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1 Billet du mois

A. BOURRILLON

J’aurais voulu...

J’aurais voulu, en cette fin d’année, proposer a Réalités Pédiatriques un billet qui ne
soit que sérénité, étonnements émerveillés, ENFANCE. Un billet de souhaits de belles
perspectives pour un métier que I’on aime, pour des relations humaines apaisées,
pour des motivations retrouvées. En tous domaines.

Jene le peux encore. Et, j’ai mal.

J’ai mal parce que, sous couvert d’efficacité, de rendements, de reglements, de
controles, d’évaluations d’indices capacitaires, de réunions programmeées inutiles,
de procédures déshumanisées, se multiplient partout les signes de maltraitance
des temps d’écoute, d’aveuglement des regards, de méconnaissance des mots qui
rassurent.

J’ai mal parce que j’entends les témoignages renouvelés d’équipes soignantes sou-
mises a des ordres hiérarchiques dissimulant I’impuissance face aux conditions
d’accueil des enfants, aux nécessités de transferts multiples, aux programmations
différées d’examens ou d’interventions dont I’attente est épreuve. Autant d’instruc-
tions seréfugiant derriere des formulationsrécurrentes, “il faut faireavec”, “il va falloir
vousy faire”, exprimées sans signes apparents de compassion ou de culpabilité...

Onne voit pas. Onn’écoute pas. On ne sait pas. Onne veut pas. .. Le cceur ne parle pas.

“Purs sont les sentiments qui nous rassemblent et nous élévent” écrivait le postel.
Ces sentiments ont été récemment pour moi présents dans de beaux moments de par-
tages avec des pédiatres et des jeunes chercheurs. Pour une médecine a réparer. Une
médecine a inventer. “Impur au contraire serait le sentiment qui ne pourrait impli-
quer qu’une face de notre étre et par Ia nous déformer. Soyez attentifs a tout ce qui se
léve en vous et mettez-le au-dessus de tout ce que vous remarquez autour de vous.”!

“Nous nous battons pour que I’Homme ne soit pas écrasé par la masse aveugle”,
revendiquait Antoine de Saint-Exupéry dans sa tres belle lettre aux Américains.

“Nous nous battons pour que chacun voit bien clairement les causes du malaise
présent”, avertissait déja Robert Debré?. Et le grand pédiatre visionnaire d’ajouter:
“J'aurais voulu que mes enfants, leurs enfants et les enfants de leurs enfants ne s’aban-
donnent point a la déchéance, mais soient animés par une volonté de renaissance. ..
Combattre? Certes. Se résigner? Non. Espérer le redressement, c’est croire en la vie.”

T Rainer Maria Rilke. Lettres & un jeune poéte, 1929.
2 Robert Debré. Ce que je crois, 1978.
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I Tribune

P. MOULIN
Praticien Hospitalier,
CHG MONTAUBAN.

Chronique d’une
mort annoncée

a pédiatrie se meurt, notre chére spécialité est a I’agonie, en témoignent les
récents cris d’alarmes des soignants diffusés ces derniéres semaines dans les
médias régionaux ou nationaux. Pourquoi cette affluence subite de manifesta-
tions des professionnels de santé ? Lorsque I’'on est soignant, que ’on s’occupe de
malades qui souffrent au quotidien, la décence impose un devoir de réserve sur nos
propres souffrances ou difficultés en regard de celles de nos patients: on tient envers
et contre tout. Mais, lorsque les difficultés sont telles que les malades eux-mémes, en
particulier les enfants, en payent les conséquences, I'indécence change de camp et
on s'insurge alors de ne pas pouvoir faire notre travail ne serait-ce que correctement.

B Ou en est notre spécialité ?

L'internat de pédiatrie, actuellement de 10 semestres, attire de moins en moins:
spécialité difficile, beaucoup de gardes, d’astreintes, de stress, de travail de nuit,
spécialité peu rémunératrice. Les jeunes pédiatres “de ville” ne s’installent plus que
dans de grandes agglomérations, au sein de cliniques ou de maternités déja dotées
d’équipes de pédiatres leur permettant de partager la charge du travail nocturne de
maniere acceptable. Dans les zones rurales ou les petites agglomérations, I'installation
de nouveaux pédiatres est inexistante, de sorte que le suivi des enfants est assuré par
les médecins généralistes et les “petites maternités” sont en grande difficulté pour
recruter des spécialistes indispensables a leur fonctionnement. Le recours a l'intérim
ou aux pédiatres d’origine étrangere devient alors la seule solution pour continuer
d’exister.

Pour ce qui est des médecins généralistes, ils sont devenus les pédiatres d’aujourd hui
et de demain dans la majeure partie du territoire francgais. Ils doivent donc assurer les
missions de soins, de surveillance et de prévention qu’implique la prise en charge
pédiatrique. L'internat de médecine générale prévoyait jusqu’a présent un stage obli-
gatoire en milieu pédiatrique d’une durée de 6 mois. Or depuis 18 mois, au sein de
notre région Midi-Pyrénées (Occitanie), le coordonnateur de la spécialité de méde-
cine générale a décrété de maniere unilatérale, sans préavis, sans concertation, que
la formation des internes de médecine générale serait assurée en ambulatoire parles
médecins généralistes et que les internes n’effectueraient plus de stage hospitalier
pédiatrique.

Nous ne remettons pas, bien sfir, en cause la qualité de I’enseignement proposé

par les médecins généralistes, mais nous pensons qu’un stage de 6 mois dans un
service de pédiatrie générale est complémentaire et indispensable dans le bagage des
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futurs médecins généralistes. Largument
avancé pour justifier cette décision est
que lesinternes ne sont pasla pour assu-
rer le fonctionnement des établissements
hospitaliers. Dire cela, c’est faire fi de la
formation proposée par les pédiatres aux
internes, des heures passées a leur c6té
pour leur faire part de notre expérience,
de nos connaissances. Dire cela, c’est
mépriser notre travail de formation.

L’idée de départ, on ’aura compris, est
de redorer le blason de la spécialité de
médecine générale en en faisant une
spécialité a part entiére, ambulatoire,
indépendante. Cet objectif est en soit
louable, mais on ne redore pas le blason
de la médecine générale en méprisant
les autres spécialités; on neredore pasle
blason de lamédecine de ville en mépri-
sant la médecine hospitaliére. Nous
sommes tous acteurs de notre systéme de
santé, nous devons travailler ensemble et
non pas les uns contre les autres. Couper
les ponts entre ville et hopital est grave
et a 'inverse de ce qu’il est nécessaire
de faire.

Cette réforme est censée s’étendre
a tout le territoire et devrait donc a
terme faire disparaitre les internes de
médecine générale des services de
pédiatrie. Récemment, nos collégues

d'Tle-de-France sont montés au créneau
pour dénoncer larépartition inégale des
internes de médecine dans les différents
centres hospitaliers du secteur, rendant
impossible le fonctionnement de cer-
tains services déja en pénurie de méde-
cins. Bien sir, cen’est pas surles internes
que doit reposer le fonctionnement du
systéme hospitalier, mais ils doivent y
prendre part car c’est la aussi que leur
formation s’effectue.

Dans notre région, le probleme de répar-
tition des internes de médecine géné-
rale dans les différents services est donc
résolu:iln’y en a plus. Les services de
pédiatrie des CHG sont, pour bon nombre
d’entre eux, a1’agonie, plus de 220 postes
sont vacants sur le territoire national :
pénibilité des gardes, astreintes, quoti-
dien lourd, seul référent pédiatrique sur
place pendantles gardes face a des situa-
tions difficiles. Les praticiens démis-
sionnent les uns a la suite des autres
et, lorsqu'une équipe est déja en pénu-
rie de pédiatres, il est trés difficile de
recruter. La aussi les intérimaires, payés
5 a 6 fois le tarif habituel, permettent
le maintien de services a 1’agonie,
mais jusqu’a quand ? A quel prix?

La brutale disparition des internes de
médecine générale dans les services de

notre région, et donc bientét partout sur
le territoire national, va faire exploser la
pédiatrie hospitaliere, c’est le coup de
grice, final, annoncé. Nous demandons
de manieére urgente que les internes de
médecine générale puissent accéder a
des stages hospitaliers, au moins qu’ils
aient le choix, ce qui n’est pas le cas
a I’heure actuelle dans notre région.
Les CHU aussi sont mal en point, en
témoignent les démissions en rafales a
I’'Hopital des enfants de Toulouse: ils
n’arrivent plus a assurer une de leur
mission qui est la prise en charge de
maladies rares, graves, nécessitant des
pédiatres surspécialisés dans différents
domaines. Faire hospitaliser, en dehors
de I'urgence vitale, un enfant dans un
service de CHU devient quasi impossible
par I’absence de lits disponibles.

Uneréflexion en profondeur du systéme
de santé en général et de notre spécialité
en particulier est donc nécessaire mais
des mesures simples, faciles en mettre
en ceuvre sont déja possibles avant que
le temps ne passe et que 1’on paye le prix
de nos erreurs dans quelques années:
la formation des internes de médecine
générale doit se faire, en partie, dans les
services de pédiatrie générale hospita-
liere, cela nous parait indispensable,
incontournable.
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I Le dossier — Infectiologie : nouveaux regards
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e numéro de Réalités Pédiatriques avec un dossier consacré aux maladies
infectieuses témoigne de la grande évolutivité de ces maladies et du nombre
de défis considérables devant nous.

Un des premiers est incontestablement celui de la résistance aux antibiotiques. Une
étuderécente montre qu’elle estresponsable en Europe de plus de 30000 morts par an
etla France est loin d’étre épargnée [1]. Il n’est pas question ici de remettre en cause
["utilité de cette classe thérapeutique qui a été responsable, avec les vaccins, de I’al-
longement de la durée moyenne de vie de ’espéce humaine d’au moins une dizaine
d’années. Il est question de comprendre comment limiter I'impact écologique (au sens
noble du terme) de 'antibiothérapie, en réduisant la masse énorme de prescriptions
inutiles. Pour cela, trois types d’actions doivent étre menées.

>>> La plusimportante estla suppression de toutes les antibiothérapies dont I'intérét
estnul ou discutable, non fondé sur des preuves ou avec un rapport bénéfice/risque
négatif. La liste des situations a considérer est longue: rhinopharyngite, laryngite,
bronchiolite, bronchite, angine non streptococcique, otite séreuse, otite congestive...
Il faut savoir qu’en France, plus de 50 % des antibiotiques prescrits le sont pour ces
indications. Le simple respect des recommandations réduirait de moitié la pression
de sélection.

>>> Le type d’antibiotiques a utiliser joue un réle important. Il n’y a quasiment plus
de place pourlesbithérapies a I’hopital, ni pourl'utilisation des antibiotiques a large
spectre en ambulatoire. Lorsqu’un médecin prend en charge des patients ambula-
toires, qu’il soit pédiatre, généraliste ou urgentiste, I’amoxicilline devrait représenter
70280 % des prescriptions... Car 100 % des streptocoques du groupe A, plus de 95 %
des pneumocoques et environ 80 % des Haemophilus influenzae y sont sensibles.
Ces 3 espéces bactériennes sont les cibles de 'immense majorité des antibiotiques a
prescrire pour les infections ambulatoires: otites, angines a SGA, sinusites, pneumo-
nies... Il est démontré que I’amoxicilline est moins sélectionnante d’entérobactéries
multirésistantes dans le tube digestif que les céphalosporines, ’association amoxi-
cilline-acide clavulanique, les quinolones ou méme les macrolides [2, 3]. De gros
progres ont été faits ces derniéres années, comme en témoigne l’article de Trinh et al.,
avec une baisse des prescriptions d’antibiotiques en pédiatrie de prés d’un tiers et
une réduction des antibiothérapies a large spectre [4]. Ces progres ont été largement
facilités par I'implémentation des vaccins pneumococciques conjugués a 7 puis a
13 valences. Notre pratique quotidienne ainsi que la comparaison avec I’Europe du
Nord montrent que la baisse du nombre des prescriptions d’antibiotiques est encore
loin d’étre suffisante.
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>>> La troisiéme action est de prescrire
les durées de traitement les plus courtes a
chaque fois que c’est possible. C’est pro-
bablement la mesure la moins efficace
mais la plus facile a mettre en ceuvre [5].

C’estavec cet éclairage qu’il faut aborder
les articles sur’antibiothérapie transver-
sale de Mathie Lorrot et sur les durées de
traitement de ce dossier.

Le deuxiéme défi est celui de la vacci-
nation antigrippale. Tous les ans, le
fardeau des épidémies de grippe saison-
niere est lourd en termes de mortalité,
d’hospitalisations, d’utilisation du sys-
teme de santé. Les vaccins antigrippaux
disponibles sont loin de répondre a nos
attentes. Leur efficacité n’est pas prévi-
sible d’une année sur I’autre (20 & 60 %
globalement ces derniéres années), en
fonction de I’adéquation des vaccins
aux souches circulantes mais aussi des
difficultés de fabrication, de la durée de
protection relativement courte et, enfin,
de la diminution de ’efficacité lors des
vaccinations itératives.

Nous avions fondé de gros espoirs sur le
vaccin vivant nasal. Malheureusement,
au fur et a mesure des années, son effica-
cité a beaucoup diminué et trés peu de
pays l'utilisent encore.

Avant que de nouveaux vaccins soient
mis au point, la vaccination, malgré ses
défauts, des sujets a risque et des soi-
gnants et les mesures d’hygiéne restent
lesmesures les plus efficaces contre cette
maladie. L'obtention de couvertures
vaccinales élevées dans les populations
ciblées est un objectif majeur a atteindre.
L’article de Catherine Weil-Olivier fait
le point sur les épidémies saisonniéres
survenues ces derniéres années.
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conflits d’intéréts concernant les données
publiées dans cet article.
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Infectiologie transversale:

un nouvel acteur hospitalier

pour quoi faire?

RESUME: Face a I'augmentation des infections a bactéries multirésistantes (BMR) dues a la sur-
prescription des antibiotiques, des équipes d’infectiologie transversale sont maintenant présentes
dans de nombreux hopitaux en France. Ces équipes, coordonnées par un clinicien référent en anti-
biothérapie, travaillent en lien étroit avec les microbiologistes, les pharmaciens et les hygiénistes.
Elles exercent une activité transversale dans tous les services cliniques de I’hopital afin d’optimiser
la prise en charge des patients hospitalisés nécessitant un traitement antibiotique et de réduire les
antibiothérapies inutiles ou inappropriées.
Ces équipes sont particulierement utiles dans les services a haut risque infectieux (réanimation,
hémato-oncologie...), dans les services de chirurgie et pour la prise en charge des infections a BMR
et a bactéries hautement résistantes.

M. LORROT?, A. CHOSIDOW1?,
A.-S. ROMAINL, R. DAHOUMANE?Z,
C. DELECROIX1, Y. HO3,

A. FRATTA3, N. MEDIAMOLLE?,
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es antibiotiques ont permis de
L diminuer les déces par infection

bactérienne et ont accompagné
les progrés médicaux. De nombreux
traitements effectués a I’hépital tels que
les greffes d’organes, le traitement des
cancers, la prise en charge des patients
trés vulnérables, comme les immuno-
déprimés et les prématurés, et bon
nombre d’interventions chirurgicales
ne pourraient pas étre réalisés sans
traitement antibiotique.

Cependant, ces derniéres années, de
nombreux rapports et publications ont
sonné l’alerte, trop d’antibiotiques sont
prescrits a ’hopital. L’étude ARPEC,
effectuée en 2011 puis en 2012 dans
73 hopitaux pédiatriques européens,
a montré que 1 enfant hospitalisé sur 3
recevait un traitement antibiotique [1].
Cette proportion est encore plus impor-
tante dans certains services a haut
risque infectieux comme la réanima-
tion et ’hémato-oncologie. Le nombre
de nouveaux antibiotiques disponibles
est limité et, a ’avenir, de plus en plus
de patients pourraient présenter des

infections pour lesquelles aucun anti-
biotique ne serait efficace.

La France est un des pays européens ol
la consommation d’antibiotiques est la
plus élevée et elle connait, par consé-
quence, un taux élevé de résistance des
bactéries hospitaliéres et communau-
taires. L’étude Burden BMR réalisée
par 'institut de veille sanitaire en 2015
rapporte 158 000 infections a bacté-
ries multirésistantes (BMR) par an en
France, avec 12500 déces directement en
rapport [2].

Ainsi, un meilleur usage des anti-
biotiques hospitaliers, assorti d’un
contrdle effectif des prescriptions, est
une priorité pour tous les établissements
de soins hospitaliers. Le plan national
d’alerte sur les antibiotiques diffusé en
2011 par le ministere de la Santé pré-
voyait’encadrement de la dispensation
des antibiotiques dans les établisse-
ments de santé [3]. Les établissements
ont d définir une liste d’antibiotiques
“critiques”, a dispensation contrdlée,
soit parce qu’ils sont générateurs de
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résistances bactériennes (fluoroqui-
nolones, céphalosporines orales et
injectables), soit parce que ce sont des
antibiotiques de dernier recours a réser-
ver au traitement des infections a BMR
(linézolide, colistine injectable, car-
bapénemes, fosfomycine injectable...).
Il a également été demandé aux établis-
sements que toutes les antibiothérapies
soient réévaluées a 48-72 heures et
a7-10jours. Ce plan a conduit a la mise
en place, dans chaque hépital, dun réfé-
rent antibiotique chargé de mettre en
place les mesures préconisées [4].

Les équipes opérationnelles
d’infectiologie hospitalieres

C’est dans ce contexte qu’ont été créées
les équipes opérationnelles d’infectio-
logie hospitalieres (EOI). Actuellement,
la plupart des hopitaux de I’Assistance
publique des Hopitaux de Paris, dont les
hépitaux pédiatriques Necker, Robert
Debré et Armand Trousseau, se sont
dotés d'une EOL

Ces équipes sont coordonnées par un
clinicien référent en infectiologie.
Elles comprennent aussi, selon les éta-
blissements, un microbiologiste, un
pharmacien et un membre de I’équipe
opérationnelle en hygiéne (EOH) ou
du comité de lutte contre les infections
nosocomiales (CLIN). Leurs objectifs
sont d’optimiser la qualité de prise en
charge des patients hospitalisés néces-
sitant un traitement antibiotique et de
réduire les antibiothérapies inutiles ou
inadaptées [5, 6].

Ces équipes se déplacent dans les ser-
vices pour toute situation médicale,
bactériologique ou de prescription, le
nécessitant (fig. 1). Les interventions
peuvent faire suite a des appels des
médecins des services, du laboratoire de
microbiologie ou de la pharmacie. Les
médecins des EOlanalysent les éléments
du dossier médical avec les médecins
des services concernés. Ces échanges
sont fructueux, souvent didactiques.

Pharmacie hospitaliére :
— surveillance des antibiotiques
(ConsoRes) ;
— alertes prescriptions
“inhabituelles” ou dangereuses
(posologies, associations

(carbapénémes...). |

Laboratoire de bacteriologie :
- résultats bactériologiques ;
— complément d'antibiogramme
sur bactéries BMR;

- surveillance de 'épidémiologie
des bactéries responsables
des infections liées aux soins
dans les services a risque.

toxiques...); ——_———
- alertes antibiotiques “critiques” | | EOI
Conseils

thérapeutiques
basés sur les

| recommandations

| et adaptés a l'état

|clinique du patient
et aux résultats

L microbiologiques |

Services cliniques:

(sur appels des internes et des seniors
et par des déplacements systématiques)
- antibiothérapie probabiliste ;

- posologies des antibiotiques, mode
d’'administration ;

- traitement des infections a BMR ;
| — adaptation de l'antibiothérapie aux
| résultats bactériologiques a H48-H72

I etal7;

- passage de la voie IV a la voie orale;
- effets secondaires des traitements ;
— durée optimale du traitement
antibiotique.

Equipe opérationnelle d’hygiéne
(EOH) :

— conseils pour la mise en place de
mesures preventives d'isolement des
patients porteurs de BMR ;

- surveillance des infections liées aux
soins dans les services a haut risque
infectieux (hémato, réa...).

Fig. 1: Fonctionnement d’'une équipe opérationnelle d'infectiologie (EOI) hospitaliére.

Lesprit et al. soulignent I'importance de
ce déplacement dans les unités de soins
effectué dans 98 % des cas, avec examen
du patient dans 42 % des cas [7]. Les avis
sont ensuite consignés dans le dossier
médical du patient. Un dossier infor-
matisé est d’une aide précieuse pour le
partage des informations.

Le tableau Itésume les stratégies de bon
usage des antibiotiques a ’h6pital.

Particularités
de la prescription des
antibiotiques chez I’enfant

Lerisque d’erreur de prescription est trés
important chez I’enfant et I’expose & un
risque de toxicité ou d’inefficacité [8].

Les données de cinétique des anti-
biotiques connues chez 1’adulte ne
peuvent pas étre extrapolées chez les
enfants demoins de 4 ansetencore moins
chez le nouveau-né, dont le volume
de distribution est élevé et la fonc-
tion rénale immature. Les posologies

des antibiotiques sont a adapter en fonc-
tion du poids, avec des prescriptions a
effectuer en mg/kg/jour, mais aussi de
I’age de ’enfant avec des particularités
chez le nouveau-né et le prématuré. Il
existe desrestrictions sur l'usage de cer-
tains antibiotiques (limitation de I’auto-
risation de mise sur le marché [AMM]
des quinolones, pas d’AMM pédiatrique
pour le linézolide et la plupart des nou-
veaux antibiotiques, contre-indication
des tétracyclines chez I’enfant 4gé de
moins de 8 ans...). Le choix de la galé-
nique sera effectué en fonction de 1’age
de I’enfant. Chez le jeune enfant, les
suspensions buvables sont préférées
aux comprimés, contre-indiqués chez
les enfants 4gés de moins de 6 ans, et la
voie veineuse est parfois nécessaire.

Enfin, nous disposons de peu de données
pédiatriques spécifiques pour certains
antibiotiques utiles pour le traitement
des infections a BMR ou a bactéries
hautement résistantes BHR (colistine
injectable, ceftolozane-tazobactam,
ceftazidime-avibactam, ceftaroline,
daptomycine...).
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Collaborations de ’EOI
(fig. 1)

1. Avec le laboratoire de microbiologie

L’EOI va aider a faire I'interface entre le
laboratoire de microbiologie et les clini-
ciens. Elle va suivre les résultats bacté-
riologiques de certains patients tout au
long de leur hospitalisation, discuter
avec les bactériologistes des dossiers
difficiles d’infectionsa BMR oua BHR et
del'utilisation préférentielle de certains
antibiotiques.

Elle va aussi diffuser aupres des clini-
ciens les recommandations de bonnes
pratiques pour la réalisation des préle-
vements bactériologiques:

— optimisation des hémocultures
(volume de sang prélevé en fonction du
poids del’enfant);

— réalisation d’un ECBU qu’en cas de
bandelette urinaire positive en leuco-
cytes ou en nitrites a partir de 1’4ge de
1 mois, en évitant les collecteurs d’urines
source de contamination et de fauxrésul-
tats;

— limitation de certains prélevements
bactériologiques source de contamina-
tion bactérienne et d’antibiothérapies
inutiles (prélevement bactériologique
par écouvillonnage des plaies, examen
cytobactériologique des crachats et
hémocultures systématiquesinutiles...).

2. Avec les pharmaciens pour la
surveillance de la consommation des
antibiotiques

Le suivi des consommations des anti-
biotiques est estimé par le nombre de
DDJ (dose définie journaliére) rapporté
a4 1000 journées d’hospitalisation
(DDJ/1000 JH). La dose définie journa-
liere d'un antibiotique est un indicateur
retenu par le programme européen de
surveillance de la consommation des
antibiotiques (ESAC-Net). Il s’agitd’'une
posologie quotidienne de référence
représentant la posologie usuelle pour
un adulte de 70 kg dans’indication prin-
cipale de cet antibiotique. Pour calculer

lenombre de DDJ (journées de traitement
a la posologie de référence), il faut dis-
poser de la quantité totale en grammes
de l’antibiotique concerné et diviser
cette quantité par la valeur de la DDJ en
gramme pour ce méme antibiotique. Le
résultat est exprimé en DDJ/1 000 jour-
nées d’hospitalisation en multipliant
le ratio entre le nombre de DDJ d’anti-
biotiques pour I’année étudiée et le
nombre de journées d’hospitalisation
pour I’année étudiée par 1000.

L’outil ConsoRes (www.consores.net)
permet de suivre la consommation glo-
bale des antibiotiques d'un I’hépital mais
également de rendre desrésultats service
parservice. C’est un outil trés intéressant
qui permet d’alerter les équipes sur une
surprescription d’un antibiotique dans

un service donné et de visualiser les
résultats des efforts réalisés par un ser-
vice pour diminuer sa consommation
d’antibiotiques.

Objectifs de I’EOI :
diminution de la prescription
des antibiothérapies
inadaptées ou inutiles

et optimisation de
I'antibiothérapie

1. Diminution de la prescription des
antibiotiques dans les infections virales

En pédiatrie, les EOI ont pour objectif de
limiter les antibiothérapies inutiles pres-
crites dans les infections virales, parti-
culierement fréquentes chez les enfants

Rédaction et diffusion des recommandations d’antibiothérapie de U'hépital

@ Antibiothérapie des infections communautaires
@ Antibiothérapie des infections liées aux soins (fonction de l'épidémiologie bactérienne
locale) : infections sur cathéter central, pneumopathies acquises sous ventilation

mécanique, infections apreés chirurgie
@ Antibioprophylaxie chirurgicale

Formation des personnels soignants sur le bon usage des antibiotiques (conférences,
présentations, sessions pour les étudiants et les professionnels, enseignements lors des

passages dans les services)

@ Quand ne pas prescrire d’antibiotiques
@ Choix de l'antibiothérapie probabiliste

@ Durée des traitements antibiotiques

tazobactam, ceftazidime-avibactam...

des examens bactériologiques)

@ Alertes informatiques

Evaluation des mesures

les services par des audits de pratique

® Quand prescrire rapidement une antibiothérapie

@ Posologies, nombre d’administration, switch IV-PO, galéniques
@ Comment adapter l'antibiothérapie probabiliste aux résultats bactériologiques d'un patient

Choix des conditions de prescription et de dispensation des antibiotiques critiques

@ Carbapénemes, linézolide, colistine injectable, fosfomycine injectable, ceftolozane-

Méthodes pour rationaliser les prescriptions d’antibiotiques

@ Mesure de la consommation des antibiotiques par hopital et par service
® Amélioration du diagnostic des infections bactériennes (bonne pratique pour la réalisation

Aide a la réévaluation (H48-72 et J7)

@ Aide a la réévaluation des antibiothérapies (hémocultures positives)
@ Réévaluation systématique et réguliere des antibiothérapies dans certains services

@ Audits de pratique évaluant 'application des protocoles d'antibiothérapie dans

@ Surveillance de la consommation des antibiotiques rendue aux services

Tableau | : Stratégies de bon usage des antibiotiques a 'hopital.



(bronchiolites, fievres d’origine virale,
otites congestives...)[9, 10].

2. Optimisation de I'antibiothérapie des
patients hospitalisés

Les EOI participent, en lien avec les dif-
férents services, a larédaction, la mise a
jour et la diffusion des protocoles anti-
biotiques de I’h6pital, selon les données
nationales et locales de ’épidémiologie
microbienne.

Elles peuvent aider les équipes a rééva-
luer les antibiothérapies a 48-72 heures
afin d’adapter rapidement ’antibiothé-
rapie aux résultats des prélevements
bactériologiques (identification et anti-
biogramme du germe). De nombreuses
études ont montré que I'intervention pré-
coce de 'EOl est associée a une meilleure
guérison des patients (survie et rapidité
d’évolution), notamment en cas de
sepsisa S. aureus[11-13].

Les EOI's’attachent a raccourcir la durée
des antibiothérapies intraveineuses,
source de surcotts importants et d'une
morbidité additionnelle (effets indési-
rables des traitements ou liés a la voie
veineuse, prolongement des durées
d’hospitalisation). La réévaluation
a 48-72 heures et la durée de I’anti-
biothérapie sont précisées dans le dos-
sier médical du patient.

3. Optimisation des antibiothérapies
difficiles des enfants hospitalisés pour
une infection a BMR

Les infections liées aux soins touchent
des enfants hospitalisés dans des ser-
vices a haut risque infectieux tels que la
réanimation néonatale et polyvalente,
I’hémato-oncologie, des enfants pré-
sentant des pathologies médicales
sous-jacentes (drépanocytaires, brulés,
enfants porteurs de cathéter veineux
central...) ou des enfants ayant eu une
intervention chirurgicale [1, 14]. Elles
peuvent étre dues a des bactéries sen-
sibles aux antibiotiques mais également
ades BMR ou des BHR.
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Les infections 8 BMR, voire 8 BHR, sont
associées a une morbi-mortalité accrue
ainsi qu’a une augmentation de la durée
moyenne de séjour. L'optimisation pré-
coce de'utilisation des antibiotiques est
essentielle dans ces infections car elle
permet une meilleure guérison (survie
et rapidité d’évolution).

L’EOI va conseiller une administration
trés controlée des antibiothérapies de ces
infections: choix des molécules, associa-
tions d’antibiotiques parfois nécessaires,
posologies, nombre d’administrations,
durée de la perfusion ou utilisation de
la voie intraveineuse continue dans cer-
tains cas, réalisation de dosages sériques
des antibiotiques, durée de traitement.
L’EOI fait le lien avec le laboratoire de
bactériologie pour I’évaluation de la
résistance aux antibiotiques de ces
BMR et BHR. Elle va proposer, dans cer-
tains cas, l'utilisation des antibiotiques
récents (ceftolozane-tazobactam,
ceftazidime-avibactam, ceftaroline,
daptomycine, linézolide) offrant de nou-
velles perspectives thérapeutiques pour
certains patients.

Activité de I’équipe
opérationnelle d’infectiologie
aI’hopital Trousseau

L’EOI de I’hopital Armand Trousseau a
été créée en novembre 2016. L'équipe
est encadrée par un référent clinicien
pédiatre et comprend un assistant et un
interne DES de pédiatrie dédié. LEOI se
déplace dans les services cliniques de
I’hopital plusieurs fois par semaine et
sur demande. Depuis novembre 2017,
I’EOI passe réévaluer systématiquement
les antibiothérapies tous les jours de la
semaine en pédiatrie générale et en chirur-
gie orthopédique et 3 jours par semaine en
réanimation néonatale et polyvalente.

1. Consultations dans I’hopital
En 2018, 1315 avis ont été donnés pour

les patients hospitalisés dont 274 en
réanimation (20,8 %), 254 en ortho-

pédie (19 % des avis), 96 aux urgences
pédiatriques, 91 en néphrologie, 65 en
gastroentérologie, 61 en néonatologie
et 45 en hématologie. Ces chiffres ne
comptabilisent pas les réévaluations
des antibiothérapies en pédiatrie géné-
rale effectuées tous les jours lors de la
transmission matinale. Pour la moitié
de ces avis, il s’agissait d'une premiere
consultation.

Dans 41 % des cas, les avis ont été don-
nés a I'initiative de I’EOI sans sollici-
tation par les services. Ces passages
systématiques et réguliers sont un point
clé pour I'optimisation de I’antibiothé-
rapie dans un service. Ils permettent a
I’EQI de donner un avis sur des patients
complexes pour lesquels elle aurait été
appelée mais peut étre avec retard. Ils
permettent également & ’EOI de donner
un avis sur des patients “plus simples”,
constituant la majorité des cas. L'EOI
peut participer a laréévaluation de anti-
biothérapies de ces patients simples
mais aussi identifier, parmi ces patients
simples, un potentiel patient complexe.
Dans tous les cas, les interactions entre
I’EOI et les médecins des services sont
des occasions d’échanger sur les bonnes
pratiques d’antibiothérapie.

2. Diminution de la consommation
globale d’antibiotiques a I’hopital
Trousseau

La consommation d’antibiotiques
est mesurée depuis 2017 a ’hé6pital
Trousseau grace a I’outil ConsoRes. Elle
y est élevée, compte tenu des services a
haut risque infectieux de I’hopital (réa-
nimation néonatale et polyvalente, réa-
nimation brulés, hémato-oncologie...).

Depuis la création de I’EOI, la consom-
mation globale d’antibiotiques a dimi-
nué de 11 % entre 2017 et 2018, passant
de 394 4 349 DDJ/1 000 JH > 24 heures.
La baisse de consommation des anti-
biotiques a été trés importante dans le
service de réanimation néonatale et
polyvalente (de 903 a 718 DDJ/1 000 JH
> 24 heures soit —20 % de 2017 a 2018).
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Dans ce service, les pratiques d’anti-
biothérapies ont été modifiées avec une
réévaluation systématique des antibio-
thérapies 3 fois par semaine par ’EOL
Une diminution significative a été obte-
nue sur les carbapénémes (-12 % sur
I’hopital et —32 % en réanimation) et les
quinolones (-32 % surl’h6pital et —54 %
en réanimation).

3. Actions de I’EOI dans le service
d’orthopédie

>>> Les infections ostéo-articulaires
(IOA) constituent une des principales
causes de prescription d’antibiotiques
dansle service d’orthopédie pédiatrique.

Les IOA communautaires (arthrites
septiques, ostéomyélites et spondylodis-
cites) nécessitent des gestes chirurgicaux
de drainage en cas de collections et une
antibiothérapie intraveineuse en début
de traitement. Cette antibiothérapie
intraveineuse sera relayée rapidement
(apres quelques jours) si I’évolution
est favorable par une antibiothérapie
orale[15, 16].

Les IOA sur matériel orthopédique
posent un probléme particulier. Elles
concernent, chez I’enfant, majoritaire-
ment la chirurgie de la scoliose mais aussi
les ostéotomies du membre inférieur, les
infections apres fractures et les infec-
tions apres chirurgie de reconstruction
tumorale des ostéosarcomes [17,18]. Ces
infections touchent souvent des patients
présentant des comorbidités (patients
grabataires, dénutris, incontinents).
Elles peuvent étre trés difficiles a traiter
car elles peuvent étre plurimicrobiennes
et/ou a BMR, et parce que le matériel
orthopédique est le plus souvent laissé
en place [19]. Elles nécessitent une prise
en charge médico-chirurgicale invasive
avec un débridement et un lavage du
site chirurgical, et une antibiothérapie
intraveineuse plus prolongée relayée, si
possible, par un antibiotique peros [20].
L’antibiothérapie de ces infections doit
étre trés particulierement monitorée.
Elle est associée a un risque d’erreur

important et a un risque important pour
les patients. Une antibiothérapie mal
conduite expose a une toxicité de cer-
tains antibiotiques (vancomycine), a des
échecs obligeant a prolonger la durée du
traitement et a des reprises chirurgicales
supplémentaires. Le risque majeurreste
la non-guérison de I'infection et I’échec
de la chirurgie initiale.

Dans les services de chirurgie, lesméde-
cins de’EQI collaborent avec les équipes
intervenant aupres des patients (internes
et seniors de chirurgie, médecins, anes-
thésistes, infirmieéres, rééducateurs).
L’EOI suit les patients pendant toute
I’hospitalisation en orthopédie mais
aussi lors de consultations externes
apres leur retour au domicile ou en
centre derééducation, et ce jusqu’a la fin
du traitement antibiotique. Gette prise en
charge permet le suivi clinique de I'in-
fection, de I’'observance et des éventuels
effets indésirables du traitement. LEOI
organise, en lien avec les services, la sor-
tie de certains patients avec la poursuite
d’une antibiothérapie intraveineuse pro-
longée en hospitalisation a domicile ou
en centre de rééducation.

>>> Modalités et durée des traitements
antibiotiques

Des protocoles d’antibiothérapie ont
été établis, optimisant et raccourcissant
la durée de traitement intraveineux et
la durée totale du traitement. Les IOA
communautaires “simples”, évoluant
sans complications, sont traitées par
antibiothérapie intraveineuse limitée
a 3 jours avec une durée totale de trai-
tement de 3 semaines pour les ostéo-
myeélites et de 15 jours pour les arthrites
septiques. La durée d’antibiothérapie des
infections précoces apres chirurgie d’ar-
throdese a été raccourcie & 6 semaines au
lieu de 3 mois antérieurement.

>>> Collaboration de ’EOI avec les bac-
tériologistes

Elle permet d’optimiser les préleve-
ments bactériologiques diagnostiques

des IOA. Laréalisation de la PCR (16 S
ou spécifique) Kingella kingae dans le
liquide articulaire améliore le diagnos-
tic des arthrites septiques a Kingella
kingae qui peuvent étre traitées par de
I’'amoxicilline.

Les bactéries responsables des IOA
sur matériel sont trés variées (Propio-
nibacterium acnes, staphylocoques a
coagulase négative, staphylocoques
dorés, entérobactéries de tous types,
Pseudomonas aeruginosa...). Ces germes
peuvent étre résistants aux antibiotiques
et le diagnostic microbiologique est
absolument essentiel pour adapter au
mieux I’antibiothérapie intraveineuse
et effectuer le relais oral. La réalisation
de plusieurs prélévements peropéra-
toires profonds (4 ou 5 prélevements de
pus profond ainsi qu’un prélevement
directement inoculé dans un flacon
d’hémoculture) améliore le diagnostic
bactériologique. S’ils sont avertis, les bac-
tériologistes vont garder ces prélévements
profonds en culture plus longtemps
(jusqu’a 15 jours). Ils feront I’identifi-
cation et I’antibiogramme complet de
germes comme Propionibacterium acnes
ou de staphylocoques a coagulase néga-
tive qui, en dehors de ce contexte d’infec-
tion sur matériel orthopédique, auraient
été considérés comme des contaminants.
Si les germes isolés présentent de nom-
breuses résistances aux antibiotiques
compliquant I’antibiothérapie intravei-
neuse ou sonrelais oral, 'antibiogramme
pourra étre complété sur demande des
infectiologues.

>>>Réunions de concertation pluridis-
ciplinaires

Des réunions réunissant orthopédistes,
infectiologues, radiologues et bactério-
logistes sont organisées tous les 15 jours
afin de discuter des cas difficiles (échec
du traitement, infection due a une bacté-
rie résistante aux antibiotiques, enfants
avec terrain sous-jacent, infection sur
matériel orthopédique...) et déterminer
une stratégie de soin globale coordon-
née conciliant les impératifs médicaux
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et chirurgicaux pour ces patients. Au
total, 180 patients ont été staffés en
2018. Ces réunions sont également un
lieu d’échange et d’enseignement pour
les jeunes médecins. Elles permettent de
mettre en place les protocoles diagnos-
tiques et de prise en charge.

B Conclusion

Les équipes d’infectiologie transver-
sale contribuent a optimiser les pra-
tiques d’antibiothérapie mais aussi de
“non-antibiothérapie” pour les patients
hospitalisés dans les unités de pédiatrie.
Ces équipes ont une place particuliére a
développer dansles services de chirurgie
et tout particulierement en orthopédie.
Elles sont devenues indispensables pour
le traitement des infections a BMR voire
aBHR.
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Durée des traitements antibiotiques
dans les infections pédiatriques
courantes

RESUME: Face a I’émergence de souches bactériennes résistantes aux antibiotiques, réduire leur
consommation est une priorité. Bien que le lien entre traitement court et diminution de la pression
de sélection ne soit pas clairement démontré, la réduction des durées de traitement reste un objectif
important.

Plusieurs études ont montré que, pour I’angine a streptocoque A, un traitement court de 6 jours
d’amoxicilline permettait d’obtenir des taux d’éradication satisfaisants. De la méme maniére, un
traitement court de 5 jours a été validé pour la pneumonie franche lobaire aigué.

En revanche, pour I'otite moyenne aigué chez I’enfant de moins de 2 ans, plusieurs études rando-
misées ont montré qu’une durée raccourcie de traitement antibiotique augmentait significativement
le risque d’échec. Pour cette pathologie, ainsi que pour la sinusite, les biofilms semblent jouer un role
important dans les situations d’échec/de récidive, ce qui peut expliquer la nécessité de maintenir un

traitement prolongé.
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ans un contexte mondial ot la
D résistance aux antibiotiques est

devenue une préoccupation
majeure en matieére de santé publique,
il existe une forte pression pour réduire
les durées de traitement afin de limiter
lapression de sélection sur les bactéries.
Or, si cette démarche entrainera sans nul
doute une diminution du volume d’anti-
biotiques prescrits, sans une réduction
concomitante du nombre de patients
exposés a ces traitements, rien ne prouve
que ceci freinera I’évolution de I’anti-
biorésistance. En effet, dans la littéra-
ture, aucune étude ne démontre qu'un
traitement plus court (5 versus 10 jours
avec laméme molécule) réduit le risque
de résistance.

Restreindre la durée de traitement est
certes plus simple que changer de molé-
cule ou limiter le nombre de prescrip-
tions, autrement dit plus simple que de
ne pas prescrire d’antibiotique quand ce

n’est pas utile. On rappellera ici que la
durée d’antibiothérapie idéale pour les
rhinopharyngites, laryngites, bronchio-
lites, otites congestives ou séreuses,
angines non streptococciques est de...
zéro jour. Raccourcir les traitements
présente quelques autres avantages
théoriques tels que laréduction du cofit,
une meilleure observance thérapeutique
ou la réduction du risque de survenue
d’autres effets indésirables.

La détermination de la durée des trai-
tements devrait étre le fruit d’études
prospectives, comparatives, utilisant la
méme molécule dans les deux groupes
etréalisées systématiquement en double
aveugle si les criteres d’efficacité sont
peu “robustes” (diminution de la dou-
leur ou de la durée de la fievre, aspect
tympanique...) — des études ouvertes
étant envisageables dans les cas ou le
critere de jugement est robuste (comme
I’éradication bactériologique). Les points
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les plus délicats concernant ces études
sont de sélectionner des criteres d’effica-
cité pertinents et de disposer dunombre
de patients nécessaire pour démontrer
la non-infériorité en tenant compte du
taux de guérisons spontanées, fréquentes
dans les infections communautaires.

Le dogme des 10 jours:
I’angine a streptocoque
du groupe A (SGA)

Avant 1950, le rhumatisme articulaire
aigu (RAA) représentait un véritable
fléau et une des premieres causes de
morbi-mortalité chez 'enfant et ’adulte
jeune. Au début des années 1950, des
études ont montré que le traitement par
des pénicillines injectables des angines
a SGA, avec une durée de 10 jours,
permettait a la fois d’éradiquerle SGA de
I’oropharynx et de prévenir la majorité
de cescas deRAA[1].

Quand la pénicilline V par voie orale
a été disponible, une durée de traite-
ment de 10 jours donnait des résultats
comparables a ceux obtenus avec les
pénicillines injectables, basés sur I’éra-
dication du SGA de I’oropharynx. Trois
études réalisées sur la réduction de la
durée de traitement avec la pénicilline V
en 5 et 7 jours ont alors démontré que
I’éradication bactérienne était signifi-
cativement moins bonne avec les trai-
tements courts, confirmant la nécessité
d’un traitement de 10 jours pour cette
molécule [2]. C’est essentiellement sur
ces données qu’a été proposée la durée
de’antibiothérapie des otites, sinusites,
pneumonies et pyélonéphrites.

Depuis, pour de nombreuses molécules,
des traitements plus courts ont démon-
tré des taux d’éradication équivalents ou
supérieurs a ceux obtenus avec la péni-
cilline Ven 10 jours: céphalosporines de
deuxiéme (C2G) et troisieme génération
(C3G) pour 4 a 5 jours, josamycine et
clarithromycine pour 4 a 5 jours, azi-
thromycine pour 3 jours, amoxicilline
pour 6 jours [2].

Hormis I’amoxicilline, toutes ces molé-
cules ont des défauts majeurs a étre
utilisées en premiere intention. Les
C2G-C3G favorisent 'émergence d’enté-
robactéries productrices de B-lactamases
(BLSE) dans le tube digestif. Les macro-
lides, contrairement aux B-lactamines
pour lesquelles aucune résistance n’est
décrite, induisent une proportion de
souches résistantes variable dans le
temps et dans ’espace. Enfin, la demi-vie
tres longue de ’azithromycine (plusieurs
semaines dans les tissus) est susceptible
d’induire une pression de sélection trés
prolongée [3]. Pour toutes ces raisons, le
choix de traitement antibiotique de pre-
miere ligne est actuellement ’amoxicil-
line pour une durée de 6 jours.

B Le cas des otites

L'otite est le sujet qui a suscité le plus
grand nombre d’études concernant les
traitements courts. Elles ont fait I’objet
deméta-analyses dans larevue Cochrane
permettant de conclure a une petite
supériorité (3 %) en faveur du traitement
long [4]. Cependant, ces études avaient
inclus beaucoup de patients de plus de
2 ans et comparaient des antibiotiques
différents dans les deux bras.

Seulement 3 études ont comparé la
méme molécule pour deux durées de
traitement, en double aveugle et chez
plus de 1200 patients de moins de
2 ans (tableau I). Le résultat est sans
équivoque dans les 3 études: 5 jours
de traitement sont moins efficaces que

Molécule

5 jours

10jours. En moyenne, 13 % d’échecs
supplémentaires ont été observés, ce qui
représente environ la moitié du bénéfice
del’antibiothérapie dans les études anti-
biotiques versus placebo [5]. En outre,
dans ces 3 études, aucune différencen’a
été retrouvée sur la sélection de germes
résistants dans la flore rhinopharyngée
(des prélevements rhinopharyngés étant
pratiqués avant et apres traitement) ou la
prévalence des effets indésirables.

Dans les recommandations francaises, la
durée de traitement est de 8 a 10 jours,
carla durée moyenne de prescription en
France était de 8 jours et aucune étude
comparative de ces deux durées n’existe.

B Les pneumonies

Une seule étude a été réalisée concer-
nant les pneumonies franches lobaires
aigués [6]. Elle a comparé, chez une
centaine d’enfants, 5 et 10 jours de trai-
tement par I’amoxicilline. Aucune dif-
férence n’a été mise en évidence entre
les deux groupes pour la fiévre, la NFS,
la CRP et le taux de rechute, validant la
possibilité d’utiliser un traitement court.

B La coqueluche

Historiquement, la durée de traitement
antibiotique de la coqueluche par I’éry-
thromyecine était de 14 jours. Des traite-
ments plus courts avec cette molécule
donnaient des résultats moins bons
en matiere d’éradication de Bordetella

Taux d’échecs

# de risques

10 jours

Nombre/total (%)

Cohen (1998) Amox-clav 51/192 (27 %) 28/186 (15 %) 12 % (3-20)
Cohen (2000) Cefpodoxime 46/226 (20 %) 23/222 (10 %) 10 % (3-17)
Hoberman (2016) Amox-clav 77/229 (34 %) 39/238 (16 %) 17 % (9-25)
Estimation globale 13 % (8-17)

Tableau I: Méta-analyse des études en double aveugle avec la méme molécule, comparant 5 jours et 10 jours

de traitement pour otite chez des jeunes enfants.
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pertussis et/ou de rechutes. Depuis, des
études en 7 jours pour la clarithromycine
et 5 jours pour I’azithromycine (10 mg/
kg/j) ont donné des résultats non diffé-
rents de 14 jours d’érythromycine [7]. En
France, la durée proposée de traitement
par l'azithromycine est de 3 jours car les
doses utilisées en France (20 mg/kg/j)
donnent des rapports pharmacociné-
tiques/pharmacodynamiquesidentiques
a 5 jours avec la dose plus faible utilisée
aux Etats-Unis.

B La shigellose

L’objectif du traitement d’une shigel-
lose est un critere robuste : I'éradication
de la bactérie des selles des patients.
L’azithromycine (60 mg/kg répartis sur
5 jours) donne de bons résultats (plus
de 90 % d’éradication bactérienne). En
France, la durée proposée de traitement
par l'azithromycine est de 3 jours car les

doses utilisées en France (20 mg/kg/j,
soit 60 mg/kg pour 3 jours) donnent des
rapports pharmacocinétiques/pharma-
codynamiques identiques a 5 jours avec
la dose plus faible [8].

B Autres pathologies courantes

Aucune étude comparant 2 durées de
traitement chez ’enfant et de qualité
suffisante n’a été publiée au sujet des
sinusites, cystites et pyélonéphrites
(tableau II).

B Discussion

La durée du traitement n’est pas fonc-
tion de la gravité de la maladie, mais du
risque de récidive précoce et d’échec
apres traitement. Pour les otites et les
sinusites, ce risque est élevé du fait
du dysfonctionnement des trompes

d’Eustache ou des ostiums et de 'impor-
tance des biofilms dans ces pathologies
et dans la flore.

Lors d’une otite, le dysfonctionne-
ment des trompes d’Eustache (souvent
induit par une pathologie virale préa-
lable) est considéré comme faisant par-
tie intégrante de la physiopathologie
de la maladie. En moins de 5 jours, les
bactéries sont éradiquées de l'oreille
moyenne dans plus de 90 % des cas
lorsque la souche de pneumocoque ou
d’H. influenzae est sensible. Ce n’est pas
le cas de la flore rhinopharyngée dans
laquelle, a I’issue d’un traitement bien
conduit, I’éradication n’est obtenue
que dans seulement 50 % des cas pour
S. pneumoniae et 20 % pour H. influen-
zae, méme si les souches sont sensibles.
Un traitement prolongé augmente le
taux d’éradication de ces pathogeénes
du rhinopharynx. On comprend bien
alors que si le dysfonctionnement de

Molécules Durées Remarques
Amoxicilline 10.1 :
Amox-clav — pour les moins de 2 ans ;
Otite moyenne aigué . — pour les plus de 2 ans récidivistes Biofilms et infections mixtes plus fréquents
Cefpodoxime ) PR , .
purulente - et/ou avec otorrhée. chez les récidivistes et en cas d'otorrhée
Cotrimoxazole .
. 5 jours pour toutes les autres quand
Pediazole h . R
un traitement est jugé nécessaire
Amoxicilline 6j Risque d'échec d'éradication plus important
Angine a SGA Cefpodoxime 5j chez les patients de mois de 6 ans
Josamycine, clarythromycine 5j Eviter 'azitromycine
Amoxicilline
Sinusite Amox-clav 10] Pas d'étude sur un traitement court
Cefpodoxime
Pneumonie Amoxicilline 5j
Ceftriaxone 3j
Az|t!1romyc|_ne 3 J. * Extrapolation pharmacocinétique due aux
Coqueluche Claritromycine 7] S
. . doses utilisées en France
Autres macrolides 14
Amox-clav
Cystite Cotrimoxazole 5j Pas d'étude
Céfixime
Traitement d’attaque Pas d'étude
Pyélonéphrite + relais q 10] Traitement plus court probablement possible
avec les aminosides ou les quinolones
Shigellose Zithromax 3ab5j
g Ciprofloxacine, ceftriaxone 5j

Tableau II: Résumé des durées de traitement proposées dans les infections communautaires (adapté de Wintenberger et Gauzit).
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la trompe d’Eustache perdure au-dela
de la durée de traitement, des récidives
avec laméme bactérie peuvent survenir,
expliquant la plus grande efficacité des
traitements plus longs.

Les biofilms jouent un réle majeur tant
dans la persistance des bactéries dans la
florerhinopharyngée que dans les otites
ou les sinusites [9]. Guérir une infection
dans laquelle sont impliqués les biofilms
nécessite toujours des traitements plus
longs [10]. Environ 2/3 des pneumo-
coques et des H. influenzae (et 90 %
quand les deux sont associés) isolés de la
florerhinopharyngée des jeunes patients
présentant une otite moyenne aigué
produisent du biofilm [11].

Pour les pneumonies, le risque de réci-
dive est faible, le dysfonctionnement de
laglotte ou du larynx n’étant pas reconnu
comme un facteur majeur de survenue
des pneumonies. Les pneumocoques
impliqués avant l'introduction des
vaccins anti-pneumococciques conju-
gués étaient plus invasifs et probable-
ment moins susceptibles de produire
des biofilms.

Au total, pour les pathologies dans
lesquelles le biofilm semble le moins
impliqué (pneumonies notamment),
un traitement court parait adapté,

contrairement a celles dans lesquelles
il semble jouer un réle important
(otites, sinusites) et pour lesquelles un
traitement long reste préconisé.
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La grippe saisonniéere,
une constante insaisissable ?

RESUME: Comme le rappelle Santé publique France (bulletin de la semaine 15, 2019), “Ia réduction
du fardeau lié a la grippe chaque année repose sur 'amélioration de la couverture vaccinale mais égale-
ment sur le respect des mesures barriéres, la limitation des contacts avec des sujets a risque en cas de
syndrome grippal et I'utilisation des antiviraux pour les sujets a risque.”

La saison 2018-2019 a été marquée par sa briéveté et la prédominance de la co-circulation des virus
influenza A/H1N1 et A/H3N2. La place des enfants dans la diffusion de la grippe en population et
dans le nombre de consultations ambulatoires et d’hospitalisations est une constante, ils ne sont pas
indemnes de formes séveres.

Les professionnels de santé comme le public ont besoin d’étre sensibilisés a la grippe et a sa
prévention pour augmenter la couverture vaccinale, nettement insuffisante dans tous les groupes
ciblés par les recommandations. Les pharmaciens ont vacciné dans quatre régions métropolitaines
cette saison; une extension a I’ensemble du territoire est faite a partir de la saison 2019-2020.

Les vaccins tétravalents sont possibles chez les enfants dés I’age de 6 mois a dose pleine (selon les
recommandations du calendrier vaccinal 2019). Les recommandations des antiviraux ont été actu-

alisées en mars 2018 par le HCSP.

C. WEIL-OLIVIER
Professeur honoraire de Pédiatrie,
Université Paris 7.

haque épidémie hivernale de
C grippe apporte son lot de sur-

prises sur un fond de perma-
nence. Nous verrons successivement
comment les virus nous échappent
encore, les conséquences cliniques
francaises, européennes et américaines
en termes d’exercice au quotidien et de
santé publique, les moyens de lutte et de
prévention. Seule la grippe saisonniére
est envisagée ici.

Les virus de la grippe
saisonniére [1, 2]

Ils sont de mieux en mieux connus grace
aux laboratoires de référence reconnus
par ’Organisation mondiale de la santé
(OMS). Il en existe deux en France, a
I'Institut Pasteur de Paris et a Lyon.

Les virus de la grippe ont été identi-
fiés en 1933. Ces virus sont d’origine

animale (zoonoses aviaires ou autres) et
se sont humanisés (adaptés a 'Homme
qui les héberge dans le rhinopharynx)
a un moment ou un autre, souvent
apres avoir donné lieu a une pandémie
(premier contact entre une population
naive et un nouveau virus).

Les cliniciens connaissent les différents
sous-types potentiels responsables de
I’épidémie hivernale annuelle: sous-
types A avec A/H3N2 et A/HIN1 et
deux lignages de virus B Yamagata et
Victoria, le sous-type C n’étant respon-
sable que de “rhumes”. Ces sous-types
sont définis par les antigénes de surface
portés par les virus: hémagglutinine (H)
etneuraminidase (N) (fig. 1).

La caractéristique essentielle des virus
influenza est de posséder un génome
fractionné en huit brins. Le fractionne-
ment du génome facilite les mutations
génétiques qui géneérent des mutations
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Fig. 1:Virus de la grippe. 1: neuraminidase; 2: hémag-
glutinine; 3: patrimoine génétique (ARN simple brin en
8 fragments); 4: protéine M1 (pour les sous-types A).

antigéniques. Ces derniéres sont a 1’ori-
gine del’écart potentiel entre les souches
vaccinales sélectionnées en février
chaque année par I’'OMS et le vaccin
contre la grippe disponible en octobre
(match ou mismatch). 1l est impossible
pour les réseaux mondiaux de surveil-
lance d’anticiper ces mutations impré-
visibles et inéluctables. En revanche,
elles sont suivies de semaine en semaine
par tous les laboratoires de référence du
monde entier et permettent de relativi-
ser ’efficacité en vie réelle des vaccins
vis-a-vis de chaque souche.

Les souches contenues dans les
vaccins contre la grippe sont maintenant
bien connues des médecins car chaque
souche est identifiée selon son type (A
ou B), le lieu et I’année d’identification,
lenuméro inscrit dans le cahier du labo-
ratoire, et '’hémagglutinine et la neura-
minidase sont classiques depuis 1971

(fig. 2).

Les microbiologistes sont maintenant
capables d’aller beaucoup plus loin dans
I’analyse des souches circulantes [3]
grice au séquencage du génome (tech-
nique new generation). Les génes des
segments d’ARN viral sont classés en
clades/sous-clades génétiques basés
sur I’analyse phylogénétique. Ces modi-
fications génétiques ne résultent pas
toujours en changements antigéniques.
Le glissement antigénique (drift) est le
terme utilisé pour décrire le changement
progressif antigénique qui survient tout
au long de I’année, conséquence des
efforts des virus influenza pour échapper
a la pression immune de ’héte (pour
pouvoir conserver leur réservoir humain
nasopharyngé!).

Le suivi de leur évolution est fait a
I’heure actuelle avec la plus grande pré-
cision tout au long de I’année. Les diffé-
rents sous-types n’évoluent pas avec la
méme vitesse: le plusrapide est le sous-
type H3N2 (c’est lui qui est la source du
plus grand nombre de glissements anti-
géniques, méme au cours de la saison
épidémique), suivi du A/H1N1 et des
lignages B/Yamagata et Victoria.

Tous les virus de la grippe sont ainsi
soumis a une surveillance intensive
mondiale tout au long de I’année [4].
L’objectif essentiel est double: identifi-
cation de’apparition de nouveaux virus
dans le monde animal et leurs consé-
quences potentielles sur 'Homme, et
suivi régulier hebdomadaire de I’évo-
lution des souches circulantes dans
les deux hémispheres. A partir de cette

» /A/Sydney/5/93

Lieu d'origine de cahier

~

» 5/Beijing/184/93

A

o

Année d'isolement

Fig. 2: Nomenclature des virus de la grippe.

surveillance, I’OMS sélectionne chaque
année en février les souches A et B qui
sont retenues pour la fabrication des vac-
cins saisonniers contre la grippe, avec
soit trois souches (une souche A/H3N2,
une souche A/H1N1 et une souche B)
pour les vaccins trivalents, soit quatre
souches (lesmémes souches A etles deux
lignages B) pour les vaccins tétravalents.

Quelles ont été les souches
circulantes pendant la saison
2018-2019? [5]

EnFrance, 'épidémie était due aux virus
A présents en grande majorité (98-99 %
des prélevements positifs), dont environ
2/3 de A/H3N2 et 1/3 de A/H1NT1. Les
souches B n’ont représenté que 1 a 2 %
en fin d’épidémie. Selon Santé publique
France, “la situation a été complexe pour
les virus A(H3N2), différents groupes
génétiques ayant circulé durant la sai-
son 2018-2019. Le groupe 3C.2a1b est
resté majoritaire toute la saison (55 %),
alors que 2 autres groupes (3C.2a2
et 3C.2a3) étaient trés minoritaires.
Un nouveau groupe génétique 3C.3a,
apparu a partir de novembre 2018 en
France, a pris de I’ampleur au cours
de la saison et 35 % des virus A(H3N2)
ayant circulé appartiennent a ce groupe,
dont un représentant sera inclus dans le
vaccin 2019-2020”. Ainsi, la majorité
des virus A(H3N2) ayant circulé cette
saison étaient antigéniquement variants
par rapport a la souche vaccinale A/
Singapore/INFIMH-16-0019/2016.

En Europe la aussi [6] (fig. 3), les deux
sous-types de virus influenza A ont
circulé, avec soit co-circulation dans
certains pays, soit une dominance de
A(H1IN1)pdmO09 ou A(H3N2) dans les
autres. La trés grande majorité des virus
circulant dans la région européenne
étaient sensibles aux inhibiteurs de la
neuraminidase, confortant leur usage
selon les recommandations nationales.

D’une saison a l’autre, il est a I’heure
actuelle impossible de prédire quel
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Fig. 3: Circulation du virus influenza dominant en Europe au pic épidémique (semaine 6 de 2019). Données

2019 de I'OMS, données 2019 de 'ECDC.

type de virus circulera dans les pays
européens (comme dans le reste de I’hé-
misphere nord). Par exemple, la saison
2017-2018 frangaise a été marquée par
une trés forte prédominance de virus B
avec co-circulation des deux lignages (ce
quiarrive environ un an sur dix!). Selon
lesannées, le type A/H3N2 oule type A/
H1N1 a une circulation préférentielle,
avec toujours dans la deuxiéme partie de
I’épidémie (apres le pic) co-circulation
des deux lignages B, le plus souvent
d’intensité faible.

Aux Etats-Unis [7], les souches A ont
dominé largement, avec trés peu de
souches B en fin d’épidémie. Parmi les
souches A, sile A/H1N1 prédominait au
début de’épidémie, au pic épidémique,
un équilibre entre les souches A/H3N2
et A/H1N1 s’est établi par la suite. Les
rares souches B circulantes Yagamata et
Victoria ont co-circulé plutét en fin d’épi-
démie. La majorité des virus A(H1N1)
pdmoO09 et B étaient antigéniquement
similaires aux virus de référence choisis
et présents dans les vaccins de la saison
2018-2019 pour ’hémisphére nord. En
revanche, la majorité des virus A(H3N2)
ont été antigéniquement distincts de
la souche de référence sélectionnée

A/Singapore/INFIMH-16-0019/2016
(3C.2a1).

Comment se fait
la surveillance clinique
de la grippe en France ? [8] (fig. 4)

Le systéme de surveillance est activé
en semaine 40 (début d’octobre) et se
termine en semaine 15 de ’année

suivante (mi-avril). En médecine hospi-
taliere, le réseau OSCOUR aux urgences
et les services de réanimation pour les
cas graves couvrent chaque année les
données cliniques. En médecine ambu-
latoire, I’organisation SOS Médecin
participe avec le réseau Sentinelles au
recueil des données.

Quels constats
épidémiologiques et cliniques
sur la saison 2018-20197?

Les conclusions préliminaires de Santé
publique France [5] sont données dansle
bulletin delasemaine 15. L'épidémiea été
de courte durée, débutée a la semaine 02
et terminée a la semaine 09 de 2019, soit
8 semaines. Elle a démarré dans le sud
en semaine 51 de 2018 pour diffuser a la
France entiére en semaine 2. Elle a décru
rapidement en semaines 10 et 11.

L’épidémie a concerné d’abord les
enfants de moins de 15 ans, puis les
15-64 ans et enfin les 65 ans et plus
(fig. 5). Les enfants d’4ge scolaire sont
les plus susceptibles de contracter la
grippe pendant les épidémies saison-
niéres, jouant ainsi un réle majeur dans
la diffusion du virus, notamment au sein
des foyers familiaux [9].

/\

Déces
Y4 AN
0OSCOUR " Cas graves |
Virologie : Renal-Centre national .
de référence Hopital
Infections

/

respiratoires aigués
en collectivités

| Réseau Sentinelles

Virologie : Réseau-Centre
national de référence

| SOS Médecins

Médecine de ville

Fig. 4: Systémes de surveillance de la grippe en France.



L'impactclinique en France a été modéré
en médecine ambulatoire (1,8 mil-
lion de consultations pour syndrome
grippal), mais le niveau d’activité a été
plus élevé au moment du pic épidé-
mique (semaine 06: taux de presque
600/100000) que lors des trois dernieres
saisons (2015-2016 a 2017-2018) tous
ages confondus. Par tranche d’4ge, au pic
épidémique, les enfants étaient de loin
les plus concernés (incidence de consul-
tation chez les moins de 5 ans 11 fois
supérieure, a 6616/100 000, et chez les
5-15 ans 5 051/100 000), beaucoup plus
que les 65 ans et plus (859/100 000).
Le taux de syndromes grippaux repré-
sentait alors 22 % de I’ensemble des
consultations.

L'impact en milieu hospitalier, impor-
tant, s’est traduit par environ 65 600 pas-
sages aux urgences pour grippe dont prés
de 11000 hospitalisations (16 %) durant
I’épidémie, avec un pic d’activité pen-
dant la semaine 06. Les semaines 08 a
10 ont été marquées par un taux d’hos-
pitalisation élevé a partir des urgences,
supérieur a 20 %. La pression exercée
par la grippe a I’hopital se traduit par la
part de la grippe parmi les hospitalisa-
tions toutes causes, atteignant la valeur
de 36/1000 hospitalisations. Les enfants
demoins de 5 ans ont été les plus concer-
nés, suivis des 65 ans et plus (fig. 6).

Un total de 1877 cas graves signalés
(réseau SpFrance) a été admis en réani-
mation, dont 289 (15,4 %) déces durant
la période de surveillance (début de
la surveillance semaine 45 de 2018).
Les enfants 4gés de moins de 15 ans
représentent, de maniere stable d’an-
née en année, 6 % de ces cas graves
(soit 122 enfants). 6 enfants dgés de
moins de 5 ans sont décédés (soit 2 %
de ’ensemble des déces). Les données
recueillies ne permettent pas de savoir,
en ige pédiatrique, le taux des enfants
ayant des facteurs de risque ni le taux
des vaccinés.

Les collectivités de personnes dgées
n’ont pas été épargnées avec 1523 foyers
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Fig. 6: Evolution hebdomadaire de la part de la grippe pour 1000 hospitalisations par classe d’age en France.

signalés d’infections respiratoires
aiglies (IRA) dont 720 (47 %) attribués a

la grippe.

La mortalité attribuable a la grippe a été
évaluée (par modélisation) importante
pour la saison 2018-2019 par Santé
publique France avec 13 100 déceés en
exces, toutes causes et tous ages confon-
dus, dont 9900 attribuables a la grippe
durant la période de surveillance (entre
les semaines 40 [2018] et 13 [2019]) et

7700 pendant ’épidémie de grippe
(semaines 02 a09). Ces décés ontconcerné
essentiellement (87 %) des personnes
agées de 75 ans et plus. Une comparai-
son est possible avec les années précé-
dentes (fig. 7). En moyenne, on estime
qu’environ 10000 déces sont attribuables
a la grippe chaque année. Sil’épidémie
de grippe 2018-2019 a été marquée
par une mortalité moins élevée que la
moyenne et que les années précédentes
(13000 déces lors de 1’épidémie de
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(source: Santé publique France, Insee).

2017-2018 et 14400 déces en 2016-2017),
elle reste importante compte tenu de sa
courte durée (8 semaines).

Les données hebdomadaires collectées
en Europe par 'ECDC (Centre européen
de prévention et controle des maladies)
proviennent des données des systémes
de surveillance nationaux européens
par pays qui sont regroupées. Elles
sont indispensables pour une vision
d’ensemble [10, 11] (fig. 8).

Parmi les prélevements effectués dans
leréseau de surveillance en ambulatoire
sur les patients atteints de SARI (infec-
tionrespiratoire aigiie sévere) testés posi-
tifs pour un virus influenza, 99 % étaient
detype A,dont 79 % de A(HIN1)pdm089.
Parmi les patients hospitalisés en soins
intensifs pour une infection identifiée
a virus influenza, 99 % 1’étaient par
virus de type A, dont 67 % de A(H1N1)
pdmO09. Pour les autres patients en hos-
pitalisation conventionnelle, 99 % aussi
étaient infectés par un virus de type A,
dont 55 % de A(HIN1)pdmO09.

Aux Etats-Unis [12], le suivi clinique est
similaire a celui de I'Europe et porte sur
les syndromes grippaux en ambulatoire.
1l est ainsi possible de comparer d’une
saison a l’autre les caractéristiques épi-
démiologiques de’épidémie: amplitude
et durée (fig. 9).

En milieu hospitalier, le réseau FluSurv-
NET américain assure la surveillance
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Fig. 8: Diffusion optimale de la grippe en Europe pendant la semaine 6 de I'épidémie de grippe. Données 2019

de 'OMS, données 2019 de 'ECDC.
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dans la population hospitalisée pour
grippe confirmée au laboratoire
(18973 casrapportés entre le 1°* octobre
2018 etle 30 avril 2019) dans des comtés
sélectionnés. Le taux global d’hospita-
lisation a été de 65,7 pour 100 000 per-
sonnes, plus fort chez les 65 ans et plus
(221,5/100000), les adultes de 50-64 ans
(81,3/100000) et les enfants de 0-4 ans
(73,6/100000). La grande majorité des
hospitalisations (95,4 %) était associée
au virus influenza A, dont 53,9 % a
A(H1N1)pdmo09 et 46,1 % a A(H3N2).
Seuls 3,8 % étaient en relation avec
influenza B et 0,2 % correspondaient a
une co-infection de virus A et B. Parmi
les personnes hospitalisées ayant des
facteurs de risque, I’asthme prédomine
largement chez les enfants (52,7 %),
alors que chez les adultes les facteurs
les plus fréquents ont été les maladies
cardiovasculaires, les désordres méta-
boliques et ’obésité. Enfin, parmi les
femmes en 4ge de procréer (15-44 ans)
hospitalisées, 27,2 % étaient enceintes.
Un total de 109 déces pédiatriques a été
signalé (ala date du 17 mai 2019).

Le CDC américain (Center for disease
control et prevention), dans 1’estima-
tion intérimaire de la saison 2018-2019
du 1¢T octobre 2018 au 4 mai 2019 [13],
considere qu’ont été constatés, aux Etats-
Unis (population globale: 331 millions
de personnes), 37,4 a 42,9 millions de
syndromes grippaux, 17,3 a 20,1 mil-
lions de visites ambulatoires, 531000 &
647000 hospitalisations dues a lagrippe
et 36400 a 61200 déces dus a la grippe.
Cette derniére saison peut se comparer,
en termes de nombre d’hospitalisations,
avecles huit saisons précédentes (fig. 10).

Vaccins contre la grippe,
couverture vaccinale
et efficacité clinique [5]

Cette année, les médecins avaient a
leur disposition des vaccins trivalents
et tétravalents inactivés injectables en
France [14]. Les vaccins tétravalents
étaient disponibles notamment pour
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Fig. 10: Estimation préliminaire cumulative du nombre d’hospitalisations tous ages confondus, aux Etats-
Unis, au 27 avril 2019: comparaison avec les saisons précédentes.

I’enfant a partir de I’4ge de 6 mois
avec une dose “pleine” de 0,5 mL. Les
pharmaciens ont contribué a la vaccina-
tion dans quatre régions francgaises pen-
dant la saison 2018-2019. Cette mesure
est étendue a ’ensemble du territoire
pour la saison 2019-2020 [15].

Une trés légére augmentation de la cou-
verture vaccinale contre la grippe a été
constatée en France avec 47,2 % des
personnes a risque vaccinées (selon
les recommandations). Selon Santé
publique France, “elle est estimée a
51 % chez les 65 ans et plus (+1,3 point
par rapport a 2017-2018) et a 29,2 %
chez les personnes a risque de moins de
65 ans (+0,3 point). Cette tres légére aug-
mentation (gain compris entre +0,5 point
et +1,5 point) est constatée dans toutes
les régions de France métropolitaine”.
Dans les collectivités pour personnes
agées, lors des signalements pour IRA,
la couverture vaccinale moyenne chez
lesrésidents était de 87 % (en hausse par
rapport aux 2 années précédentes 2017-
2018 et 2016-2017: 86 et 83 %) et chez
leur personnel soignant (32 % ; respecti-

vement 28 et 21 % pour les deux mémes
saisons).

Les vaccins contre la grippe n’ont pas
toute I’attention requise des profession-
nels de santé, ni la faveur du public:
les taux de couverture vaccinale n’at-
teignent le taux de 75 % demandé par
I’OMS dans aucun des groupes cibles
des recommandations (calendrier
vaccinal 2019) [16].

La couverture vaccinale des profession-
nels de santé (PS) reste insuffisante.
En fle-de-France [17], le taux était en
decga de 25 % pendant la saison 2018-
2019 (médecins: 43,5 % ; infirmiers
et aides-soignants: 22,6 %), en faible
augmentation par rapport aux saisons
précédentes (fig. 11). Si les doutes sur
I’efficacité vaccinale et la crainte d’ef-
fets indésirables arrivent toujours en
téte chez les PS, I'influence des médias
et réseaux sociaux est en troisieme posi-
tion. Les mesures aidant a la vaccination
associent la vaccination par I’équipe soi-
gnante directement dans les services,
une équipe mobile de vaccination, voire
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Fig. 11: Evolution de la couverture vaccinale (CV) antigrippale parmi une cohorte d’établissements (n = 23)

ayant participé a 'enquéte sur 4 années consécutives.

un stand de vaccination dans des zones
dédiées des centres hospitaliers.

Lefficacité vaccinale contre la grippe en
vie réelle pendant la saison 2018-2019
(estimation préliminaire du réseau
Sentinelles disponible en semaine 15,
2019) a été en France chez’ensemble des
personnes a risque de 47 %, tous virus
confondus, et variable selon les souches
virales: 69 % contre A(HIN1)pdmO09 et
33 % contre A(H3N2). L'efficacité vis-
a-vis des souches B n’a pu étre évaluée
du fait du trop faible nombre de cas
cliniques dus a ces souches.

Les données européennes sont simi-
laires [18]. La France communique ses
données au réseau iMove qui analyse
D’efficacité vaccinale (EV) dans plusieurs
pays européens avec plusieurs études.
Toutes les estimations se font vis-a-vis
des grippes confirmées au laboratoire.

En termes de prévention en soins pri-
maires, tous dges confondus, I'EV
contre le virus influenza A a varié de 32
443 %. Par tranches d’age, elle a été de
32 a55 % chez les 18-64 ans, de 80 %
chezles 2-17 ans (Royaume-Uni, vaccin
vivant atténué par voie nasale LAIV) et

de 59 % dans les groupes ciblés par les
recommandations. Selon le sous-type
viral, les vaccins de la saison 2018-2019
ont eu globalement tendance a étre plus
efficaces, tous dges confondus, contre
les souches A(H1IN1)pdm09 (EV de 55
a71 %) que contre les souches A(H3N2)
(EV de —39 a 24 %). Par tranche d’4ge,
vis-a-vis du A/H1N1, chez les 2-17 ans,
I’EV a atteint 87 et 89 % au Royaume-
Uni; chezles 18-64 ans: 39475 % ; chez
les 65 ans et plus: 0437 % ; groupe cible
des recommandations: 61 % (une seule
étude). On dispose de moins de résultats
vis-a-vis du A/H3N2:chezles 18-64 ans:
48 % et chez les 65 ans et plus: 47 %.
Les souches B étaient trop rares pour
permettre une estimation.

En termes de prévention d’hospitalisa-
tion, ’EV vis-a-vis du virus influenza A
a été de 38 % (tous 4ges confondus) et
de 34 a 38 % chez les patients 4gés de
65 ans et plus. Par sous-type, vis-a-vis de
A/H1IN1,I’'EVaété de29a37 % chezles
patients 4gés de 65 ans et plus et de 49 %
chezles 18-64 ans; vis-a-vis du A/H3N2,
une seule étude estime 'EV a 47 % chez
les patients de 65 ans et plus. Les résul-
tats consolidés dans quelques semaines
permettront de conclure.

AuxEtats-Unis, I’évaluation intérimaire
du CDC [19] est une EV en vie réelle de
47 % contre les grippes ayant consulté
et confirmées au laboratoire, tous types
et tous ages confondus, atteignant 61 %
chez les 6 mois-17 ans et 24 % chez les
plus de 50 ans. Contre le virus A/H1N1
(74 % des souches circulantes), I'EV
était de 46 % tous 4ges confondus, de
62 % chez les 6 mois-17 ans et de 8 %
chez les 50 ans et plus. Contre le virus
A/H3N2, 'EV était de 44 % tous ages
confondus.

Les recommandations
des souches vaccinales
pour la saison 2019-2020
publiées par I’OMS [20]

Elles sont fondées sur plusieurs facteurs
incluant la surveillance globale épi-
démiologique et virologique des virus
influenza, leur caractérisation génétique
et antigénique et les “virus candidats”
vaccinaux disponibles pour la produc-
tion. Elles sont décidées par 'OMS et
suivies rigoureusement par tous les pro-
ducteurs de vaccin contre la grippe.

La composition des vaccins contre la
grippe a utiliser pendant la saison de
grippe 2019-2020 dans I’hémisphere
nord inclut les deux lignages de type B
inchangés alors que les deux virus
A(H1N1)pdmO09 et A(H3N2) sont mis a
jour. Le 21 février 2019, ces recomman-
dations ont été publiées pour les souches
A/H1NT1 et B, finalisées le 21 mars pour
la souche A/H3N2 (afin de gagner un
mois sur ’évolution inéluctable et
imprévisible de ces souches). Les vac-
cins contiennent:

— A/Brisbane/02/2018(H1N1)pdmO09-
like virus:
—A/Kansas/14/2017(H3N2)-like virus;
—B/Colorado/06/2017-like virus (lignage
B/Victoria/2/87):

— B/Phuket/3073/2013-like virus
(lignage B/Yamagata/16/88).

Pour les vaccins trivalents, la souche B
recommandée est celle de lignage



Victoria: B/Colorado/06/2017-like virus
de lignage B/Victoria/2/87.

B Place des antiviraux [9]

Dans le contexte de la co-circulation des
deux sous-types viraux d’influenza A,
lefficacité faible du vaccin de la saison
2018-2019 vis-a-vis du A/H3N2 met en
valeur I'utilisation des antiviraux spé-
cifiques de la grippe (inhibiteurs de la
neuraminidase) dans le cadre des recom-
mandations francaises (avis du Haut
Conseil de la santé publique du 16 mars
2018). Pour étre les plus efficaces pos-
sibles, leur administration doit étre la
plus précoce possible (avant que larépli-
cation virale soit optimale), si possible
dans les premieres 12 heures et avant
48 heures de symptomes (sauf dans les
formes séveres o1 un délai plus long est
accepté). Leur prescription n’a pas derai-
son d’étre dans une forme simple chez
un sujet sans facteurs de risque.

Deux inhibiteurs de neuraminidase
(INA) sont autorisés en France dans le
cadre d’une infection grippale: I’0sél-
tamivir indiqué chez les adultes et les
enfants (y compris les nouveau-nés)
dans le cas du traitement de la grippe et
chez les personnes 4gées de 1 an et plus
en prévention de la grippe;le zanamivir
indiqué chez les personnes de 5 ans et
plus en traitement curatif et prévention
de la grippe (la forme inhalée n’est plus
commercialisée a la date de I’avis).

Le HCSP recommande ['utilisation de
l'oséltamivir dans les situations suivantes,
quel que soit le statut vaccinal du patient:

>>> En curatif aux personnes sympto-
matiques suivantes, quel que soit I’age
(compte tenu de I’extension d’AMM de
I’oséltamivir aux enfants de moins de
lan):

—personnes jugées arisque de complica-
tions ciblées par la vaccination, y com-
pris les femmes enceintes;

— personnes présentant une grippe
grave d’emblée ou dont I’état clinique
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s’aggrave, méme au-dela des 48 h apres
le début des symptdmes;

— personnes dont 1’état justifie une
hospitalisation pour grippe.

>>> En traitement préemptif, c’est-a-dire
a dose curative pendant 5 jours, chez les
personnes encore asymptomatiques
mais jugées a risque trés élevé de com-
plications grippales, quel que soit ’4ge,
et en contact étroit avec un cas confirmé
ou cliniquement typique de grippe.

>>> En traitement prophylactique en
post-exposition:

—uniquement chez les personnes jugées
arisque de complications, 4gées de 1 an
et plus, y compris les femmes enceintes,
ciblées par la vaccination, aprés un
contact étroit datant de moins de 48 h
avec un cas confirmé ou présentant une
symptomatologie typique de grippe;
—en collectivités de personnes a risque,
tout particulierement les collectivités de
personnes agées.

B Conclusion

La grippe saisonniere constitue une
situation paradoxale: annuelle avec
constance, changeante dans ses virus
qui évoluent au cours de la saison

Rappel des mesures barriéres
contre la grippe:

— éternuer ou tousser “dans son coude”;

— mouchoir 3 usage unique a jeter apres
usage;

- se laver fréquemment les mains
avec eau et savon ou solution hydro-
alcoolique;

- limiter les contacts autour d'une
personne grippée, notamment ceux des
personnes vulnérables (age, facteurs de
risque, femme enceinte);

- le port d’'un masque peut étre envisagé
en milieu de soins ou en contact avec
des personnes vulnérables.

www.santepubliquefrance.fr/Actualites/
Grippe-l-epidemie-se-poursuit

Encadré 1.

épidémique et dans sa sévérité poten-
tielle, mais tout aussi constante dans
ses colits importants de santé publique
et pourtant vécue avec une certaine dis-
tance, voire une indifférence parle public
quand ce n’est pas par les professionnels
de santé. Les mesures barriéres sont appli-
quées de maniere variable (encadré 1).
La prévention primaire que représente la
vaccination (avec des vaccins imparfaits,
certes, mais couvrant mieux les quatre
souches circulantes avec les vaccins
tétravalents et bien tolérés) est loin d’at-
teindre ses objectifs malgré une discréte
amélioration dans les taux de couver-
ture vaccinale cette année. Information
et communication annuelles, réguliéres
avant et pendant la saison épidémique
sont indispensables.
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I Le dossier - Infectiologie: nouveaux regards

EN PRATIQUE, ON RETIENDRA

Infectiologie transversale: un nouvel acteur hospitalier pour quoi faire ?

Le bon usage des antibiotiques est une priorité dans les établissements de soins hospitaliers.

Impact des équipes transversales d'infectiologie sur l'optimisation de la prise en charge des enfants
hospitalisés présentant une infection (diminution de la mortalité et de la durée de séjour, délai plus court
a la mise en route d'une antibiothérapie efficace, raccourcissement des durées de traitement, notamment
intraveineux).

Impact économique (diminution de la consommation des anti-infectieux et de leur codt).

Traitement des infections a BMR ou a BHR.

Durée des traitements antibiotiques dans les infections pédiatriques courantes

La durée classique de 10 jours d'antibiothérapie pour les infections courantes a été extrapolée du traitement
de 10 jours des angines a streptocoque par la pénicilline dans les années 1950.

La détermination de durées de traitement plus courtes doit s'appuyer sur des études comparatives,
randomisées, si possible en double aveugle.

Ce ne sont pas les infections les plus graves qui justifient les traitements les plus longs, mais le risque de
récidives précoces.

Pour des pathologies a risque de récidive faible, comme la pneumonie, un traitement raccourci a 5 jours
d’'amoxicilline a été validé.

En revanche, pour les pathologies a risque de récidive précoce élevé, telle que l'otite moyenne aigué, un
traitement prolongé de 8 a 10 jours reste nécessaire chez l'enfant de moins de 2 ans pour limiter ce risque.

La grippe saisonniére, une constante insaisissable ?

Rappel sur les mesures barriéres: éternuer ou tousser “dans son coude”, mouchoir a usage unique a jeter
apres usage, se laver fréguemment les mains avec eau et savon ou solution hydro-alcoolique, limiter les
contacts autour d'une personne grippée, notamment ceux des personnes vulnérables (age, facteurs de
risque, femme enceinte). Le port d'un masque peut étre envisagé en milieu de soins ou en contact avec des
personnes vulnérables.

Les vaccins contre la grippe n‘ont pas toute l'attention requise des professionnels de santé, ni la faveur
du public: les taux de couverture vaccinale n'atteignent le taux de 75 % demandé par 'OMS dans aucun des
groupes cibles des recommandations et la couverture vaccinale des professionnels de santé reste insuffisante.

Les pharmaciens ont contribué a la vaccination dans quatre régions frangaises pendant la saison 2018-19.
Cette mesure est étendue a l'ensemble du territoire pour la saison 2019-2020.

Les vaccins tétravalents étaient disponibles pendant la saison 2018-2019, notamment pour l'enfant a partir
de l'age de 6 mois avec une dose “pleine” de 0,5 mL.

Deux inhibiteurs de neuraminidase (INA) sont autorisés en France dans le cadre d’'une infection grippale
pour les personnes a risque de complication.
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I Revues géeneérales

Peut-on établir un certificat

avec une ITT en pédiatrie ?

RESUME: Le pédiatre ne peut refuser d’établir un certificat médical initial constatant des lésions pou-
vant étre consécutives a des violences volontaires ou des blessures involontaires subies, et précisant
I’existence et la durée d’une incapacité totale de travail (ITT) qui en résulte.

Le terme d’ITT est ambigu. Au sens pénal, I'ITT refléte la période pendant laquelle la victime ne peut
remplir la totalité des fonctions basiques de la vie courante du fait de son état. Cette incapacité se
compte en jours ou en mois. Elle permet au magistrat de qualifier juridiquement I'infraction applicable.

D. DEVICTOR

Pédiatre, Médecin conseil

de la Direction des Affaires juridiques
de I'AP-HP

S. IROZ

Magistrat judiciaire en détachement,
Directrice déléguée a la direction
des Affaires juridiques de I’AP-HP

a réponse a cette question est
L sans ambiguité: non seulement le

pédiatre peut établir ce certificat,
mais il doit le faire si une victime, son
représentant légal ou l’autorité judiciaire
le lui demande. En effet, tout médecin,
indifféremment de sa spécialité ou de
son mode d’exercice, qu’il soit médecin
traitant de la victime ou non, ne peut
refuser d’établir un certificat médical
initial attestant des lésions constatées
et précisant la durée de ’incapacité
totale de travail (ITT) qui en résulte. La
notion d’ITT désignant la durée pendant
laquelle une victime éprouve une géne
notable dansles actes de la vie courante,
elle est parfaitement applicable aux
enfants victimes d’atteintes physiques
et psychologiques.

La production d’un certificat médical
mentionnant 'I'TT d’une victime d’at-
teintes a son intégrité est indispensable
pour défendre en justice ses intéréts et
permettre des poursuites contre ’auteur
des faits. A cetitre, I’article 76 du code de
déontologie médicale codifié a I’article
R.4127-76 du Code de la santé publique
prévoit en son premier alinéa que
“I’exercice de la médecine comporte nor-
malement I’établissement par le méde-
cin, conformément aux constatations
médicales qu’il est en mesure de faire,
des certificats, attestations et documents

dont la production est prescrite par les
textes législatifs et réglementaires” [1, 2].

Modalités de saisine
du médecin

En pédiatrie, ce certificat est le plus
souvent demandé par les représentants
légaux d’un mineur qui a subi des vio-
lences volontaires ou des blessures invo-
lontaires. Il peut étre également demandé
par le mineur lui-méme mais celui-ci
doit étre accompagné de son représen-
tant légal ou de toute autre personne
chargée de le représenter, en particulier
un mandataire ad hoc désigné par l’au-
toritéjudiciaire lorsque les représentants
légaux ne peuvent défendre les intéréts
dumineur victime, par exemple lorsque
les parents sont eux-mémes les auteurs
de violences sur leur enfant mineur.

Le médecin ne peut refuser ce certificat
au motif que la victime ou son repré-
sentant légal n’entend pas lui indiquer
I’'usage du certificat. Cependant, afin
de répondre de maniére précise et per-
tinente a la demande de ce certificat, il
est important de connaitre le contexte
de la commission des violences volon-
taires ou des blessures involontaires,
ainsique la destinée de ce certificat. Il est
donc recommandé de recueillir aupres
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de la victime ou son représentant légal
des éléments d’information aussi précis
que possible relatifs aux circonstances,
en s’abstenant de toute hypothése ou
interprétation.

Le corps médical peut également étre sol-
licité par voie de réquisitions judicaires
aux fins d’établir un certificat médical.
Tout médecin, et en ’occurrence tout
pédiatre, peut étre concerné quel que soit
son mode d’exercice. Dans le cadre de
I’examen d’une victime sur réquisition,
le médecin doit étre attentif au contenu
de laréquisition écrite regue et en parti-
culier aux mentions suivantes:
—I’identité et la fonction du requérant, de
la personne ou du service requis;
—lecadrejuridique de cette demande (les
enquétes diligentées par le procureur de
la République ou les informations judi-
ciaires menées par le juge d’instruction);
—le contenu précis de la mission;

—la signature du requérant, la date et le
sceau.

Silemédecinrequis s’estime insuffisam-
ment ou non compétent pour répondre
a la mission, s’il a un doute quant aux
informations & communiquer ou bien
encore s’il consideére avoir un conflit
d’intérét, ce dernier doit prendre rapi-
dement contact avec son requérant pour
s’en expliquer et, le cas échéant, deman-
der a étre dessaisi.

Enfin, le pédiatre doit “s’autosaisir” et
signaler au procureur de la République,
sur le fondement de I’article 40 du
Code de procédure pénale, toute situa-
tion évoquant une maltraitance sur un
enfant. En cas de constatation de 1ésions
évocatrices de violences sur un mineur,
le pédiatre doit agir dans l'intérét de la
victime pour la protéger et faire un signa-
lement aux autorités judiciaires ou admi-
nistratives. C’est une dérogation légale
al’obligation de tenir le secret médical
et une obligation déontologique. En cas
de “danger immédiat avéré”, il convient
de saisir le procureur de la République
territorialement compétent. En cas
“d’information préoccupante”, il faut

s’adresser au conseil général et plus spé-
cifiquement a la cellule de recueil, de
traitement et d’évaluation des informa-
tions préoccupantes (CRIP). Le pédiatre
peut également prendre conseil aupres
de personnes compétentes telles que la
permanence du parquet des mineurs et
les services sociaux. Il convient de pré-
ciser que ni I’accord de I’enfant mineur
victime, ni celui de ses représentants
légaux n’est exigé pour effectuer ce type
de signalement concernant un mineur
en danger.

Dans tousles cas, larédaction d’un certi-
ficat engage, par son contenu et sa for-
mulation, la responsabilité du médecin.

Toutes les victimes consultant un méde-
cin, de la naissance a la veille de leurs
18 ans dans les conditions de saisine
précisées ci-dessus, quel que soit le
type de violences volontaires ou bles-
sures involontaires, physiques ou psy-
chiques, peuvent demander un certificat
précisant la durée de I'ITT.

Certaines victimes mineures particu-
lierement vulnérables justifient d'une
attention particuliere car leur état consti-
tue une circonstance aggravante au plan
pénal:

—les mineurs de moins de 15 ans;

—les mineurs présentant une vulnérabi-
lité particuliére en raison leur état phy-
sique ou mental (handicap physique ou
psychique, grossesse, maladie, infir-
mité). Il est donc recommandé de faire
état de cette vulnérabilité dans le certifi-
cat en énongant les éléments médicaux
permettant de la caractériser de maniere
concrete.

L’examen médical préalable a la rédac-
tion du certificat initial doit étre strict
dans la description des lésions ou des
troubles psychiques. Il faut s’en tenir aux

faits médicaux personnellement consta-
tés et aux faits, rien qu’aux faits. Les
déclarations de la victime seront écrites
entre guillemets ou au conditionnel en
précisant si elles sont spontanées ou en
réponse a une demande du médecin. Le
médecin ne doit en aucun cas émettre un
avis personnel sur le caractere volontaire
ou involontaire des actes a 1’origine des
lésions ou sur I'identité de I’auteur des
faits. Chaque mot du certificat doit étre
pesé. L'examen clinique est minutieux
et porte sur les aspects somatiques et
psychiques.

1. Aspects somatiques

Le pédiatre doit constater avec précision
et sans ambiguité les 1ésions somatiques
qu’il observe (siége, dimension, cou-
leur, 4ge des 1ésions, etc.) et autant que
possible en réaliser des mesures et des
photographies. Il est recommandé de
rechercher les signes cliniques négatifs
pouvant étre contributifs. Enfin, il est
recommandé de solliciter des aides au
diagnostic dés que nécessaire (radio-
graphies, analyses biologiques). Dans
ce cas, le pédiatre établit ultérieurement
un certificat rapportant les résultats de
ces examens complémentaires. Sinéces-
saire, la victime peut étre adressée a un
spécialiste.

2. Aspects psychiques

La description en des mots simples des
réactions de détresse psychique de la
victime est du ressort et du devoir de
tout médecin pratiquant ’examen. Par
exemple, le fait de mentionner un état
de stress, de sidération ou encore des
pleurs de ’enfant victime lors de 1’exa-
men sera particulierement précieux pour
les magistrats amenés a traiter cette situa-
tion au plan judiciaire, que ce soit pour
apprécier la situation de danger avérée
d’un mineur ou pour décider des pour-
suites pénales contre l’auteur des faits.
De méme, les précisions du médecin
relatives a ses constatations sur la rela-
tion entre’enfant victime et ’adulte qui
I’accompagne (enfant apparaissant sous



influence importante voire manipulé,
enfant terrorisé, enfant surprotégé...)
constituent des éléments d’appréciation
significatifs 8 mentionner dans le certi-
ficat médical.

3. Cas particulier de suspicion d’'une
maltraitance chez un enfant

Certains facteurs derisques sont arecher-
cher, soitrelatifs a’enfant—prématurité,
anomalies congénitales, troubles neuro-
logiques —, soit concernant les parents
— difficultés relationnelles intra-
familiales, conduites addictives [4].

En cas de constatation médicale de
signes évocateurs de maltraitance chez
un enfant, sa protection prime sur la
rédaction du certificat et il est recom-
mandé d’hospitaliser]’enfant de manieére
a I’éloigner du danger, d’alerter ’auto-
rité judiciaire (parquet des mineurs)
et de procéder a une évaluation multi-
disciplinaire (sociale, psychologique,
médicale, judiciaire). Dans ce genre
de circonstances, il est préférable de
remettre & ’'accompagnateur de 'enfant
une lettre neutre adressant I’enfant aux
urgences, par exemple, et de télépho-
ner parallelement au pédiatre de garde
pour lui exposer clairement les éléments
médicaux en faveur d’une suspicion de
maltraitance et rendant nécessaire une
hospitalisation.

>>> Aspects physiques

Il est recommandé d’étre attentif aux
éléments pouvant faire suspecter une
maltraitance, tout en restant objectif
dans l’interprétation. L'examen de la
peau et du cuir chevelu permet parfois
d’évoquer une origine accidentelle ou
intentionnelle (briilures, ceinture, marti-
net, traces de mains...). Le médecin pra-
tiquant cet examen doit étre également
attentifa I’éventuelle incohérence entre
certaines lésions etle récit des parents ou
encore ’dge de ’enfant. C’est le cas, par
exemple, d’un nourrisson qui présente
un hématome apres s’étre cogné contre
les barreaux de son lit d’apresles dires de
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ses parents ou de la personne en assurant
sagarde.

>>> Aspects psychiques

L'enfant étant influencable, il est recom-
mandé de ne pas mener ou diriger I’en-
tretien, de laisser I’enfant s’exprimer a
sa fagon ou bien de lui poser des ques-
tions simples et ouvertes, sans jamais lui
suggérer tel événement ou symptome.

Ce certificat obéit aux généralités de
tout certificat: il doit étre rédigé, de pré-
férence dactylographié, par un médecin
en titre et inscrit au tableau de ’ordre
des médecins, en frangais, avec I'iden-
tification du médecin, de la victime, du
représentant légal sous la forme “me
déclare se nommer...” Sarédaction est
donc trés codifiée et un modele de certi-
ficat est disponible sur le site de la HAS
(encadréI).

Le certificat ne décrit que les faits médi-
caux personnellement constatés et

Le site de la HAS fournit une trame de certi-
ficats descriptifs et des recommandations
de bonnes pratiques (rubrique certificat
médical initial concernant une personne
victime de violence) [3].

Le certificat doit mentionner:

- l'identité, l'adresse, la qualification du
rédacteur;

- l'identité de l'agressé (aux dires de
lintéressé);

- le résumé des faits (aux dires de
lintéressé; date, heure);

- les antécédents (pouvant interférer avec
les lésions);

— les doléances de l'intéressé;

- la description des lésions et symptomes
(chiffres doublés en lettres);

- les examens complémentaires avec
résultats;

— les conclusions sur la durée de U'ITT;

— la datation et signature du rédacteur;

- la remise du certificat a la victime ou a
l'autorité requérante.

Encadré .

certains, il est écrit au présent de I'indi-
catif, évite d’interpréter ou de dénaturer
les faits. Les dires de la victime ou de
son représentant légal seront rapportés
entre guillemets sous la forme “selon les
dires de la victime...” La parole de I’en-
fant doit étre écoutée avec prudence et
si possible, dans un premier temps, en
I’absence des parents.

Lesrubriques du certificat:

>>> Les déclarations de la victime et
ses doléances seront retranscrites entre
guillemets ou au conditionnel.

>>>La description lésionnelle complete
de I’examen clinique (voir ci-dessus)
dans laquelle il ne faut pas oublier de
préciser:

—les signes négatifs;

—un état antérieur pouvant étre en rap-
portavecles violences subies (cicatrices,
fractures, déformations antérieures aux
violences actuelles);

—un état caractérisant I’existence d'une
vulnérabilité.

>>>]] est possible de reporter toutes les
informations sur un schéma.

>>> Le certificat mentionnera les exa-
mens et avis cliniques complémentaires
réalisés et leurs résultats (radiographies,
données biologiques, par exemple).

>>> Le certificat précisera en toutes
lettres la durée de I'ITT selon le modele
suivant: “une durée d’incapacité totale
de travail de dix jours sous réserve de
complications ultérieures” (en évitant
le sigle ITT qui est source d’ambiguité).
Dans certaines situations, le médecin
pourra préciser que le quantum de I'ITT
est fixé “sous réserve d’une réévalua-
tion quelques jours plus tard” ou encore
“sousréserve de I'évaluation du retentis-
sement psychologique chez la victime”.

1l sera conclu, daté et signé avec la men-
tion “certificat établi a la demande de. ..
et remis en main propre”. Il peut étre
remis ou transmis a un tiers sur demande
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Un pédiatre ne peut refuser d'établir un certificat médical
précisant une ITT, la rédaction de ce certificat étant indispensable
pour protéger l'enfant et défendre ses intéréts.

Le terme d'ITT est ambigu car il renvoie uniquement a la notion
de géne fonctionnelle qu'éprouve la victime dans ses activités

guotidiennes et usuelles.

En procédure pénale, la qualité des constatations initiales est tres
déterminante pour la suite de l'enquéte et le déclenchement de

poursuites répressives.

Le site de la HAS fournit des recommandations de bonnes
pratiques pour dresser un certificat initial et déterminer le

quantum d'ITT.

Chez le nourrisson, il est difficile de fixer U'ITT car le nourrisson
est dépendant de fagon permanente d'une tierce personne.
Compte tenu de ces difficultés, il est souvent de regle de prendre
la décision d’'une hospitalisation et U'ITT pourra étre fixée

secondairement.

expresse de la victime (par exemple au
médecin traitant, a I’officier de police
judiciaire en charge de 1’enquéte).
En cas de réquisition judiciaire, il est
directement communiqué a I’autorité
judiciaire. Un double sera conservé.

[ |
1. Définitionde I'lTT

LITT est une notion exclusivement de
droit pénal en matiére d’atteintes volon-
taires ou involontaires aux personnes.
Elle ne fait pas ’objet d’une définition
juridique dans le code pénal. Sa déno-
mination est source de confusion dans
la mesure ol I'incapacité ne concerne
pas le travail au sens habituel du mot
mais renvoie uniquement a la notion
de géne fonctionnelle dans les activités
quotidiennes et usuelles de la victime.
Elle concerne ainsi tous les dges de la
vie et est complétement indépendante
de I’exercice ou non d’une activité
professionnelle (la notion d’arrét de
travail est distincte de celle de I'ITT).

Elle permet aux magistrats de qualifier
juridiquement les faits et de déterminer
ainsiles infractions applicables a chaque
cas d’espece selon différents seuils de
durée d’'ITT (8 jours/3 mois). La gravité
des infractions faisant appel a la notion
d’ITT est donc fonction du préjudice
causé sur la victime.

L’ITT ne reflete pas la violence infligée
mais ses conséquences. L'ITT traduit
de fagon quantitative le retentissement
fonctionnel des blessures détaillées par
le médecin. Nous pouvons en retenir
la définition suivante: “durée pendant
laquelle la victime de violences ne peut
remplirla totalité des fonctions basiques
de la vie courante du fait de son état et
notamment habillement, déplacement,
toilette, scolarité, travail, activités per-
sonnelles et de loisirs”. Elle a donc bien
vocation a s’appliquer a un enfant qui,
du fait de I’atteinte subie a son intégrité
physique ou psychique, se trouverait
dans I'incapacité provisoire d’effectuer
des actes essentiels de sa vie courante
comme manger seul, s’habiller, jouer,
dormir, aller a1’école, faire du sport.

2. Critéres de détermination

LTTT est mesurée en jours ou en mois a
compter de la date des faits. Il n’existe pas
de consensus sur son évaluation médi-
cale, ni de baréme. A titre d’exemple, en
cas d’immobilisation du fait d'une frac-
ture, 'ITT correspond ala durée de I'im-
mobilisation a laquelle s’ajoute la durée
delarééducation.

>>>Chezlenourrisson, il est trés malaisé
de fixer I'I'TT carle nourrisson est dépen-
dant de fagon permanente d’une tierce
personne et il est difficile d’apprécier
correctement le retentissement psycho-
logique d’une atteinte a I’intégrité phy-
sique. Compte tenu de ces difficultés, il
est souvent de régle de prendre la déci-
sion d'une hospitalisation pour évaluer
ensuite 'ITT pendant cette période.

>>> Toutes les violences commises sur
un mineur de moins de 15 ans consti-
tuent une circonstance aggravante des
infractions d’atteintes a la personne pré-
vues par le code pénal, quelle que soit la
durée de'ITT. Le quantum de I'ITT dans
une affaire donnée constitue pourla juri-
diction de jugement un critere d’appré-
ciation de la gravité des faits etayant une
incidence directe surla détermination de
la peine prononcée contre la personne
reconnue coupable (notamment peines
d’emprisonnement et/ou d’amende).

>>> Si le pédiatre se trouve véritable-
ment dans I'impossibilité de détermi-
ner la durée de I'ITT, par exemple chez
un nourrisson ou petit enfant, il pourra
se limiter a la rédaction d’un certificat
médical initial descriptif des blessures
sans préciser cette durée. Une ITT peut
toujours étre déterminée a distance et
sur réquisition judiciaire adressée a un
médecin légiste.

La pratique des urgences met souvent
les pédiatres en situation de préter leur
concours a la justice. En droit pénal, la
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qualité des constatations médicales ini-
tiales sur ’enfant est déterminante pour
le traitement judiciaire de la situation
du mineur en danger et les poursuites
répressives de l'auteur des faits. Les
magistrats ont doncbesoin de s’appuyer
sur des certificats médicaux effectués
par des professionnels spécialement
formés. Si les unités médico-judicaires
(UMJ) déployées sur le territoire national
ont vocation a remplir cette mission du
fait de la présence en leur sein de méde-
cins légistes, tout médecin sollicité pour

établir un certificat médical déterminant
une ITT chezun enfant doit s’efforcer d’y
répondre, dans I'intérét de cet enfant.
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Difficultés alimentaires du nourrisson:

que faire ?

Compte rendu rédigé par
J. LEMALE

Service de Gastroentérologie
et Nutrition pédiatriques,
Hopital Trousseau, PARIS.

Le mardi 19 novembre, Nutricia a orga-
nisé une session nationale participative
virtuelle, Sympo’Live, sur les difficultés
alimentaires du nourrisson a laquelle
participaient les Drs Karine Garcette et
Marc Bellaiche. En voici les points forts.

es difficultés alimentaires sont
L des problémes fréquemment ren-

contrés chez le jeune enfant. Le
pédiatre est souvent confronté a un
jeune nourrisson qui, au cours de la
tétée ou de la prise du biberon, se jette
en arriere, pleure ou se tortille. Les
repas s’éternisent et '’émission du rot est
difficile. Dans ces situations, un reflux
gastro-cesophagien (RGO) ou une aller-
gie aux protéines delait de vache (APLV)
sont souvent évoqués. La prescription
d’hydrolysats poussés et d’inhibiteurs
de la pompe a protons (IPP) concerne-
rait un tiers des enfants présentant des
difficultés alimentaires.

RGO et APLV: des étiologies
rares des difficultés
alimentaires

En 2018, les experts de 'ESPGHAN ont
établi que le refus alimentaire pouvait

correspondre a un symptome général du
RGO, au méme titre qu'une dysphagie
ou une odynophagie, signes difficile-
ment évaluables chezle nourrisson [1].
En cas de refus alimentaire associé a des
pleurs, les parents évoquent d’ailleurs
souvent un “reflux interne”. Plusieurs
études ont cependant échoué a montrer
une corrélation significative entre ces
symptémes et les résultats retrouvés
a la pH-métrie ou a ’endoscopie [2].
L’étude d’Orenstein et al. a montré
également qu’il n’y avait pas de diffé-
rence significative d’efficacité entre un
placebo et un IPP en cas de difficultés
alimentaires du nourrisson [3]. Enfin,
une esophagite ne devrait pas étre
évoquée en premier lieu devant des
pleurs, un opisthotonos ou un refus
du biberon.

Dans certains cas, un test thérapeutique
aux IPP pourra étre tenté et poursuivi
pendant 1 mois en cas d’efficacité,
avec un arrét progressif pour éviter
I’effet rebond. En cas d’échec de ’arrét
du traitement, il est repris en évaluant
régulierement I’'intérét de sa poursuite.
Si le traitement n’est pas efficace au
bout de 1 & 2 semaines sur les symp-
tomes, il doit bien stir étre arrété car les
IPP peuvent entrainer des effets secon-
daires jusque dans 34 % des cas selon
la littérature [4].

Concernant I’APLV, le comité d’experts
de P'ESPGHAN a établi que la dysphagie
et le refus alimentaire pouvaient en étre
des signes révélateurs [5]. Ces symp-
tdmes isolés sont rares et concernent
surtout les nourrissons atteints d’ceso-
phagite a éosinophiles, forme d’APLV
non IgE-médiée dont la prévalence est

faible. Devant des difficultés alimen-
taires isolées, le diagnostic d’APLV est
donc exceptionnel, il sera principa-
lement évoqué en cas d’antécédents
d’atopie, d’eczéma, de signes digestifs
associés ou de retard de croissance.

En cas de suspicion, le meilleur test
est une éviction de 2 a 4 semaines sui-
vie d’une réintroduction. En I’absence
d’efficacité, il faut reprendre un régime
normal. SiI’éviction est concluante et
que les symptomes récidivent a la réin-
troduction, le régime sera repris et pour-
suivi; dansle cas contraire, le diagnostic
d’APLV est réfuté. 1l faut faire attention
aux diagnostics abusifs d’APLV et savoir
les remettre en cause car, apres la diver-
sification, ces régimes contraignants
peuvent induire une mauvaise prise

de poids.

En cas d’APLV avérée avec un retentis-
sement sur la croissance pondérale, des
conseils diététiques doivent étre don-
nés chez ’enfant diversifié. L'apport en
matieres grasses et en féculents doit étre
évalué, des formules infantiles adap-
tées a 1’age, liquides ou sous forme de
yaourts/bouillies, seront proposées. Des
livres de recettes existent pour aider les
familles. Si les quantités d’hydrolysats
poussés ou de formules d’acides aminés
restent faibles, des yaourts végétaux,
enrichis en calcium, et des apports car-
nés plus importants devront étre éva-
lués. Il faudra néanmoins rester vigilant
car plusieurs travaux ont montré que
les enfants ayant eu une APLV ont plus
de troubles de ’oralité, ils peuvent en
effet présenter une certaine sélectivité
alimentaire et mettre plus de temps a
manger, tout forcing devant étre évité [6].
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Ces enfants ont également une attirance
plus marquée pour les gotits amers.

Les pleurs infantiles ou les coliques sont
aussi fréquemment associés aux diffi-
cultés alimentaires entre 0 et 3mois. La
classification des troubles alimentaires
de Chatoor de 2009 décrivait un trouble
alimentaire de la régulation des états
(enfant agité qui n’arrive pas a manger):
durant cette période, il faut s’adapter a cet
état, éviter le forcing alimentaire, étre trés
rassurant quand la prise de poids estbonne
malgré des ingesta qui semblent faibles.

Ainsi, dans cette période difficile pour
lameére, nous’avons vu, le diagnostic de
RGO oud’APLV estrare. Il fautavant tout
accompagner, rassurer et déculpabiliser.

Conduite a tenir devant un
enfant qui refuse de manger

Il estimportant, dans un premier temps,
d’évaluer les antécédents médico-
chirurgicaux avec notamment la
recherche d’une chirurgie précoce du
tube digestif, d’'une pathologie ayant
nécessité ou non une nutrition artifi-
cielle. En effet, tout événement surve-
nant a I’dge de la néophilie, c’est-a-dire
entre 4 et 12 mois, au moment de la diver-
sification alimentaire et de I'introduction
des différentes textures, peut étre néfaste
et conduire a une néophobie plus tar-
dive, plus ancrée, avec des difficultés
alimentaires marquées (fig. 1).

La 2¢ étape consiste a éliminer un syn-
drome génétique, notamment un syn-
drome de Silver Russell, un syndrome
vélo-cardio-facial, un syndrome de
Williams, un syndrome de Prader-
Willi ou une séquence de Pierre Robin.
Indépendamment de la dysmorphologie,
il faut savoir évoquer ces pathologies
devant des signes associés comme un
petit poids de naissance, une dyscalcé-
mie, une cardiopathie.

Un diagnostic précoce est important
pour accompagner et prescrire les bons

Pathologies
Allergie

néophilie

Fenétre de T
diversification BITES

Naissance 4 mois 6 mois

Nutrition artificielle

12 mois

néophobie

2 ans 3ans

Fig. 1: Facteurs environnementaux influengant la survenue d’un trouble de l'oralité.

examens. Il est nécessaire également de
rechercher une pathologie sous-jacente
pouvant conduire a des difficultés ali-
mentaires, ¢’est-a-dire a ’origine d’'une
dysphagie, mais également des maladies
plus générales.

Le retentissement des troubles alimen-
taires doit étre recherché par ’appré-
ciation de I’état nutritionnel (rapport
PB/PC) et la cinétique de la courbe de
croissance. Enfin, la dyade meére-enfant
doit étre évaluée. Il faut éliminer une
éventuelle anorexie d’opposition, une
anorexie psychiatrique, un trouble du
spectre autistique et une anorexie par
trouble de I’attachement.

A ce stade de la consultation, une orien-
tation diagnostique fonctionnelle peut
étre envisagée. D’éventuels troubles de
I’interrelation familiale (culpabilisa-
tion de I’entourage, quantités proposées
excessives) et ’acquisition psycho-
motrice, notamment entre 6 et 10 mois,
seront évalués. L'enfant mange grace a
un processus sensoriel qui passe par
le fait de regarder, de toucher, de sen-
tir avant de porter a la bouche. Toute
rupture de cette chaine d’intégration
sensorielle entrainera des troubles ali-
mentaires, notamment des difficultésavec
les morceaux.

Au-dela des recommandations émises
en 2019 sur les difficultés alimen-
taires en pédiatrie, il est important
de noter que les troubles de ’oralité
seront prochainement intégrés dans
les criteres de ROME V. Les troubles
fonctionnels intestinaux (TFI) ont une
prévalence élevée et les troubles sont
souvent intriqués entre eux. Traiter
une constipation peut améliorer les
difficultés alimentaires.

La nouvelle classification des troubles
del’oralité permet de distinguer 3 grands
groupes de difficultés alimentaires: le
petit appétit (grignotage permanent), la
peur de manger (suite a un traumatisme)
et la sélectivité alimentaire. Ces situa-
tions peuvent étre associées les unes
aux autres [7]. Ici, la notion de troubles
sensoriels de I’oralité n’est pas prise en
compte alors qu’elle est primordiale
car, en cas de difficultés alimentaires,
il faut reprendre le processus sensoriel
des le début comme cela a été décrit
avec la méthode SOS (sequential oral
sensory): regarder, toucher, sentir, inter-
agir, golter en partant initialement de
supports non alimentaires pour arriver
progressivement a I’aliment [8].

Chez un enfant qui ne mange pas de
morceaux apres I’dge de 18 mois, on
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Développez tous les sens

Ne le forcez pas

Bien linstaller

Pas de faveurs

Ne faites pas durer

Pas d'assiettes trop remplies

Pas de textures mixtes

Pas d'eau pendant le repas

Rien entre les repas

Tableau I: Les 9 commandements pour les parents
d'un enfant ne mangeant pas de morceaux.

n’attendra pas qu’il y ait un déclic car
celui-ci ne surviendra pas dans la majo-
rité des cas, une prise en charge précoce
est donc indispensable. L’ Anses a établi
en 2019 les fonctions et acquisitions
indispensables pour gérer les morceaux:
maintenir sa téte et son dos droits dans
sa chaise, savoir avaler les purées lisses
et épaisses sans difficulté, réaliser des
mouvements de madchonnement lorsque
quelque chose est mis en bouche, tenir
un aliment dans sa main et le porter a sa
bouche, se montrer intéressé par le repas.

Ainsi, devant des difficultés alimen-
taires du nourrisson, la guidance paren-
tale est indispensable, le forcing et la

menace sont voués a I’échec. La famille
doit donc augmenter la familiarité de
I’aliment sans nécessairement le faire
gotter. Lexposition visuelle des aliments
estimportante au travers de livres ou de
sorties au marché. Il est important aussi
de réaliser des jeux sensoriels, basés
sur le toucher ou I’odeur des aliments,
en cuisinant ou en jardinant. Les repas
doivent avoir lieu dans une ambiance
calme, sans distraction (jeux ou écrans),
chaleureuse, sans forcer I’enfant & man-
ger et en lui montrant I'exemple.

Les 9 commandements pour les parents

d’un enfant qui ne mange pas de mor-
ceaux sont résumés dans le tableau I.
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La poliomyélite:
de I'’émergence a |’éradication

J. CALMET
MD-MS, CaDoro Partners,
LYON.

Histoire naturelle
de la poliomyélite
avant la période vaccinale

La poliomyélite (antérieure aigué), ou
plus familiérement la polio, accom-
pagne probablement ’espéce humaine
dés ses premiers pas. On retrouve sur
une stele égyptienne de —1400 années
avant notre ére l’attitude caractéristique
d’un scribe atteint de cette maladie avec
une atrophie asymétrique d’un membre
inférieur (fig. 1). Dés I’antiquité donc, la
maladie semble affecter toutes les par-
ties du globe, méme si les données pour
I’affirmer sont pour le moins fragiles.

1. Premiéres descriptions

Les premiéres descriptions cliniques
apparaissent a la fin du xvim® siécle
(M. Underwood en Angleterre, 1784) et
se complétent vers le milieu du siécle
suivant (Heine en Allemagne, 1840;
Medin en Suéde, 1887). C’est dés 1905

qu’Yvar Wickman fait une description
compléte en établissant non seulement
les atteintes cliniques mais aussi le
caractére infectieux et transmissible,
les populations touchées a la fois pédia-
triques et adultes et la possibilité d'une
forme asymptomatique.

La forme classique de lamaladie associe
un syndrome infectieux non spécifique
pouvant toucher la sphére respiratoire
ou digestive avec une phase neuro-
logique heureusement rare. On estime
ainsi a 97 % les formes abortives, c’est-
a-dire sans atteinte neurologique. Dans
la phase aigué, surviennent des signes
d’atteinte méningée avec une sympto-
matologie bruyante et brutale: une
forte fievre s’accompagne souvent de
céphalées, d’une raideur méningée ou
de vomissements. Les paralysies s’ins-
tallent rapidement dans les heures
ou les jours suivants. Elles cessent de

Fig. 1: Stéle égyptienne de la XVIII® dynastie (-1405/
-1365).

s’étendre avec le reflux de la fievre. Les
paralysies peuvent toucher plusieurs
étages du systéme nerveux avec une
forme particuliérement menagante pour
les atteintes bulbaires. A ce stade, elles
peuvent s’amender, soit totalement, soit
de fagon importante dans trois quarts des
cas. Les paralysies définitives affectent
environ 0,5 % des cas. La phase ultime
de la maladie ne survient que plusieurs
décennies plus tard avec unereprise des
faiblesses musculaires sur les groupes
musculaires atteints, on parle alors de
syndrome post-polio.

2. Lamaladie au début du xx® siécle

Lamaladie passe d'un mode de transmis-
sion sporadique & un mode épidémique
vers lemilieu du xx® siecle dans les pays
les plus développés, d’abord le nord de
I’Europe (Scandinavie, Allemagne)
puis le nord-est des Etats-Unis. Les pre-
mieéres épidémies majeures comptées
en milliers de paralysies sont décrites a
New York au tournant du siecle (fig. 2).
L’agent causal est identifié en 1908 par
Karl Landsteiner [1], qui obtiendra un
prix Nobel non pas pour cette découverte
mais pour ses travaux sur les groupes
sanguins.

La maladie devient, par vagues succes-
sives, de plus en plus inquiétante pour
atteindre plus de 50000 cas a 1’été 1952.
Il est frappant de constater que la polio
bénéficie en quelque sorte de plusieurs
révolutions humaines.

D’abord la révolution industrielle, avec
un développement démographique et
une concentration urbaine qui devient
réellement importante aprés le milieu
du xx® siecle. Le virus peut se stabiliser
et se pérenniser dans les populations
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Fig. 2 : Cas de polio annuels aux Etats-Unis, 1885-1918 (d'aprés Lavinder et al. Public Health Bulletin #1,1918).

regroupées. Rien d’anormal donc de
voir la “découverte” de la maladie a
cette époque et sa description de plus en
plus complete grace aux cas regroupés
des premiéres épidémies allemandes et
scandinaves’.

Puis survient la révolution hygiénique.
Les pays les plus touchés sont aussi
les plus développés. Avec les progres
de I’hygiéne, les enfants rencontrent
le virus beaucoup plus tard dans leur
vie, loin de la protection des anticorps
maternels. La polio devient ainsi de
plus en plus menacgante, toujours avec
une saisonnalité marquée pendant 1’été.
Laencore, il estlogique de constater que
le pays le plus touché est les Etats-Unis,
pionniers dans la révolution hygiéniste.
Vers le milieu des années 1950, c’est
devenu une préoccupation pour les
mamans et le besoin d"un vaccin est une
priorité de santé publique.

B Les agents: les poliovirus
Silecoupableestidentifié des 1908, il faut

attendre encore les travaux de Bodian [2]
en 1949 pour établir la certitude qu’il

y a en fait trois sérotypes différents de
poliovirus et trois seulement.

En 1955, Schaffer et Schwerdt [3] iden-
tifient qu’on a affaire a des virus 8 ARN
de 7100 nucléotides appartenant a la
famille des Picornaviridae, une famille
trés nombreuse qui comprend aussi les
virus coxsakies. Sa structure tridimen-
sionnelle, icosaédrique, est découverte
en 1985 par Hogle, Chow et Dilman
(fig. 3). Le virion est un assemblage de
quatre protéines de capside qui forment
un ensemble de 30 nm de diametre. Les
trois poliovirus expriment un méme

Fig. 3: Structure icosaédrique du virus polio selon
E. Blondel.

I Ce changement de mode de transmission de la maladie, passant de sporadique & épidémique,
n'estpas propreseulementalapolioetseretrouved'abord pourladiphtérie puislacoqueluche.

récepteur, qui permet la fixation au
déterminant cellulaire D155 exprimé par
les cellules neurologiques des primates.

Le dernier acquis virologique est fourni
par E. Wimmer [4] en 2002. Celui-ci
publie la premieére synthése virale
de novo a partir d’ADN. Cette avancée
pourrait ne pas étre neutre dans les suites
de cette histoire.

B La quéte d’un vaccin
1. Premiers essais

Les premiers essais de mise au point
d’un vaccin sont tentés dans les
années 1930 par Brodie [5] avec une
approche inactivée et Kolmer [6] avec
un vaccin “vivant”. Les deux sont des
échecs cuisants avec des cas de maladies
induites par les candidats vaccins, car
inactivation et atténuation ne sont pas
maitrisées. De plus, dans I'ignorance de
I’existence de trois sérotypes différents
a cette date, ces vaccins sont de toutes
fagons nés imparfaits.

Il manque en fait des ingrédients essen-
tiels pour la mise au point d’un vaccin
efficace et str. Le premier d’entre eux
n’est bizarrement pas scientifique mais
politique. En 1932, le plus célebre malade
de la polio est élu président des Etats-
Unis: c¢’est Franklin Delano Roosevelt.
Avec son associé Basil O’Connor, il lance
la plus grande fondation charitable de
I’époque en faveur de la lutte contre
la polio, la National Foundation for
Infantile Paralysis (NFIP), plus connue
sous lenom de March of Dimes. La NFIP
leéve des fonds considérables et permet
de financer tous les travaux nécessaires
au chantier colossal de la mise au point
d’un vaccin.

2. Avancées majeures

Les fonds collectés servent ainsi a éluci-
der des éléments clefs:

—c’est tout d’abord, en 1941, la décou-
verte par Albert Sabin d’une transmission
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digestive alors que, jusqu’alors, seule la
voie aérienne était incriminée;
—l’identification par Bodian des trois
sérotypes en 1949 conduit a un vaccin
obligatoirement trivalent;

—enfin, toujours en 1949, Enders, Weller
etRobbins [7] trouvent comment cultiver
le poliovirus sur des cellules autres que
neurales. Cette découverte essentielle
permet une accélération trés importante
des travaux de toutes les équipes. Elle
leur vaut un prix Nobel en 1954.

Ainsi, dés 1950, tous les ingrédients
sont maintenant réunis pour la derniére
étape: un vaccin chez ’Homme. Deux
pistes sont d’emblée envisagées: 1'une
avec un vaccin inactivé, ’autre avec un
vaccin atténué. La seconde est privilé-
giée par tous les virologues les plus répu-
tés de I’époque car 'immunité procurée
serait plus importante et plus compléte.

3. Le vaccin “Salk”

C’est pourtant Jonas Salk, a Pittsburgh,
qui touche au but le premier avec un
vaccin inactivé®. Son candidat vaccin est
essayé et validé en 1954 par le plus grand
essai clinique d’efficacité de tous les
temps: c’est ’essai “Thomas Francis”,
du nom de I'investigateur principal qui
était aussi un des mentors de Jonas Salk
(fig. 4). L’essai porte sur plus d’'un mil-
lion d’enfants avec des groupes contrdles
en fonction des classes d’age scolaire. Cet
essai d’une ampleur considérable est
bien stir financé par Basil O’Connoret la
March of Dimes.

L’annonce desrésultats est faite le 12 avril
1945, en date du dixiéme anniversaire
de la mort de F. D. Roosevelt. Le vaccin
“marche” [8]! Jonas Salk devient une
star planétaire. Son vaccin est enregistré
dans lafoulée parlaFDA (Food and Drug
Administration). Tout le monde est trés
pressé car lamaladie va frapper dans les
mois qui suivent. Malencontreusement,
I'un des lots de vaccins est mal inac-
tivé par la société Cutter Laboratories
avec une sanction terrible: 10 déces
et des milliers d’enfants contaminés.

Fig. 4: Thomas Francis et Jonas Salk.

Le programme de vaccination s’arréte
pour identifier le probleme avec, des
cette époque, une intervention décisive
des Centers for Disease Control and
Prevention (CDC) américains. La vacci-
nation de masse est reprise cependant
avec un succes immédiat et un controle
de lamaladie dans les années suivantes.

Une grande partie des pays européens
produit aussi des vaccins inactivés
localement. L'Islande fait ainsi dispa-
raitre définitivement la polio avec ce
seul vaccin.

4. Le vaccin “Sabin”

Les tenants de la piste atténuée ne
sont pas découragés pour autant. En
effet, le vaccin Salk voit son efficacité
baisser dans le temps. Plusieurs équipes,
dont celle d’Albert Sabin a Cincinnati,
envisagent un vaccin plus efficace, plus
facile d’administration par une voie
orale® et peut-étre plus sir si on garde
en mémoire 'incident “Cutter”. Le défi
est cependant tres important car il faut
“atténuer” trois souches virales par des
passages successifs, comme cela avait été
fait pour le BCG. La mise au point prend
un temps considérable. Trois équipes
sont en concurrence.

Pour Albert Sabin, une fois ses souches
mises au point, se pose le probleme épi-
neux du terrain pour démontrer ’effica-
cité de son vaccin. La chance lui sourit

avec la visite aux Etats-Unis d’une délé-
gation soviétique en 1959 : 'URSS est
victime a son tour d’épidémies majeures
de polio et demande de I’aide en pleine
guerre froide. C’est donc en URSS et
en Tchécoslovaquie que les souches
Sabin font leurs preuves [9]. Un premier
vaccin monovalent est validé en 1961. Le
vaccin trivalent est, lui, enregistré
en 1963. [l remplace des lors son concur-
rent inactivé qui n’est plus utilisé sur le
territoire américain apres 1968. Méme si
des casrares de paralysies sont attribués
a ce vaccin, il devient le standard pour
la protection contre la polio et remplace
presque totalement le vaccin inactivé.

5. La polio en sa période vaccinale,
premiére partie

Ainsi dés le début des années 1970, la
polio disparait presque totalement des
pays ayant acces aux vaccins : Amérique
du Nord, Europe, Japon, Australie et
bloc communiste de I’époque. Le reste
du monde n’est pas encore concerné,
croit-on, parla polio. De plus, une grande
partie de ces pays, en Afrique mais aussi
en Ameérique latine, en Asie etau Moyen-
Orient, n’a pas les systemes de santé
indispensables a une bonne couverture
vaccinale, seule capable de permettre un
contréle des maladies infectieuses avec
des vaccins.

Un premier pas est fait en 1974 avec le
lancement du programme élargi de vac-
cination (PEV)“. 1l s’agit du programme
minimum obligatoire pour tous les pays:
les vaccins inclus sontle tétanos, la diph-
térie, la coqueluche, le BCG, larougeole
etbien stir la polio. Les débuts sont diffi-
ciles, avec des couvertures ne dépassant
pas 5 % dans la plupart des pays.

Un autre élément intervient: on com-
mence a découvrir que, méme sous sa
forme sporadique, ’'incidence de la
polio est loin d’étre négligeable dans les

20n parle d’IPV pour ce vaccin pour Injectable Polio Vaccine, vaccin polio injectable en francais.
30n parle la d’OPV pour Oral Polio Vaccine, vaccin polio oral.
“Le PEV en francais devient EPI en anglais pour Expanded Program for Immunisation.
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En cas de succés, la polio ne serait peut-étre pas la deuxieme maladie
humaine a étre éradiquée, aprés la variole en 1980. En effet, 'OMS est peut-
étre en voie d’éradiquer le pian (ou bétel, une tréponématose) dés 2020. Ce
serait une revanche inattendue car une premiére tentative avait déja eu lieu
dans les années 1950, en méme temps qu’une tentative d’éradication du
paludisme. Les deux avaient été abandonnées en 1969 malgré une réduc-
tion de plus de 90 % des cas pour les deux maladies. Par ailleurs, une autre
maladie a été officiellement déclarée éradiquée en 2011: il s’agit de la

pays encore appelés en développement
a I’époque [10]. Puis en 1979, dans le
sud du Brésil, dans les états du Parana
et du Santa Catarina, la polio frappe
avec une épidémie importante. La réac-
tion des autorités brésiliennes marque
certains esprits. Des campagnes natio-
nales utilisant le vaccin oral et les jour-
néesnationales de vaccination enrayent
rapidement I’épidémie. L’OPYV fait ses
preuves comme possible outil de masse
pour des pays défavorisés.

Enfin, en 1980, c’est la célébration de la
victoire contre la variole. Trois ans apres
le dernier cas en Ethiopie, I’éradication
de la variole est un succes considé-
rable. homme a éliminé une maladie
infectieuse parmi les plus redoutables.

Tout est en place pour ce qui devient le
plus grand projet médical de tous les
temps: ’éradication de la polio.

B En marche vers I’éradication

1. La prochaine éradication: rougeole
ou polio?

La victoire sur la variole sitot célébrée,
on envisage immédiatement 1’éradica-
tion suivante. Pourtant, certains, et non
des moindres, alertent sur les difficultés.
Le plus prudent sur le sujet n’est autre
que le vainqueur de la variole lui-méme:
D. A. Henderson. Il souligne que le
succes sur la variole abénéficié de condi-
tions trés favorables pour ne pas dire de
chance. De plus, les maladies candidates
sontbeaucoup plus difficiles a endiguer.
En théorie, la maladie qui devrait étre
en téte de liste serait la rougeole. C’est
le premier tueur d’enfants de moins de
5 ans et de loin. Pour D. A. Henderson,
c’est juste impossible. Les Etats-Unis
eux-mémes ne sont pas parvenus a éli-
miner totalement ce fléau sur leur terri-
toire, comment’envisager pour des pays
comme I'Inde ou des pays africains ?

Mais les tenants d’une éradication
s’averent tenaces et convaincants: selon

Rinderpest ou peste bovine [11].

Plusieurs célébrités sont connues pour avoir été victimes de la polio:
le chanteur Neil Young, la peintre Frida Kahlo, les actrices Mia Farrow et
Ida Lupino, le metteur en scéne Francis Ford Coppola, le savant atomiste
Robert Oppenheimer et bien d’autres. Bien sir, le plus célébre reste le
32¢ président des Etats-Unis, Franklin Delano Roosevelt, avec cependant
un doute sur Uorigine de sa paralysie. En effet, une revue récente [12], basée

sur la symétrie des atteintes de ses membres inférieurs,
évoquait plutdt un possible syndrome de Guillain-Barré.

eux, il faut faire fructifier I’héritage de la
variole et I’expérience accumulée. Une
éradication pourrait permettre de mobi-
liser attention et ressources pour la vac-
cination alors que le PEV est en panne.
Elle aurait aussi le mérite de mettre sous
tension un organisme aussi complexe
et lent que 1’Organisation mondiale
de la santé (OMS). Enfin, la difficulté
est un argument en soi: pour réussir la
prochaine éradication, il faudra élever
le niveau de fagon importante mais les
bénéfices seraient alors considérables.

La polio se trouve alors un champion:
Ciro De Quadros. De Quadros est en
charge des programmes d’immunisation
a la Pan American Health Organisation
(PAHO), le pendant de ’'OMS pour les
Amériques®. Il a été marqué par ’épi-
sode brésilien, son pays d’origine, et par
lapuissance des journées de vaccination
avecl’OPV.Ilaété un artisan deI’éradica-
tion delavariole. C’estlabonne personne
au bon moment. Il plaide et convainc.
L'Initiative mondiale pour I’éradication
de la polio® ou GPEI est officiellement

lancée en 1988 lors de I’assemblée mon-
diale annuelle de la santé [13]. L'objectif
de zéro polio est fixé pour I’an 2000

2. Le GPEI premiére période 1988-
2000: des débuts réussis

En 1988, les cas de polio sont estimés
4 350000 par an dans le monde, soit
presque 1000 par jour! La stratégie est
claire et solide [14]:

>>> Le vaccin utilisé est 'OPV seule-
ment car il est abondant, peu cher et
disponible dans beaucoup de pays par
des producteurs nationaux. De plus,
il permet un contréle de la maladie au
niveau intestinal, un facteur essentiel
pour interrompre la transmission. C’est
vu comme un élément de succes crucial.

>>> [l est utilisé en routine a raison de
5 doses la premiere année de vie.

>>> Une surveillance de cas, la plus
performante possible, est mise en place.
C’estune obsession permanente pendant

5La PAHO est née avant 'OMS et a servi en quelque sorte de modéle pour cette organisation.
6 L'acronyme francais serait Imep, mais il n'est jamais utilisé au profit de son alternative
anglaise GPEI pour Global Polio Eradication Initiative.
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tout le programme et un facteur clef de
son succes.

>>> Le programme est complété par des
campagnes de rattrapage: les journées
nationales de vaccination pour tous les
enfants de 0a 5 ans (fig. 5).

Dés les premiéres années, le nombre de
cas annuels chute de fagon impression-
nante. En 1995, la premiére région de
I’OMS a se libérer de la polio est bien sir
larégion PAHO, De Quadros oblige [15] !
Le dernier cas de paralysie liée au type 2
est identifié en 1999. Enfin, en 2000, la
région Western Pacific (dont la Chine
fait partie) est elle aussi libre de polio.
Fin 2000, le nombre de cas passe sous
les 2000. On touche au but, croit-on [16].

3.Le GPEI 2000-2010: vents contraires

Malgré une premiere décennie réussie,
le GPEI rencontre des difficultés a par-
tir de I’année 2000 [17]. Une premiere
alerte intervient sur I’ile d’Hispaniola
(Haiti et République dominicaine). Une
curieuse épidémie se déclenche dans
la zone PAHO! Les cas ne sont pas trés
nombreux et vite controlés par des cam-
pagnes de riposte, le virus identifié est
particulier: c’est un mutant dérivé de la
souche vaccinale mais tres différent des
habituelsrévertants des cas de paralysies
associées au vaccin polio. Le nombre de
nucléotides modifiés est beaucoup plus
important et dépasse 1 %. Ce nouveau
mutant, baptisé du nom barbare de
¢-VDPV pour circulating vaccine derived
poliovirus[18], estappelé ajouer unrdle
crucial mais pas tout de suite.

Cet épisode déclenche au sein de la com-
munauté des virologues de la polio un
débat passionné. Pour certains c’est un
non-événement car lié a un mauvais taux
de couverture : une fois la couverture
rétablie, il n’y aura plus de probléme.
Pour d’autres, c’est une remise en cause
fondamentale de la stratégie du GPEIL: en
effet, quand il faudra arréter la vaccina-
tion apres interruption de la circulation
des virus sauvages, on créera exactement

les conditions pour ’apparition de ces
mutants. L’avenir tranchera. On garde
pour 'instant’OPV comme outil unique
pour I’éradication (fig. 6).

En attendant, le GPEI affronte des défis
plus immédiats. Certaines régions
n’arrivent pasaréduire lenombre de cas.
Si on assiste a un reflux dans plusieurs
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Fig. 5: Incidence annuelle des cas de polio et nombre de pays pratiquant des journées de vaccination (d'aprés
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mOPV1
100 -
e IO L O)
3 707 0 toPV
g O
o 80 - - "O
s O TS
g 70 o o °
s o Q" .
g 60 o . o |
g 50 O
s o) o° |
° 40 :
Y o | '
S 30+ g !
:E O O
T 204 5 O i
FNRTE el : ’
& ;
OC T T T T T : T T T T T T T T T 1

7 8 9 10 11 12 13 14 15

Fig. 6: Proportion d’enfants protégés contre le type 1 de poliovirus (mOPV1/tOPV).



réalités Pédiatriques — n° 236_Décembre 2019

Un germe et sa préevention

POINTS FORTS

La poliomyélite est une maladie a transmission digestive et
aérienne. La contamination aérienne était classiguement
rencontrée plus fréguemment dans les pays développés, mais il
faut sGrement y voir l'influence des infrastructures sanitaires et
notamment du traitement des eaux, absent dans les pays pauvres.

Les formes asymptomatiques sont les plus fréquentes et une
paralysie ne survient que dans 1 cas sur 200 (0,5 %). Cela aurait
pu devenir un avantage dans la perspective de l'éradication
puisque qu’'une couverture vaccinale de 70 % était en théorie
suffisante pour interrompre la transmission. Dans les faits, il en
faudra beaucoup plus dans les pays pauvres en raison d'une faible
performance de 'OPV.

En raison de sa diffusion trés importante dans les populations, la
polio est une maladie essentiellement pédiatrique (d’'ou le nom de
paralysie infantile chez les Anglo-Saxons). Toutefois, des cas plus
tardifs sont décrits, comme celui de Franklin Roosevelt peut en

témoigner puisqu’il avait 39 ans quand il a été touché.

parties du monde, notamment en Europe
(libre de polio en 2002) et dans presque
toutle continent africain, certains foyers
sontinquiétants: c’estle cas du Nigéria et
du sous-continent indien (Inde, Pakistan
et Afghanistan). Le GPEI a alors recours
a l'utilisation répétées des campagnes
d’OPV avec deux puis trois puis davan-
tage encore de journées nationales d’im-
munisation. Les cofits du programme
s’envolent. L'OMS demande alors al'in-
dustrie du vaccin de fournir de nouveaux
OPV, monovalents cette fois [19].

Ceux-ci s’averent plus efficaces pour le
sérotype concerné (1 ou 3), mais le pro-
gramme ne peut contréler les deux en
méme temps. En effet la vaccination de
routine, qui utilise toujours le vaccin tri-
valent, ne permet pas de controler le séro-
type manquant. On voit ainsi ré-émerger
des cas de type 3 avec l'utilisation de
monovalent type 1, puis I'inverse avec
l'utilisation d’un monovalent type 3 pour
contrdler les types 3 justement. C’est
I’échec pour les monovalents.

Nous sommes a la fin de la décennie et
2009 voit la premiere utilisation d’un

OPV bivalent 1-3 qui cumule les avan-
tages des deux monovalents en matiere
d’efficacité en couvrant les deux souches
en méme temps [20]. La décennie
s’acheéve avec un bilan mitigé. Malgré les
progres sur plusieurs fronts, il reste tou-
jours 4 pays n’ayant jamais interrompu
la circulation du virus sauvage : I’ Afgha-
nistan, le Pakistan, I'Inde et le Nigéria.
Une nouvelle décennie s’annonce, avec
le renfort du bivalent qui porte en lui
beaucoup d’espoirs [21].

4. Le GPEI 2010-période actuelle:
crises, révolution et “fin de partie”

2010 ouvre cependant la décennie de
fagon dramatique pour les acteurs de
I’éradication. Deux épidémies majeures
se déclarent: au Tadjikistan au premier
semestre, en République démocratique
du Congo au second avec des signaux
trés alarmants (des cas de paralysies
nombreux, des morts et surtout chez
des enfants plus 4gés). C’est le signe non
seulement d'une défaillance dans la per-
formance du systeme et de la couverture
vaccinale mais, tout aussi grave, cela
montre que c’est une situation ancienne.

Ces deux crises signalent des défauts
majeurs du programme puisque les cou-
vertures sont défaillantes depuis long-
temps dans desrégions qui avaient réussi
a se débarrasser de la polio. L'heure est
a une remise en question. C’est ce que
fait le directeur du programme, Bruce
Aylward. Il demande la création d’un
organisme d’audit du programme tota-
lement séparé des partenaires habituels
du GPEI: I'Independant Monitoring
Board (IMB). Celui-ci se met au travail
sans tarder et ses conclusions sont sans
concession: inefficacité des campagnes,
incapacité de certaines équipes, com-
plaisance dans le recrutement, lourdeur
etinertie dans les décisions et leur mise
en place, absence de sentiment d’ur-
gence, résistance a toute innovation, etc.
La liste est longue et difficile pour une
équipe qui s’est donnée sans comp-
ter. Les conclusions sont encore plus
cruelles: le programme n’est pas sur les
rails pour réussir et stirement pas dans
les délais qu’il s’est donné [22].

Bruce Aylward et ses équipes s’attelent
deslorsalatiche: outre des changements
d’organisation et d’équipe, la vitesse de
réaction change du tout au tout. De nou-
velles méthodes sont essayées, elles sont
partagées et transposées a d’autres pays.
2010 et 'IMB servent d’électrochoc pour
le programme qui trouve un nouvel élan.

Dans ce contexte difficile, une bonne
nouvelle arrive dés 2011 : I'Inde aréussi
I'impossible! Le dernier cas est signalé
enjanvier 2011 et la période de mousson
de haute transmission se passe sans nou-
veau cas. Le bivalent a réussi.

Si le nombre de cas de paralysies
baisse continument dans les années
qui suivent, ce n’est hélas pas suffisant.
En effet, le GPEI améliore sans cesse la
performance de ses campagnes et de sa
surveillance, mais les difficultés se sont
déplacées sur deux nouveaux fronts:

Le premier est 'inattendu retour
des c-VDPV. La disparition des cas dus
au virus sauvage démasque les cas de
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c-VDPV initialement découverts lors
del’épisode de’an 2000 en République
dominicaine et a Haiti. Ceux-ci, en
grande majorité de type 2, sont assez
rebelles et signent a coup siir une cou-
verture défaillante. C’est sur cette décen-
nie un enjeu majeur. Ces cas dépassent
bient6t en nombre les cas sauvages.

>>> Le second, tout aussi inquiétant,
est sécuritaire. Les seuls pays ol sévit
encore la polio sont ceux qui refusent la
vaccination et sont en opposition fron-
tale a ’empire états-uniens: I’Afghanis-
tan et le Pakistan avec les Talibans, le
nord Nigéria avec la secte Boko-Haram,
la Syrie et la Somalie avec Daesh. Dans
ces territoires, il y aunerupture de conti-
nuité des systemes de santé qui empéche
les vaccinations contre la polio.

Face a ces défis, le GPEI réagit une fois de
plus sans tarder. La menace des c-VDPV
est prise en compte: en 2013, le comité de
I’OMS en charge des recommandations
vaccinales instaure une dose d’IPV pour

tous les enfants du monde! Cette initia-
tive permet un mouvement trés auda-
cieux en avril 2016. Pendant ce mois,
en deux semaines, le monde passe de
I'utilisation du vaccin OPV trivalent au
bivalent. Toute utilisation de la souche 2
est désormais bannie. Cette révolution
s’opére initialement avec succes. Mais
hélas, des cas de c-VDPV de type 2 sont
depuisrégulierement identifiés, d’abord
au Nigéria puis dans d’autres zones
d’Afrique et du Moyen-Orient. Des cam-
pagnes de monovalent de type 2 sont
alors mises en place mais tous les foyers
a ce jour ne sont pas neutralisés. Entre
temps, la couverture en IPV n’a progressé
que lentement, en partie a cause d’une
montée en puissance industrielle pour
la production des vaccins plus délicate
que prévue. Les deux derniers pays, la
Mongolie etle Zimbabwe,’ont introduit
enmai 2019.

Cette décennie s’achéve sur un constat
quasiidentique a celui de la précédente:
des progrés importants mais toujours

insuffisants. En 2018, 33 cas de polio
a virus sauvage 1 et plus de 100 cas de
c-VDPV ont été répertoriés et ces chiffres
seront trés probablement plus élevés
en 2019. De plus, plusieurs territoires
en Afghanistan et au Pakistan sont hors
d’atteinte des équipes vaccinales et donc
sans solution (fig. 7).

B Vers un monde sans polio?

La décennie 2020 va commencer avec
des défis considérables pour les équipes
de I’éradication de la polio:

— comment juguler le probléme des
c-VDPV?

—commentrésoudre I’équation politique
en Afghanistan et au Pakistan ?

— comment réunir les ressources finan-
cieres indispensables a la conduite des
opérations, alors que les donateurs com-
mencent a s’épuiser devant les retards
incessants du programme ?

—comment préparerun monde de demain
ou les enfants devront probablement

Cas de polio 1988
[Milliers] LerrEenat: 2014 Avril 2016
du GPEI PV Passage du
5001 2000 recommandé tOPV au
1¢r c-VDPV bOPV
450 1
400 1
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3504 Dernier
type 2
300
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2504 'Ty!)e2 )
éradicaqué
200+ 2012
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1504 type 3
1004 2000
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50 4
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Fig. 7: Une breve histoire de l'éradication de la polio.
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tousrecevoir plusieurs doses d’'IPV, alors
que les ressources actuelles peinent a
n’en fournir qu'une seule?

Car il faudra probablement continuer a
vacciner pendantlongtemps. Rappelons-
nous! E. Wimmer avait donné la recette
pourrefaire de novoun virus polio. Cette
recette est désormais accessible pour
toute équipe mal intentionnée.

L’histoire n’est donc pas terminée. Le
plus grand projet médical humain n’est
pas encore assuré d’étre un succes mais
il aura déja réussi a sauver des millions
d’enfants et a contribuer a des amélio-
rations considérables des systémes de
santé les plus fragiles: c’était une des
missions initiales et celle-ci est déja
réussie.
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Le risque d’infections en rapport avec la prise
d’inhibiteurs de la pompe a protons est-il lié
au phénotype de CYP2C19?

BernAL C, Aka I, CarroLL RJ et al. CYP2C19 phenotype and risk
of proton pump inhibitor-associated infections. Pediatrics,
2019;144:in press.

esinhibiteurs de la pompe a protons (IPP) font partie des

médicaments les plus prescrits dans le monde y compris

dans la population pédiatrique, en particulier chez les
nourrissons. Lereflux gastro-cesophagien et les inflammations
du tube digestif haut sont les principales indications de mise
en place du traitement. L'efficacité des IPP est dépendante
de la concentration du médicament dans le plasma. Les IPP
sont d’abord inactivés dans le foie par I’enzyme CYP2C19,
les variations génétiques du géne CYP2C19 déterminent I’ac-
tivité de ’enzyme. Les individus avec des variants de dimi-
nution de fonction sont des métaboliseurs lents, entrainant
une exposition élevée au médicament par rapport aux méta-
boliseurs normaux. A I'inverse, les individus avec des variants
d’augmentation de fonction sont des métaboliseurs rapides ou
ultrarapides, avec une exposition réduite au médicament pour
une dose donnée. Il est maintenant reconnu que la prise d’TPP
favorise les infections respiratoires et digestives.

Le but de ce travail était d’analyser le role des phénotypes
de métaboliseur CYP2C19 sur la survenue d’infections
respiratoires et digestives chez des enfants recevant des IPP.

Il s’agit d’'une étude rétrospective ayant inclus des enfants
dont les données étaient colligées dans un registre infor-
matisé, exposés aux IPP entre 0 et 36 mois et ayant eu une
analyse génétique du géne CYP2C19. L'objectif primaire
était d’évaluer le nombre total d’infections (définies selon
la classification internationale des maladies) dans I’année
qui suivait la prescription d’IPP (de 1 semaine aprées la mise
en place du traitement a 12 mois aprés son arrét). L’objectif
secondaire était de quantifier le nombre d’infections diges-
tives et respiratoires. Un certain nombre de covariables était
pris en compte (genre, origine géographique, dge au début
du traitement par IPP), ainsi que des comorbidités (préma-
turité, pathologies respiratoires ou cardiaques chroniques,
diarrhée chronique, anomalies anatomiques ou troubles de
la motricité digestive).

670 enfants (56 % de gargons) avec un 4ge médian de 7 mois
(3-13) ont été inclus. La majorité (84 %) avait une comorbidité
associée. Dans I’année qui a suivi la prescription d’IPP, les
enfants avaient en moyenne une infection (0-3). 27 % des nour-
rissons étaient des métaboliseurs lents pour CYP2C19, 40 %
desmétaboliseurs normaux et 33 % des métaboliseursrapides.
Selon le type de métaboliseurs, il n’y avait pas de différence
en termes de covariables.

Un total de 1419 infections a été observé (1087 respiratoires
et 332 digestives). Les métaboliseurs normaux avaient plus
d’infections que les métaboliseursrapides, que ce soient diges-
tives ou respiratoires. Il n’y avait en revanche pas de diffé-
rence significative concernant le nombre d’infections entre les
métaboliseurs lents et les métaboliseurs normaux. En analyse
multivariée, apres ajustement sur 1’age, le sexe, la dose d’IPP
etles comorbidités, le statut métaboliseur CYP2C19restait un
facteur de risque significatif dans la survenue des infections.
L’odds ratio pour les métaboliseurs rapides par rapport aux
métaboliseurs normaux était de 0,70 (IC 95 % : 0,5-0,97). Les
enfants ayant des pathologies respiratoires chroniques et des
anomalies anatomiques digestives avaient plus d’infections
respiratoires, alors que les nourrissons avec des troubles de la
motricité digestive et des diarrhées chroniques avaient plus
d’infections digestives.

Bien que rétrospectif, ce travail montre que tous les enfants
n’ont pas le méme risque de complications en prenant des
IPP, notamment dans la survenue des infections digestives
et respiratoires. Celles-ci sont influencées par le statut fonc-
tionnel de I’enzyme CYP2C19. En effet, les métaboliseurs
normaux pour cette enzyme ont plus de risque de développer
des infections par rapport aux métaboliseurs rapides qui ont
une augmentation de I'activité de CYP2C19. Ainsi, dans les
populations a risque, il pourrait étre intéressant en pratique
clinique de déterminer en pharmacogénétique le statut de la
fonction CYP2C19 des patients.

B Kingella kingae et infections ostéo-articulaires

Samara E, Seyrorourou V, TaBarp-Fouckre A et al. Kingella kingae
and osteoarticular infections. Pediatrics, 2019:144:in press.

es infections ostéo-articulaires peuvent étre graves car

elles ont des conséquences sur le développement et la

fonction del’os. L'identification de ’agent bactérien est
importante pour adapter I’antibiothérapie. Jusqu’a présent,
le Staphyloccus aureus était considéré comme le micro-
organisme le plus fréquent. Il est cependant reconnu que
I’agent infectieux responsable de ces infections dépend de
I’age de ’enfant, des comorbidités, de son statut immunitaire
et du niveau socio-économique de la famille. Ces derniéres
années, les nouvelles méthodes de biologie moléculaire ont
permis une meilleure détection des germes responsables.

Le but de ce travail était d’évaluer ’évolution des données

épidémiologiques bactériologiques sur 2 périodes de 10 ans,
avant et apres I'utilisation de la PCR.
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Les dossiers des enfants suisses de 0 & 15 ans pris en charge
pour une infection ostéo-articulaire entre 1997 et 2016 ont été
revus rétrospectivement. La premiére période d’étude s’éche-
lonnait dejanvier 1997 a décembre 2006, période ot les agents
infectieux étaient recherchés par des cultures classiques. A
partir de 2007, 'utilisation de la PCR a permis de détecter
Kingella kingae. Le diagnostic d’'une infection était fait sur
la clinique et confirmé par une atteinte osseuse a I’imagerie
(scintigraphie, IRM, scanner) et/ou un germe isolé dans le
sang, ou en culture d’un épanchement articulaire ou d’une
biopsie osseuse. Les enfants ayant présenté une ostéomyélite
chronique ou des infections secondaires a une fracture ou une
intervention chirurgicale étaient exclus.

369 enfants (57 % de gargons), 4gés de 15 jours a 15,7 ans,
ont été inclus au cours des 20 années de 1’étude. Rapportée
a la population pédiatrique suisse, I’incidence des infec-
tions ostéo-articulaires était de 25,5 nouveaux cas pour
100000 enfants de moins de 15 ans. Sur la premieére période
d’étude, 129 enfants (58,9 % de gargons) ont été admis pour
une infection ostéo-articulaire avec un 4ge moyen de 71
+57,2 mois, I'incidence était alors de 18,3 nouveaux cas pour
100000 enfants de moins de 15 ans. 3,1 % des enfants avaient
moins de 6 mois et 50 % plus de 4 ans. Les cas d’ostéomyélites
aigués et d’arthrites septiques étaient les plus fréquents.
L’identification d’un microorganisme était possible dans
59,4 % des cas. Un S. aureus était retrouvé dans 57,9 %, un
S. pyogenes dans 14,5 %, un S. pneumoniae dans 7,9 % et un
autre germe dans 13,2 %. Une seule infection a K. kingae était
observée. Aucun germe n’était retrouvé dans 40,6 % des cas.

Surlapériode de 2007 22016, 241 enfants (56,4 % de gargons)
avec un 4ge moyen de 51 + 53,3 mois ont eu une infection
ostéo-articulaire, soit une incidence de 32,7 nouveaux cas
pour 100000 enfants de moins de 15 ans. 5,3 % avaient moins
de 6 mois et 30 % avaient plus de 4 ans. Les cas d’arthrites sep-
tiques et d’ostéomyélites aigués restaient les plus fréquents.
Un microorganisme était identifié chez 62,7 % des patients.
K. kingae était retrouvé dans 32 % des cas devant S. aureus
(20,7 %), S. pyogenes (3,2 %) et S. pneumoniae (0,8 %). Un
autre microorganisme était mis en évidence dans 8,7 % alors
qu’aucun agent pathogeéne n’était retrouvé dans 21,5 % des cas.

Cette étude suisse met en évidence que la PCR a amélioré
la détection des infections ostéo-articulaires chez I’enfant,
particuliérement entre 6 et 48 mois. Dans cette population,
Kingella kingae devient ’agent pathogéne le plus fréquent,
devant les bactéries pyogénes. Ces méthodes d’identification
doivent étre utilisées de maniére systématique.

J.LEMALE

Service de Gastroentérologie
et Nutrition pédiatriques, LY
Hopital Trousseau, PARIS.
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Trés fréquent (> 1/10) :

- Diminution de U'appétit, somnolence, vomissements, cris, irritabilité, fievre.

- Au site d’injection : Erythéme, douleur, gonflement.
Fréquent (> 1/100 a < 1/10) :

- Diarrhée.

- Au site d’injection : Ecchymose, induration, nodule.?

Pour plus d’information sur les effets indésirables peu fréquents ou rares,
consultez le RCP.

Vaccin soumis a prescription médicale. Présentation agréée aux collectivités. Remboursé par la Sécurité Sociale : 65%.

Avant de prescrire, pour des informations completes en particulier pour toutes les mises en garde, précautions d’emploi, interactions et l'ensemble des effets indésirables
rapportés, veuillez consulter le Résumé des Caractéristiques du Produit disponible sur le site http://base-donnees-publique.medicaments.gouv.fr. La recommandation vaccinale
pour Lutilisation de Vaxelis® ’ peut étre consultée sur www.has-sante.fr.

Pour toute demande d'information médicale, toute déclaration d’événement indésirable, autre signalement sur nos médicaments MSD ou sur la qualité de linformation promotionnelle :

appelez le 01 80 46 40 40 ou écrivez a information.medicale@msd.com.
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