’Achille. Agarwal [9] a présenté
une étude échographique des tendons
avant et apres ténotomie qui a montré
que celui-ci avait une structure tout a
fait équivalente en fin de cicatrisation
par rapport a un tendon sain. On peut
tout de méme se poser la question d'un
éventuel affaiblissement musculaire d
a cette ténotomie, qui reste une tech-
nique simple et faible.

2. Pieds plats idiopathiques

Les pieds plats sont un motif tres fré-
quent de consultation et de nombreux
traitements sont réalisés: semelles
orthopédiques, rééducation, chaussures
orthopédiques. Il est établi de trés longue
date et cela se confirme tous les jours,
qu’il s’agit d’une “affection” tout a fait
bénigne qui ne nécessite absolument
aucun traitement dans la trés grande
majorité des cas, car la plupart vont se
corriger lors de la croissance et méme
sur ceux qui ne se corrigent pas, tres peu
seront symptomatiques. C’est le mérite
de la revue bibliographique faite par
Evans [10] de montrer qu’iln’y aaucune
preuve de 'efficacité du traitement par
orthése plantaire sur mesure. Elles res-
tent indiquées uniquement dans le cas
de pied plat douloureux aprés avoir
éliminé avec certitude toute pathologie
sous-jacente.

Luxation congénitale
de hanche

La luxation congénitale de hanche (LCH)
est une pathologie qui reste essentielle
a diagnostiquer le plus t6t possible, car
plus le traitement est précoce, plus il

est simple. Des mesures de dépistage
avaient été mises en place en 1985,
mais I'impression que nous avons dans
les services d’orthopédie pédiatrique est
que la vigilance se reldche. Nous avons
noté une franche augmentation des luxa-
tions congénitales de découverte tardive
(apres la marche) ces derniéres années.
Cela est confirmé par I’étude dirigée par
P. Wicart et C. Morin sous I’égide de la
SOFOP (Société frangaise d’orthopédie
pédiatrique) qui a consisté a recenser
toutes les LCH découvertes apres la
marche sur ces vingt derniéres années
[11]. Cette incidence a nettement aug-
menté depuis 2003 et justifie que I’on se
repose la question du dépistage et de son
efficacité. 28,8 % des LCH découvertes
aprés ’age de la marche étaient associées
a un facteur de risque habituel. Dans la
majorité des cas, I’alerte est donnée par
I’entourage de I’enfant. Le niveau socio-
économique, assimilé & la profession des
parents, n’influence pas le risque d’une
telle occurrence. Le résultat le plus inté-
ressant est que dans la trés grande majo-
rité des cas, un examen clinique a été fait
a la maternité, mais ensuite les enfants
n’ont été que trés peu examinés.

C’est d’autant plus regrettable car si la
recherche d’un ressaut chez les nou-
veau-nés est difficile, la limitation
de I’abduction est simple et elle est le
meilleur signe de luxation tardive chez
des enfants un peu plus agés.

Echographie de hanche
et dépistage

L’échographie de hanche est un examen
trés utile, non irradiant, qui permet de
bien visualiser ’anatomie de la hanche
(étude statique), mais également sa sta-
bilité lors des manceuvres dynamiques.
De trés nombreux articles cherchent
a en évaluer l'efficacité dans le cadre
du dépistage de la LCH. L’équipe de
Limoges [12] amis en place un protocole
de dépistage systématique de la LCH
par une échographie faite a un mois de

vie chez toutes les filles dont I’examen
clinique a la naissance était normal. Le
taux de hanches pathologiques décou-
vertes lors de cet examen est de 4,7 %, et
3,1 % des hanches ont alors été traitées.
Toutes sont considérées comme nor-
males au recul de 5 mois. Thaler [13] a
comparé sur deux périodes différentes
le dépistage clinique seul ou associé a
une échographie statique et dynamique,
en s’intéressant essentiellement au cofit
financier de cette échographie systéma-
tique rapporté au cofit des traitements
qui ont été nécessaires dans les deux
groupes. L'échographie de dépistage
diminue le nombre de procédures thé-
rapeutiques de maniere trés importante
etentraine un surcott financier qui reste
modéré. Les auteurs concluent a l'utilité
de ce dépistage systématique. Afaq [14],
au Royaume-Uni, a réalisé une échogra-
phie de hanche de tous les enfants ayant
un facteur de risque vis-a-vis de la LCH
et un examen clinique par un orthopé-
diste pédiatre en double aveugle. Quatre
cents échographies ont été ainsi faites.
A l'issue de cet examen, un traitement
a été proposé dans six cas. Sur ces six
cas, cing ont aussi été diagnostiqués
cliniquement. I’échographie n’a donc
permis que de traiter un cas de plus par
rapport a un examinateur orthopédiste
pédiatre, remettant fortement en doute
ce dépistage échographique. Concluons
cette étude bibliographique avec I’article
de Shorter [15]. Il s’agit d'une revue sys-
tématique de tous les articles consacrés
au dépistage de la LCH chez les nou-
veau-nés. Aucune étude n’a comparé un
dépistage et un traitement précoces avec
I’absence de dépistage associé aux trai-
tements tardifs. Cela nous semble tout a
fait souhaitable car les traitements tar-
difs sont beaucoup plus lourds et leurs
résultats sur I’avenir a long terme de ces
hanches sont nettement moins bons.

Le dépistage systématique par échogra-
phie comparé a I’examen clinique seul
ne semble pas rentable, et est probable-
ment a l'origine de traitements exces-
sifs. La revue des études qui ont évalué
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le dépistage échographique ciblé sur les
enfants ayant des facteurs de risque vis-
a-vis de la LCH comparé a I’examen cli-
nique ne permet pas de conclure a I'inté-
rét de cet examen dans ce cadre. On voit
donc qu’il est actuellement tres difficile
de se faire une idée précise sur la place
de I’échographie de hanche.

Certains éléments apparaissent claire-
ment et permettent de proposer quelques
lignes de conduite. La recherche de fac-
teurs de risque a l'interrogatoire, I’exa-
men clinique restent essentiels dans le
dépistage. Le ressaut est un signe pré-
coce et fiable de hanche luxable ou luxée
réductible. Cet examen est difficile, ce qui
impose de le refaire régulierement chez
tous les enfants. Chez un enfant de plus de
trois mois environ, le diagnostic de LCH
estbeaucoup plus facile puisqu’alors I’ab-
duction de hanche est limitée.

L'échographie de hanche reste un examen
complémentaire, utile dans les cas dou-
teux, ou lors des traitements, pour vérifier
leur efficacité. D’autres pointsrestent obs-
curs. Si tout le monde est d’accord pour
traiter les hanches instables (luxables
ou luxées réductibles), le consensus est
beaucoup moins évident concernant les
hanches stables et dysplasiques décou-
vertes lors d’une échographie ou lors
d’une radiographie. Certaines équipes
les traitent par exemple par harnais de
Pavlik, d’autres surveillent leur évolution

et proposent un traitement chirurgical
plus tardivement (ostéotomie de bassin)
dans les cas ot la dysplasie ne se corrige
pas avec la croissance. Notre expérience
clinique et I’exploration des hanches
difficiles par IRM nous incitent a penser
qu’il n’y a pas de véritable justification
a traiter par appareillage, quel qu’en soit
le type, les hanches simplement dyspla-
siques a I’échographie.
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Chirurgie viscérale pédiatrique:
quoi de neuf?

— H. LARDY

Service de Chirurgie Viscérale
Pédiatrique,

Hopital Gatien de Clocheville,
TOURS.

eux congres importants ont eu

lieu cet automne et rapportent

de nombreuses avancées dans
le domaine de la chirurgie mini-inva-
sive. 1l s’agit de I’European Society of
Pediatric Endoscopic Surgeons (ESPES)
dont il s’agissait du deuxieme meeting
tenu a Naples du 20 au 21 septembre et
du 21° congres du Groupe d’étude en
ceeliochirurgie infantile (GECI) tenu a
Lugano les 12 et 13 octobre.

La chirurgie pédiatrique oriente ses
recherches vers I’aspect mini-invasif de
la chirurgie et ces deux congres illustrent
remarquablement les voies d’évolution
de notre spécialité. La cceelioscopie tra-
ditionnelle et la chirurgie ccelioscopique
robot-assistée y prennent une place pré-
pondérante. L'organisation a 1’échelle
européenne des sociétés de chirurgie
pédiatrique mini-invasive témoigne de

ce dynamisme et I’émulation vécue par
tous lors de ces congres augure de consi-
dérables progres dans ce domaine.

Nous aborderons successivement 3 cha-
pitres:

—la chirurgie viscérale

—la chirurgie thoracique

—la chirurgie urologique

Pour conclure, nous finirons par un cha-
pitre dédié al’apprentissage de la chirur-
gie mini-invasive et donc a la formation
des plus jeunes qui prendront demain
le relais d’une génération d’ores et déja
conquise a ces techniques modernes.

Chirurgie viscérale
1. Hernies inguinales

Une tres belle étude rétrospective avec
unrecul moyen de 30 mois a porté surla
cure chirurgicale des hernies inguinales
par laparoscopie des enfants prématu-
rés pesant 3 kg ou moins. Cette étude
portant sur une cohorte de 67 patients,
utilisant une caméra de 5 mm et une
instrumentation de 2 ou 3 mm, a mon-
tré des temps opératoires trés courts (22
minutes) pour le traitement des hernies
inguinales bilatérales, sans complication
chirurgicale et avec un taux de récidives
faible (4,4 %). Il apparait donc que sous
réserves des contre-indications d’ordre
anesthésique, la laparoscopie puisse étre
appliquée aux prématurés dans la cure
chirurgicale des hernies inguinales.

2. Anorectoplastie

Une technique intéressante d’anorec-
toplastie assistée par laparoscopie a été

appliquée a 6 enfants d’octobre 2008 a
octobre 2011; il s’agit de mener la dis-
section du cul-de-sac rectal et de traiter
la fistule recto-urinaire par voie laparos-
copique, puis de repérer le complexe
sphinctérien par un électro-stimulateur
transcutané, et de faire I’abaissement par
voie périnéale conventionnelle. Dans ce
domaine, ’évaluation a long terme est
importante puisque ’on doit s’intéresser
aux troubles fonctionnels. Il semble que
les cas devant bénéficier de cette approche
mini-invasive doivent étre sélectionnés
et que la laparoscopie soit recommandée
pour les fistules recto-urinaires hautes.

3. Maladie de Hirschsprung

1l en est de méme pour I’évaluation a
long terme des abaissements coliques
pour maladie de Hirschsprung traitée
par laparoscopie. Une étude portant
sur 145 patients avec des durées opéra-
toires moyennes de 145 minutes et des
durées moyennes d’hospitalisation de 5
jours montrait un taux de complications
faible. La laparoscopie semble intéres-
sante en particulier pour la dissection
du mésoc6lon comme en témoigne une
autre étude laparoscopique portant sur
des patients 4gés de 1 mois a 1 an décri-
vant une adaptation technique consis-
tant a préparer I’abaissement colo-anal
par voie laparoscopique avant d’effec-
tuer I’abaissement par voie transanale
selon les techniques classiques.

4. Appendicites

>>> Une revue systématique des enfants
opérés par laparoscopie a comparé le taux
d’incidence des abcés profonds postopé-
ratoires entre les enfants opérés par voie
laparoscopique et ceux opérés par une
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approche ouverte. Cette revue a été com-
plétée par une méta-analyse portant sur
66 études avec un total de 22060 patients
démontrant que ’approche laparosco-
pique est comparable a l'approche ouverte
concernant lerisque d’abces profonds pos-
topératoires et offre un taux de complica-
tions pariétales et d’adhérences digestives,
voire d’occlusions a long terme, moindre.

>>> Des techniques d’appendicecto-
mie laparoscopique par un seul trocart
commencent a étre évaluées et semblent
aussi performantes que les approches
laparoscopiques a 3 trocarts.

Lapproche transombilicale est largement
diffusée, ce qui, sur le plan cosmétique,
semble trés intéressant sur le long terme.

5. Duplications digestives

Une technique intéressante de traite-
ment laparoscopique des duplications
du carrefour iléocaecal a été présentée
avecla encore des suites opératoires tout
a fait simples et des durées d’hospitalisa-
tion n’excédant pas 48 heures.

6. Dysmotricités intestinales

La laparoscopie peut étre proposée éga-
lement pour le diagnostic des troubles
de la motricité intestinale (dysganglion-
noses, Hirschsprung, hypoganglionnoses
ou dysplasies neuronales intestinales).

7. Lymphangiomes kystiques

Une étude a également montré 1'intérét
de la laparoscopie pour assister visuel-
lement l’injection intrakystique pour
sclérose des lymphangiomes kystiques
du mésentere, particulierement dans les
localisations anatomiques difficiles.

8. Esophagectomie

Une technique élégante d’cesogastro-
plastie pour cesophage caustique a été
présentée, permettant le remplacement
cesophagien par un abord cervical et

une laparoscopie avec une dissection
complete de I’cesophage par voie abdo-
minale, sans abord thoracique.

Chirurgie thoracique

>>> Une premiere européenne! Un pre-
mier cas d’atrésie de I’cesophage a été
traité avec succes par thoracoscopie robot-
assistée. Lergonomie offerte par la chirur-
gie robotique semble étre intéressante
dans cette indication pour les équipes qui
disposent de cette technologie de pointe.

>>> La chirurgie robot-assistée semble
tres intéressante dans le traitement tho-
racoscopique des tumeurs du médiastin.

>>> L’approche minimale invasive
pour le traitement chirurgical des her-
nies diaphragmatiques congénitales se
développe de plus en plus comme en
témoigne une tres belle étude de 86 cas
opérés soit par laparoscopie, soit par tho-
racoscopie. Cette dualité d’approche fait
toujours débat dans les congres de chirur-
gie mini-invasive pédiatrique et dépend
des habitudes de chaque équipe. Il est
maintenant acquis que la chirurgie mini-
invasive s’adresse a des patients sélec-
tionnés en concertation avec les réani-
mateurs pédiatres et les néonatologistes.

>>> Une communication sur la mise en
place par laparoscopie d’'un pacemaker
diaphragmatique a récemment été propo-
sée afin d’assister la fonction respiratoire
de patients neurologiques dépendant de
la ventilation. Cette technique consiste &
insérer des électrodes sur le diaphragme.
Ces électrodes sont reliées a un boitier
sous-cutané permettant de réguler le
pacemaker qui contribue ainsi a limiter
la durée d’assistance ventilatoire.

Urologie

Il s’agit certainement du domaine ot la
chirurgie mini-invasive se développe
le plus.

>>> L’approche laparoscopique de la
cure chirurgicale du reflux vésico-uré-
téral est maintenant envisagée selon
la technique de Lich-Grégoire avec
des résultats tout a fait comparables
a 1’abord transvésical type Cohen.
Cette technique laparoscopique offre
I’avantage d’une courte hospitalisation
puisque ’absence d’abord endovésical
évite les gestes de drainage indispen-
sables en cas de cystotomie.

>>> La chirurgie robot-assistée est certai-
nement une des voies d’avancée les plus
développées en urologie pédiatrique,
permettant I’accés par voie transpérito-
néale aurein, a son ou ses pédicules, ala
jonction pyélo-urétérale et a la jonction
urétéro-vésicale. Cette assistance de la
robotique semble particuliérement inté-
ressante dans les reprises des pyéloplas-
ties antérieurement opérées par une voie
d’abord ouverte, qu’elle soit postérieure
ou latérale.

>>> Plusieurs séries remettent au gotit
du jour une intervention décrite depuis
fort longtemps consistant a transposer
les vaisseaux polaires inférieurs lorsque
ceux-ci sont compressifs sur la jonction
pyélo-urétérale. Cette intervention réa-
lisée par ceelioscopie transpéritonéale
ou par chirurgie robot-assistée offre
I’avantage de ne pas ouvrir les cavités
urinaires et de traiter le probleme de la
compression de la jonction par un abord
mini-invasif.

>>> De la méme fagon, toujours dans
cette approche mini-invasive, il apparait
maintenant que le traitement du méga-
uretere obstructif puisse étre traité par
dilatation au ballonnet de la jonction
urétérovésicale par voie endovésicale.
Le suivi a long terme de ces enfants est
nécessaire afin d’évaluer le taux d’appa-
rition de reflux et les résultats fonction-
nels. Il s’agit néanmoins d une approche
nouvelle qui semble intéressante.

>>> La complexité des interventions
urologiques pouvant étre réalisées
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par chirurgie mini-invasive ne cesse
d’augmenter et on envisage maintenant
des gestes de dérivation vésicale type
Mitrofanoff associés ou non a des gestes
d’agrandissement vésical ot I'intérét du
robot chirurgical peut étre souligné.

La encore, I’dge des enfants recule de
plus en plus et des séries de cures de
jonctions pyélo-urétérale par ceeliosco-
pie chez ’enfant de moins de 1 an sont
maintenant décrites.

>>> Enfin, grande avancée mini-inva-
sive: le traitement laparoscopique des
tumeurs de Wilms. Une réflexion avan-
cée conjointement avec le groupe réfé-
rent national des tumeurs de Wilms a
déterminé des criteres d’éligibilité pour
cette chirurgie mini-invasive dans le res-
pect strict des recommandations oncolo-
giques. Une grande série multicentrique
frangaise va prochainement étre publiée
pour montrer que les résultats sur le plan
carcinologique sont égaux a ceux de I’ap-
proche conventionnelle.

Apprentissage
de la chirurgie mini-invasive

Le dernier domaine qui nous semble
prendre un essor considérable est celui
de I’apprentissage de la chirurgie mini-
invasive avec deux belles études mon-

trant 'impact de ’apprentissage de la
pyéloplastie par rétropéritonéoscopie
sur la durée opératoire et les résultats
dans un centre universitaire, puis les
résultats préliminaires 18 mois apres le
développement de la cceliochirurgie en
urologie dans un service universitaire de
chirurgie pédiatrique.

Parallélement, 1’enseignement de la
chirurgie par simulateur est un vrai
domaine de recherche trouvant des
applications dans plusieurs domaines.
A T’heure ol les centres de simulation
médicale fleurissent en France, il appa-
rait que la communauté chirurgicale
pédiatrique est particulierement deman-
deuse de cette forme d’apprentissage.
De nombreux simulateurs chirurgicaux
adaptés a la pédiatrie sont maintenant
disponibles et I’expertise en chirurgie
robotique peut étre maintenant atteinte
grice a de véritables simulateurs robo-
tiques intégrés sur la plateforme chirur-
gicale, ce qui permet aux chirurgiens
en formation de parfaire leur gestuelle
et de valider module par module les
niveaux de complexité croissante des
procédures.

Conclusion

et exposé n’est bien évidemmen
Cet est b d t
pas exhaustif étant donné la variété

des travaux présentés lors de ces deux
congres. Il nous permet néanmoins de
comprendre que I’aspect mini-invasif de
la chirurgie pédiatrique est certainement
I’évolution récente la plus concrete. La
structuration des sociétés européennes
de chirurgie mini-invasive montre a
quel point I’approche multicentrique
des études est important.

1l parait primordial que la communauté
pédiatrique médicale prenne conscience
de ces développements et qu'un partage
des avancées technologiques puisse se
faire de fagon uniforme sur le territoire
national afin d’offrir a la population
pédiatrique une offre de soins compa-
rable partout sur le territoire francais.

L'effort conjoint des sociétés de pédia-
trie et de chirurgie pédiatrique doit
tendre a stimuler les partenaires indus-
triels pour développer davantage encore
I'instrumentation mini-invasive adap-
tée a ’enfant et développer encore le
champ d’application de la chirurgie
mini-invasive.

Pour en savoir plus

www.GECIweb.fr
WWW.Eespes.org.es

Lauteura déclaré ne pas avoir de conflits d'intéréts
concernant les données publiées dans cet article.
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