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1 Billet du mois

Quelque chose de beau,
quelqgue chose de meilleur

Témoignage d’un jeune étudiant engagé dans la lutte pour les soins des malades
atteints de la Covid-19 et remarques adjointes d'un vieux professeur qui peut croire
encore pour nos enfants a un futur riche en humanité.

J'avais peur d’affronter lamort et, pire, de voirla solitude de certaines personnes agées.
La solitude pire que la mort...
J’ai pu voir beaucoup de “choses positives” se révéler a I’'Hopital, une capacité

inattendue deréactions collectives, énormément de cohésion et de solidarité. C’était
une immense legon d’humilité.

s Des énergies insoupgonnées ont relié entre elles des identités humaines qui
se sont découvertes.

A. BOURRILLON
Nous sommes engagés dans des études trés longues et difficiles, avec la tentation de
vouloir trés vite tout expliquer.

Trésvite... tout expliquer!

Mais, nous avons été confrontés aux fragilités de connaissances scientifiques qui,
dans leur extraordinaire dynamique, nous semblaient devoir exclure les ignorances.
Vivre si jeune une crise de cette ampleur nous a motivés pour garder un contact au
long cours avec les patients, tisser des liens dans la durée.

Des liens dans la durée.

Il nous a été ainsi permis a nous, étudiants, de nous poser beaucoup de questions a
un moment clef de notre parcours.

Des questions pour d’autres réponses que celles attendues parmi les
épreuves habituelles des concours. Celles qui reflétent les authentiques dimensions
éthiques des réalités humaines des enjeux et des choix. ..

Etl’étudiant de conclure son témoignage : on va pouvoir faire quelque chose de beau,
quelque chose de meilleur...
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I Le dossier — Covid-19

R. COHEN®4, G. MONGUILLOT
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de CRETEIL,

4 Clinical Research Center (CRC),
CHI CRETEIL.

Editorial

écidément, ce virus SARS-CoV-2 s’est révélé bien plus surprenant et instructif que
D tout ce que nous aurions pu imaginer. Outre le fait d’avoir bouleversé nos modes de

vie, ’apparition de cette pandémie Covid-19 est venue nous rappeler I'importance de
certaines questions philosophiques structurelles, tels lesrapports entre individus et société ou
entre science et politique. Elle nous a aussi mis en face de quelques évidences que nous avions
tendance a occulter, les limites actuelles de la médecine, I'imperfectibilité de notre systeme
de santé, nos inégalités, nos dépendances économiques. Le confinement et parfois la vacance
obligée nous ont laissé tout loisir pour nous interroger sur le sens a donner a cette crise, sur le
statut de soin et de vulnérabilité, sur le role de la politique, sur la notion de liberté, sur notre
rapport a la vieillesse et a la mort, au travail et au temps. .. et sur un apres différent.

Cependant, sur le plan scientifique, le SARS-CoV-2 a permis de véritables prouesses puisqu’il
n’existe aucune situation antérieure dans laquelle autant de données ont pu étre collectées en si
peu de temps sur un virus et sur la maladie (Ia Covid-19) qu’il provoque.

Virus surprenant car il s’est révélé différent des autres virus connus a partir desquels nous avions
émis, par extrapolation, quelques hypothéses en début d’épidémie. Le SARS-CoV-2 est venunous
rappeler que les enfants ne sont pas des adultes. Ils sont moins souvent infectés, moins contagieux,
beaucoup moins souvent et moins gravement malades que les adultes. Ces derniéres semaines, la
plusgranderésistance des enfants a ce virus trouve des explications multiples: moins derécepteurs
ACE2 sur leurs cellules épithéliales thinopharyngées, immunité croisée probable avec les coro-
navirus habituels et meilleur entrainement de leur immunité innée du fait d’infections répétées.

Les facteurs de risque de formes graves chez I’adulte ne sont pas retrouvés chez I’enfant.

Patrick Tounian, dans’article présenté dans ce numeéro, nous montre qu’alors que I’obésité estun
facteur derisque indiscutable chezl’adulte, les enfants obéses ne présentent pas cette susceptibilité.
Comme ason habitude, il pointe leslimites du “prét-a-penser”. L'inquiétude de certains pédiatres
devant le risque de reldchement des enfants obeses et d’'un déséquilibre de leur alimentation
durant le confinement reflétait ’habitude qu’ils ont de dramatiser une situation qui ne le mérite
pas. Aucune conséquence délétere sur la santé de ces enfants, durant cette période, n’a été notée,
mais sans doute y a-t-il eu un reldchement de ’étau du nutritionnellement “sain” au profit d'un
comportement alimentaire inné, mieux équilibré et source de plaisir. Espérons que certains extré-
mistes ne profitent pas de cette crise sanitaire pour imposer leurs doctrines alimentaires, comme le
végétalisme dont les conséquences chez1’enfant seraient bien plus dramatiques que la pandémie.

Bertrand Delaisi, lui, nous apprend qu’aucune étude ni aucune donnée épidémiologique validée a
cejournerapporte un sur-risque avéré chez les enfants porteurs de maladie respiratoire chronique,
y compris pour les plus séveéres (mucoviscidose). En I’état actuel des connaissances, I’asthme et
I’allergie respiratoire non seulement ne constituent pas un facteur de risque de formes graves de
Covid, mais pourraient se comporter comme des facteurs protecteurs. En sortie de confinement,
les pathologies respiratoires fonctionnelles de I’enfant semblent en nette augmentation et 1’exis-
tence d’une pathologie respiratoire chronique ne constitue pas un motif médicalement fondé pour
différer ou contre-indiquer un retour al’école.

A lalumiere de ces articles, il apparait qu’il est grand temps de rendre a nos enfants leurs vies
d’enfants et leur insouciance (en leur apprenant a appliquer, bien siir, les mesures nécessaires a la
protection de leur santé, mais sans exces), car comme le disait Voltaire : “J’ai décidé d étre heureux
car c’est bon pourla santé!”
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I Le dossier — Covid-19

Covid-19 chez I'enfant

RESUME: Les enfants sont relativement épargnés et les données disponibles concernant la Covid-19
en pédiatrie sont rassurantes. Cependant, 2 a 4 semaines aprés le pic épidémique, depuis mi-avril,
ont été rapportés des grands tableaux cliniques inflammatoires évoquant des syndromes de Kawasaki
atypiques, des myocardites, des formes abdominales.

Contrairement a ce qui est observé en présence de nombreux virus respiratoires comme la grippe
ou le VRS, les enfants se sont révélés moins souvent porteurs du SARS-CoV-2 que l'adulte et les
données disponibles sur la contagiosité des plus jeunes léevent de nombreuses inquiétudes. Les
tableaux cliniques observés chez I’enfant sont loin d’étre spécifiques et le diagnostic de Covid-19
chez I'’enfant repose donc essentiellement sur I’'anamnése (symptomes cliniques compatibles asso-
ciés a un contage avec un sujet dont le diagnostic est certain), la PCR spécifique du SARS-CoV-2
dans le rhinopharynx et la sérologie au décours.

La Covid-19 est encore mal connue, mais sa sévérité chez I'adulte comme chez I’enfant provient

essentiellement de réponses immunitaires inappropriées et/ou inadéquates.

R. COHEN

ACTIV, Association Clinique et
Thérapeutique Infantile du Val-de-Marne,
CRETEIL,

GPIR Groupe de Pathologie Infectieuse
Pédiatrique, PARIS,

Unité Court Séjour, Petits nourrissons,
Service de Néonatalogie, Centre
Hospitalier Intercommunal de CRETEIL,
Clinical Research Center (CRC),

CHI CRETEIL.

prés plusieurs mois d’une pandé-
A mie qui a, dans le monde entier,

bouleversé les modes de vie, il
existe encore de nombreuses inconnues
et incertitudes sur le SARS-CoV-2 [1].
Cependant, il n’existe aucune situation
dans le passé ou]’on a puacquérir autant
de données en si peu de temps sur un
virus et sur lamaladie (la Covid-19) qu’il
provoque.

Le premier site de réplication des coro-
navirus est les muqueuses du nez et de
la gorge. Le plus souvent, les défenses
immunitaires innées ou acquises per-
mettent de les stopper la: la plupart
des sujets infectés par le SARS-CoV-2
n’ont que des symptémes ORL. Mais,
si les virus ne sont pas stoppés dans
ces sites, ils peuvent diffuser dans les
poumons, dans le sang et vers d’autres
organes dont les cellules expriment les
récepteurs aux virus (le cceur, les reins
et les vaisseaux sanguins du corps entier,
y compris du cerveau). La Covid-19 est
encore mal connue, mais sa sévérité chez
I’adulte comme chez ’enfant provient

essentiellement de réponses immuni-
taires inappropriées et/ou inadéquates.

Cette maladie touche essentiellement
les adultes, les formes les plus graves
et les déces survenant quasi exclusive-
ment chez des sujets 4gés ou présen-
tant des comorbidités. Les enfants sont
relativement épargnés et les données
disponibles concernant la Covid-19
en pédiatrie sont rassurantes [2, 3]. En
effet, dans ’ensemble des pays dans
lesquels des statistiques fiables sont
disponibles, la mortalité des enfants
est 5000 a 10000 fois inférieure a celle
de I’adulte, les formes graves 500 a
1000 fois moins fréquentes et les hos-
pitalisations réduites d’un facteur 100.
Peu de données fiables sont disponibles
sur le nombre de patients peu séveres
ou asymptomatiques, rendant difficile
I’évaluation de la pyramide du SARS-
CoV-2, notamment en pédiatrie.

Cependant, 2 a 4 semaines apres le pic
épidémique, depuis mi-avril, ont été
rapportés des grands tableaux cliniques
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inflammatoires évoquant des syndromes
de Kawasaki atypiques, des myocardites,
des formes abdominales [4, 5]. Ces
formes sont regroupées maintenant sous
lenom de PIMS (pediatric inflammatory
multisystemic syndrome). L'apparition
de ces pathologies, indiscutablement
liées a I’épidémie de Covid-19, a beau-
coup inquiété les médias et la popula-
tion mais le nombre de patients touchés
reste trés limité (incidence de ’ordre de
1/100000), ainsi que lesrisques de déces
ou de séquelles. Il est également possible
que d’autres maladies a participation
immunitaire, induites par le SARS-
CoV-2, émergent dans les prochains mois
ou années, mais leur nombre restera
probablement minime.

Manifestations cliniques
de la Covid-19 en pédiatrie
(hors PIMS) [1-3]

Les tableaux cliniques observés chez
I’enfant sont loin d’étre spécifiques et
comportent en association variable, outre
la rhinorrhée, de la toux, de la fievre,
une dysphagie (ces 3 signes, qui sont
les plus fréquents, sont présents chacun
moins d’une fois sur deux) mais parfois
aussi des signes digestifs (diarrhées et/
ou vomissements), des éruptions cuta-
nées le plus souvent non spécifiques et
des troubles neurologiques a type d’ir-
ritabilité. Certains signes marqueurs du
SARS-CoV-2 chez I’adulte, comme une
pneumopathie avec un aspect scanogra-
phique typique, une anosmie-agueusie
ou une acrocyanose, sont plus rares,
en particulier avant 10 ans. Trés peu de
jeunes patients ont besoin d’une oxy-
génothérapie et encore moins d’une
réanimation et, s’ils peuvent présenter
des images de pneumopathie au scan-
ner, c’est en général avec un caracteére de
moindre gravité.

En ville comme a U'hdpital, il est le plus
souvent impossible de reconnaitre une
infection a SARS-CoV-2 chez lenfant
sans diagnostic biologique (PCR ou
sérologie pour l'instant).

Le diagnostic de Covid-19 chez ’en-
fant repose donc essentiellement sur
I’'anamneése (symptémes cliniques com-
patibles associés a un contage avec un
sujet dont le diagnostic est certain), la
PCR spécifique du SARS-CoV-2 dans
le rhinopharynx (préférentiellement
mais pas exclusivement) et la sérologie
au décours [4].

Syndromes de Kawasaki
atypiques et PIMS [5, 6]

Depuis mi-avril 2020, plusieurs cas de
syndromes inflammatoires majeurs
post-infectieux ont été rapportés, pré-
sentant des myocardites, des syndromes
de Kawasaki atypiques, des formes abdo-
minales séveres et des fievres prolongées,
en Angleterre, en Italie, puisen France. Ils
nesont pasle témoin d’'unenouvelle flam-
bée épidémique mais entrent dansle cadre
de syndromes post-infectieux, carils sur-
viennent a distance d’une infection parle
SARS-CoV-2 chez des enfants ayant pré-
senté ounon des symptoémes de Covid-19.
Ils sont la traduction d’une réponse
immuno-inflammatoire majorée et ina-
daptée. Certaines ethnies, principalement
d’origine afro-caribéenne, semblent nette-
ment plus concernées, en tous cas pour les
formes les plus graves. Une PCR négative
dans ces situations post-infectieuses ne
permet pas d’éliminer]’infection a SARS-
CoV-2.En plusd’un lien épidémiologique,
une sérologie s’avere donc nécessaire pour
établirun lien entre ces deux événements.

Les études épidémiologiques, géné-
tiques, cliniques et physiopatholo-
giques en cours pourraient apporter
des données intéressantes concernant
I’émergence de ces pathologies et pré-
ciser I’éventualité d'un role des facteurs
ethniques et génétiques.

Portage et contagiosité
chez les enfants [7-12]

Contrairement a ce qui est observé en
présence de nombreux virus respira-

Les enfants sont a la fois moins souvent
symptomatiques, s'infectent moins sou-
vent et sont moins contagieux que les
adultes. La transmission directe entre
enfants ou d’enfant a adulte est estimée
comme faible et, dans la grande majori-
té des cas, les enfants contaminés 'ont
été par un adulte de leur entourage. En
revanche, le risque de transmission in-
directe via les mains et les objets est
probablement plus importante.

toires comme la grippe ou le VRS (virus
respiratoire syncytial), les enfants se
sont révélés moins souvent porteurs du
SARS-CoV-2 que I’adulte et les données
disponibles sur la contagiosité des plus
jeunes levent de nombreuses inquié-
tudes. En effet, les pourcentages de PCR
positives chez I’enfant quand lamaladie
est suspectée (symptdmes cliniques et/
ou contact avec un sujet SARS-CoV-2
positif) sont dans toutes les études et
dans tous les pays 2 a 6 fois inférieurs a
ceux del’adulte. Ils varient aussi en fonc-
tion de 'intensité de I’épidémie (fig. 1).

Quand les PCR sont positives, plusieurs
études montrent que la charge virale peut
étre aussi importante que chez I’adulte.
Cette donnée a provoqué quelques réac-
tions anxiogénes, émanant de personnes
ignorantes des maladies infectieuses
pédiatriques.

Plusieurs études ont également montré
—ce qui est beaucoup plus intéressant —
que les enfants sont beaucoup moins
contaminants entre eux et pour les
adultes les entourant.

Enfin, a cejour, la part des enfants al’ori-
gine des clusters décrits et publiés dans
le monde est minimale.

B Ouverture des écoles [3]

Aprés ces 5 mois de crise sanitaire, per-
sonne ne peut prédire aujourd huil’évo-
lution a long terme de cette pandémie,
mais le faible pourcentage de la popula-
tion ayant une sérologie positive permet
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Fig. 1: Comparaison du taux de prélévements positifs en fonction de 'age (données GPIP et ACTIV).

d’envisager, en 1’absence de traitements
oude vaccins, la persistance de la circula-
tion du virus pendant plusieurs années.
A moins que ’on puisse imaginer un
monde sans école, il est donc nécessaire
derouvrir les établissements scolaires en
prenant compte de la présence du SARS-
CoV-2 et du risque induit.

Le danger éventuel de la réouverture
des écoles ne réside pas dans le risque
de contagiosité des enfants mais dans
celui de la propagation du virus par les
adultes qui les entourent (enseignants,
autres personnels de la petite enfance,
parents). Il est donc impératif que ceux-ci
appliquent les mesures de distanciation
et d’hygiéne recommandées.

Pour les enfants, du fait de leur moindre
contagiosité, la distanciation al’intérieur
delaclasse et pendant lesrécréations peut
étre moins rigoureuse. Par contre, il faut
renforcer ’hygiéne des mains, mesure
souvent défaillante dans nos écoles, ren-
forcer I’hygiéne des objets et des surfaces
et éviter que les différentes classes ne se
rassemblent a la cantine, lors des récréa-
tions, a ’arrivée et a la sortie des écoles.
Le port dumasque par les éléves, dans les
écoles maternelles et élémentaires, nous
parait inutile et probablement contre-
productif pour des enfants sans patholo-
gie grave sous-jacente. Enfin, les mesures
d’hygiéne et de distanciation simples

peuvent étre enseignées aux enfants a
condition de les rendre ludiques, non
anxiogenes et non contraignantes.

Tous ces conseils de prévention s’ap-
pliquent aux enfants de moins de 12 ans
etne peuvent étre extrapolés aux adoles-
cents, qui doivent appliquer les mémes
gestes barrieres que les adultes.

Pourquoi les enfants
sont-ils moins touchés
parlaCovid-19?

Entre le contact avec un SARS-CoV-2 et
une maladie grave, voire le déces, plu-
sieurs étapes se succédent. L'organisme

de I’enfant peut, pour chaque étape de
I'infection, présenter des manifestations
différentes de celles de I’adulte (fig. 2).

La premiére concerne ’élimination des
virus par 'immunité innée. Les enfants,
du fait de ’entrainement de cette immu-
nité innée par les infections virales et
bactériennes successives de la petite
enfance, ont possiblement une immu-
nité “entrainée” plus efficace que celle
des adultes. Cette immunité entrainée est
peut-étre aussi favorisée par les vaccins
vivants comme le BCG, d’ou les études
qui ont débuté ces derniers mois [13].

La deuxiéme est une éventuelle immu-
nité spécifique croisée avec les autres
coronavirus, 4 especes colonisant fré-
quemment les muqueuses respiratoires
de I’enfant.

La troisieme, qu'une étude récente
semble confirmer, est que les princi-
paux récepteurs aux coronavirus situés
sur les cellules respiratoires (ACE2) des
enfants pourraient étre moins exprimés
que ceux des adultes, limitant ainsi la
prolifération cellulaire et I'infection due
aux SARS-CoV-2 [14].

Pour finir, I'infection due au SARS-
CoV-2 n’est pas la premiére maladie
infectieuse respiratoire plus grave chez
I’adulte que chez I’enfant (légionel-
lose, VRS, grippe, rougeole, varicelle),

Immunité antérieure
- Immunité acquise (naturellement
ou par vaccination, directe ou croisée)

Facteurs individuels
(génétiques ou acquis)
— Récepteurs viraux
- Immunitaires (innés ou spécifiques)

— Immunité “innée” + “entrainée”

Exposition Colonisation

Maladie

mmmg Maladie grave gamg

[ ‘

Déces

Inoculum
quantité d'agents pathogenes

Co-infections
(virus, bactéries)

Fig. 2: Facteurs pouvant favoriser ou inhiber la transmissibilité, la contagiosité ou la gravité des virus

respiratoires.



traduisant le plus souvent une réponse
immunitaire exagérée: les processus
immunitaires (possiblement différents
chez I’enfant) jouent un réle majeur
dans la genése des 1ésions induites par
cevirus. Enfin, les poumons des enfants
seraient en meilleur état (moins exposés
au tabac et aux autres divers polluants).

Prise en charge de I’enfant
malade en collectivité

en période de déconfinement
(position du GPIP et autres
sociétés savantes de pédiatrie)

Avec le déconfinement et le retour des
enfants en créches etal’école, il importe
de clarifier la procédure a mettre en
place pour la prise en charge des jeunes
enfants malades. L'algorithme présenté
par le Groupe de Pathologie Infectieuse
Pédiatrique (GPIP) et les autres sociétés
savantes de pédiatrie (fig. 3), en deux
parties, permet de définir les indica-
tions de la PCR SARS-CoV-2 et peut étre
utilisé lors de la mise en évidence de
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symptémes chez I’enfant pour orienter
etguider:

—en premier lieu les parents et les per-
sonnels des collectivités afin de recon-
naftre les signes d’appel d’infection qui
devront impliquer une consultation
médicale;

— mais aussi les médecins qui effec-
tueront cette évaluation médicale et
devront décider de la nécessité ou non
d’un dépistage PCR, en parallele de leur
prise en charge diagnostique et théra-
peutique qui ne doit pas étre altérée dans
ce contexte particulier.

La création de cet algorithme est basée
sur plusieurs éléments et constatations:

>>> La prise de température pose, chezle
jeune enfant, la question de la sensibilité
et de la spécificité des méthodes a infra-
rouge ou auriculaire ainsi que celle de la
définition de la fievre.

>>> Le seuil de définition de la fievre
communément admis est 38 °C. En cas de
fievre peu élevée (température inférieure

a 38,2 °C), une confirmation s’impose
chez le jeune enfant par une deuxiéme
prise de température (avant toute prise
de paracétamol) par une méthode plus
fiable et aprés 1’avoir découvert.

>>> Si une fiévre > 38 °C est constatée
et ainsi confirmée, un examen médical,
dans le contexte actuel, s’avere indispen-
sable dans tous les cas.

>>> La rareté observée des cas de
Covid-19 chez I’enfant et la probable
faible transmission des enfants vers la
communauté laissent a penser que la
stratégie de dépistage et d’identification
des clusters appliquée aux enfants en
collectivité sera peu productive au regard
de celle appliquée chez les adultes.

>>> L'existence d’un cas de Covid-19
dans I’entourage d’un enfant, simul-
tanément ou dans les semaines précé-
dentes, augmente fortement le risque
de positivité de sa PCR Covid-19, qu’il
soit malade ou non, mais sans préjuger
d’une corrélation entre les symptomes

-

Signes d’appel (un de ces signes suffit) :

- fievre > 38 °C, irritabilité inhabituelle,

- toux fébrile, respiration rapide*, géne respiratoire*,

—tachycardie*, marbrures®,

- selles liquides, vomissements, douleurs abdominales

* Consultation urgente

~

Pré-orientation initiale vis-a-vis de la collectivité

—

\ Si encore a la maison : ne pas le déposer en collectivité

Si en collectivité : appel parents et retour au domicile /

~.

<

- ~~—
/

Consultation pour examen clinique (dont otoscopie)
éventuellement complété de Trods et/ou d’autres
examens complémentaires.

~

| PAS de notion de cas de Covid dans l'entourage

/

| Si notion de cas de Covid dans l'entourage |

~

Pathologie commune
identifiée™

Pathologie infectieuse non étiquetée
(fievre, rhinite/toux fébrile ou signes digestifs fébriles)

ok

L 2

Pas de PCR Covid

v

.

Quels que soient
les symptémes

v

Demander une PCR Covid

Demander une PCR Covid

k‘OMA, angine TDR+, pyélonéphrite, herpangine, virose éruptive et scarlatine TDR+... **proposition révisable selon la situation épidémique locale ou générale et 'état de nos connaissancesj

Fig. 3: Algorithme d'utilisation de la PCR chez un enfant malade en collectivité (GPIP, AFPA, GFRUP, GPGSE, 19 mai 2020).
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éventuellement observés et une infec-
tion par le SARS-CoV-2.

>>> Il n’y a pas de tableau clinique évo-
cateur de Covid-19 chez le jeune enfant.
Les rares syndromes inflammatoires
(cas de myocardites et de syndromes de
Kawasaki atypiques), survenant a dis-
tance de l'infection, ne pourront pas étre
utiles au dépistage des clusters. Dans ces
situations, la sérologie est certainement
plus performante que la PCR.

>>> Une difficulté persiste toutefois
quant aux pathologies respiratoires et
digestives fébriles, en attendant plus
de données. A I’heure actuelle, il peut
étre intéressant de tester “largement”
les enfants par PCR, tout en sachant que
cette stratégie pourra étreremise en ques-
tion en fonction de I’évolution de I’épi-
démie nationalement et localement, mais
aussi des résultats des enquétes a venir
qui devraient en évaluer l'efficacité.

>>> Durant les périodes de faible circu-
lation virale, le risque qu'une maladie
d’apparence commune chez ’enfant
soitune manifestation de la Covid-19 est
trés faible (moins de 2 % surles derniéres
données dont nous disposons) au profit
des agents infectieux habituels transmis-
sibles ou non, saisonniers ou non.

>>> La démarche d’identification par
PCR des enfants atteints de Covid-19 ne
dispense pas de rechercher les patho-
logies infectieuses communes, a priori
plus fréquentes qu’une infection a
Covid-19 dans le contexte actuel, et donc
de conserver notre regard de cliniciens
de terrain.

>>> La technique actuelle de préle-
vement profond par écouvillonnage
nasopharyngé est délicate et difficile
chez les enfants, et constitue donc un
handicap sérieux pour le dépistage
en milieu communautaire, d’autant
plus que les épisodes infectieux sont
fréquents chez eux. Elle mériterait
d’étre comparée a la technique de pré-
lévement salivaire qui pourrait étre au
moins aussi sensible et plus facilement
“renouvelable” chez les jeunes enfants.
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Covid-19, nutrition et obésité
chez I'enfant et I’'adolescent:
données objectives et contre-vérités

RESUME : Chez I’adulte, I’obésité est un facteur indépendant de gravité d’infection Covid-19 selon des
mécanismes incomplétement élucidés. En revanche, les enfants obéses n’ont pas cette susceptibilité.
Linquiétude de certains pédiatres devant le risque de relachement des enfants obéses durant le
confinement reflétait I’habitude qu’ils ont de dramatiser une situation qui ne le mérite pas. Il en était
de méme pour ceux qui craignaient que le confinement conduise a déséquilibrer I’alimentation des
enfants. Espérons enfin que certains extrémistes ne profitent pas de cette crise sanitaire pour impo-
ser leurs doctrines alimentaires, comme celle qui promouvrait le végétalisme, les conséquences chez
I’enfant seraient alors bien plus dramatiques que la pandémie.

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

es formes pédiatriques de la
L Covid-19 sont différentes de celles

observées chez ’adulte [1]. 11 est
donc important de ne pas extrapoler a
I’enfant et a I’adolescent des données
obtenues chez ’adulte. L’obésité est
ainsi apparue comme étant un facteur de
risque majeur et indépendant de gravité
chez’adulte [2]. Quelle en est la physio-
pathologie et qu’en est-il en pédiatrie?
Des réponses seront apportées a cette
interrogation.

Dés I’annonce du confinement néces-
saire au controle de1’épidémie, des voix
se sont élevées sur le risque de prise de
poids et d’alimentation déséquilibrée.
Bien qu’aucune donnée objective ne
permettait d’étayer cette hypothese,
les experts en santé publique en ont
immédiatement profité pour réitérer
leurs recommandations habituelles qui
vous sont familieres depuis deux décen-
nies [3]. Des “experts” internationaux
ont également diffusé des recommanda-
tions pour I’obésité pédiatrique [4]. Ces
conseils étaient-ils justifiés et adaptés

a la situation ? Voila ’autre question a
laquelle nous répondrons.

Nous terminerons enfin en nous deman-
dant silerapportal’alimentation risque
d’étre modifié dans I’apres-Covid-19.

B Covid-19 et obésité

1. Pourquoi I'obésité est-elle un facteur
de gravité chezI’adulte ?

Une équipe lilloise a clairement montré
que le risque de ventilation mécanique
apres une infection Covid-19 augmentait
avec’importance de I’obésité, indépen-
damment du sexe, de I'hypertension
artérielle (HTA) et du diabéte éventuel-
lement associés a la surcharge pondé-
rale [2]. Sur 124 patients adultes admis
en unité de soins intensifs, 85 ontnéces-
sité une ventilation mécanique. Parmi
eux, 56 % avait un indice de masse
corporelle (IMC) > 30 alors que, chez
les 39 patients n’ayant pas nécessité de
ventilation mécanique, seulement 28 %



réalités Pédiatriques — n° 240_Mai-juin 2020
I ———————

I Le dossier — Covid-19

avaient un IMC > 30. La différence per-
sistait apres ajustement statistique sur
les autres facteurs de risque (sexe, HTA,
diabéte). Ces données ont été confirmées
par d’autres équipes, lyonnaise [5] et
américaines [6, 7].

Les mécanismes a 1’origine de ce lien
entre obésité et forme sévere de Covid-19
sont incomplétement élucidés. La
réponse est peut-étre parmi les princi-
pales pistes non exhaustives suivantes.
Le virus entre dans les cellules qu’il
infecte par le récepteur de ’enzyme
de conversion de I’angiotensine 2
(ACEZ2) et les formes graves seraient
dues en partie a I’activation du systeme
rénine-angiotensine. Dans la mesure ou
les adipocytes posseédent le récepteur
ACE2 [8], les obéses, dont 1a masse adi-
pocytaire est accrue, pourraient en subir
les conséquences.

Les formes séveres de Covid-19 sont
associées a un orage cytokinique etaune
réponse immunitaire dérégulée de cer-
tains lymphocytes T [9]. Chez1’obgse, la
production de cytokines inflammatoires
par le tissu adipeux est augmentée et la
réponse immunitaire des lymphocytes
T est anormale [8, 9]. Ces particularités
pourraient majorer les conséquences
infectieuses chez les obeses. Le déregle-
ment du récepteur nicotinique observé
chez les obeses et responsable en partie
de leur état inflammatoire pourrait éga-
lement participer a I’orage cytokinique
chez ces patients [10].

Enfin, les adultes obéses sont plus a
risque de formes graves d’infections
respiratoires, comme ce fut le cas pour
la grippe H1N1 [11], ont souvent des
troubles ventilatoires restrictifs et
ont une susceptibilité accrue pour les
complications cardiovasculaires et
thromboemboliques. Tous ces facteurs
de risque pourraient donc expliquer
la plus grande fréquence des formes
graves de Covid-19 chez ces patients
adultes, indépendamment de I’'HTA et
du diabete qui peuvent bien str aussi y
contribuer.

En revanche, le role évoqué du micro-
biote intestinal et plus particulierement
du genre Prevotella dans la sévérité des
formes de Covid-19 chez I’obeése fait
partie de ces nombreuses informations
provenant de savants auto-proclamés
qui se sont multipliées pendant cette épi-
démie. Aucune publication scientifique
sérieuse n’étaie cette hypothese farfelue.
Elle provient d'un ensemble d’observa-
tions qui ont abouti a I’élaboration de
cette contre-vérité, comme c’est souvent
le cas en nutrition et notamment lorsqu’il
s’agit du microbiote intestinal.

Des bactéries du genre Prevotella ont été
trouvées dans le poumon d’un patient
chinois et le génome du virus de la
Covid-19 a été séquencé dans le génome
debactéries du genre Prevotella. Dans la
mesure ol des espéces de Prevotella ont
été trouvées en plus grande abondance
dansle microbiote intestinal de certains
obeéses et patients diabétiques, mais éga-
lement en cas de maladies inflamma-
toires, il en a été déduit que Prevotella
serait responsable de laréaction inflam-
matoire intense observée dans les formes
graves, notamment chez les obéses. Les
auteurs de cette fiction pseudo-savante
ont méme trouvé la une preuve supplé-
mentaire de l’efficacité de ’azithromy-
cine qui ne repose pour l'instant que sur
des constats empiriques.

2. Lobésité est-elle aussi un facteur de
gravité en pédiatrie ?

Dans aucune des publications reprenant
des séries d’enfants et d’adolescents
ayant contracté la Covid-19, le sur-
poids, ’obésité ou I'IMC n’apparaissent
comme étant un facteur de gravité, voire
méme de susceptibilité. Deux travaux
ont clairement étudié le réle poten-
tiel de I’obésité comme facteur de gra-
vité [12, 13]. Dans le premier, parmi les
48 enfants etadolescents hospitalisés en
unité de soins intensifs en Amérique du
Nord (Etats-Unis et Canada), 7 (15 %)
étaient obeses, une valeur légérement
supérieure a la prévalence moyenne
de I’obésité dans ces deux pays qui est

d’environ 11 % [14]. Dans le second,
12 (26 %) des 46 enfants et adolescents
hospitalisés pour infection Covid-19 a
New York étaient obeses [13]. Ce pour-
centage important d’obéses pourrait étre
expliqué par la forte proportion (74 %)
de patients d’origine africaine ou amé-
rindienne parmi les enfants hospita-
lisés, dans la mesure ou la prévalence
moyenne de I’obésité est de 22 % dans
ces ethnies [15]. En revanche, I’'obésité
n’était pas un facteur de risque d’hospi-
talisation en unité de soins intensifs dans
ce travail.

Il n’existe pas de publication sérieuse
en France mais, parmi les 27 enfants
et adolescents hospitalisés en réa-
nimation dans les hopitaux Necker
et Bicétre en fle-de France, un seul
(3,7 %) est rapporté comme étant obése
(Pr S. Renolleau, Dr Philippe Durand,
communications personnelles), soit un
pourcentage équivalent a la prévalence
de I’obésité pédiatrique en France esti-
mée a environ 5 % [14]. Enfin, le service
de nutrition pédiatrique de I’hépital
Trousseau, qui a une des plus impor-
tantes files actives nationales d’obésités
morbides et syndromiques pédiatriques,
n’a eu a déplorer aucune forme grave de
Covid-19 chez ses patients.

L’ensemble de ces données suggerent
que, contrairement a I’adulte, I’obésité
n’est pas un facteur de gravité dans
les infections Covid-19 chez I’enfant
et I’adolescent. Dans la mesure ot les
enfants obéses ont, comme les adultes,
une production cytokinique augmentée
par leur tissu adipeux et les mémes ano-
malies lymphocytaires [16], les autres
pistes physiopathologiques pour expli-
quer la gravité des formes cliniques chez
I’adulte obése pourraient avoir un réle
prépondérant. En effet, les complications
cardiovasculaires et thromboemboliques
et, a un moindre degré, les troubles ven-
tilatoires restrictifs ne se voient presque
jamais chez I’enfant obese [17], elles
pourraient donc étre a 1’origine des
formes graves, voire létales, chez1’adulte
obése, en réponse a I’orage cytokinique.



3. Obésité de I’enfant et confinement

En raison des 2-3 mois de confinement
selon les pays, certains pédiatres se sont
inquiétés des conséquences que pourrait
avoir cette séquestration forcée a domi-
cile des enfants etadolescents obéses [4].
Une équipe italienne a ainsi montré,
sur seulement 41 enfants obeses, qu’ils
consommaient plus de frites, de boissons
sucrées et de vianderouge, passaient plus
de temps devant les écrans, faisaient
moins d’activités sportives et dormaient
davantage pendant le confinement [18].
Etquelles étaient les conséquences de ce
relachement coupable sur le poids? Et
bien on ne sait pas car si le poids et la
taille de chacun des participants ont bien
été mesurés, aucune donnée sur I’évolu-
tion pondérale n’est rapportée! Cette
publication traduit bien I’angoisse qui
s’est emparée de certains pédiatres qui
ont tellement I’habitude de dramatiserun
état qui ne le mérite pas, que leur anxiété
s’est majorée lors du confinement.

J’espere bien que les enfants obeses qui
le souhaitaient se sont relachés pendant
cette période suffisamment angoissante
pour ne pas ajouter le stress supplémen-
taire d’un régime restrictif. Ce ne sont
slirement pas quelques mois de relache-
ment, tellement banals en temps normal
chez les enfants obéses, qui modifieront
le pronostic pondéral de ces enfants. Une
visioconférence consternante réunissant
des personnes se prétendant expertes
internationales de 1’obésité infantile et
traduisant cette angoisse injustifiée a
méme circulé [4].

Ceci dit, il est évident que médecins, psy-
chologues et diététiciens devaient rester
disponibles pour les enfants obéses qui
souhaitaient poursuivre leur suivi, obte-
nir quelques conseils ou simplement étre
rassurés. Il était méme recommandé
de garder le contact avec les enfants
souffrant d’obésité syndromique afin
d’éviter un reldachement dont les consé-
quences sont souventbien plus difficiles
a corriger que pour les autres. Il en était
de méme pour les adolescents ayant
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bénéficié d’une chirurgie bariatrique
qui devaient impérativement poursuivre
les recommandations diététiques et les
compléments nutritionnels qu'impose
ce type d’intervention.

4. Obésité de I'enfant et déconfinement

Avant d’apprendre que, contrairement
aux adultes, les enfants et adolescents
obéses n’étaient pas a risque de formes
graves de Covid-19, certains craignaient
un désastre lors de lareprise scolaire qui
allaitaccompagner le déconfinement. Ils
ont alors imaginé les regrouper dans des
centres de soins de suite et réadaptation
afin de les protéger des contaminations
potentielles provenant de leurs congé-
néres non obéses. En d’autres termes, ils
pensaient regrouper dans ces centres les
enfants obéses comme on rassemble les
personnes dgées dans les Ehpad. On a
vu le ravage que pouvait provoquer le
virus dans ces établissements agrégeant
des sujets a risque. Etaient-ils tellement
occupés a élaborer leurs stratégies nébu-
leuses qu’ils n’écoutaient pas larubrique
nécrologique quotidienne de notre
directeur général de la Santé ?

B Covid-19 et nutrition

1. Covid-19 et prévention de la
dénutrition

La Société francophone de nutrition cli-
nique et métabolisme a émis des recom-
mandations visant a prévenir et prendre
en charge la dénutrition des enfants
et adolescents souffrant d’infection
Covid-19 [19]. Si des conseils complets
et précis étaient justifiés pour la prise
en charge des formes séveres de Covid-
19 chez I’adulte, la moindre gravité des
formes pédiatriques aurait d conduire
adesschémas de prise en charge simples
et pragmatiques, davantage centrés sur
la prévention de la dénutrition que
sur son traitement. Au lieu de cela, les
recommandations proposées concer-
naient surtout la prise en charge théra-
peutique de la dénutrition et étaient

d’une telle complexité qu’elles en deve-
naientillisibles dans ce contexte de sur-
menage professionnel peu propice aux
longues lectures. Cela étant, elles n’ont
probablement presque jamais servi...

2. Equilibre alimentaire et confinement

Les experts en santé publique sont les
principaux instigateurs des recomman-
dations nutritionnelles en tout genre
qui envahissent notre quotidien et
permettent la rédemption des indus-
triels qui ont I’outrecuidance de faire
de la publicité pour leurs produits ali-
mentaires. Dés les toutes premiéres
semaines du confinement, ils ont profité
delasituation pourrappeler qu’il fallait
ne pas manger trop gras, trop sucré,
trop salé, réduire la consommation
de produits ultra-transformés, limiter
les produits laitiers a 2 par jour, dimi-
nuer la consommation de viande et de
charcuterie, manger des légumes, etc. [3].

Est-ce parce qu’ils ne prennent pas en
charge de patients qu’ils ont décidé de
sacrifier le plaisir culinaire sur I’autel
du soi-disant nutritionnellement correct
dansune période ot la nourriture devait
représenter plus que jamais un récon-
fort? Méme dans I’hypothese ot leurs
recommandations diététiques seraient
bénéfiques pour la santé, pensent-ils
vraiment que quelques semaines de
reldchement pourraient étre déléteres?
Non, je pense qu’ils ont simplement
imaginé que le confinement rendait les
familles particulierement réceptives
aux messages en tout genre et n’ont pas
voulu laisser passer une telle opportu-
nité. Mais il est probable qu’ils n’aient
pas été plus entendus que d’accoutu-
mée car les familles étaient uniquement
préoccupées par 'infection virale, mais
aussi les plaisirs quotidiens, notamment
gastronomiques, qu’elles pouvaient
conserver malgré le confinement.

Bien que ces directives nutritionnelles
soient vraisemblablement restées
confidentielles, nous regrettons tout de
méme qu’il n’ait pas été précisé qu’elles
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n’étaient pasadaptées al’enfant. En effet,
rappelons que la Société Francaise de
Pédiatrie recommande 2 portions car-
nées par jour pour assurer les besoins en
fer [20] et qu’aumoins 3 produits laitiers
quotidiens sont nécessaires pour assu-
rer les importants besoins en calcium
des adolescents [21]. Heureusement,
I’étude italienne précédemment citée
montre que les enfants ont profité du
confinement pour consommer davan-
tage de produits carnés et augmenter leur
consommation d’aliments plaisirs [18].
Et si ce confinement avait permis un
reldchement de I’étau du nutritionnelle-
ment “sain” imposé par certains parents
et ainsi conduit les enfants a adopter un
comportement alimentaire inné mieux
équilibré et plus jouissif?

3. Alimentation et immunité

La pandémie de Covid-19 a frustré bon
nombre de spécialistes de la nutrition
qui avaient I’habitude de fréquemment
s’exprimer dans les médias ou sur les
réseaux sociaux car les infectiologues et
réanimateurs ont été tout a fait légitime-
ment privilégiés. Dans lamesure ot seul
ce qui se rapportait a la Covid-19 inté-
ressait nos concitoyens, certains ont eu
I'idée de donner des conseils nutrition-
nels pour améliorer 'immunité et ainsi
mieux résister a une infection poten-
tielle. Vitamines, antioxydants, acides
gras oméga-3, fer, cuivre, sélénium, etc.
ont été plébiscités et les aliments qui
en étaient riches proposés avec des fré-
quences de consommation optimales
pour faire croire que la démarche était
scientifique. A 1’heure ot les recomman-
dations thérapeutiques d’éminents cher-
cheurs sont contestées pour ne pas avoir
été étayées par une démarche scienti-
fiquerigoureuse, je vous laisse apprécier
’attitude de ces immuno-nutritionnistes
en herbe en mal de reconnaissance.

B Nutrition dans I’aprés-Covid-19

Ils sont nombreux ceux qui profitent de
cette crise sanitaire pour recycler’idéo-

logie qu’ils préchent depuis des décen-
nies en annongant que cette pandémie
estla preuve que le monde doit changer.
Ils accusent ainsi successivement le
réchauffement climatique, ladiminution
delabiodiversité, la pollution et donc la
mondialisation comme étant les princi-
paux responsables de cette catastrophe
planétaire comme jadis on attribuait a la
colére divine ou aux sorciéres l’origine
des maux qui décimaient la popula-
tion. Un tel opportunisme est indécent
au regard de la gravité de la situation
sanitaire. Mais comme aurait pu écrire
Michel Audiard, ces gens-13, ga ose tout,
c’est méme a ¢a qu’on lesreconnait...

On peut craindre que d’autres oppor-
tunistes fassent de méme avec ’ali-
mentation. Cette pandémie est une
aubaine pour I’agriculture biologique a
laquelle nombreux sont ceux qui attri-
buent des bénéfices sanitaires que la
Science réfute [22]. Elle n’est plus a
une contre-vérité pres et pourra donc
se targuer d’étre un rempart contre
les infections, alors qu’au contraire
les contaminations microbiennes
sont bien plus fréquentes dans les
produits bio [22].

Mais le pire chez’enfant et]’adolescent
serait une progression du végétalisme en
raison des carences nutritionnelles aux
conséquences dramatiques auxquelles
il les exposerait inéluctablement [23].
J’entends déja les végans affirmer avec
I’assurance qui les caractérise que man-
ger du beeuf, du mouton ou du porc
expose aux mémes risques que ceux
provoqués par la consommation de pan-
golin ou de chauve-souris. Ils trouvent
la un argument que les plus extrémistes
d’entre euxn’auraient pasimaginé avant
la pandémie.

Il est incontestable que nous ne sorti-
rons pas indemnes de cette crise inédite,
certains de nos comportements change-
ront indéniablement. Mais si notre com-
portement alimentaire devait évoluer,
espérons que ce soit vers davantage de
plaisir et moins de frustrations car cette

pandémie nous aura également appris
que la vie peut basculer trés vite.

B Conclusion

Ni les enfants obeses, nil’équilibre nutri-
tionnel n’auront finalement été impactés
parlaCovid-19 ou le confinement auquel
il a conduit. Mais ils auront permis a
certains opportunistes de profiter de la
situation pour exprimer leur opinion ou
ressasser leur prét-a-penser nutritionnel.
Je les ai blamés dans cet article, maisj’ai
eu tort. Je devrais au contraire les remer-
cier car, sans leur audace, ce papier
aurait été bien monotone.
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Covid-19 et maladies respiratoires
chroniques de I'enfant

RESUME: Les virus a tropisme respiratoire, dont les coronavirus font partie, constituent habituelle-
ment le principal facteur déclenchant d’exacerbations d’asthme tant chez I’adulte que chez I’enfant.
De maniére surprenante, cela ne semble pas étre le cas dans la Covid-19 ol I’asthme semble méme
étre un facteur protecteur de forme grave, vraisemblablement du fait de sa porte d’entrée cellulaire
spécifique par le récepteur ACE2 qui parait bénéficier d’une plus faible expression dans les maladies
allergiques. Les données épidémiologiques concernant les autres maladies respiratoires chroniques
de I'’enfant sont aussi trés rassurantes.
Les manifestations fonctionnelles respiratoires sont par contre en hausse dans cette période
post-confinement et doivent inciter a une reprise de la scolarité.

B. DELAISI

Service de Pneumologie pédiatrique,
allergologie, mucoviscidose,

Hépital Robert Debré, PARIS.

ien avant les allergénes, les virus
B a tropisme respiratoire, dont les

coronavirus font partie, consti-
tuent le principal facteur déclenchant
d’exacerbations d’asthme tant chez
I’adulte que chez I’enfant. Par ailleurs,
I’existence d’'une insuffisance respiratoire
ouméme plus simplement de lésions pré-
existantes de I’appareil respiratoire sont
des facteurs de risque connus de pneu-
monies virales sévéres ou compliquées.
C’est d’ailleurs pour ces raisons que la
vaccination contre la grippe est constam-
mentrecommandée, tant chez les enfants
asthmatiques que chez ceux présentant
une pathologie respiratoire chronique
autre: mucoviscidose, dyskinésie ciliaire,
broncho-dysplasie, séquelles de virose
respiratoire sévere, malformations pul-
monaires, dilatations des bronches en
rapport avec un déficit immunitaire...

L’'importance de I’atteinte respiratoire,
notamment dans le cadre d’un syn-
drome de détresse respiratoire aigu
(SDRA), constituant la cause principale
des formes graves et de la mortalité de
la Covid-19, la question s’est logique-
ment posée, par analogie avec ce qu’on
observe habituellement avec les virus

respiratoires dans leur ensemble, duréle
éventuel comme facteur de gravité de la
Covid-19 d’une pathologie respiratoire
chronique préexistante, au premier rang
desquelles I’asthme qui, avec une pré-
valence de I’ordre de 10 %, reste la pre-
miére maladie chronique de I’enfant. A
I’heure o1 la question duretoural’école
ou de la vie en collectivité inquiete de
nombreux parents qui sollicitent tres
souvent leur pédiatre a ce sujet, quel
bilan précis peut-on faire a ce stade des
conséquences de I’épidémie de SARS-
CoV-2 chez les enfants présentant ce
type de pathologies et quelles réponses
peut-on leur apporter?

B Covid-19 et asthme

De maniére surprenante, par rapport a
cequel’on constate habituellement dans
les infections virales respiratoires tant
chez’enfant que chezl’adulte, I’asthme
semble étre un facteur protecteur de
forme grave de Covid-19, la prévalence
de sujets asthmatiques hospitalisés pour
Covid-19 grave étant sous-représentée
par rapport a ce que ’on observe en
population générale.



8 études, incluant un total de plus de
17000 patients en régions géographiques
multiples, ont ainsi constaté que les
taux de comorbidité de la Covid-19
avec I’asthme étaient significativement
inférieurs a la prévalence déclarée de
I’asthme dans leurs régions respec-
tives [1]. Une récente publication fai-
sant le bilan des hospitalisations pour
Covid-19 dans hopital pédiatrique du
Bronx a New York aboutit aux mémes
conclusions, retrouvant un asthme
chez 24,4 % des enfants hospitalisés,
conforme a la prévalence dans cette
population, sans que sa présence soit
associée au risque d’admission en soins
intensifs (p < 0,99) [2].

Parmi les explications avancées pour
expliquer ces constatations, une des plus
convaincantes est que le SARS-CoV-2 uti-
lise ’ACE2 (récepteur de’angiotensine 2)
pour pénétrer dans la cellule épithé-
liale respiratoire, ce qui n’est pas le
cas des coronavirus classiques et des
principaux virus respiratoires qui uti-
lisent d’autres récepteurs et qui sont
habituellement responsables d’exacer-
bations d’asthme [3]. Or, les données
histologiques apparaissent en faveur
d’une plus faible expression de I’ACE2
au niveau des cellules épithéliales chez
I’asthmatique au profil TH2 propor-
tionnellement au taux de cytokines, en
particulier chez I’enfant [1].

D’un point de vue pratique, I’ensemble
des traitements nécessaires au bon
controle de I’asthme, selon son stade de
sévérité, doivent étre maintenus, y com-
pris les corticoides inhalés et méme les
corticoides par voie générale quand ils
sont nécessaires du fait d’'une exacerba-
tion. Les poudres et les aérosols doseurs
doivent étre préférés aux nébulisations,
susceptibles de favoriser la diffusion
virale en cas d’infection par le SARS-
CoV-2. En cas d’asthme séveére (stade 5
du GINA), les biothérapies doivent étre
maintenues méme si le dupilumab —un
anticorps qui bloque a la fois I'IL4 et
I'IL13 — est théoriquement susceptible,
du fait de son mécanisme d’action, de
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diminuer la régulation a la baisse de
I’ACE2 observée dans ’asthme.

B Covid-19 et mucoviscidose

Une enquéte européenne soigneuse
impliquant les registres nationaux consa-
crés a la mucoviscidose de 8 pays a per-
mis de colliger I’évolution de 40 patients
atteints de mucoviscidose et positifs pour
le SARS-CoV-2 [4]. Cenombre est en lui-
méme déja tres faible, de ’ordre d’un
millieme de la population concernée.

La cohorte rapportée est hétérogene
et comprend notamment 11 patients
transplantés pulmonaires. Il ressort de
cette analyse que I’évolution clinique
du SRAS-CoV-2 dans lamucoviscidose
semble similaire a celle de la popula-
tion générale. Aucune mortalité n’est a
déplorer et aucun cas n’a été rapporté
en dessous de 16 ans. Il faut sans doute
interpréter ce dernier point comme
résultant possiblement d’un surcroit
de protection mis en ceuvre par les
familles pour ces enfants atteints d’une
maladie respiratoire chronique sévere
mais, méme en prenant en compte ce
facteur, il est difficile de conclure a un
sur-risque !

Recommandations
des sociétés savantes
pédiatriques francaises

Se basant sur I’analyse de ces données
épidémiologiques, sur la nécessité de
répondre aux besoins sociaux et édu-
catifs et sur I’avis des experts de leurs
conseils scientifiques, les sociétés
savantes pédiatriques frangaises ont,
des la fin avril, pris clairement position
en faveur duretour a I’école, méme chez
les enfants présentant une pathologie
respiratoire chronique, avec pour ces
derniers un éventuel renforcement des
mesures barriéres [5, 6].

La Société pédiatrique de pneumologie
etd’allergologie (SP2A), se basant princi-

palement sur des avis d’experts, aretenu
comme situations requérant une atten-
tion particuliére:

— une insuffisance respiratoire chro-
nique (nécessitant une oxygénothéra-
pie ou une ventilation non invasive ou
invasive);

— une bronchopathie (mucoviscidose,
dyskinésie ciliaire primitive, dilata-
tion des bronches, dysplasie broncho-
pulmonaire) avec exacerbations ou
obstructions séveres selon I’avis du
médecin référent spécialiste;

—un asthme sévere (stade 4,5 GINA ou
persistant sévere sous nébulisation HAS
< 36 mois) symptomatique (exacerba-
tions ou absence de contréle);

—un enfantavec traitement immunosup-
presseur (incluant bolus de corticoides).

La Société francaise de pédiatrie (SFP)
a résumé sa position sous forme de
3 propositions:

>>> Proposition 1: il faut favoriser le
retour dans leur établissement scolaire
de tous les enfants ayant une patho-
logie chronique car il est bénéfique
pour leur santé, leur bien-étre et leur
avenir. Différer ce retour apparait sans
avantage pour la prise en charge de leur
maladie. La poursuite d’une scolarisa-
tion a domicile ne peut concerner que
quelques cas particuliers, sur avis du
médecin référent.

>>>Proposition 2 :les mesures barrieres
etles mesures d’hygiéne recommandées
pour ’ensemble des enfants dans les
établissements scolaires doivent étre
appliquées avec une vigilance particu-
liere chez les enfants avec pathologie
chronique.

>>> Proposition 3: pour certaines
pathologies connues pour étre a risque
de complications lors d’infections
virales respiratoires ou caractérisées
par une dysfonction immunitaire
importante, des mesures barriéres
renforcées sont proposées a tout age
(voir tableaux et textes spécifiques des
sociétés participantes).
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Séquelles fonctionnelles
respiratoires du confinement

Bien que n’ayant pas encore fait I’objet
d’études précises de prévalence, nous
constatons avec de nombreux autres
pneumopédiatres, dans cette phase de
sortie du confinement, une nette aug-
mentation des consultations ayant pour
motifs des manifestations fonction-
nelles respiratoires (syndrome d’hyper-
ventilation, dyskinésie épisodique
laryngée, toux psychogene, toux de
tic...). Ce type de symptémes génére
évidement une inquiétude particuliere
dans cette période épidémique avec
pour conséquence de retarder parfois
la reprise de la scolarité, alors méme
que leur présence souligne au contraire
I'importance d’une reprise rapide de
celle-ci. Lareconnaissance de ces mani-
festations, qui peut passer par un avis
spécialisé, est dans ce contexte parti-
culierement importante pour éviter les
errances diagnostiques.

B Conclusion

Bien loin des lieux communs trés souvent
entendus, notamment lorsqu’il s’agit du
retour al’école, les données épidémiolo-
giques actuelles, au demeurant globale-
ment trés rassurantes chez I’enfant, ne
confirment pas, contrairement a d’autres
infections virales respiratoires, de risque
spécifique pédiatrique vis-a-vis du
SARS-CoV-2 en cas d’affection respira-
toire chronique préexistante. De maniére
paradoxale, I’asthme pourrait méme
constituer un facteur protecteur ! Méme
sile “bon sens clinique” nous incite a la
prudence en cas d’affection respiratoire
sévere avec un renforcement souhaitable
des gestes barrieres, I’éviction scolaire
n’est pas médicalement fondée et com-
porte trés probablement plus d’incon-
vénients que d’avantages. Les pédiatres,
dans leur tres large majorité, en sont
visiblement convaincus mais le message
passe encore difficilement aupres des
familles et de I'institution scolaire.
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EN PRATIQUE, ON RETIENDRA

Covid-19 chez l'enfant

B Cette maladie touche essentiellement les adultes, les formes les plus graves et les déces survenant
quasi exclusivement chez des sujets agés ou présentant des comorbidités. Les enfants sont relativement
épargnés et les données concernant la Covid-19 en pédiatrie sont rassurantes.

B Les tableaux cliniques chez l'enfant sont loin d’étre spécifiques et comportent en association variable, outre
la rhinorrhée, de la toux, de la fievre, une dysphagie mais parfois aussi des signes digestifs (diarrhées et/ou
vomissements), des éruptions cutanées le plus souvent non spécifiques.

B Le diagnostic de Covid-19 repose donc sur l'anamnése (symptémes cliniques compatibles associés a un
contage avec un sujet dont le diagnostic est certain), la PCR spécifique du SARS-CoV-2 dans le rhinopharynx
et la sérologie au décours.

B Cependant, 2 a 4 semaines apres le pic épidémique, depuis mi-avril, ont été rapportés des grands tableaux
cliniques inflammatoires regroupés maintenant sous le nom de PIMS évoquant des syndromes de Kawasaki
atypiques, des myocardites, des formes abdominales.

B Contrairement a ce qui est observé en présence de nombreux virus respiratoires comme la grippe ou
le VRS, les enfants se sont révélés moins souvent porteurs du SARS-CoV-2 que l'adulte et les données
disponibles sur la contagiosité des plus jeunes levent de nombreuses inquiétudes.

Covid-19, nutrition et obésité chez l'enfant et 'adolescent: données objectives et contre-vérités

B Lobésité est un facteur de gravité d’infection Covid-19 chez l'adulte mais pas chez l'enfant et l'adolescent.
B Le confinement n'a pas eu de conséquences déléteres sur l'alimentation des enfants et des adolescents.

B Il faudra se méfier d'une recrudescence des déviances alimentaires comme le végétalisme dans
l'apres-Covid-19.

Covid-19 et maladies respiratoires chroniques de 'enfant

B Aucune étude, aucune donnée épidémiologique validée a ce jour ne rapporte un sur-risque avéré chez
les enfants porteurs de maladie respiratoire chronique, y compris pour les plus séveres (mucoviscidose).

B En l'état actuel des connaissances, l'asthme et l'allergie respiratoire ne constituent pas un facteur de risque
de formes graves de Covid et pourraient se comporter comme un facteur protecteur.

B Lexistence d’'une pathologie respiratoire chronique ne constitue pas un motif médicalement fondé pour
différer ou contre-indiquer un retour a l'école.

B En sortie de confinement, les pathologies respiratoires fonctionnelles de 'enfant semblent en nette
augmentation.
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Comment parler de sexualité
a un adolescent?

RESUME : Le médecin doit s’efforcer d’établir avec I’adolescent un lien de confiance en posant avec
tact et délicatesse certaines questions. Le domaine a aborder est vaste et doit étre adapté a la ma-
turité de I’adolescent. Les sujets abordés vont du déroulé pubertaire au désir d’enfant, en passant par
I’orientation sexuelle, les premiéres relations sexuelles, la contraception, les infections sexuellement
transmissibles. Les idées fausses les plus répandues seront anticipées. Les violences subies devront

également étre interrogées.

L’adolescent, qui se questionne sur sa normalité, a besoin d’étre écouté et rassuré. Le médecin doit
pouvoir donner a I’adolescent des coordonnées de sites ou de lieux ou il trouvera le cas échéant un

accompagnement approprié.

S. THIRIEZ

Conseillere conjugale,
Education affective relationnelle
et sexuelle, LE CHESNAY.

R. DE TOURNEMIRE

Service de Pédiatrie,

CHU Ambroise Paré,
BOULOGNE-BILLANCOURT,

CHI Poissy, SAINT-GERMAIN-EN-LAYE.

arler de sexualité avec un ado-
P lescent en consultation nécessite

un savoir-faire et un savoir-étre.
Chaque médecin, en fonction de ses
habitudes, de sa personnalité, de sa
formation, de son expérience, agit dif-
féremment. Certains points s’aveérent
cependant importants pour favoriser
cette discussion: établir un lien de
confiance, transmettre des informations
claires et précises, rassurer I’adolescent
et connaitre des lieux ressources proches
vers lesquels I’orienter si nécessaire.

B Etablir un lien de confiance

La majorité des adolescents fait
confiance a son médecin. Ces mémes
adolescents ont cependant du mal a
se confier au sujet de la sexualité: ils
peuventressentir de la géne, une peur de
n’étre pas compris, voire d’étre jugés. De
son c6té, le médecin peut aussi craindre
d’étre intrusif ou ne pas se sentir qualifié.

Aborder cette problématique avec des
adolescents nécessite d’étre au clair avec
soi-méme. Il peut étre opportun au préa-
lable de se poser quelques questions: que
m’a-t-on dit sur la sexualité lorsque j’étais
jeune ? Qu’aurais-je souhaité entendre,

comprendre ? Quelles thématiques sur
la sexualité seraient difficiles a aborder
pour moi et pourquoi? Ce travail permet
d’adopter une juste distance par rapport
a ce que dit/vit 'adolescent.

Dialoguer avec un adolescent demande
un sens de I’écoute et une vraie disponi-
bilité: ’adolescent a peur de se montrer
défaillant et dépendant. Cen’est doncle
plus souvent pas lui qui va aborder ce
qui le préoccupe en matiére de sexua-
lité. Il appartient ainsi au médecin de le
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questionner avec délicatesse et tact. 11
convient aussi de s’adapter a la maturité
du jeune —plus qu’a son 4ge —et d’éviter
la moralisation, le jugement ou une trop
grande proximité tel un “copinage” qui
serait déplacé.

Il est nécessaire d’étre attentif a notre
langage analogique (non verbal) qui est
tres rapidement décodé par 1’adoles-
cent (regarder sa montre, montrer son
agacement, répondre au téléphone).
L’adolescent abesoin d'un adulte fiable,
attentif et sécure.

Un préalable a toute discussion concer-
nant ’'intimité d’un adolescent est
celui d’avoir pris le temps d’expliquer
a’adolescent et au parent qui I’accom-
pagne qu’'un temps de consultation en
téte-a-téte seramaintenant systématique.
L’adolescent est d’ailleurs incité a 16 ans
a choisir son médecin traitant a I’occa-
sion de la délivrance de sa carte vitale.
Il peut faire le choix d’'un médecin diffé-
rent que celui de sa famille.

Pour amorcer le dialogue, le médecin
peut commencer par poser des questions
ouvertesa propos de sa famille, ses études,
ses centres d’intéréts. Il est utile dele valo-
riser a travers cette prise de contact. Les
questionnaires de pré-consultations ou
les modeles d’interview type HEADSSS
peuvent aider. Si I’adolescent évoque
une difficulté, éviter de réagir trop rapi-
dement, le laisser exprimer sa pensée,
reprendre ses mots. Lui demander ce que
cela lui fait: “Tu me dis que ¢a se passe
mal a la maison, que tes parents se dis-
putent sansarrét... gate fais quoi de vivre
dans cette ambiance ?” L'aider a exprimer
le plus possible ses émotions (colére, tris-
tesse, agacement, honte, crainte...) et les
accueillir. Lui demander également “a qui
pourrais-tu en parler?”

Une fois le dialogue amorcé, le médecin
peut aborder avec I’adolescent des ques-
tions plus intimes. Il ne doit pas avoir
peur de se lancer: si les questions sont
posées avec bienveillance et respect,
I’adolescent ne se sentira pas agresseé.

Cela peut étre un questionnement pro-
gressif comme: “as-tu déja eu un petitami
ou une petite amie?”, “as-tu déja eu une
relation sexuelle ?”, “as-tu une contracep-
tion?”, “as-tu déja été enceinte?” ou
encore “aurais-tu envie de parler de sujets
en rapport avec la sexualité ?”, “as-tu
quelqu’un avec qui parler de sexualité ?”

Le domaine a aborder est vaste et doit
étre adapté alamaturité de ’adolescent.
En priorité, répondre aux questions, faire
préciser si la question n’est pas claire
et toujours valoriser ’adolescent qui a
osé poser une question. Il est souvent
intéressant de renvoyer la question au
jeune — “et toi, tu en penses quoi ?” —afin
de voir I’étendue de ses connaissances
mais aussi lui proposer de mener une
réflexion personnelle. Si ’adolescent
n’a pas de question, s’efforcer d’aborder
la sexualité dans son ensemble.

Lors des séances d’éducation affective
relationnelle et sexuelle (EARS), on
peut constater que les adolescents n’ont
qu’une connaissance trés approximative
deleuranatomie et de la physiologie. Des
explications, schémas a I’appui, pour-
raient aider les adolescents a avoir une
meilleure connaissance d’eux-mémes.

Si le médecin doit prescrire une
contraception, ne pas hésiter a prendre
le temps de bien expliquer son fonction-
nement. De nombreuses adolescentes
prennent la pilule sans avoir compris
pourquoi il faut la prendre a heure fixe
et que faire en cas d’oubli. Une consul-
tation peut étre proposée rapidement
pour reparler de ce sujet et prescrire la
contraception la plus adaptée (coun-
seling). La pilule est actuellement le
moyen le plus utilisé. On prescrira, en
1’absence de contre-indication, une
pilule cestroprogestative de deuxiéme
génération continue — avec comprimés
placebo pour éviter les oublis de reprise
dela plaquette suivante —, associée a une
carte d’information en cas d’oubli et une

boite de lévonorgestrel (contraception
d’urgence). Les dispositifs intra-utérins
ou lesimplants peuvent aussi constituer
une contraception d’autant plus efficace
qu’iln’y a plus d’oubli.

Le médecin peut adresser ’adolescent
vers un centre de planification ou des
sages-femmes, médecins et conseillers
peuvent informer, prescrire et écouter les
adolescents. L'infirmiére scolaire peut
aussi étre un bon relais et appui.

De plus en plus de jeunes femmes
refusent les hormones au motif que
“c’est mauvais pour la santé” mais ne
les remplacent par aucun autre moyen
contraceptif. Une information précise
sur le role des hormones et le risque
encouru si aucun moyen de contra-
ception n’est adopté est indispensable.
Idem concernant un certain nombre

d’idées fausses (tableau I).
Evoquer le désir d’enfant

Evoquer le désir d’enfant, son souhait
éventuel de reporter ce projet ou ce
qu’il/elle ferait si un enfant arrivait est
plusutile qu'un discours moralisateur et
comminatoire.

Les infections a Chlamydiae sont, avec
le papillomavirus (HPV), les infec-
tions sexuellement transmissibles
(IST) les plus fréquentes. Les jeunes
femmes sont les plus touchées par les
infections & Chlamydia trachomatis
(jusqu’a 15 % de prélévements positifs
dans les centres de dépistage), avec un
taux de 5682/100 000 personnes en
fle-de-France. Il s’agit d'une infection

Le tabac contre-indique la pilule (je ne
prends pas ma pilule si je fume...).

La pilule fait grossir.

La pilule rend stérile.

Prendre plus de trois fois la pilule du
lendemain (contraception d'urgence) rend
stérile.

Tableau I: Idées fausses les plus répandues a l'ado-
lescence sur la pilule.



le plus souvent asymptomatique et
pouvant entrainer une stérilité tubaire.
Le dépistage se fait par PCR sur auto-
écouvillonage vaginal ou 1°' jet d’urine.
Son traitement est simple. Le gonocoque
est plus fréquent chez les gargons, géné-
ralement symptomatique. Leurrappeler
que le préservatif est le seul moyen pour
éviter d’attraper une infection. C’est
aussi I’occasion de leur parler du dépis-
tage confidentiel, anonyme et gratuit,
ouvert a tous dans les CeGIDD (centres
gratuits d’information, de dépistage et de
diagnostic) présents dans toute la France.

Dans un temps différent de celui concer-
nant la question des relations amou-
reuses et sexuelles, il faut savoir poser
al’adolescentla question de la violence
et des abus. Il y a en France 73 000 cas
de maltraitance infantile identifiés
par la police et la gendarmerie (et sans
doute dans laréalité un bien plus grand
nombre) et 84 % des maltraitances ont
lieu dans le cadre intrafamilial. Il est
important que le médecin pose a 1’ado-
lescent une question du genre “as-tu
déja subi dans ta vie de la violence ou
un abus sexuel 7

Le secret professionnel régi par ’ar-
ticle 226-13 du Code pénal est levé dans
les cas ou la loi impose ou autorise la
révélation du secret et notamment en cas
de sévices sur mineur. L'article R4127-4
du Code de santé publique, concernant
le secret médical, indique que s’en délier
dans un contexte de violence reste une
option pour le médecin al’exception des
situations figurant ci- dessous:
—obligation faite a toute personne de por-
ter assistance a une personne en danger
(art. 223-6 du Code pénal);

—obligation des fonctionnaires, officiers
publics ou de toute autorité constituée
quant a la transmission des éléments
relatifs & un crime ou un délit (art. 40 du
Code de procédure pénale).

Une affiche du service national d’accueil
téléphonique de ’enfance en danger,
le 119, doit obligatoirement étre affichée
dansles établissements publics recevant
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POINTS FORTS

U Ne pas attendre que l'adolescent parle spontanément de
ses questionnements et inquiétudes a l'endroit de sexualité.

B Amorcer le dialogue seul a seul, sans jugement, avec tact et

en l'assurant du secret médical.

B Rassurer l'adolescent et lui donner clairement les informations
nécessaires dans une posture collaborative.

I Savoir orienter et connaitre les structures dédiées dans son bassin

de population.

Enfants en danger ?
Parents en difficulté ?

Le mieux, c'est d'en parler !

desadolescents et peut &tre mise dans la
salle d’attente de son cabinet.

B Rassurer

L’adolescent est souvent peu al’aise avec
son corps et manque de confiance en lui.
Il abesoin d’étre rassuré. L'une des ques-
tions les plus fréquentes est : “est-ce que
je suis normal ?” Ce questionnement est
réguliérement mis en avant en EARS sur
des sujets variés: la taille du pénis, I'age
de la 1*® relation sexuelle, la masturba-
tion, les regles, I’orientation sexuelle,
étre ou non déja tombé amoureux et,
ce qui est plus nouveau, les pratiques

et positions sexuelles. Ces questions
montrent I’inquiétude de 1’adoles-
cent qui se pense différent et a souvent
I'impression que les autres s’en sortent
mieux que lui. Le médecin donnera des
informations claires et précises quand
cela se montrera opportun, renverra la
question quand c’est possible (“et toi, tu
en penses quoi ?”), rappellera la loi sur
la question du consentement et aiderale
jeune a faire ses propres choix.

La question de ’homosexualité est
souvent abordée en EARS, soit qu’elle
représente une crainte pour l’ado-
lescent (“comment savoir si on est
homosexuel ?”), soit qu’il se demande
comment gérer son orientation homo-
sexuelle. Il est bon d’écouter le jeune
dans ses craintes sans jugement et de
rappeler laloi: en France, les personnes
homosexuelles ont le droit de s’aimer
librement et de se marier. Ne pas minimi-
ser I’angoisse ou la honte que cette orien-
tation engendre: la proportion de suicide
chez les adolescents homosexuels est
plusimportante que chezles adolescents
hétérosexuels. Interroger 1’adolescent
sur comment il vit son homosexualité,
s’il en a parlé autour de lui et lui donner
des lieux d’écoute ol il pourra se confier
(centre de planification et d’éducation
familiale [CPEF], point accueil écoute
jeunes [PAE]]...).

Ladysphorie de genre (transsexualisme),
moins fréquente que I’homosexualité,
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est abordée simplement: “est ce que tu
te sens bien dans ton corps de gargon/
fille ?” Une fois la puberté amorcée,
ceux qui se vivent dans le sexe opposé
ne changeront pas.

Beaucoup de craintes existent autour
de la performance sexuelle. Les ques-
tions lors des séances d’EARS relatives
a la durée nécessaire de I’acte sexuel, a
la taille du pénis, aux positions et pra-
tiques sexuelles connaissent un essor
depuis quelques années, parallelement
a I’explosion de la consommation de
pornographie chez les adolescents. Un
tiers des 13-14 ans a déja vu une vidéo
pornographique sur internet, vidéos
dont les contenus sont plus trash et plus
violents qu’autrefois pour faire de I’au-
dience. Ces images, qui peuvent pertur-
ber le développement psycho-sexuel
de I’adolescent, donnent une idée de la
sexualité basée sur la performance, la
domination masculine et ’absence de
sentiments. Il faut rappeler aux adoles-
cents qu’en matiére de sexualité, il n’y
a pas de norme, que ce qui est important
c’estque chacun se sente bien et respecté
dans larelation.

Des relations sexuelles trés précoces,
avant ’dge de 15 ans, sont souvent asso-
ciées a des difficultés biopsychosociales
(I’age médian de la premiere relation
sexuelle en France se situe entre 17 et
18 ans).

B Relayer

Sans noyer l’adolescent sous des
informations, il est utile de lui donner
quelques coordonnées de sites ou de
lieux ot1il pourra trouver des réponses a
ses questions sur I’amour et la sexualité.

>>> Sites: Fil Santé Jeunes (www.
filsantejeunes.com qui dispose d’un
numéro gratuit 0800 235 236 ouvert tous
les jours de 9h a 23h) et On s’exprime
(www.onsexprime.fr).

>>> Lieux d’information et d’écoute:
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—sexualité et contraception: les centres
de planification du département (CPEF).
Ces centres, confidentiels, anonymes
et gratuits, informent, délivrent des
contraceptions et disposent de conseil-
lers conjugaux et familiaux offrant un
accompagnement psychologique sur

toutes les questions des adolescents
relatives a I’affectivité et a la sexualité.
Ils pratiquent également des tests de
grossesse et peuvent délivrer la pilule
d’urgence;

— les points écoute jeunes sont destinés
auxjeunes de 12 a 25 ans, ils sont gratuits
et sans rendez-vous (PAE]);

—enfance en danger: le service national
d’accueil téléphonique de ’enfance en
danger accueille les appels des enfants et
adolescents en danger ainsi que de tout
adulte confronté ou préoccupé par une
situation d’enfant en danger ou enrisque
de l’étre (119, 24 h/24,7j/7, gratuit).

>>> Livrets a destination des adoles-
cents: Questions d’ados, & comman-
der sur www.santepubliquefrance.fr/
nous-contacter.

>>> Guide pour les médecins édité
par 'INPES (Santé publique France):
Entre nous, www.medecin-ado.
org/addeo_content/documents_
annexes/121-4-entrenousinpes.pdf.pdf
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Les auteurs ont déclaré ne pas avoir de
conflits d’intéréts concernant les données
publiées dans cet article.
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Le syndrome d’hyperventilation:
une manifestation fonctionnelle
respiratoire a connaitre

Le syndrome d’hyperventilation est une manifestation fonctionnelle respiratoire fréquente
chez le grand enfant et I’adolescent, en particulier la fille. Il comprend une variété de symptomes
somatiques et psychologiques affectant plusieurs systémes, en lien avec une hyperventilation phy-
siologiquement inappropriée survenant le plus souvent aprés un facteur déclenchant comme I’effort.
Responsable d’un handicap respiratoire, il est associé a un asthme dans 20-40 % des cas.

Son diagnostic repose sur un interrogatoire, un examen clinique minutieux et le remplissage d’un
questionnaire de Nijmegen. La réalisation d’une épreuve d’effort cardiopulmonaire ou d’une épreuve
d’hyperventilation peut permettre de reproduire les symptomes. Le diagnostic n’est retenu qu’aprés
des explorations complémentaires visant a ne pas méconnaitre un diagnostic différentiel. Sa prise en
charge est multidisciplinaire et repose sur la kinésithérapie respiratoire, le soutien psychologique et

la prise en charge de I’asthme associé.

4
S. LEJEUNE, C. MORDACQ,

C. THUMERELLE, A. DESCHILDRE
Service de Pneumologie et Allergologie

pédiatriques, Hopital Jeanne de Flandre,

CHU de LILLE.

Le syndrome d’hyperventilation (SHV)
est une condition hétérogeéne pour
laquelle il n’existe pas de définition
consensuelle. Il s’agit d’un trouble fonc-
tionnel respiratoire, entité qui inclut
également les altérations de la bioméca-
niques ventilatoires sans hyperventila-
tion [1]. Le SHV comprend une variété
de symptdomes somatiques et psycho-
logiques affectant plusieurs systémes,
associés a une hyperventilation alvéo-
laire physiologiquement inappropriée,
chronique, reproduits totalement ou
partiellement par une hyperventilation
volontaire [2-4].

Sa prévalence, certainement sous-
estimée chez ’enfant, est évaluée a
6-10 % dansla population générale, avec
une prédominance féminine. Chez ’en-
fant, il est décrit a partir de 10 ans et est
particulierement fréquent chez’adoles-
cent [5]. Le SHV est fréquemment asso-
cié a d’autres maladies respiratoires,

comme ’asthme dans 20-40 % des cas
(SHV secondaire). Il peut également étre
idiopathique.

La physiopathologie du SHV est mécon-
nue. Les trois structures cérébrales com-
mandant la ventilation — le cortex, le
tronc cérébral et le systéme limbique —
sont impliquées. La perception exagé-
rée d’un stress ou stimulus respiratoire
pourrait étre a ’origine d’un dysfonc-
tionnement de la commande cérébrale
ventilatoire et de I’hyperventilation [6].
Cette hyperventilation induit une
alcalose et une hypocapnie, a I’origine
d’une vasoconstriction systémique [7-8].
Celle-ci pourrait induire les symptomes
somatiques “multi-organes”, bien que
ceux-ci soient également observés lors
d’une hyperventilation en isocapnie [9].
Ces symptomes multiples générent eux-
meémes une anxiété et entretiennent
I'hyperventilation (fig. 1).
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Des manifestations cliniques
multiples

Le SHV est a l’origine de manifestations
multiples (fig. 1):
—neuropsychologiques (vertiges, lipo-
thymies, anxiété, céphalées, confusion);
—cardiovasculaires (palpitations, aryth-
mie, précordialgies);

—respiratoires (dyspnée);

— digestives (ballonnements, nausées,
épigastralgies);

—musculaires (paresthésies, tremble-
ments, crampes, hypertonie muscu-
laire);

—générales (asthénie intense).

La dyspnée est au premier plan des
symptomes et constitue le principal
motif de consultation. Ses principales
caractéristiques ont été décrites dans
plusieurs travaux réalisés chez I’adulte
[10-12]. On retiendra que la dyspnée
survient par acces aigus paroxystiques,
fluctuants et récurrents le plus souvent
al’effort, bien qu’elle soit peu corrélée a
I'intensité de ’exercice et peut en par-
ticulier survenir a la parole. Les acces
peuvent également avoir lieu au repos.
Les patients décrivent une difficulté a
inspirer avec un besoin de respiration
ample et profonde, de soupirs fréquents,
associée a une sensation d’oppression
thoracique avec anxiété ou peur d’une
mort imminente [11-12].

Le SHV géneére un handicap respiratoire
important avec limitation des activités et
aun impact surla qualité de vie, comme
cela a été montré dans une étude fran-
caise menée chezle jeune adulte [12].

Examens complémentaires
en faveur du diagnostic

Le questionnaire de Nijmegen doit étre
réalisé systématiquement en cas de
suspicion diagnostique (tableau I). Un
score supérieur ou égal au seuil de 23/64
aune valeur prédictive positive de 94 %
etune valeur prédictive négative de 92 %
pour le diagnostic de SHV [13].

STRESS

Cortex cérébral ———— /

" ] '_'L.‘_ L) L L

Systéme limbique_—e,_i-_-' _4
- -l = =

Tronc cérébral - -

Centres respiratoires -7
/ \

Manifestations neuropsychologiques :
Vertiges, lipothymies, anxiété, céphalées,
confusion

Manifestations cardiovasculaires :
Palpitations, arythmie, précordialgies
Manifestations respiratoires :
Dyspnée

Manifactati Hi

Chémo- Adaptation [ .’l
récepteurs ventilatoire Iy

Hyperventilation

Dyspnée
Autres symptomes ||| |I ||

Ballonnements, nausées, épigastralgies

Manifactati

laires :

Paresthésies, tremblements, crampes,
hypertonie musculaire

Manifestations générales :
Asthénie intense

Score total:
164

Tableau I: Questionnaire de Nijmegen (d’aprés [8, 13]). Un score = 23 est évocateur de syndrome d’hyper-

ventilation.




Laréalisation d'une gazométrie artérielle
percritique pourra permettre de mettre
en évidence une alcalose avec hypo-
capnie et diminution des bicarbonates.
Elle pourra également étre normale,
I'hyperventilation étant fluctuante [12].

Une épreuve d’hyperventilation est
fréquemment réalisée chez I’adulte et
pourra étre proposée chez1’adolescent en
centres spécialisés. Elle consiste en laréa-
lisation en alternance (toutes les 3 min)
de plages d’hyperventilation volontaire
etde ventilation de repos. Elle a 2 princi-
paux objectifs: reproduire les symptdmes
(au moins 2) et rechercher un allonge-
ment du temps derécupération (> 5 min)
dela pression en CO, en fin d’expiration
apres hyperventilation, en faveur d’une
hyperventilation chronique [12, 14].

Enfin, une épreuve d’effort cardio-
pulmonaire pourra permettre dans cer-
tains cas dereproduire les symptomes ou
mettra en évidence une hyperventilation
inappropriée au cours de l’effort. Elle
permettra également d’éliminer certains
diagnostics différentiels [8].

Le SHV est un diagnostic d’élimi-
nation devant des acces de dyspnée
paroxystique récurrents. Il sera retenu
apres un interrogatoire minutieux, en
cas d’examen clinique normal et si la
recherche de diagnostics différentiels
est négative. Son diagnostic doit étre
porté le plusrapidement possible car un
retard entraine une surconsommation
médicale et une pérennisation a I’dge
adulte [5].

Les principaux examens complémen-
taires suivants doivent étre réalisés pour
ne pas méconnaitre un diagnostic diffé-
rentiel : radiographie thoracique, NFS a
larecherche d'une anémie, explorations
fonctionnelles respiratoires complétes,
bilan cardiovasculaire contenant une
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Le syndrome d’hyperventilation est une manifestation
fonctionnelle respiratoire fréquente chez le grand enfant et
l'adolescent, en particulier la fille, souvent déclenchée par l'effort
et responsable de handicap respiratoire.

Son diagnostic repose sur un interrogatoire, un examen clinique
minutieux et le remplissage d'un questionnaire de Nijmegen. Il
ne sera retenu qu'aprées des explorations complémentaires pour
éliminer un diagnostic différentiel.

Il est fréquemment associé a l'asthme, qui constitue son principal

diagnostic différentiel.

Sa prise en charge est multidisciplinaire et repose sur la
kinésithérapie respiratoire et le soutien psychologique.

échographie cardiaque, un électro-
cardiogramme et un bilan thyroidien.

Le diagnostic différentiel majeur devant
des acces de dyspnée paroxystique est
I’asthme, qui peut étre associé au SHV
dans 20-40 % des cas [3]. Les principaux
arguments en faveur d’un asthme a I’in-
terrogatoire sont la survenue d’acces de
dyspnée nocturnes et la bonne réponse
aux B2 mimétiques de courte durée
d’action. Dans certains cas, on pourra
mettre en évidence un trouble ventila-
toire obstructif réversible aux explora-
tions fonctionnelles respiratoires, ce qui
permettra de confirmer le diagnostic [15].

Un autre diagnostic différentiel fréquent
chez I’adolescent, en particulier chez la
fille, estla dyskinésie des cordes vocales,
qui peut également étre déclenchée par
I’effort. Cette condition est caractérisée
paruneadduction paradoxale des cordes
vocales, entralnant une limitation des
voies aériennes a 1’étage laryngé [16].
Certaines caractéristiques sont com-
munes avec le SHV: ’association fré-
quente avec ’asthme, ’existence d’un
facteur déclenchant éventuel (stimu-
lus émotionnel ou effort), le caractere
tres brutal de survenue de la dyspnée.
En revanche, il existe le plus souvent

un bruit respiratoire associé, a type de
bruit inspiratoire (stridor) ou de whee-
zing aux 2 temps. Trois examens com-
plémentaires permettent de confirmer
le diagnostic:laréalisation d’'une endos-
copie ORL percritique (visualisation
d’une adduction paradoxale des cordes
vocales), la courbe débit-volume avec
courbe inspiratoire (visualisation d'une
courbe inspiratoire aplatie en dents
de scie) et I’épreuve d’effort qui peut
reproduire ’acces de dyspnée [17].

A ce jour, il n’y a pas de place pour le
traitement médicamenteux du SHV chez
I’enfant et ’adolescent. A noter que les
études menées chez I’ladulte ont montré
I’absence d’efficacité d’un traitement
antidépresseur ou par anxiolytique [18].
Une méta-analyse menée en 2013 n’a
pas été concluante sur l'efficacité de la
kinésithérapie respiratoire dans le SHV.
Elle ne comprenait qu'un seul essai thé-
rapeutique mené chez ’adulte et aucune
étude menée chez ’enfant n’avait rem-
pli les critéres de qualité [19, 20]. Bien
que son bénéfice n’ait pas été prouvé, la
kinésithérapie respiratoire pourra étre
proposée avec 2 principaux objectifs:



réalités Pédiatriques — n° 240_Mai-juin 2020

— dispenser une éducation thérapeu-
tique (expliquer la physiopathologie au
patient, permettre une reconnaissance
puis un contréle des symptdmes);
—réaliser des exercices respiratoires (tra-
vail de coordination thoraco-abdominale,
apprentissage d’une technique d’hypo-
ventilation volontaire).

En pratique, la prise en charge est multi-
disciplinaire et comprend, en plus de
séances de kinésithérapie respiratoire,
une prise en charge et un accompa-
gnement psychologique, des mesures
d’hygiéne de vie. Elle comprend égale-
ment la prise en charge de 1’asthme asso-
cié avec pour objectif un controle total
des symptdmes.

Le syndrome d’hyperventilation est
une manifestation fonctionnelle respi-
ratoire fréquente, associée a un asthme
dans 20-40 % des cas. Son diagnostic
repose sur un interrogatoire et examen
clinique rigoureux, le remplissage du
questionnaire de Nijmegen et la réalisa-
tion d’examens complémentaires afin de
ne pas méconnaitre un diagnostic diffé-
rentiel associé. Sa prise en charge est
multidisciplinaire.

Les auteurs ont déclaré ne pas avoir de
conflits d’intéréts concernant les données
publiées dans cet article.
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Fort de tous les nutriments indispensables pour le nourrisson, le lait maternel reste la meilleure alimentation pour sa bonne
croissance. Le DHA (acide gras de la famille des omega-3) et 'ARA (acide gras de la famille des omega-6), essentiels au déve-
loppement de son cerveau et de sa vue, y sont toujours présents en quantités stables et équilibrées. C'est pourquoi la nouvelle
réglementation européenne exige que tous les laits infantiles soient enrichis en DHA a des niveaux supérieurs a ceux que l'on
trouve habituellement dans le lait maternel, a raison de 20-50 mg/100 kcal. Cependant, les experts en nutrition pédiatrique
conseillant 'EFSA considérent le rdle essentiel que U'ARA joue dans le développement du nourrisson et soulignent qu'il devrait
également étre ajouté en quantité au moins égale a celle du DHA.

Pour répondre a cette double exigence, Babybio propose 12 nouvelles formules qui répondent aux besoins nutritionnels des
nourrissons de 0 a 36 mois, s'approchant au plus prés des apports du lait maternel. Cela se traduit par des teneurs en DHA

et ARA équilibrées.

J.N. D’aprés un communiqué de presse de Babybio
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Le syndrome PFAPA de |'enfant

Le syndrome PFAPA, acronyme pour Periodic Fever Adenitis Pharyngitis Aphtous ou
syndrome de Marshall, est une maladie auto-inflammatoire d’étiologie inconnue, débutant principale-
ment chez I’enfant de moins de 5 ans. Ce syndrome se définit par I’association d’épisodes récurrents
de fievre et de différents signes inflammatoires touchant la sphére ORL, survenant le plus souvent de
facon stéréotypée et avec une périodicité réguliére.
Le traitement est symptomatique : anti-inflammatoires non stéroidiens, corticoides a la demande, plus
exceptionnellement amygdalectomie. La régression spontanée survient en quelques mois ou années
et son pronostic global est trés bon.

o

*

B. CHERQAOUI, I. KONE-PAUT
Rhumatologie pédiatrique, Centre
de Référence des Maladies Auto-
Inflammatoires et de I’Amylose

inflammatoire (CEREMAIA, ceremaia.fr),

LE KREMLIN-BICETRE.

Periodic Fever Adenitis Pharyngitis

Aphtousou syndrome de Marshall,
a été évoqué dans les années 1950 par
Reimann et défini a la fin des années
1980 par Marshall et al. [1, 2].

I esyndrome PFAPA, acronyme pour

L’épidémiologie du syndrome PFAPA
n’est pas déterminée avec précision
mais on décrit le PFAPA comme ubi-
quitaire. Son incidence annuelle a été
estimée par une étude norvégienne a
2,3/10000 enfants de moins de 5 ans
avec un pic d’incidence entre 1,5 et
3 ans, 80290 % des cas survenant avant
I’age de 5 ans. Sa prévalencereste incon-
nue [3]. Le sexe-ratio présente une légere
prédominance masculine [4-6].

Le tableau est dominé par des acces
fébriles stéréotypés, durant en moyenne
4 jours (3 a 7 jours) et survenant pério-
diquement toutes les 4 semaines (3 a
7 semaines), rendant les crises prévi-
sibles par les parents [4-6]. La fievre est
souvent élevée, au-dela de 39,5-40 °C, et
mal tolérée, associée a des frissons et une

asthénie marquée. L’examen physique
lors d’une crise peut révéler:

—une pharyngite exsudative non puru-
lente chez 60 a 100 % des enfants;
—une ou des adénopathies, le plus sou-
vent cervicales et volumineuses, uni- ou
bilatérales chez 60 a 100 % des enfants;
— des aphtes buccaux rarement invali-
dants, parfois associés a une stomatite,
chez 40470 % des enfants.

Latriade clinique compléte est observée
lors d'une méme crise chez environ 45 %
des enfants, cela de fagon plus fréquente
dansles formes a début tardif (> 5 ans) et
chez les filles.

Des douleurs abdominales spasmo-
diques, liées a des adénites mésenté-
riques, sont fréquentes, ainsi que des
céphalées et/ou des myalgies. La sur-
venue de prodromes également stéréo-
typés — principalement une asthénie,
une irritabilité, une perte d’appétit, des
douleurs pharyngées et/ou cervicales —
permettent également a certains parents
d’anticiper la crise a venir [7].

Entre les crises, les enfants sont asymp-
tomatiques mais peuvent étre observées
une fatigabilité et des myalgies d’effort.
De plus, leur croissance staturopondé-
rale reste strictement normale.
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H Paraclinique - ] ] A
Fiévre récurrente débutant avant l'age de 5 ans’.

Les crises s’accompagnent d’un syn-

. X . . Un signe parmi :
drome inflammatoire biologique non gnep

— aphte/stomatite ;

spécifique avec une élévation marquée _ adénopathies cervicales ;

de la C-reactive protein (CRP), parfois - pharyngite?.

=100-200 mg/L. On note également

en crise une élévation modérée a forte En absence d'infection des voies aériennes supérieures3.
des polynucléaires neutrophiles et une

monocytose modérée. En absence :

- de neutropénie cyclique (taux de neutrophiles < 500/mm3) ;
- de symptomes intercritiques® 5 ;
— d'anomalie de la croissance et du développement.

H Diagnostic

P le di tic d d 1 Une fiévre récurrente se définit communément par 3 crises ou plus pendant 6 mois ou plus.
oser le dlagnostic de syndrome 2 La pharyngite est typiqguement exsudative.

PFAPA nécessite un certain degré de 3 'absence d'otite ou d’angine est & documenter et, en cas de doute, l'absence d’arguments pour une

prudence. Les criteres de classification infection respiratoire basse ou urinaire.
de Thomas sont cliniques ot appli 4 Au méme titre que les symptomes intercritiques, la persistance d'un syndrome inflammatoire

biologique fait remettre en cause le diagnostic.
cables en pratique, et détaillés dans le 5 Certains patients atteints de syndrome PFAPA peuvent toutefois présenter une asthénie intercurrente.

tableau 1.1l est utile de faire réaliser un
dosage de la CRP, de préférence aJ2-4  Tableau I: Diagnostic du syndrome PFAPA pédiatrique (Thomas et al., 1999 [2]).

Signes cliniques

Pic Prévalence " Croissance Outil(s) paraclinique(s)
e : en dehors de la fieévre L oy ] ’ .
d’'incidence | /100 000 enfants staturopondérale | d’orientation diagnostique
et des aphtes buccaux
PFAPA pédiatrique 1-3 ans Inconnue - C”?e ref:urren'fe' typique . Normale - Syndrome inflammatoire
— Fatigue intercritique possible en crise (CRP)
_Maladle . — Douleurs abdominales - (’ialp’rotectlne fecale
inflammatoire - Diarrhées glairo-sanglantes Souvent Clevee
chronique Adolescence 100-200 . ’g_ . g - Syndrome carentiel
) : S s — Atteinte périnéale anormale . . . .
intestinale a début . . . - Confirmation histologique
S — Atteintes extra-digestives P
juvénile + génétique
— Cycle de 3-5 jours tous les
. 15-30 jours - Neutropénie < 500/mm3
Neutropénie Lo . \ .
. <1lan 0,1-1 - Gingivo-stomatite, ulcéres Normale en crise
cyclique . . s
buccaux — Confirmation génétique
— Cellulite périnéale
— Aphtes génitaux, avec
cicatrice
- Uvéite, souvent postérieure
ou totale .
§yn'drorr.|e t!e.Behcet 8-14 ans Inconnue - Pseudo-folliculite, érytheme Parfois HLA-B51 parfois positif
a début juveénile anormale
noueux
- Arthralgies, arthrites
— Thrombose
— Atteintes neurologiques
— Crise fébrile de 1-6 jours - Syndrome inflammatoire
— Atteintes cutanées en crise (CRP)
Déficit en ~200 cas dans le | = D.ouleu’rs abdominales, Souvent - Mevalonalturle en crise
mévalonate kinase <lan monde diarrhées anormale augmentee
- Arthralgies, arthrites - Confirmation du défaut
— Adénopathie, splénomégalie enzymatique
— Atteinte cérébelleuse ou confirmation génétique

Tableau II: Principaux diagnostics différentiels du syndrome PFAPA pédiatrique.
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de fievre, lors de 2 ou 3 épisodes [5, 8].
La vérification de lanormalisation de la
CRP en dehors des crises est tout aussi
importante.

En cas d’atypies cliniques ou si la CRP
reste décalée en dehors d’une crise, la
demande d’un avis en centre de réfé-
rence est essentielle. Cela permet de
discuter la réalisation d’explorations
complémentaires, orientées au cas par
cas. Les principaux diagnostics différen-
tiels du syndrome PFAPA sont explicités
dansletableauII. Par ailleurs, une fievre
récurrente entre 1-3 ans peut étre sim-
plement liée a des viroses récurrentes,
a fortiori au début de la mise en collec-
tivité. Dans ce contexte, il convient de
garder un certain recul avant de poser le
diagnostic d’'une maladie inflammatoire
ouimmunitaire et derépéter des examens
complémentaires inutiles.

L’étiologie du syndrome PFAPA est
inconnue. Bien qu’on lui définisse un
terrain familial prédisposant, qui pour-
rait suggérer une héritabilité dominante
a expression et pénétrance variable, il
n’existe pas de géne causal du syndrome
PFAPA [9, 10]. Au plan physiopatho-
logique, des études mettent en avant
une dérégulation du systéme immu-
nitaire inné [11, 12]. 'implication de
triggers environnementaux possible-
mentinfectieux, agissant notamment au
niveau des amygdales, a été suggérée par
certains travaux mais non démontrée.
Egalement, I’association au tabagisme
maternel et a I’absence d’allaitement
maternel est évoquée par une étude mais
non établie [13].

La prise en charge des patients est
symptomatique, visant a améliorer
le confort en diminuant I’inflamma-
tion systémique. Elle est a adapter au
retentissement quotidien [14].

Le syndrome PFAPA est caractérisé par des fievres récurrentes
associées a des signes ORL et généraux stéréotypés.

Il s’agit d'un diagnostic clinique et d’exclusion, qui ne peut étre posé
en présence de signes intercritiques ou d'anomalie de croissance.
La CRP est élevée en crise et normale en intercritique.

Le traitement est symptomatique: paracétamol et
anti-inflammatoires non stéroidiens en premiére intention,
corticoides au 1" jour de crise pour les crises plus intenses.

Le pronostic est bon mais un suivi reste nécessaire pour vérifier

l'absence de survenue d'atypies.

1. Traitement d’'un PFAPA typique

On peut proposer la prise de paracéta-
mol ou d’un anti-inflammatoire non
stéroidien (AINS) durant les crises: ils
semblent a privilégier dans les formes
peuinvalidantes [15].

Pour les crises plus intenses, on peut
proposer des corticoides en dose unique
anti-inflammatoire le 1°" jour de crise:
prednisone a 0,5-2 mg/kg ou bétamé-
thasone 0,1-0,2 mg/kg, qui est efficace
au moins partiellement chez plus de
3/4 des patients, et ce le plus souvent
en moins de 24 heures [15]. Toutefois,
les corticoides peuvent induire un rap-
prochement des crises, un phénomene
dont le mécanismereste inconnu [6]. En
dehors de I'irritabilité et des troubles du
sommeil, il ne semble pas y avoir d’effets
indésirables au long cours aux doses uti-
lisées dans cette indication, quoique cela
n’ait pas été directement étudié.

2. Autres options thérapeutiques

Tout autre traitement est a discuter apres
évaluation en centre de référence.

La colchicine peut étre efficace, a dose
minimale efficace et tolérée. Ce traite-
ment a principalement été documenté
chez des patients d’origine méditer-
ranéenne, a fortiori ceux porteurs de

variant(s) pathogéne(s) du gene MEFV
(impliqué dans la fievre méditerranéenne
familiale). La colchicine semble dimi-
nuer la fréquence annuelle des crises,
sans toutefois induire de rémission [16].

L'indication d’une biothérapie bloquant
I’action de I'interleukine 1 (I’anakinra
ayant été le seul traitement publié) dans
le syndrome PFAPA est a discuter par
une évaluation collégiale [12].

L’indication de I’'amygdalectomie reste
discutable car il s’agit d’une méthode
invasive, dont les risques sont a mettre
en balance avec le pronostic habituelle-
mentbon du PFAPA, et car aucune étude
n’a démontré clairement son efficacité
persistante dans le temps sur les symp-
témes et signes inflammatoires [17-19].
Par ailleurs, certains enfants présentent
des manifestations inflammatoires de
type PFAPA dans un contexte d’obs-
truction des voies aériennes supérieures
chronique par des végétations adénoides
ou des amygdales hypertrophiées: cela
peut alors constituer une bonne indica-
tion chirurgicale. Il reste indispensable
d’en discuter avec un ORL et/ou un
centre de référence.

3. Informer et accompagner

Malgré son pronostic favorable, le syn-
drome PFAPA peut étre invalidant de



par ’intensité des crises, qui peuvent
générer un recours aux urgences et des
hospitalisations, ’absentéisme scolaire
etla fatigue chronique qui désorganisent
la vie socio-professionnelle et familiale.
Laqualité de vie est donc un point a éva-
luer pour adapter la prise en charge [20].

Il est primordial de rassurer les familles
sur cette pathologie, dont les signes sont
impressionnants mais dont le pronostic
global est favorable. Informer I’école par
le biais d"un projet d’accueil individua-
lisé (PAI) est également essentiel pour
mieux expliquer aux enseignants lesrai-
sons d’absences répétées chez un enfant
paraissant bien portant et leur suggérer
des adaptations a la fatigue chronique.
La rédaction d’un protocole d’urgence
est nécessaire en cas de crise en milieu
scolaire. Il doit comporter une mise au
repos et ’'administration de paracétamol
ou d’AINS par voie orale.

Lhistoire naturelle du syndrome PFAPA
est caractérisée par une régression spon-
tanée apres 3 a 5 ans d’évolution chez
plus de la moitié des patients. On peut
observer une persistance des signes,
le plus souvent atténués, a ’dge adulte
jusqu’a 20 % des cas. Il est admis que
le syndrome PFAPA ne laisse pas de
séquelles au long cours [3,19].

BIBLIOGRAPHIE

1. MarsHALL GS, Ebpwarps KM, BUTLER |
et al. Syndrome of periodic fever,
pharyngitis, and aphthous stomatitis.
J Pediatr, 1987;110:43-46.

2. THomas KT, Feper HM, LawtoN AR et al.
Periodic fever syndrome in children.
J Pediatr, 1999;135:15-21.

10.

11.

12.

réalités Pédiatriques — n° 240_Mai-juin 2020

. ForsvoLL J, KristorrersEN EK, @ymar K.

Incidence, clinical characteristics and
outcome in Norwegian children with
periodic fever, aphthous stomatitis,
pharyngitis and cervical adenitis syn-
drome; a population-based study. Acta
Paediatr, 2013;102:187-192.

.Feperict S, Sormant MP, OzeN S et al.

Evidence-based provisional clini-
cal classification criteria for auto-
inflammatory periodic fevers. Ann
Rheum Dis, 2015;74:799-805.

.Horer M, PiLLer P, CocHAarRD MM et al.

International periodic fever, aphthous
stomatitis, pharyngitis, cervical ade-
nitis syndrome cohort: description of
distinct phenotypes in 301 patients.
Rheumatology, 2014;53:1125-1129.

. FEDER HM, SaLAZAR JC. A clinical review

of 105 patients with PFAPA (a peri-
odic fever syndrome). Acta Paediatr,
2010;99:178-184.

. Vico G, ZuriaN F. Periodic fevers with

aphthous stomatitis, pharyngitis, and
adenitis (PFAPA). Autoimmun Rev,
2012;12:52-55.

. ForsvoLL JA, Oymar K. C-reactive pro-

tein in the periodic fever, aphthous
stomatitis, pharyngitis and cervical
adenitis (PFAPA) syndrome. Acta
Paediatr, 2007;96:1670-1673.

. ManTHIRAM K, NEsBITT E, MORGAN T

et al. Family history in Periodic fever,
aphthous stomatitis, pharyngitis, ade-
nitis (PFAPA) syndrome. Pediatrics,
2016;138.

D1 Gioia SA, Bepont N, VON SCHEVEN-
GETE A et al. Analysis of the genetic
basis of periodic fever with aphthous
stomatitis, pharyngitis, and cervical
adenitis (PFAPA) syndrome. Sci Rep,
2015;5:10200.

Korry L, Busso N, voN SCHEVEN-GETE A
et al. Periodic fever, aphthous stoma-
titis, pharyngitis, cervical adenitis
syndrome is linked to dysregulated
monocyte IL-1f production. J Allergy
Clin Immunol, 2013;131:1635-1643.
StojaNov S, Laribus S, CHITKARA P et al.
Periodic fever, aphthous stomatitis,
pharyngitis, and adenitis (PFAPA)
is a disorder of innate immunity and

Th1 activation responsive to IL-1
blockade. Proc Natl Acad Sci USA,
2011;108:7148-7153.

13. KeTTuneN S, Lantro U, Kovunen P et al.
Risk factors for periodic fever, aphthous
stomatitis, pharyngitis, and adenitis
(PFAPA) syndrome: a case-control study.
Eur ] Pediatr, 2018;177:1201-1206.

14. Gacciano C, Ricante D, Sora ] et al.
Treatment options for periodic fever,
aphthous stomatitis, pharyngitis, and
cervical adenitis (PFAPA) syndrome in
children and adults: a narrative review.
Clin Rheumatol, 2019;38:11-17.

15.Haar N TER, Lacumann H, Ozen S
et al. Treatment of autoinflammatory
diseases: results from the Eurofever
Registry and a literature review. Ann
Rheum Dis, 2013;72:678-685.

16. ButBuL AVIEL Y, TATOUR S, GERSHONI
BarucH R et al. Colchicine as a thera-
peutic option in periodic fever, aph-
thous stomatitis, pharyngitis, cervical
adenitis (PFAPA) syndrome. Semin
Arthritis Rheum, 2016;45:471-474.

17. BurtON M]J, PoLLArRD AJ, Ramspen JD.
Tonsillectomy for periodic fever,
aphthous stomatitis, pharyngi-
tis and cervical adenitis syndrome
(PFAPA). Cochrane Database Syst Rev,
2010:CD008669.

18. GARAVELLO W, PigNaTARO L, GaNnt L et al.
Tonsillectomy in children with peri-
odic fever with aphthous stomatitis,
pharyngitis, and adenitis syndrome.
J Pediatr, 2011;159:138-142.

19. LantTOo U, KOvunen P, TapiaiNen T et al.
Long-term outcome of classic and
incomplete PFAPA (periodic fever,
aphthous stomatitis, pharyngitis, and
adenitis) syndrome after tonsillectomy.
J Pediatr, 2016;179:172-177.e1.

20. Grmwoob G, Kone-Paut I, PlRaM M et al.
Health-related quality of life in chil-
dren with PFAPA syndrome. Orphanet
J Rare Dis, 2018;13:132.

Les auteurs ont déclaré ne pas avoir de
conflits d’intéréts concernant les données
publiées dans cet article.



réalités Pédiatriques — n° 240_Mai-juin 2020

Syndrome oral aux PR 10,
toujours bénin?

Les allergies croisées pollens/aliments sont responsables d’un syndrome oral (SO) le plus
souvent bénin et sont majoritairement liées aux pollens de bétulacées via les protéines PR 10. Le SO
est de plus en plus fréquent chez I’enfant en raison de I’augmentation des rhinites allergiques saison-

niéres, elles-mémes liées au réchauffement climatique.

Nous rapportons quelques observations pédiatriques d’anaphylaxie a des protéines de type PR 10
(noisette, kiwi, soja et céleri), remettant en cause la classique bénignité des réactions allergiques
aux PR 10. Nous soulignons les facteurs ayant favorisé la réaction: présence de cofacteurs favorisant
I’anaphylaxie (tel un effort, un état infectieux, une prise de médicaments, un stress, etc.), quantité

importante d’allergénes absorbée ou nature de I’allergene (céleri).

Le syndrome oral (SO) ou pollen food
syndrome est dii a une réaction croisée
entre des protéines alimentaires d’ori-
gine végétale et des pollens en raison
de fortes homologies de séquence et/ou
structurales (épitopes communs) (fig. 1).

Les protéines PR 10 ou pathogenesis-
related proteins sont des panallergenes
retrouvés en abondance dans le régne
végétal et responsables de la majeure
partie des SO via les pollens de bétula-
cées [1]. Ce sont des protéines de défense
végétale, exprimées lors des agressions
des plantes (protéines de stress). Elles

D. SABOURAUD-LECLERC
Service de Pédiatrie générale et
spécialisée, Hopital Américain, REIMS.

font partie des protéines dites a faible
potentiel allergique, mais a fort poten-
tiel de sensibilisation par le biais des
réactions croisées avec les protéines Bet
vi-like des pollens de bétulacées [2].
On trouve des PR 10 dans de nombreux
aliments végétaux: fruits (rosacées:
pomme, poires, péches...), légumes
(céleri, carottes, soja), mais aussi noi-
sette, arachide, amande (fig. 2), etc.
Grace aux progres de la biologie molé-
culaire, il est possible de prouver une
sensibilisation aux PR 10 par le dosage
des IgE spécifiques (IgE sp) aux PR 10,
représentées par le recombinant rBet v1
du pollen debouleau, rPru p1 dela prune
et des rosacées, rCor al de la noisette,
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Fig. 1: Structure moléculaire de 4 protéines PR 10: bouleau, cerise, céleri, arachide (d’aprés Breiteneder H.
Allergen families and databases. In: EAACI. Molecular allergology user’s guide, 2016:58).



Bouleau Bet v1
Arachide rAra h8
Pomme rMald d1
Céleri rApi g1
Noisette rCor al
Péche rPru p1
Kiwi rAct d8
Soja rGly m4

Tableau I : Les IgE spécifiques de type PR 10 dispo-
nibles pour l'évaluation des réactions croisées.
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rAra h8 de ’arachide, rGly m4 du soja,
rMald d1 delapomme,rApigl ducéleri,
rAct d8 du kiwi (tableau I et fig. 3)...

Cliniquement, le SO se manifeste par un
prurit de la sphére buccale, un cedeme
des levres, voire un prurit pharyngé
survenant dans les minutes suivant la
consommation de ’aliment: pomme,
péche, cerise (fruits de la famille des
rosacées), mais aussi noisette, arachide,
carotte, céleri, épices, etc., d’ol1 un arrét
instinctif de consommation et des symp-
témes limités a la sphére buccale [3]. Les
protéines PR 10 sont en général détruites

par la chaleur et I’acidité gastrique, ce
qui explique que la plupart des patients
tolerent les aliments cuits: compotes,
péte a tartiner a la noisette. Cependant,
des réactions plus séveres sont décrites
avec certains légumes (céleri, carotte,
soja) riches en PR 10 ou en présence de
cofacteurs [4].

Si les premiers cas de SO ont été décrits
chez I’adulte, ils sont de plus en plus
fréquents chez I’enfant via ’augmenta-
tion des pollinoses liées aux modifica-
tions climatiques (r6le de la pollution
notamment) [3]. Cesréactions sont donc
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Fig. 3 : Les principales familles de PR 10 (d’aprés EAACI. Molecular Allergology User’s Guide, 2016).

le plus souvent bénignes, se limitant a
un “désagrément” buccal, mais elles
altéerent notablement la qualité de vie du
patient, ’'empéchant de consommer de
nombreux fruits voire légumes, riches
sur le plan nutritionnel et agréables au
gotit. Nous rapportons cependant des
observations d’anaphylaxie liées au
PR 10 et survenues chez des enfants.

>>>Blandine, 7 ans, présente des signes
derhinite allergique perannuelle depuis
I’entrée en maternelle, renforcés chaque
année au printemps, en mai et juin alors
qu’elle n’est pas symptomatique en
début de printemps (saison des pollens
de bétulacées).

A 7 ans, aprés consommation d’un
smoothie au kiwi et a I’ananas offert par
sa tante, elle a présenté de fagon immsé-
diate des éternuements arépétition (une
centaine!), une géne respiratoire et des
vomissements (puis de la diarrhée 1h
apres). En buvant ce smoothie, elle ares-
senti un prurit buccal mais s’est efforcée
de finir son verre !

Le bilan allergologique démontre la res-
ponsabilité du kiwi par réaction croi-
sée avec les bétulacées via les PR 10.
En effet, les tests cutanés sont positifs
pour les pollens de bétulacées et le kiwi
(mais aussi les acariens, les pollens

de graminées, Alternaria), et négatifs
pour ’ananas frais, le soja, les autres
arbres. Les IgE sp sont positives pour
rBet v1 (PR 10 du pollen de bouleau) a
2,61 kUA/L et positives a 13,9 pour le
kiwiavecrActd8 (PR 10 du kiwi) positif
al11,2.

Nous avons donc conclu a une anaphy-
laxie de grade 2 liée aux PR 10 du kiwi
chezune enfant sensibilisée aux pollens
de bétulacées mais pas encore sympto-
matique. La poursuite de la consomma-
tion malgré le prurit buccal et la quantité
importante de kiwi ingérée (smoothie)
explique I'importance de la réaction.

Suite a cette consultation, elle a béné-
ficié d’une désensibilisation par voie
sublinguale aux pollens de graminées
avec efficacité sur les symptémes, puis
d’une désensibilisation aux acariens. A
11 ans, elle commence a présenter un
prurit de la gorge en mangeant péches,
pommes, poires ou prunes (fruits de la
famille des rosacées, riches en PR 10) et,
pour la 1*® saison, elle a quelques symp-
témes de rhinoconjonctivite en début de
printemps.

>>>Diégo, 8 ans présente des signes d’al-
lergie aux pollens de bétulacées depuis
I’4ge de 4 ans et un syndrome oral a la
noisette crue et aux rosacées (poire,
pomme, abricot, péche, cerise), aggravé
depuis quelques mois et source d’an-
xiété. Il tolere habituellement le Nutella
pris en petites quantités.

En aott 2016, il est soigné pour un
abces dentaire. De retour chez lui, il
prend une gélule d’ibuproféne et une
grosse tartine de Nutella (3 cuillers a
café) alors qu’il n’en a pas mangé depuis
plus d’un mois. De fagon immédiate,
surviennent des douleurs abdominales
violentes avec vomissements, urticaire
généralisée, cedéme du visage et crise
d’asthme sévere. Aux urgences, la ten-
sion estabaissée a 65/40 mn, poulsa 120,
saturation a 88 %. Il regoit 2 injections
d’Epipen, un remplissage, des aérosols
de salbutamol, de la dexchlorphénira-
mine et de la méthylprednisolone par
voie veineuse. L'ensemble du bilan vis-
a-vis des soins dentaires s’avéere négatif.
L’ibuprofene a été repris depuis sans
probléemes.

Cet enfant a une polysensibilisation
alimentaire (tests cutanés positifs a
la noisette, au soja, a I’arachide, aux
noix, aux noix de pécan, aux noix de
macadamia, & I’amande, au sésame
et aux fruits). Les IgE sp confirment la
sensibilisation aux PR 10 avec rBet
v 1>100kUA/L. Les IgE spécifiques sont
positives pour la noisette a 65,5 KUA/L
avec un profil de sensibilisation sur
les PR 10 (nCor a1l positifa 52, rCor a8,
nCor a9 et 14 négatifs). Le bilan soja est
positif pour rGly m4 (PR 10 du soja) &
39,00 kUA/L, négatif pour nGly m5 et m6
etletest de réintroduction au lait de soja
est négatif (200 mL). La sensibilisation
3 I’arachide est due aux PR 10 (rAra h8
positifa43,1 kUA/L alors que lesrecom-
binantsrArah1, 2, 3 et 9 sont négatifs).

Cetenfantallergique aux pollens de bétu-
lacées a donc présenté une anaphylaxie
sévere de grade 3 avec choc anaphylac-
tique aux PR 10 de la noisette, favorisée
ala fois par le stress et I'infection (abces
dentaire), la prise d’anti-inflammatoire
non stéroidien (AINS), I’éviction de
I’aliment depuis plus d’un mois (rupture
de tolérance) et possiblement la breche
cutanée suite a 'intervention dentaire.

>>> Antoine, 15 ans, pratique la nata-
tion en compétition. En septembre 2015,



a I’échauffement, il présente 5 min
apres le début de la course une rhino-
conjonctivite et une géne respiratoire
avec bronchospasme. Il arréte son
effort avec apparition 5 min apres d’'un
prurit des paumes puis d’une urticaire
généralisée. Il consulte aux urgences
pédiatriques (antihistaminiques, corti-
coides per os, salbutamol) et est gardé en
surveillance la nuit.

Ce jeune homme a présenté une rhino-
conjonctivite saisonniére aux pollens
de bétulacées dés 1’age de 4 ans et, dés
I’age de 7 ans, un syndrome oral apres
consommation de péches. Le bilan
allergologique a 7 ans était déja positif
aux pollens de bétulacées, de fagacées et
d’oléacées avec des IgE sp rBet v1 posi-
tivesa 35,6 KUA/Leta 2,55 pourla péche
(rPru p1a10,7), témoignant du SO via
lesPR 10.

Le jour de ’accident anaphylactique,
I’adolescent avait mangé 1h 30 avant le
sport 4 tartines “généreuses” de pate a
tartiner a la noisette (Nutella). Le bilan
allergologique confirme la sensibilisa-
tion aux PR 10 pour la noisette avec des
IgE sp 26,18 KUA/L, dontrCor a1 a 8,29
tandis que les autres recombinants noi-
sette reviennent négatifs. Les IgE sp au
bouleau sont a 21 kUA/l avec unrBet v1
a12,50. Nos tests cutanés sont positifs
pour l’aulne, le bouleau, le charme, le
chéne, le fréne, l’olivier, négatifs pour
la noisette, le Nutella, le blé, la pomme,
le kiwi et le soja. Les IgE spécifiques
reviennent négatives pour le blé et rTri
a19 (oméga-5 gliadine dublé), éliminant
une anaphylaxie a I’effort induite par la
consommation de blé.

Pour cet adolescent allergique aux bétu-
lacées, nous avons donc conclu a une
anaphylaxie de grade 2 a la noisette
induite par ’effort et liée aux PR 10.

A noter, quelques mois apres en avril
(saison des pollens de bouleau), une
autre réaction allergique de grade 1 liée
aux PR 10, puisqu’al’occasion d’un stage
sportif, Antoine a présenté une urticaire
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généralisée sans autre symptome associé
peu de temps apres le début de I’entrai-
nement et alors qu’il avait bu au petit
déjeuner un jus de fruits frais contenant
de la péche.

>>> Tanguy, 14 ans, est suivi pour une
allergie aux pollens de bouleau et de
graminées depuis 1’dge de 5 ans (rhino-
conjonctivite et asthme en saison polli-
nique). Il a développé, des1’age de 6 ans,
un syndrome oral a la consommation
des rosacées (pomme, poire, nectarine,
cerise, prune) puis plus tard a la carotte
crue, ’arachide, I’amande et la noisette,
d’ou une éviction complete de ces ali-
ments. Il mange de temps en temps du
soja dans des plats asiatiques sans pro-
blémes. Cet adolescent est également
suivi pour asthme et celui-ci n’est pas
contrdlé, Tanguy ne prenant son traite-
ment de fond qu’en période aigué.

En mars 2014, il boit une brique de lait
de soja (250 mL) apres avoir fait une
longue marche a pied par temps froid.
Il présente de fagon immédiate une
crise d’asthme, des douleurs abdomi-
nales avec vomissements et un malaise.
Apres administration a domicile d’anti-
histaminiques et de bronchodilatateurs,
il consulte aux urgences ou il béné-
ficie d’adrénaline IM, d’aérosols de
salbutamol et de corticoides IV.

Les tests cutanés sont trés positifs pour
le soja, positifs aussi pour la noisette,
I’'amande, le sésame, le pignon de pin, la
noix, les pollens de bouleau et de phléole
et négatifs pour les autres pneumaller-
genes. Les IgE spécifiques confirment la
responsabilité des PR 10 avec un rGly
m4 (PR 10dusoja) a 30 kUA/L (négatives
pour les autres recombinants du soja
nGly m5 et m6) et des IgE sp supérieures
a 100 pour rBet v1 et rPru p1 (PR 10),
positives a 48,6 pour rCora 1 (PR 10 de
lanoisette) eta 31,4 pourrArah8 (PR 10
del’arachide).

Cetadolescent allergique aux bétulacées
a donc présenté une anaphylaxie de
grade 3 aux PR 10 du soja, probablement

favorisée par!’effort par temps froid ainsi
que le non-controle de I’asthme.

>>>Lilie-Rose, 13 ans, allergique aI’ara-
chide (via les protéines de stockage), a
des antécédents d’asthme et de rhino-
conjonctivite aux acariens, pollens de
bétulacées et de graminées depuis 1’age
de 4 ans, en contexte de terrain ato-
pique personnel (eczéma et antécédents
d’allergie a’ceuf cru).

Le suivi en allergologie est arrété depuis
3 ans, lameére n’a pasrenouvellé le projet
d’accueil individualisé (PAI) au college
car tout se passait bien (pas d’accidents
allergiques depuis plusieurs années!). La
jeune fille n’a pas de traitement de fond
alors qu’elle présente depuis quelques
semaines des signes de pollinose et des
manifestations d’asthme. Elle ne mange
plus aucun fruit de la famille des rosa-
cées depuis 2 ans en raison d’un SO,
tolere lanoisette sous forme cuite et crue
ainsi que ’amande.

En février 2019, pour son anniversaire,
des camarades de classe (qui la savent
allergique a I’arachide) ont confec-
tionné un giteau aux amandes et noi-
settes (sans arachide, elle a pu manger
ceméme gateau l’année précédente sans
problémes). Environ 30 min apres I’ab-
sorption, Lilie-Rose présente des dou-
leurs abdominales violentes associées
a un prurit extréme du cuir chevelu (a
I’impression que son cuir chevelu va
exploser) puis développe une urticaire
généralisée, un malaise avec perte de
connaissance bréve et une géne respi-
ratoire sifflante. Il n’y a pas de trousse
d’urgence au collége, les pompiers puis
le Samu sont appelés et une injection
d’adrénaline sera effectuée a ’arri-
vée aux urgences avec amélioration
progressive.

Les tests cutanés montrent une polysen-
sibilisation : acariens, Alternaria, aulne,
bouleau, charme, noisetier, fagacées,
salicacées et, sur le plan alimentaire,
I’arachide est trés positive a 12 mm pour
un témoin histamine a 3, noisette 4 mn,
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amande négative, positivité également
de la fraise, de la pomme et de la prune.
Les IgE sp confirment la sensibilisation
aux PR 10 avec rBet v1 a4 66,3 KUA/L; la
noisette esta 12,9 avecunrCoral a 22,2
(Cor a8, 9 et 14 négatifs), rPru p1 positif
446,3; faible sensibilisation a I’'amande
40,74.Larachide est positive 2 13,7 UA/
mL (rArah2414,2,rArah6411,6 etrAra
h8a5,38).

Cette collégienne a donc présenté en
saison pollinique une anaphylaxie
de grade 3 a la noisette, via les PR 10
(rCor a1 positif), peut-étre renforcée par
I’amande (riche en PR 10) et favorisée par
I’exposition aux pollens et I’absence de
traitement de fond protecteur.

>>> Mathieu est suivi depuis 1’dge de
4 ans pour un asthme intermittent avec
rhinite allergique aux pollens de grami-
nées, de bétulacées, allergie aux acariens
et aux poils de chat. Il a déja été désen-
sibilisé par voie sublinguale une saison
aux pollens de graminées. A 5 ans, aprés
avoir mangé un peu de céleri (rApé en
boite), il présente un prurit immeédiat
de la gorge, puis un prurit oculaire, un
cedéme des levres, une géne respiratoire
sifflante et une urticaire généralisée,
d’ol une consultation aux urgences.
Linterrogatoireretrouve aussiun SO avec
prurit delagorge lorsqu’il mange du kiwi,
des péches, des avocats et du melon.

Les tests cutanés sont trés positifs pour
le céleri avec un cedéme a 20 min pour
un témoin histamine & 5 min, positifs
pour le kiwi et la péche, négatifs pour
les pollens d’armoise écartant une réac-
tion croisée via les protéines de type
défensines contenues dans I’armoise et
le céleri. Les IgE sp reviennent positives
a10,9 kUA/L pourle céleri avec unrApi
gl a 53,3, trés positives, > 100 pour rBet
v1, et démontrent la responsabilité des
PR 10 du céleri par réaction croisée avec
les bétulacées.

Mathieu a donc présenté une anaphy-
laxie de grade 2 aprés consommation de
céleri sans cofacteurs associés.

[ |
1. La sensibilisation aux PR 10

Classiquement, elle est secondaire a
une sensibilisation pollinique (les bétu-
lacées), les manifestations allergiques
alimentaires survenant apres les mani-
festations respiratoires (rhinite voire
asthme survenant en début de prin-
temps) [5, 6]. Dans notre expérience,
nous avons constaté que les réactions
alimentaires a des PR 10 (principale-
ment avec la pomme, le kiwi et le céleri)
peuvent survenir avant les manifesta-
tions de pollinose, mais on retrouve
toujours lors du bilan allergologique
une sensibilisation aux bétulacées (tests
cutanés et IgE sp positives).

2. Les facteurs ayant favorisé
I'anaphylaxie

Tous ces enfants sont allergiques aux
bétulacées et ont développé uneréaction
croisée alimentaire via les PR 10.

Pour Blandine, le facteur ayant favorisé
laréaction anaphylactique au kiwi estun
facteur “quantité”, favorisé par la forme
liquide du smoothie.

Le facteur “quantité” est aussi en cause
pour Tanguy (absorption rapide de
fortes quantités de PR10 sous forme de
lait de soja), renforcé par des cofacteurs
(effort, exposition au froid et asthme
non contrélé) qui ont joué un role dans
I'intensité de laréaction.

Pour Antoine, ’anaphylaxie de grade 2 a
lanoisette est induite par ’effort.

Pour Diégo, les cofacteurs responsables
de I’anaphylaxie sont le stress, le fac-
teur infectieux (abces dentaire), la prise
d’AINS, voire une rupture de tolérance
car ’enfant ne mangeait plus de Nutella
depuis un mois. On peut évoquer aussi
un possible réle de la breche cutanée
induite par I'intervention dentaire avec
passage d’allergenes rapide dans la
circulation systémique.

Pour Lilie-Rose, on retient la coexis-
tence de la saison des pollens de bétu-
lacées (présence de pollens d’aulne et
denoisetier dans larégion), ’'absence de
controle des symptémes liés aux pollens
(aucun traitement de fond malgré des
symptdmes d’asthme et de rhinite aller-
gique) et un facteur probable “quantité”
d’allergenes dans la part de gateau.

Pour Mathieu, il n’y a pas de cofacteurs,
I’anaphylaxie estliée aux PR 10 du céleri
qui ont un fort potentiel allergénique.

3. Les cofacteurs d’anaphylaxie

Le réseau d’allergovigilance (RAV) a
colligé, entre 2002 et 2015, 65 cas d’ana-
phylaxies alimentaires concernant des
enfants de moins de 16 ans, avec cofac-
teurs mentionnés sur 758 observations
(soit 3 % des cas). L'effort est le 1¢* cofac-
teur, prédominant devant les médica-
ments et le facteur infectieux. Le facteur
stress, difficile a évaluer ou quantifier,
n’est jamais mentionné [7].

>>> Lerole de I’effort

Le 1°T cas d’anaphylaxie a la noisette en
contexte d’effort est décrit en 1994 et
concernait une adolescente. Il n’y a pas
de données sur la sensibilisation aux pro-
téines PR 10 ou autres protéines puisqu’a
I’époque, on ne disposait pas comme
maintenant d’IgE spécifiques vis-a-vis
des protéines pouvant étre en cause dans
la réaction allergique (profilines, PR 10,
LTP, protéines de stockage...) [8].

Pour Antoine et Tanguy, ’effort a joué
comme un cofacteur de la réaction
anaphylactique, ces adolescents étant
capables de manger habituellement
de la noisette (Antoine) ou du soja
(Tanguy). Il parait donc important de
prévenir nos patients sportifs et aller-
giques aux pollens de bétulacées d’évi-
ter la consommation d’aliments riches
en PR 10 (notamment la péte a tartiner
alanoisette, les boissons a base de soja,
lesjus de fruits frais contenant des PR 10)
avant 'effort.
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Les AA aux PR 10 (allergies croisées aliments végétaux/pollens
de bétulacées) sont le plus fréquemment bénignes, limitées a
un syndrome oral, mais de véritables anaphylaxies peuvent se

rencontrer.

Les facteurs favorisant 'anaphylaxie aux PR 10 sont:

- la quantité de PR 10 absorbée (lait de soja, jus de fruits frais...);

- des cofacteurs tels que l'effort, le stress, l'infection, les AINS,
l'alccol, une rupture de tolérance...;

- la nature de l'allergéne (céleri notamment);

—un terrain atopique fort.

>>> La noisette et le soja: thermosensi-
bilité partielle, facteur quantité

Nous rapportons 3 cas d’anaphylaxie
aux PR 10 de la noisette, consommeée
sous forme cuite (péte a tartiner ou
gateau). Dans notre expérience, la plu-
part des enfants allergiques aux PR 10
sont capables de consommer des pétes
a tartiner sans faire de réaction aller-
gique, méme en cas de forte sensibilisa-
tion (IgE sp Cor al parfois supérieures
a 100 KUa/L) alors qu’ils ne tolerent
pas forcément la noisette crue (ce qui
confirme le caractére thermosensible
des PR 10). Il est donc vraisemblable
que la thermosensibilité des PR 10 de la
noisette ne soit que partielle et quel’ana-
phylaxie a été également favorisée par
la quantité d’allergénes absorbée (4 tar-
tines “généreuses” de Nutella pourle cas
Antoine, 3 cuillers a café pour Diégo).

On peut faire un paralléle avec les ana-
phylaxiesau lait de soja décrites chez des
polliniques au bouleau apres prise de lait
de soja, riche en PR 10 (Gly m4) [9]. Cette
consommation de soja sous forme de
lait induit I’arrivée d’une grande quan-
tité d’allergénes au niveau digestif, d’ott
I’anaphylaxie. Pour le soja, la présence
de protéines PR 10 a été démontrée mal-
gré un temps de cuisson long (Gly m4 a
la particularité de ne disparaitre qu’apres
4 h de cuisson). Les poudres diététiques

de soja et les boissons a base de soja
sont les produits contenant le plus de
PR10[9].

L’allergie au soja via les PR 10 est une
allergie émergente et a potentiel élevé de
développement enraison de’augmenta-
tion des pollinoses aux bétulacées (liées
au réchauffement climatique et la pol-
lution), mais aussi des régimes végéta-
riens et végétaliens out la consommation
de soja est importante [4, 9]. Le risque
d’anaphylaxie au soja via les PR 10 est
donc potentiellement important.

Larecherche dune allergie au soja chez
les patients allergiques aux bétulacées
doit étre systématique par tests cutanés
et IgE spécifiques (soja et au minimum
rGly m4), voire par un test de réintro-
duction orale hospitalier en cas de bilan
positif. En cas de bilan positif, I’allergo-
logue se doit de prévenir le patient du
risque allergique du soja, notamment
sous forme de boisson.

>>> Le céleri

C’est un allergéne a haut potentiel ana-
phylactique:il a été montré que les doses
de céleri qui déclenchent une réaction
sont faibles puisque ’eliciting dose
10 % (ED 10, dose minimale a laquelle
réagissent 10 % des allergiques au céleri)
n’est que de 1,6 mg de protéines, pour

une ED 10 a 2,8 mg pour I’arachide et &
8,5 mg pour lanoisette. De plus, laPR 10
du céleri (Api g1) résiste a la digestion
(pepsine), contrairement aux PR 10 des
pommes, péches et noisettes, ainsi qu’a
la cuisson [10].

4, Les autres cofacteurs d’anaphylaxie
>>> Le stress

Le facteur stress est tres difficile a quan-
tifier (ou objectiver) dans I’apparition
d’une anaphylaxie, celle-ci étant elle-
méme source importante de stress chez
I’enfant et ses parents! Le stress est
cependant parfaitement reconnu comme
facteur derisque de réaction anaphylac-
tique en cas d’immunothérapie orale
alimentaire chez I’enfant [11].

>>> Les infections

Les maladies infectieuses ont, elles,
une influence comparable a celle de
I’effort en induisant une dégranulation
mastocytaire [12].

>>> La saison pollinique

Pour Lilie-Rose, la réaction anaphy-
lactique survenue en février en pleine
saison pollinique a vraisemblablement
été potentialisée par I’absence de trai-
tement protecteur et un asthme non
contrdlé. Il semble y avoir aussi un
effet “pollens” par hyperactivation du
systéme immunitaire pour les allergies
alimentaires (AA). Ainsi, une étude de
128 enfants allergiques alimentaires
montre que les accidents anaphylac-
tiques sont nettement plus fréquents
chez des enfants allergiques aux pollens
en saison pollinique que sur le reste de
I’année [13].

A noter que la sévérité du SO peut aug-
menter pendant la période pollinique
et celle-ci est reconnue comme une
saison a risque allergique en cas d’in-
duction de tolérance orale (ITO) a1’ara-
chide chez les patients allergiques aux
pollens [11].
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>>> Les médicaments

L’aspirine et les AINS (inhibiteurs de
COX) sont des cofacteurs d’anaphylaxie
bien connus: ils augmentent la perméa-
bilité intestinale, la rapidité du passage
desallergeénes et la quantité arrivant dans
la circulation systémique [14].

>>>L’alcool

De la méme fagon, I’alcool (plutét chez
I’'adolescent!) peut favoriser I’'anaphy-
laxie, par le biais de la vasodilatation
avec augmentation de la perméabilité
intestinale et passage accru d’allergénes
dans la circulation.

>>> Importance du terrain atopique et
de la sensibilisation

Il est intéressant de souligner que
ces accidents sont survenus chez des
enfants qui ont tous un profil atopique
fort, avec polysensibilisations respira-
toires et alimentaires pour la plupart.
Ils ont tous présenté, dés la maternelle,
des symptémes d’allergie respiratoire et
ont développé tres tot des SO. En pra-
tique clinique et dans les publications,
on remarque que les enfants a terrain
atopique fort sont ceux qui sont le plus
susceptibles de développer des aller-
gies alimentaires en suivant la marche
atopique [15, 16].

Le pédiatre doit savoir rechercher
un SO chez un enfant présentant des
symptomes de pollinose et ’adresser en
allergologie pour évaluation et prise en
charge des allergies (désensibilisation
éventuelle aux pollens, indication ou

pas d’une trousse d’urgence, etc.). Il est
important de connaitre les cofacteurs
d’anaphylaxie aux PR 10: nature de
I’allergene (céleri, soja), absorption en
grande quantité de PR 10 (jus de fruits
frais, lait de soja), présence de cofac-
teurs (effort, stress, médicaments...) et
de donner les conseils de prévention
adéquats et adaptés au patient (éviction
du lait de soja, des smoothies, attention a
D’effort, etc.).
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E-cigarette:
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pourquoi ne faut-il pas la banaliser?

L'usage de la cigarette électronique chez les adolescents est préoccupant pour plusieurs
raisons. Premiérement, les cigarettes électroniques contiennent des produits chimiques, dont
certains sont des cancérogénes connus. De nouvelles preuves suggerent également que la vapeur de
cigarette électronique peut avoir des effets cardiovasculaires, métaboliques et pulmonaires négatifs.
Beaucoup d’adolescents déclarent utiliser des e-liquides avec de la nicotine. La nicotine est tres
addictive: initiée avant 18 ans, cette addiction a de forts risques de durer plusieurs dizaines d’années.
Malgré les restrictions de vente, les adolescents n’ont aucune difficulté a se procurer des
e-cigarettes. A ce stade, il est légitime de discuter de la persistance en vente libre de la vape.
Mais interdire ou prescrire? Dans la mesure oul la seule utilité éventuelle de la vape est le sevrage
tabagique, il parait légitime de restreindre son accés a la pharmacie, sur prescription.

L. REFABERT
Service de Pneumologie-Allergologie,
Hopital Necker-Enfants malades, PARIS.

umer tue. Le tabac est respon-
F sable du déces de la moitié de ses

consommateurs réguliers, soit
plus de 80000 déces par an en France.
L’équivalent d’'un Airbus parjour. Surles
12 millions de fumeurs en France, 2 mil-
lions ont essayé d’arréter dont un quart
en passant a la cigarette électronique (ou
e-cigarette ou vape). Si la vape permet
de réduire les risques du fumeur, il est
légitime de I’y encourager. Mais, dans
le méme temps, la forte progression de
I'utilisation des cigarettes électroniques
parles jeunes pose de nombreuses ques-
tions etnotamment celle de la porte d’en-
trée dans le tabagisme. Alors, la cigarette
électronique est-elle un outil de sevrage
ouun mode d’entrée dans le tabagisme ?

En France en 2017, la cigarette électro-
nique a été expérimentée par un jeune
de 17 ans sur deux, soitunniveau proche
de celui de 2014 (respectivement 52,4

et 53,3 %) [1]. L'usage de la cigarette
électronique demeure occasionnel:
34,9 % des expérimentateurs se sont
contentés d’essayer, notamment les filles
(40,3 contre 29,9 % des gargons). L'usage
dans le mois a diminué de 5 points par
rapporta2014 (22,1 % en 2014 et 16,8 %
en 2017) et le vapotage quotidien isolé
reste quasi inexistant (1,9 %).

La proximité des usages d’e-cigarette
et de tabac se révele importante: seuls
3,8 % des jeunes de 17 ans I’'ont expéri-
mentée sans avoir jamais fumé de tabac,
que ce soit avec une cigarette ou une
chicha. Plus de la moitié des vapoteurs
quotidiens (52 %) se déclarent égale-
ment fumeurs quotidiens de cigarettes.
L’expérimentation de I’e-cigarette s’est
faite en moyenne a 15 ans et 5 mois,
c’est a-dire un an apres ’expérimenta-
tion de cigarette de tabac. Parmi les ado-
lescents qui ont expérimenté les deux
produits, lamajorité d’entre eux avaient
déja fumé des cigarettes avant d’essayer
I’e-cigarette (71,3 %), 14,3 % ayant
commencé par l’e-cigarette et 14,5 %
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ayant expérimenté les deux la méme
année sans qu’il soit possible de déter-
miner I’expérimentation originelle. Par
rapport aux jeunes de 17 ans non expé-
rimentateurs de cigarette électronique,
les expérimentateurs sont plus souvent
des fumeurs quotidiens, le pourcentage
étant néanmoins en baisse par rapport a
2014 (41,4 contre 54,1 %). En effet, les
tendances en baisse de consommation
de tabac parmi I’ensemble des jeunes de
17 ans serefletent globalement parmi les
expérimentateurs d’e-cigarette.

Selon I’OFDT (Observatoire frangais
des drogues et toxicomanies), les jeunes
non fumeurs (ni expérimentateurs ni
consommateurs réguliers de tabac) qui
expérimentent 1’e-cigarette ne savent
passil’e-liquide contient ou ne contient
pas de nicotine dans 29 % des cas et
utilisent des e-liquides contenant de la
nicotine chez 18 % d’entre eux. Parmiles
jeunes non fumeurs qui utilisent régu-
lierement 1’e-cigarette, 8 % ne savent
passil’e-liquide contient ou ne contient
pas de nicotine mais 41 % utilisent des
e-liquides contenant de la nicotine.

Certains consommateurs utilisent
leur vapoteuse pour inhaler du THC
(tétrahydrocannabinol), la molécule
psychoactive du cannabis. Aux Etats-
Unis, selon une enquéte publiée en
décembre 2019 sur le site de’American
Journal of Preventive Medicine, 75 %
des adolescents américains qui utilisent
une cigarette électronique consomment
de la nicotine, du CBD (cannabidiol),
du THC ou un mélange des trois [2]. Le
Dr Dai et son équipe ont étudié les habi-
tudes de 14560 adolescents américains
en matiere de vape. Sur les 14 560 parti-
cipants, 12 % déclarent avoir vapoté
au moins une fois lors des 30 jours pré-
cédents. Parmi ces vapoteurs, 24,9 %
seulement affirment consommer unique-
ment des liquides neutres et aromatisés.
Les 75,1 % restant utilisent quant a eux
des liquides contenant de la nicotine,
des substances psychotropes associées
a la marijuana (CBD ou THC), voire des
mélanges des trois.

La cigarette électronique ne dégage
ni goudron ni monoxyde de carbone,
les deux éléments les plus nocifs de la
fumée de tabac qui provoquent cancers
etmaladies cardiovasculaires. Une vapo-
teuse fonctionne sans combustion. Elle
produit, par chauffage du e-liquide, un
gazqui se condense en fines gouttelettes
qui sont inhalées. Le vapoteur choisit le
dosage en nicotine et le gotit du liquide
dontil inhale la vapeur.

Le liquide des cigarettes électroniques
est constitué de 75 % d’un mélange de
propyléne glycol et de glycérol, 4 %
d’eau, 2 % de nicotine, 2 % d’arémes et
parfois d’alcool.

1. Le propyléne glycol

C’estun produit connu de longue date et
utilisé comme antigel dans1’agroalimen-
taire. Mais il ne faut pas confondre le
propyléne glycol avec1’éthyléne glycol,
qui est trés dangereux et qui est utilisé
comme liquide de refroidissement des
moteurs de voiture. Le propyléne glycol
estbeaucoup utilisé dans les produits de
beauté et comme excipient de médica-
ment. Il est aussi utilisé pour fabriquer,
depuis des décennies, les fumigénes
des discotheques et du cinéma (le pro-
pyléene glycol se vaporise a 55-60 °C),
sans qu’aucune intoxication n’ait
été rapportée.

Le seul rapport connu & ce jour sur le pro-
pyléneglycol est celui de 'INRS (Institut
national de recherche et de sécurité) qui
date de 1994 et qui conclut, en substance,
a lanon-toxicité du produit, aussi bien
en ingestion de forte dose, inhalation et
contact cutané [3]. Toutefois, on peut se
poser la question de la toxicité de son
inhalation a long terme chez les per-
sonnes souffrant d’asthme (on pense

en particulier aux nourrissons asthma-
tiques) ou de bronchite chronique.

2.Les aromes

De trés nombreux ardmes sont utilisés.
Ces arébmes ont été validés pour I'indus-
trie agroalimentaire mais peu ont été tes-
tés pour une inhalation. Quelques-uns
de ces ardmes sont résistants a la tem-
pérature mais, pour bon nombre d’entre
eux, ce parameétre estinconnu. Il n’existe
pas de tableau simplement consultable
donnant la résistance aux températures
des ardmes alimentaires. D’autres sont
réputés toxiques dans certaines circons-
tances d’utilisation ou a certaines doses.
Et pour certains ar6mes utilisés, des
études montrent leur toxicité pour les
cellules respiratoires [4].

3. Les alcaloides du tabac et les
nitrosamines

Des traces de nitrosamines (cancéro-
genes du tabac) sont trouvées dans cer-
taines cigarettes électroniques, mais
dans une méme proportion que dans
les substituts nicotiniques c’est-a-dire a
I’état de traces [5]. Il y a 300 a 1400 fois
moins de nitrosamines dans une ciga-
rette électronique que dans une cigarette
de tabac. Il faut souligner toutefois que
cela concerne le contenu de la cartouche
et delacigarette mais pas le contenu de la
fumée ou de la vapeur inhalée. Du faitde
latempérature de combustion beaucoup
plusimportante d une cigarette que celle
de vaporisation du propyléne glycol
pour les cigarettes électroniques, on peut
s’attendre & une quantité plus importante
de nitrosamines dans la fumée de tabac.

4. Les métaux

Certains modeles de cigarettes électro-
niques (mais pas tous) génerent des taux
détectables de métaux tels que nickel,
cadmium, argent, fer et des cristaux
microscopiques d’étain, qui émanent
des soudures desjoints [6]. Lanature et la
quantité des métaux émis dépendent des
modeles de cigarette électronique. Le taux



demétaux émis est en général faible mais
la toxicité de I’inhalation prolongée de
faible quantité de métaux est inconnue.

5. Les particules

L’aérosol émis par les cigarettes électro-
niques est constitué de particules fines et
ultrafines en phase gazeuse. Il a été mon-
tré que la concentration de nombreuses
particules dans 1’aérosol de cigarettes
électroniques était comparable a celle
mesurée dans la fumée de tabac. Le
nombre de particules semble influencé
par laprésence de nicotine dans les ciga-
rettes électroniques. Plus la quantité de
nicotine est importante, plus le nombre
de particules est important [7].

La taille des particules émises par les
cigarettes électroniques étudiées est
similaire a celle de la fumée de tabac.
Les particules émises par les cigarettes
électroniques peuvent pénétrer dans le
poumon profond et passer dans la cir-
culation sanguine. Pour le moment, on
ne sait pas si la toxicité des particules
émises par les cigarettes électroniques
est différente de celles des particules de
I’air ambiant et celles générées par les
cigarettes de tabac.

6. Lanicotine

La plupart des cigarettes électro-
niques contiennent de la nicotine. Les
e-liquides sont dosées a 24, 18, 12 ou
6 mg/mL. Le plus souvent, le volume de
la cartouche est de 10 mL soit 240 mg de
nicotine pour un dosage de 24 mg/mL.
En comparaison, une cigarette contient
10215 mgdenicotine mais environ 1 mg
est inhalé par cigarette fumée. La majo-
rité des recharges d’e-liquides ont un
volume de 104 30 mL mais peuvent aller
jusqu’a 100 mL avec des concentrations
en nicotine de 0 2 20 mg/mL.

Ladoselétale estde 40 4 60 mg chez1’en-
fant et 0,8 a 1 mg par kilo chez I’adulte
non fumeur. En pédiatrie, le principal
danger consiste en I'ingestion acciden-
telle du liquide. La concentration en
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La vapeur de cigarette électronique est tres certainement moins
dangereuse que la fumée de tabac, mais elle contient de fagon

significative des cancérigenes et des irritants. Les utilisateurs de
e-cigarettes devraient étre prévenus du risque d'exposition a ces

toxiques.

Lutilisation d'e-cigarette peut avoir des effets cardiovasculaires,
métaboliques et pulmonaires négatifs.

Beaucoup d'adolescents déclarent utiliser des e-liquides avec
de la nicotine, méme ceux qui ne sont ni consommateurs ni
expérimentateurs de tabac. Initiée avant 18 ans, l'addiction a la
nicotine a de forts risques de durer plusieurs dizaines d'années.

Malgré les restrictions de vente, les adolescents n'ont aucune
difficulté a se procurer des e-cigarettes. Dans la mesure ou la seule
utilité (éventuelle) de la vape est le sevrage tabagique, il parait
légitime de restreindre son acces a la pharmacie, sur prescription.

nicotine desrecharges est suffisante pour
que l'ingestion de quelques millilitres
puisse causer le déces dun enfant [8-11].

Pour un fumeur de cigarettes, I'utili-
sation de la cigarette électronique est
une vraie réduction du risque. Pour un
fumeur, il est clair qu’il est préférable
d’inhaler un produit de la vape que de
la fumée de tabac. Mais c’est a condition
de ne plus fumer aucune cigarette. Caril
faut se souvenir que labaisse de consom-
mation de cigarettes ne suffit pas a faire
baisser le risque de cancer et de maladie
cardiovasculaire. Pour faire baisser ces
risques, il faut que la consommation de
tabac soit totalement et définitivement
stoppée. Or, la plupart des fumeurs qui
vapotent baissent, certes, leur consom-
mation de tabac, mais sans aboutir 4 un
sevrage complet, avec un vapotage et un
tabagisme associés.

Méme les plus fervents partisans de la
vape reconnaissent que la meilleure des
vapes ne sera jamais totalement saine.
Sur le plan médical, il vaut mieux ne

rien inhaler qu’inhaler un produit de la
vape. Deux études récentes soulignent la
dangerosité potentielle de la vape.

Une épidémie de pneumopathies lipi-
diques dues au vapotage est en cours,
avec plus de 2050 personnes hospitali-
sées aux Etats-Unis en détresse respira-
toire et 39 morts, a ce jour, tous identifiés
comme vapoteurs. Et un déces récent en
Belgique. Cette épidémie n’est pas liée
a la vape elle-méme mais a |'utilisation
d’e-liquide nonreglementé contenant de
la vitamine E utilisée en conservateur,
qui s’avere toxique une fois chauffée.

Les e-liquides vendus en France en
boutique ne comportent pas de risque
de pneumopathie lipidique mais il
faut se méfier des cigarettes électro-
niques vendues sur internet. Il n’em-
péche, cela n’exclut en rien le risque
en France. D’ailleurs, nos jeunes qui
aiment les recettes maison ont déja
commencé a manipuler les e-liquides
pour utiliser une nouvelle drogue. On
I’appelle Buddha Blue ou encore PTC
(pour “péte ton crane”). Il s’agit d’un
liquide inodore et incolore, un canna-
binoide de synthése qui s’inhale dans
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les cigarettes électroniques. Aprés des
cas signalés en Bretagne, elle se répand
dansle Calvados, ou1 7 lycées ont fait des
signalements. Ce sont 17 jeunes Frangais
qui ont été signalés pour “malaise” aprés
consommation de Buddha Blue. En
Europe, 2 cas de déces par overdose ont
été rapportés. En France, aucun déces,
pour l'instant.

1. Des effets sur les lipides

Une étude dirigée par le Dr Majid [12] a
comparé les taux de cholestérol, triglycé-
rides etglucose chez des adultes enbonne
santé (4gés de 21 a 45 ans), sans maladie
cardiovasculaire établie et sans médica-
ments, qui étaient soit des non-fumeurs
(n =94), des fumeurs d’e-cigarettes
seules (n =45), des fumeurs de cigarettes
électroniques et cigarettes traditionnelles
(n=52) ou des fumeurs de cigarettes tra-
ditionnelles seules (n = 285). L'utilisation
delaseule cigarette électronique, compa-
rée aux non-fumeurs, est associée a des
taux élevés de triglycérides (97 mg/dL vs
67 mg/dL) et LDL (98 mg/dL vs87 mg/dL,
tous p <0,05). La double consommation
de cigarettes électroniques et tradition-
nelles est associée a un taux plus faible
de HDL (43,6 mg/dL vs 51,4 mg/dL,
p<0,01).

Dans cette étude, I'utilisation de la ciga-
rette électronique induit un profil lipi-
dique défavorable et des modifications
du glucose similaires a 'utilisation de
la cigarette traditionnelle. Ces résultats
suggeérent que les fumeurs de cigarettes
traditionnelles qui utilisent ou passent
simultanément a des cigarettes élec-
troniques peuvent ne pas en retirer des
avantages métaboliques significatifs.

2. Des effets sur le flux sanguin
coronarien

Une étude, dirigée par le Dr Rashid [13],
acomparé des jeunes adultes sains (4gés
de 28 + 4 ans) utilisateurs de cigarettes
électroniques (n = 10) ou fumeurs de
cigarettes traditionnelles (n=9). L'équipe
a mesuré par échocardiographie de

contraste myocardique le changement
du débit sanguin myocardique (fonc-
tion coronarienne) apres I’inhalation de
cigarette électronique (18 mg denicotine,
15 bouffées en 7 minutes) ou de cigarette
traditionnelle (Camel filtre, 0,8 mg de
nicotine). Ce parametre a été évalué en
situation de repos, puis durant un stress
physiologique engendré par un exercice
de préhension, augmentant le travail du
myocarde et la demande en oxygéne.

Chez les fumeurs de cigarettes tradi-
tionnelles, le flux coronarien augmente
légérement apres I’inhalation de fumée
mais diminue de maniére marquée lors
du stress physiologique (malgré une
plus grande demande du myocarde
en oxygene). En revanche, chez les
fumeurs de cigarettes électroniques,
le flux coronarien diminue a la fois au
repos et au cours du stress, indiquant
une fonction vasculaire coronaire chro-
nique anormale, méme en I’absence
de stress. Et les auteurs de conclure
qu’il est possible que la vape soit aussi
nocive, sinon plus, que la cigarette,
notamment pour les patients a risque
de maladie vasculaire.

3. Des effets respiratoires

De nombreuses études soulignent les
effets respiratoires de la vape, notam-
ment la toux chronique et la géne res-
piratoire. La derniére étude publiée a
porté sur une enquéte téléphonique réa-
lisée aupres de plus de 400 000 jeunes
adultes d4gés de 18 a 24 ans [14]. Ces
jeunes n’avaient aucun antécédent
de consommation de tabac. Parmi
ces jeunes, il y avait 3103 (0,8 %) uti-
lisateurs de cigarettes électroniques
et 34074 (8,5 %) ayant un asthme.
L'utilisation d’e-cigarettes augmentait
la probabilité d’asthme de 39 % parrap-
port aux personnes n’ayant jamais uti-
lisé de cigarette électronique (OR: 1,39;
IC 95 % : 1,15-1,68). Les auteurs ont
constaté un effet dose avec une augmen-
tation des risques d’avoir de I’asthme
avec I’augmentation de 'utilisation de
la cigarette électronique. L'odd-ratio

passait de 1,31 (IC 95 %: 1,05-1,62)
chez les utilisateurs occasionnels a
1,73 (IC 95 % : 1,21-2,48) chez les utili-
sateurs quotidiens de cigarettes électro-
niques, parrapport aux non-utilisateurs
de cigarettes électroniques.

Les effets cancérigénes du tabac ne
sont plus & démontrer. Mais il faut, en
moyenne, une vingtaine d’années de
tabagisme pour commencer a voir appa-
raftre des cancers. L'utilisation de la vape
est trop récente pour avoir des données
épidémiologiques. De plus, la majorité
des vapoteurs sont fumeurs actifs ou
anciens fumeurs, ce qui rendra difficile
la détermination de la part de responsa-
bilité de I’e-cigarette.

Alors que plus de 4 000 toxiques et car-
cinogeénes sont présents dans la fumée
de tabac, dont 56 carcinogénes a forte
concentration, qu’en est-il dans la
vapeur d’e-cigarette 7 Un étude récente
apporte un éclairage [15]. Les auteurs ont
dosé (salive et urine) des carcinogénes
et des irritants chez des adolescents
repartis en 3 groupes: utilisateurs de
cigarettes électroniques seules (n =67),
utilisateurs doubles (cigarettes élec-
troniques et cigarettes traditionnelles,
n = 16) et témoins (n = 20). Les parti-
cipants avaient en moyenne 16,4 ans.
L’excrétion urinaire des métabolites
du benzeéne (cancérigéne), de ’oxyde
d’éthyléne (cancérigéene), de l'acry-
lonitrile (cancérigene), de I’acroléine
(irritant) et de’acrylamide (suspect can-
cérigeéne) était significativement plus
élevée chezles utilisateurs doubles que
chez les utilisateurs de cigarettes élec-
troniques seules. L'excrétion des méta-
bolites de I’acrylonitrile (cancérigéene),
de I’acroléine (irritant), de I’oxyde de
propyléne (irritant), de I’acrylamide
et du crotonaldéhyde (irritant) était
significativement plus élevée chez les
utilisateurs de cigarettes électroniques
seules que chez les témoins.



En pratique, si la vapeur de cigarette
électronique est trés certainement moins
dangereuse que la fumée de tabac, ces
résultats suggerent la nécessité de pré-
venir les utilisateurs d’e-cigarettes surle
risque avéré d’exposition a des toxiques
irritants et cancérigenes.

La dépendance nicotinique est une
maladie chronique récidivante, le plus
souvent acquise avant 18 ans, ce qui en
fait une maladie pédiatrique. Et c’est
une maladie dont sont responsables les
industriels du tabac et désormais les
producteurs d’e-cigarettes. Les vapes
ont commencé comme des produits a
la marge de I'industrie du Big Tobacco
mais, aujourd’hui, les anciens géants sont
des acteurs majeurs de ce marché. Parmi
eux, Altria, qui possede Philip Morris, le
fabricant de cigarettes Marlboro, détient
35 % du géant de la vape Juul. Reynolds
American est propriétaire de Vuse. Et
Imperial Tobacco est propriétaire de
Blu. Selon Juul (une marque si populaire
que juuling est devenu un verbe utilisé
par les jeunes), une de ses “dosettes”
contient plus de nicotine qu'un paquet
de cigarettes entier.

Les saveurs fruitées et mentholées des
vapes, les compétitions de figures de
fumée effectuées avec les vapoteuses, ces
objets quiressemblentauneclé USBavec
une gamme de couleurs personnalisées
a choisir, comme vous le feriez avec un
smartphone, tout est congu pour séduire
une clientele d’adolescents. Le calcul
de ces compagnies, c’est de créer une
dépendance nicotinique le plus tt pos-
sible, si possibleavant 15 ans pour qu’elle
s’installe durablement et profondément.
L’objectif est de multiplier les récepteurs
nicotiniques dans le cerveau des adoles-
centsaun ige (12-24 ans) ot le cerveau est
encore trés malléable. Parce que la toxico-
manie est une forme d’apprentissage, les
adolescents peuvent devenir dépendants
plus facilement que les adultes. Or, méme
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sil’entrée dansle tabagisme classique par
le vapotage n’est pas si claire, I'utilisa-
tion de I’e-cigarette est pointée du doigt
depuis plusieurs années [16].

L'usage de la cigarette électronique chez
les adolescents est préoccupant pour
plusieurs raisons. Premiérement, les
cigarettes électroniques contiennent
des produits chimiques, dont certains
sont des cancérogénes connus. De nou-
velles preuves suggérent également
que la vapeur de cigarette électronique
peut avoir des effets cardiovasculaires,
métaboliques et pulmonaires négatifs.

Beaucoup d’adolescents déclarent utili-
ser des e-liquides avec de lanicotine. La
nicotine est trés addictive: initiée avant
18 ans, cette addiction a de forts risques
de durer plusieurs dizaines d’années.

Malgré les restrictions de vente, les
adolescents n’ont aucune difficulté a se
procurer des e-cigarettes. A ce stade, il
estlégitime de discuter de la persistance
en vente libre de la vape. Mais inter-
dire ou prescrire ? Dans la mesure ot la
seule utilité éventuelle de la vape est le
sevrage tabagique, il parait 1égitime de
restreindre son acces a la pharmacie, sur
prescription.
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1 Analyse bibliographique

Intérét des antiémétiques
dans les gastroentérites aigués

NINO-SERNA LF, Acosta-REYES J, VERONIKI AA et al. Antiemetics in
children with acute gastroenteritis: A meta-analysis. Pediatrics,
2020;145: in press.

es gastroentérites aigués (GEA) sont extrémement fré-

quentes en pédiatrie et sont sources de nombreuses

visites médicales et hospitalisations. La diarrhée est sou-
vent au premier plan mais les vomissements sont courants et
peuvent limiter laréhydratation orale, aggraver une déshydra-
tation et entrainer une hospitalisation. Dans la plupart des cas,
le soluté de réhydratation orale (SRO) est suffisant et la plu-
part des sociétés savantes ne recommandent pas I'utilisation
d’antiémétiques, notamment en raison de leurs effets secon-
daires. Cependant, certains auteurs ont montré une efficacité
del’ondansétron ou du métoclopramide surla diminution des
vomissements et le risque d’hospitalisation. Plusieurs essais
randomisés comparant des antiémétiques versus un placebo
ont étéréalisés ces 10 derniéres années mais aucune syntheése
n’a été faite.

Le but de cette méta-analyse était d’évaluer I’efficacité et
la sécurité d’emploi des antiémétiques chez des enfants
présentant une GEA.

Les auteurs ont recherché dans les bases de données (Medline,
Embase, Cochrane, etc.) jusqu’au 31 décembre 2018 tous les
essais randomisés contrdlés (ERC) évaluant un ou des anti-
émétiques versus un placebo pour limiter les vomissements au
cours d'une GEA chez!’enfant. L'objectif primaire était d’évaluer
efficacité des traitements sur I’arrét des vomissements et sur
lanécessité ou non d’une hospitalisation. L'objectif secondaire
était de voir si uneréhydratation intraveineuse et/ou un nouveau
passage aux urgences étaient nécessaires. Les effets secondaires
étaient rapportés. Deux reviewers indépendants ont extrait les
données et réalisé une méta-analyse par paires et en réseau.

Sur les 1840 abstracts sélectionnés, 66 ont été étudiés et
24 ERC ont été inclus, enrdlant 3482 enfants. Le nombre
moyen de vomissements par enfant avant I'inclusion était de
7,09 et I’4ge moyen des patients était de 35,1 mois (5,24 120,6).
Les médicaments étudiés étaient le métoclopramide, ’ondan-
sétron, ladompéridone,la dexaméthasone, le diménhydrinate
et le granisétron.

Concernant I’arrét des vomissements, I’ondansétron était plus
efficace que le placebo avec un OR de 0,28 (IC 95 %: 0,16 a
0,46) et que le métoclopramide et la dompéridone, surtout
en cas de vomissements séveres. L'efficacité supérieure par
rapport au placebo était retrouvée que ’ondansétron soit
administré par voie orale (OR: 0,34;1C 95 %:0,17 2 0,67) ou
intraveineuse (OR:0,21;IC 95 %: 0,07 4 0,53). En termes de

diminution des hospitalisations, I’'ondansétron était plus effi-
cace que le placebo (OR: 2,93;1C 95 % : 1,69 4 6,18) et plus
efficace que la dompéridone (OR: 3,31;IC95 %:1,21a15,8).
Concernant les objectifs secondaires, I’ondansétron était plus
efficace quele placebo (OR: 3,22;IC95 %:2,0245,43) etquele
métoclopramide pour limiter la réhydratation intraveineuse.
Dans les quelques études ayant évalué lanécessité d'une nou-
velle consultation aux urgences, il n’existait pas de différence
entre I’antiémétique utilisé et le placebo.

12 études ont analysé les effets secondaires des antiémétiques.
Dans 4 d’entre elles, les auteurs ne rapportaient pas de
différences entre le traitement et le placebo. Dans les autres, le
diménhydrinate entrainait plus de somnolence que le placebo.
En comparaison de I’ondansétron, la dompéridone entrai-
nait une réduction du nombre de selles avec une différence
moyenne de—1,25 (IC95 %:-1,34a-1,15).

Cette méta-analyse met en évidence que ’ondansétron est
plus efficace qu’un placebo et que le métoclopramide pour
arréter les vomissements, limiter le risque d’hospitalisation
et de perfusion. Il a également une efficacité supérieure a la
dompéridone pour réduire le risque d’hospitalisation. Par
ailleurs,’administration de ce traitement n’entraine pas plus
d’effets secondaires notamment de diarrhée, comme cela a pu
étre suggéré dans certaines études antérieures.

Transfusions périopératoires et risque
thromboembolique chez I’enfant

GorL R, JoseprsoN CD, Pater EU et al. Perioperative transfusions
and venous thromboembolism. Pediatrics, 2020;145: in press.

¥ incidence annuelle des accidents thromboemboliques
— thrombose veineuse profonde et embolie pulmo-
naire —augmente significativement chez les enfants
et nouveau-nés hospitalisés. Les globules rouges ont un réle
physiologique d’hémostase mais sont également associés
aux pathologies thrombotiques. Les changements qualitatifs
et quantitatifs des globules rouges peuvent jouer sur ’hémos-
tase et les phénomenes thrombotiques par modification de la
viscosité, par leur déformation, leur agrégation, ’expression
de protéines d’adhésion et le relargage de microparticules.
Les culots globulaires (CG) souvent transfusés au cours d'une
intervention chirurgicale induisent un état pro-inflammatoire
qui peut contribuer au développement de thromboses. Il
existe une association significative chez les patients adultes.
Il n’existe aucune donnée chez I’enfant et le nourrisson.

Lebut de ce travail réalisé a partir d'un registre prospectif était
de déterminer si les enfants ayant une chirurgie programmée
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ounon avaient plus d’accidents thromboemboliques lorsqu’ils
recevaient une transfusion de CG.

1l s’agit d’une étude multicentrique a laquelle 109 centres
hospitaliers nord-américains ont participé entre 2012 et 2017,
ayant inclus des patients avec une chirurgie programmeée ou
non. Ces patients étaient suivis jusqu’a 30 jours apres leur
intervention chirurgicale. L'objectif primaire était de surveiller
le développement d'un accident thromboembolique veineux,
soit d’une thrombose veineuse profonde et/ou d’'une embo-
lie pulmonaire définies selon la classification des maladies
(10°révision) et confirmées par une imagerie. Les patients
ayant présenté une thrombose artérielle étaient exclus. Une
éventuelle transfusion de CG pré- (72 h avant la chirurgie),
péri- ou postopératoire (jusqu’a 30 jours) était colligée.

Les patients était répartis par classe d’dge : nouveau-nés, nour-
rissons (28 jours-12 mois) et enfants (1-18 ans). Un total de
483098 enfantsa étéinclusavec4,2 % denouveau-nés, 16,5 %
de nourrissons et 79,3 % d’enfants. Parmi les nouveau-nés,
les nourrissons et les enfants, seulement 15,5, 8,8 et 5,4 %
respectivement n’ont pas regu de transfusion pré-/péri- ou
postopératoire.

Un accident thromboembolique a été observé dansles 30 jours
suivant la chirurgie chez 0,5 % des nouveau-nés, 0,2 % des
nourrissons et 0,1 % des enfants. A tous les ages, la surve-
nue d’un accident thromboembolique était significativement
augmentée chez les patients ayant regu une transfusion de
CG périopératoire avec un OR ajusté de 4,1 (IC95 %:2,54a
6,7) chez les nouveau-nés, de 2,4 (IC 95 % : 1,7 a 3,6) chez les

nourrissons et de 2,2 (IC95 % : 1,7 a 2,9) chez les enfants plus
grands. Lesrésultats étaient similaires quel que soitle moment
dela transfusion parrapport ala chirurgie. Le volume de sang
transfusé n’était pas associé a la survenue d’une thrombose
chez les nouveau-nés et nourrissons. Chez les enfants plus
grands, plusle volume de CG était important, plusil existaitun
risque de survenue d’accident thromboembolique. Il n’a pas
été mis en évidence de différence selon le type de chirurgie,
mais certaines interventions étaient rares et les données étaient
parfois manquantes.

Cette étude prospective nord-américaine avec un nombre
important de patients montre que la population pédiatrique
est exposée a un risque augmenté de thrombose veineuse pro-
fonde en cas de transfusion de CG lors d’une intervention
chirurgicale, particuliérement les nouveau-nés qui auraient
4 fois plus de risques de développer un accident thrombo-
embolique en période périopératoire. D’autres études sont
cependant nécessaires car la transfusion d’autres produits
dérivés du sang et de médicaments n’a pas été prise en compte.
Quoi qu’il en soit, I'utilisation de méthodes alternatives
non transfusionnelles doit étre encouragée, notamment en
préopératoire, lorsque cela est possible.

-
-
J. LEMALE
Service de Gastroentérologie
et Nutrition pédiatriques, Y
Hopital Trousseau, PARIS.

I'__________________a‘%_'l

- I-t -
[Joui, je m'abonne a Réalités Pédiatriques
Médecin: O1an:60€ [d2ans:95€
Etudiant/Interne: [J1an:50€ [2ans:70€
(joindre un justificatif)
Etranger: [01an:80€ [d2ans:120€
(DOM-TOM compris)

Bulletin a retourner a : Performances Médicales
91, avenue de la République — 75011 Paris
Déductible des frais professionnels

ré-a‘ités e '—.r. 2-2. Tea‘-[tes i .-‘.. 2,@

Bulletin d'abonnement

O Par chéque (a l'ordre de Performances Médicales)

O Par carte bancaire n°® I 111 I 111 I 111 I L1 I
(a l'exception d’American Express)

Date d'expiration: I_I_I_I_I Cryptogramme: I_I_I_I_I

Signature:

I
I
I
I
I
M Reglement I
I
I
I
I




{ vaxelis:

Vaccin diphtérique, tétanique, coquelucheux
(acellulaire, multicomposé), de I'hépatite B (ADNF),
poliomyélitique (inactivé) et conjugué

de 'Haemaphilus de type b (adsorbé)

Indications:

Vaxelis® (D-T-Polio-Ca-Hib-HepB) est indiqué chez les nourrissons a partir

de l'age de 6 semaines pour la primovaccination et la vaccination de rappel

contre la dlphterle le tétanos, la coqueluche, Uhépatite B, la poliomyélite et
les maladies invasives a Haemophllus influenzae de type b (Hib). Lutilisation
de Vaxelis® doit se faire conformément aux recommandations officielles.?

Place dans la Stratégie thérapeutique:

Vaxelis® peut étre utilisé pour la primovaccination et la vaccination de rappel du

nourrisson selon les schémas figurant au calendrier vaccinal actuel.®

Recommandations générales:

La vaccination des nourrissons comporte deux injections a l'age de 2 mois

(8 semaines) et 4 mois, suivies d’'un rappel a l'age de 11 mois.®

Contre-indications:

- antécédents de réaction anaphylactique aprés une précédente
administration de Vaxelis® ou d’un vaccin contenant les mémes composants
ou constituants,

- hypersensibilité aux substances actives, ou a l'un des excipients, ou a
des résidus a l'état de traces ( lutaraldehyde formaldéhyde, néomycine,
streptomycine et polymyxine B?

- encephalopathie d'étiologie inconnue, survenue dans les 7 jours suivant
l'administration d’un vaccin contenant la valence coqueluche ou en cas de
troubles neurologiques non controlés ou d’épilepsie non contrélée.?

UNE VACCINATION

ey T
3 M «

UNE COMBINAISON D’ANTIGENES ETABLIS 12

¢ 5 composants coquelucheux acellulaires
« Le polyoside d’Haemophilus influenzae type b est conjugué
a une protéine hautement immunogéne (PRP-OMPc)

2 MILLIONS DE DOSES DISTRIBUEES EN EUROPE

PRATICITE avec la seringue pré-remplie préte a lemploi
SECURITE DE L'INJECTION avec la technologie Luer-Lock
STABILITE jusqu'a 25°C pendant 150 heures @

UNE PROTECTION DEMONTREE
CONTRE 6 MALADIES INFECTIEUSES 24!

* Réponses immunes élevées

* Non-infériorité démontrée versus comparateur

* Supériorité de la réponse immune anti-PRP versus comparateur apres
primovaccination et avant dose de rappel

* Un profil de tolérance général similaire a celui du comparateur

{

Mises en gardes spéciales et précautions d’emploi (extrait) :

- Ladministration de Vaxelis® doit étre différée chez les enfants traités par
immunosuppresseur ouayantuneimmunodeéficience ousouffrantd’'une maladie
aigué modérée a sévere, avec ou sans fievre.

- La décision d’administrer Vaxelis® doit &tre soigneusement évaluée en cas
de fievre 2 40,5°C non attribuable a une autre cause identifiable, de collapsus
ou état évoquant un état de choc (épisode d’hypotonie-hyporéactivité), de
pleurs persistants pendant une durée > 3 heures survenant dans les 48
heures apreés l'administration d’un vaccin contenant la valence coquelucheuse
ou de convulsions avec ou sans fievre, survenant dans les 3 jours apres
l'administration d’un vaccin contenant la valence coquelucheuse.?

Principaux effets indésirables:

Effets indésirables les plus fréquents:

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 Uensemble 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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