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1. Shrestha S et al. Identifying the Interaction Between Infl uenza and Pneumococcal Pneumonia Using Incidence Data. Sci
Transl Med 2013;5(191)
2. Haut Conseil de la Santé Publique. Rapport relatif aux recommandations vaccinales chez les personnes immunodéprimées ou
aspléniques. Juillet 2012, date de mise en ligne : avril 2013. http://www.hcsp.fr/explore.cgi/avisrapportsdomaine?clefr=322
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Patient sous 
immunosuppresseurs, 

biothérapie et /ou 
corticothérapie

pour une maladie
auto-immune ou 

infl ammatoire
chronique 

Patient asplénique
ou hyposplénique 

(absence ou 
dysfonctionnement

de la rate)

Patient vivant 
avec le VIH

Patient sous 
chimiothérapie 
anticancéreuse

pour tumeur solide
ou hémopathie

maligne

Patient transplanté
ou en attente

de transplantation 
d’organe solide

Patient atteint
de défi cits 

immunitaires 
héréditaires

Patient greffé
de cellules souches 
hématopoïétiques 

LA PNEUMONIE INVASIVE NE PRÉVIENT PAS, 
N’ATTENDEZ PAS POUR PROTÉGER VOS PATIENTS À RISQUE  2

DERRIÈRE UNE GRIPPE  PEUT SE CACHER UNE PNEUMONIE INVASIVE 1,

POURQUOI NE PROTÉGER QU’À MOITIÉ 
VOS PATIENTS À RISQUE ? 

Les personnes représentées sont des mannequins et en aucun cas des patients.
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Nutrilon AR devient PICOT AR.
Seul le nom change, la formule reste la même.

* dans Picot AR1

Le lait maternel est le meilleur aliment pour le nourrisson. Une bonne alimentation de la mère est importante pour la préparation et la poursuite de l’allaitement maternel. Les laits infantiles sont destinés à remplacer 
l’allaitement maternel quand celui-ci n’est pas adapté, arrêté prématurément ou doit être complété. Il est diffi cile de revenir sur le choix de ne pas allaiter et l’allaitement mixte peut gêner l’allaitement au sein. Les implications 
socio-économiques devraient être prises en compte dans le choix de la méthode d’allaitement. Il est important de respecter les indications de préparation et d’utilisation des laits infantiles et de suivre les conseils du corps 
médical concernant l’alimentation du nourrisson. Une utilisation incorrecte de la préparation pourrait présenter un risque pour la santé de l’enfant.

> Lait épaissi à la caroube pour une efficacité AR maximale(1-2)

>  Formule enrichie avec L. fermentum pour une tolérance 
optimale(3-4)

> Formule AR enrichie en DHA* Format 400 g
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Le billet du mois

 � A. BOURRILLON
Service de Pédiatrie générale, 
Hôpital Robert-Debré, PARIS.

La tendresse

“La haine ne supprime pas la haine… seul l’amour y parviendra…” (Martin Luther 
King)… et la tendresse.

Je termine volontiers certains cours aux étudiants, des plus jeunes aux plus expéri-
mentés, des internes aux médecins installés… et  même à des directeurs d’hôpitaux, 
par les commentaires riches d’émotions d’une photo d’un jeune militaire français 
étreignant dans ses bras un jeune garçon, victime du terrible tremblement de terre 
en Haïti.

Le jeune militaire applique ses mains avec délicatesse sur la poitrine de l’enfant 
et pose ses lèvres sur sa joue retenant comme avec timidité le baiser qu’il n’a pas 
encore donné. 

L’enfant reçoit son regard, perçoit la douceur de ce contact et laisse incliner 
 doucement sa tête vers le front de son sauveteur. 
Dans la quiétude de la tendresse, il transmet un sourire tel celui d’un réveil apaisé 
tourné vers la douce lumière d’un ciel qui s’éclaircit.

Dans tout sourire, il y a l’enfance.
Et au sourire de l’enfant-victime ne peut répondre qu’une infinie tendresse.

La tendresse est comme un voyage vers de merveilleux horizons qui nous font 
trembler d’émotions à la fois tristes et joyeuses. 
La tendresse n’est pas une vertu des faibles mais, au contraire, une force de l’âme. 
Une capacité d’attention douce, une expression de compassion généreuse et aussi 
une inquiétude à la fois douloureuse et sereine.

“S’il est une chose qu’on puisse désirer toujours et obtenir quelquefois c’est la 
 tendresse humaine” (Albert Camus).

… Celle que les enfants nous donnent si souvent… 
Celle que nous pouvons parfois leur rendre, avec un sourire si proche des larmes 
dans l’humble partage d’une pureté très fragile. 



Le BiLan nutritionneL 
McDonaLD’s :  
résuLtats 2009-2013

Pour plus d’informations sur la politique nutritionnelle de McDonald’s, rendez-vous sur mcdonalds.fr rubrique  
« nutrition » ou écrivez-nous à infonutrition@infomcdonalds.fr

PUBLI-commUnIqUé 
novemBre - DécemBre 2014

Les preMiers enseigneMents
ces résultats confirment la volonté de mcDonald’s  

de poursuivre sa politique de promotion des bonnes  
pratiques en faveur de la nutrition auprès des enfants,  

initiée en 2007 avec l’introduction dans  
le Happy meal des « Fruits à croquer ». 

Depuis, le menu Happy meal n’a cessé d’évoluer.  
et grâce à l’opération des mercredis à croquer, ce sont plus  

de 11 000 000 de sachets de fruits* qui ont été offerts  
aux enfants entre septembre 2010 et juillet 2014.

  de sucres

-12 %

Dans le menu Happy meal, l’apport en sucres du  
dessert moyen* a diminué de 12 % entre 2009 et 2013, 

grâce à nos efforts de mise en avant des fruits  
et de plus de variété de fruits dans notre offre.

entre 2009 et 2013, le choix de fruits en dessert  
dans le Happy meal a augmenté notamment grâce  

à leur présentation ludique et à la diversité de l’offre.

+45%
de choix du fruit  
en dessert dans  
le Happy Meal

en 2013, le menu Happy  
meal moyen consommé*  

est de 588 kcal,  
ce qui est en adéquation  

avec les besoins en énergie  
recommandés pour un enfant  

de 6 ans sur un repas.**

588 
kcal

Menu 

enfant

*  Moyenne des valeurs nutritionnelles des sandwiches, des boissons, des desserts et des  
accompagnements proposés dans le menu Happy Meal, croisées avec leurs ventes respectives

**  Apports Nutritionnels Conseillés pour la population française 2001 – AFSSA –  
moyenne filles - garçons de 6 ans pour un niveau d’activité physique moyen

Le Bilan Nutritionnel est reconnu par SGS, 
leader mondial de la certification.

FoCus sur Les résuLtats De L’oFFre enFant
Les calculs réalisés montrent que nos actions en termes de reformulation et variété de nos produits ont un impact sur le profil 
nutritionnel de ce que consomment nos clients.

Depuis plusieurs années, McDonald’s travaille sur le profil nutritionnel et la diversification de son offre pour proposer à ses 
clients des produits adaptés à leurs attentes et besoins. 

Comment savoir si cette politique nutritionnelle a un impact sur ce 
que nos clients consomment en restaurant ?
pour le savoir, l’enseigne a réalisé son Bilan nutritionnel pour la période 2009-2013. Cet outil vise à mesurer, de la façon 
la plus objective possible, l’impact des actions réalisées par l’enseigne en matière de nutrition sur ce que consomment  
réellement nos clients. Les résultats ont été calculés en croisant les données de ventes avec la composition nutritionnelle 
de chacun des produits servis entre 2009 et 2013. McDonald’s devient ainsi le 1er acteur de la restauration rapide en France 
à chiffrer de cette façon l’impact de ses actions en matière de nutrition.

* Données de ventes McDonald’s
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*  Croisement des ventes de tous les desserts proposés dans le Happy Meal et de leurs valeurs 
nutritionnelles respectives
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Médicament du  
microbiote intestinal

DÉNOMINATION, FORME PHARMACEUTIQUE ET PRÉSENTATION ULTRA-LEVURE® 100 mg poudre pour suspension buvable en sachet. Boîte de 20. COMPOSITION Saccharomyces boulardii : 100 mg (cellules 
de levure). Excipients q.s.p. un sachet. INDICATION THÉRAPEUTIQUE Traitement symptomatique d’appoint de la diarrhée, en complément de la réhydratation. L’importance de la réhydratation par soluté de 
réhydratation orale ou par voie intraveineuse doit être adaptée en fonction de l’intensité de la diarrhée, de l’âge et des particularités du patient (maladies associées, …). POSOLOGIE ET MODE D’ADMINISTRATION 
Réservé à l’adulte et à l’enfant de plus de 2 ans. Voie orale : 2 sachets par jour en deux prises. La lyophilisation de la substance active garantit la bonne stabilité et la vitalité de Saccharomyces boulardii. 
CONTRE-INDICATIONS • Hypersensibilité à l’un des constituants • Patients porteurs d’un cathéter veineux central. MISES EN GARDE SPÉCIALES ET PRÉCAUTIONS D’EMPLOI Mises en garde spéciales • Chez 
l’enfant de 2 à 6 ans, la réhydratation peut être l’élément essentiel du traitement des diarrhées aiguës de l’enfant. La prévention ou le traitement de la déshydratation se fera par soluté de réhydratation orale 
: utiliser les solutés prévus à cet effet et respecter les modalités de reconstitution et d’utilisation • Proposer à l’enfant de boire très souvent, tous les ¼ d’heure par exemple. En cas de diarrhée sévère ou 
prolongée, de vomissement important ou de refus d’alimentation, une réhydratation par voie intraveineuse devra être envisagée • Si au bout de 2 jours de traitement la diarrhée persiste, la conduite à tenir 
devra être réévaluée et la nécessité d’une réhydratation par soluté de réhydratation orale ou par voie intraveineuse devra être envisagée • Il est recommandé de ne pas ouvrir les sachets dans l’environnement 
de patients porteurs d’un cathéter veineux central, pour éviter toute colonisation, en particulier manuportée, du cathéter. En effet, il a été rapporté chez des patients porteurs d’un cathéter veineux central, 
même non traités par S. boulardii, de très rares cas de fongémie se traduisant le plus souvent par de la fièvre et des hémocultures positives à Saccharomyces. Dans tous les cas, ces incidents ont évolué favo-
rablement après administration d’un traitement antifongique et, le cas échéant, après ablation du cathéter • Ce médicament contient du lactose. Son utilisation est contre indiquée chez les patients présentant 
une intolérance au galactose, un déficit en lactase de Lapp ou un syndrome de malabsorption, du glucose ou du galactose (maladies héréditaires rares) • Ce médicament contient du fructose, son utilisation 
est contre-indiquée chez les patients présentant une intolérance au fructose. Précautions d’emploi Chez l’enfant de 2 à 6 ans, en cas de prescription d’une réhydratation par soluté de réhydratation, les 
modalités d’utilisation ainsi que le mode de reconstitution devront être clairement et précisément expliqués. En l’absence de nécessité de prescrire une telle réhydratation, il est néanmoins nécessaire de 
clairement expliquer la nécessité de : se réhydrater par des boissons abondantes, salées ou sucrées, afin de compenser les pertes liquides dues à la diarrhée (la ration quotidienne moyenne en eau de l’adulte 
est de 2 litres) ;  maintenir l’alimentation le temps de la diarrhée, en excluant certains apports et particulièrement les crudités, les fruits, les légumes verts, les plats épicés, ainsi que les aliments ou boissons 
glacés, en privilégiant les viandes grillées, le riz. La suppression du lait et des laitages devra être envisagée au cas par cas. L’enfant de plus de 6 ans et l’adulte devront être informés de la nécessité de se 
réhydrater par des boissons abondantes, salées ou sucrées, afin de compenser les pertes de liquide dues à la diarrhée (la ration quotidienne moyenne en eau est de 2 litres), maintenir l’alimentation le temps 
de la diarrhée, en excluant certains apports et particulièrement les crudités, les fruits, les légumes verts, les plats épicés, ainsi que les aliments ou boissons glacés et en privilégiant les viandes grillées et le 
riz. ULTRA-LEVURE étant constitué de cellules vivantes se développant à 37°C, ne pas le mélanger avec un liquide ou un aliment trop chaud (plus de 50°C), glacé ou alcoolisé. INTERACTION MÉDICAMENTEUSE 
De par sa nature fongique, ne pas associer ULTRA-LEVURE à un antifongique oral ou systémique. GROSSESSE ET ALLAITEMENT Il n’y a pas de données fiables de tératogenèse chez l’animal. En clinique, 
aucun effet malformatif ou foetotoxique particulier n’est apparu à ce jour. Toutefois, le suivi de grossesses exposées à ce médicament est insuffisant pour exclure tout risque. En conséquence, par mesure de 
précaution, il est préférable de ne pas utiliser ce médicament pendant la grossesse. EFFETS INDESIRABLES Très rarement : réactions allergiques (jusqu’à l’œdème de Quincke), rougeurs, démangeaisons. 
Rarement : urticaire. Déclaration des effets indésirables suspectés : La déclaration des effets indésirables suspectés après autorisation du médicament est importante. Elle permet une surveillance continue 
du rapport bénéfice/risque du médicament. Les professionnels de santé déclarent tout effet indésirable suspecté via l’Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé (Ansm) et le réseau 
des Centres Régionaux de Pharmacovigilance. Site internet: www.ansm.sante.fr. PROPRIÉTÉS PHARMACODYNAMIQUES A : Appareil digestif et métabolisme, Classe pharmacothérapeutique : 
MICROORGANISMES ANTIDIARRHÉIQUES - Code ATC : A07FA02 Flore de substitution. DATE D’APPROBATION / RÉVISION : 20 Mars 2014. DONNÉES ÉCONOMIQUES 
ET SOCIALES AMM 3400934379444 (boîte de 20). Non remboursé par la Sécurité Sociale. Pour une information plus détaillée, contacter BIOCODEX 7 avenue Gallieni 
94250 GENTILLY. Tél. : 01 41 24 30 00. Mars 2014.                                            BS.748 St
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L’Année pédiatrique

L’ année 2014 aura été riche 
en publications et commu-
nications de la part de tous 

les scientifiques qui travaillent sur la 
physiologie et les pathologies digestives 
de l’enfant.

Pour les pédiatres hospitaliers et ambu-
latoires, ce sont manifestement les nou-
veautés concernant le traitement – tant 
préventif que curatif – des diarrhées 
aiguës de l’enfant qui devraient les 
inciter à modifier leur pratique quoti-
dienne.

[  Le vaccin rotavirus : 
enfin recommandé !

Le Haut Conseil de la santé publique 
(HCSP) vient de publier de nouvelles 
recommandations préconisant de vac-
ciner tous les nourrissons de moins 
de 6 mois contre les gastroentérites à 
rotavirus, responsables de la plupart 
des diarrhées sévères des très jeunes 
enfants [1].

Le HSCP est revenu sur des avis néga-
tifs donnés en 2006 et 2010, qui avaient 
provoqué des réactions vives de la 
part des Sociétés scientifiques pédia-
triques de gastroentérologie en 2007 
[2], du Groupe de pathologie infec-
tieuse pédiatrique et de l’Association 
française de pédiatrie ambulatoire en 
2012 [3]. Ce Haut Conseil, organisme 
indépendant, a décidé de recomman-
der la vaccination contre les rotavirus 
chez les nourrissons âgés de moins de 
6 mois.

Les gastroentérites à rotavirus sont res-
ponsables en France d’environ 14 000 
hospitalisations annuelles d’enfants 
âgés de moins de 3 ans, d’un nombre 
de décès estimé entre 7 à 17 par an et 
génèrent des infections nosocomiales 
fréquentes chez les nourrissons hospi-
talisés notamment pour infection res-
piratoire [1].

Le Haut Conseil de la santé publique 
a pris en considération l’impact béné-
fique, dans les pays industrialisés, de 
cette vaccination des nourrissons qui 
réduit le taux d’hospitalisation de plus 
de 80 %. Les données recueillies pen-
dant la phase de développement de 
ce vaccin, puis dans les pays qui ont 
généralisé la vaccination, sont en faveur 
d’une immunité de groupe, en cas de 
couverture vaccinale élevée [4, 5]. De 
plus, l’évaluation désormais précise 
du risque de survenue d’invaginations 
intestinales aiguës post-vaccination (de 
l’ordre de 1 à 6 cas pour 100 000 enfants 
vaccinés, survenant généralement dans 
les 7 jours, suivant l’administration de 
la première dose) [6-8], plaide en faveur 
de l’utilisation des deux vaccins dispo-
nibles en France.

Il recommande, sous réserve d’une poli-
tique tarifaire conduisant à des ratios 
coût/efficacité acceptables pour ces 
deux vaccins, la vaccination contre les 
rotavirus des nourrissons âgés de moins 
de 6 mois selon un schéma vaccinal à 
deux doses (2 et 3 mois de vie) pour 
le vaccin monovalent et à trois doses 
(2, 3 et 4 mois de vie) pour le vaccin 
pentavalent. Le respect de ce calendrier 

Gastroentérologie pédiatrique : 
quoi de neuf ?

 � J.-P. OLIVES
Gastroentérologie et Nutrition, 
Hôpital des Enfants, TOULOUSE.
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L’Année pédiatrique

vaccinal est essentiel afin d’assurer 
l’achèvement précoce de la procédure 
vaccinale. Ces vaccins administrés par 
voie orale peuvent être co-administrés 
avec les autres vaccins du calendrier 
vaccinal du nourrisson.

Le Haut Conseil de la santé publique 
recommande également la poursuite 
du suivi renforcé de pharmacovigi-
lance relatif à la notification des inva-
ginations intestinales aiguës et de la 
surveillance active des souches virales 
circulantes. Il recommande également 
que l’information sur le risque d’invagi-
nation intestinale aiguë soit systémati-
quement délivrée par les professionnels 
de santé aux parents des enfants vac-
cinés.

Cette recommandation spécifique 
concernant le risque potentiel de sur-
venue d’une invagination intestinale 
aiguë post-vaccinale va nécessiter “un 
accompagnement” de la stratégie de 
généralisation de ce vaccin. Le méde-
cin généraliste ou le pédiatre qui va 
conseiller la vaccination d’un jeune 
nourrisson à des parents sait pertinem-
ment qu’il a de fortes chances d’essuyer 
un refus s’il sous-entend un risque de 
complication. S’il donne une informa-
tion claire et objective, ce qui est son 
devoir, sur ce qu’est une invagination 
intestinale aiguë, le refus risque d’être 
systématique.

Les conséquences désastreuses des 
plans de communication sur le vac-
cin de l’hépatite B, des dérapages de 
la médiatisation de la grippe A et le 
pouvoir des lobbys anti-vaccination en 
France, risquent d’être un frein consi-
dérable à la généralisation de la pro-
tection des jeunes nourrissons contre 
l’infection à rotavirus.

Les pédiatres experts et leaders d’opi-
nion associés aux deux laboratoires 
commercialisant le vaccin auront donc 
un rôle d’information crucial à jouer. Ils 
devront mettre en place des campagnes 

d’information et de formations (médias, 
Internet, documents) auprès des méde-
cins, mais aussi du grand public pour 
obtenir une couverture vaccinale opti-
male des jeunes nourrissons de moins 
de 6 mois avant chaque période hiver-
nale.

[  Les probiotiques dans 
le traitement des diarrhées 
aiguës de l’enfant

Le microbiote suscite un intérêt crois-
sant en gastroentérologie (cf. numéro 
de l’année dernière 2013, l’année du 
microbiote intestinal ?). Plusieurs 
milliers d’articles ont été publiés ces 
derniers mois concernant l’utili-
sation des probiotiques. Beaucoup 
concernent l’effet de ces agents dans 
le traitement de la gastroentérite aiguë 
des jeunes enfants, en complément de 
la réhydratation précoce tout en pour-
suivant une alimentation normale. Le 
groupe de travail sur les probiotiques 
de la Société européenne de gastro-
entérologie, hépatologie et nutrition 
pédiatrique (ESPGHAN) a publié en 
2014 une prise de position concernant 
l’utilisation des probiotiques pour le 
traitement de la diarrhée aiguë des 
nourrissons en bonne santé [9]. Ce 
document est basé sur une revue sys-
tématique des essais contrôlés rando-
misés (ECR) publiés sur le sujet.

Des recommandations ont été formu-
lées si au moins deux ECR étudiant 
un probiotique donné (avec spécifi-
cation de la souche utilisée) étaient 
disponibles. Un système d’évaluation 
par grades a été préalablement évalué, 
puis ensuite appliqué. Quatre grades 
sont définis selon la qualité de preuve 
(élevée, modérée, faible et très faible), 
et deux catégories sont définies pour 
la force de la recommandation (forte 
ou faible).

L’utilisation des probiotiques sui-
vants (par ordre alphabétique) peut 

être envisagée dans le traitement des 
enfants souffrant de gastroentérites 
aiguës, en complément des solutés 
de réhydratation orale : Lactobacillus 
rhamnosus GG (mauvaise qualité de 
la preuve, forte recommandation) et 
Saccharomyces boulardii (mauvaise 
qualité de la preuve, forte recomman-
dation) [10]. Lactobacillus reuteri (très 
mauvaise qualité de la preuve, recom-
mandation faible) et Lactobacillus aci-
dophilus LB (très mauvaise qualité de 
la preuve, recommandation faible). 

Ce dernier, bien que traditionnelle-
ment discuté avec autres probiotiques, 
ne correspond pas à la définition des 
probiotiques car inactivé par la cha-
leur. D’autres souches ou combinai-
sons de souches ont été testées, mais la 
preuve de leur efficacité est trop faible 
ou préliminaire pour faire l’objet de 
recommandations.

L’utilisation de yaourt chez des enfants 
hospitalisés pour gastroentérite aiguë a 
fait l’objet d’une méta-analyse à partir 
de 4 ECR incluant 448 enfants [11]. La 
consommation de yaourt avait un effet 
positif sur la prise de poids, mais pas 
d’effet réel sur l’évolution des enfants 
hospitalisés. 

Compte tenu du nombre limité de don-
nées disponibles et des limitations 
méthodologiques des essais inclus, la 
preuve doit être considérée avec pru-
dence. On ne connaît pas l’effet de 
la consommation de yaourt chez les 
enfants traités en ambulatoire pour 
diarrhée aiguë.

Si l’ensemble de ces travaux ouvre des 
pistes intéressantes et conduit inélucta-
blement à l’introduction de souches de 
probiotiques dans les laits pour nourris-
sons, de nombreuses questions restent 
sans réponses : quel probiotique est le 
plus efficient dans les gastroentérites 
infantiles virales ? Quelle est la dose 
optimale par prise ? Les associations 
de souches sont-elles plus efficaces ou 
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Avis du HCSP relatif à la vaccination des nourrissons vis-à-vis des gastroentérites à rotavirus. Séance du 29 novembre 2013. (www.hcsp.fr). Le Haut Conseil de la santé publique recommande la vaccination contre les rotavirus des nourrissons âgés de moins de 6 mois selon un schéma 
vaccinal à 2 doses (2 et 3 mois de vie) pour le vaccin monovalent et à 3 doses (2, 3 et 4 mois de vie) pour le vaccin pentavalent. Le respect de ce calendrier vaccinal est essentiel afin d’assurer l’achèvement précoce de la série vaccinale. Ces vaccins administrés par voie orale peuvent 
être co-administrés avec les vaccins du calendrier vaccinal du nourrisson. Cette stratégie ne devrait être mise en place que si les prix des vaccins conduisent à des ratios coût/efficacité acceptables. Le Haut Conseil de la santé publique recommande également : – la poursuite du suivi 
renforcé de pharmacovigilance, initié en janvier 2012, relatif à la notification des invaginations intestinales aiguës ; – la poursuite de la surveillance active des souches virales circulantes. Le Haut Conseil de la santé publique recommande que l’information 
sur le risque d’invagination intestinale aiguë soit systématiquement délivrée par les professionnels de santé aux parents des enfants vaccinés. Cette information doit préciser que l’invagination intestinale aiguë est un phénomène d’occlusion intestinale qui 
se produit habituellement de façon spontanée en dehors de toute vaccination contre le rotavirus, mais qu’il existe une légère augmentation de la fréquence de ce phénomène dans la semaine qui suit l’ingestion de ce vaccin. Cette information doit faire 
expressément mention des signes cliniques évocateurs d’invagination intestinale aiguë chez le nourrisson : accès de pleurs, refus de s’alimenter ou de boire, vomissements, pâleur, hypotonie. L’observation de ces signes, particulièrement dans les 7 jours 
suivant l’administration du vaccin, doit inciter les parents de ces enfants à consulter sans délai pour une prise en charge médicale rapide, si possible en structure pédiatrique bénéficiant de la radiologie interventionnelle et d’un plateau médico-chirurgical. 
En effet, une prise en charge rapide et adaptée permet le plus souvent de réduire l’invagination par simple lavement. Une prise en charge tardive ou certaines formes compliquées nécessitent le recours à la chirurgie, endoscopique ou traditionnelle.

Les Professionnels de Santé sont tenus de déclarer tout effet indésirable suspecté d’être dû à un médicament via l’Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé (Ansm) (site internet : www.ansm.sante.fr) et le réseau des Centres Régionaux de Pharmacovigilance.

Prévention des 
gastro-entérites 
à rotavirus en 2 doses :
à l’âge de 2 mois 
et à l’âge de 3 mois*
* Avis du HCSP relatif à la vaccination des nourrissons vis-à-vis des gastroentérites à rotavirus.
Séance du 29 novembre 2013. (www.hcsp.fr)
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ROTARIX®, Suspension buvable en applicateur pré-rempli, Vaccin à rotavirus, vivant. COMPOSITION : 1 dose (1,5 ml) contient�: rotavirus humain, souche RIX4414 (vivante, atténuée, produite sur cellules Vero) : ≥ 10 6.0 DICC50. Excipients�: saccharose (1�073 mg), adipate disodique, milieu Eagle 
modifié de Dulbecco (DMEM), eau stérile. FORME PHARMACEUTIQUE*�: Suspension buvable. Rotarix® est un liquide limpide et incolore. DONNÉES CLINIQUES : Indications thérapeutiques : Immunisation active des nourrissons âgés de 6 à 24 semaines pour la prévention des gastro-entérites dues à 
une infection à rotavirus. L’utilisation de Rotarix® doit se baser sur les recommandations officielles. Posologie et mode d’administration* : Schéma de vaccination : 2 doses. 1ère dose à partir de l’âge de 6 semaines. Intervalle d’au moins 4 semaines entre les 2 doses. Administrer préférentiellement avant 
l’âge de 16 semaines et 2ème dose avant l’âge de 24 semaines. Rotarix® peut être administré à la même posologie à des nourrissons nés prématurés à 27 semaines de grossesse ou plus. Dans l’éventualité rare où un nourrisson recrache ou régurgite la majeure partie de la dose administrée de vaccin, 
une dose unique de remplacement peut être donnée lors de la même consultation. Nourrissons ayant reçu une 1ère dose de Rotarix®�: il est recommandé de terminer le schéma de vaccination en 2 doses avec Rotarix®. Administrer uniquement par voie orale, NE JAMAIS INJECTER. Contre-indications : 
-�Hypersensibilité à la substance active ou à l’un des excipients. -�Hypersensibilité suite à une précédente administration de vaccins à rotavirus. -�Antécédents d’invagination intestinale. -�Malformation congénitale non opérée du tractus gastro-intestinal pouvant prédisposer à une invagination intestinale. 
-�Sujets ayant une ImmunoDéficience Combinée Sévère (IDCS). -�Différer l’administration chez les sujets ayant une maladie fébrile sévère aiguë. La présence d’une infection bénigne n’est pas une contre-indication à la vaccination. -�Différer l’administration chez les sujets présentant une diarrhée ou des 
vomissements. Mises en garde spéciales et précautions particulières d’emploi* : Rechercher les antécédents médicaux et effectuer un examen clinique avant la vaccination. Nourrissons ayant une pathologie gastro-intestinale ou un retard de croissance : aucune donnée disponible, considérer 
l’administration avec prudence, quand selon le médecin, le fait de différer la vaccination entraîne un risque plus grand. Etudes observationnelles de tolérance�: augmentation du risque d’invagination intestinale, principalement dans les 7 jours suivant l’administration d’un vaccin à rotavirus�: surveiller tout 
symptôme évocateur d’une invagination intestinale (douleurs abdominales sévères, vomissements persistants, présence de sang dans les selles, ballonnements abdominaux et/ou fièvre élevée). Recommander aux parents/tuteurs de rapporter de tels symptômes à leurs professionnels de santé. Infection 
par le VIH asymptomatique ou légèrement symptomatique�: une altération de la tolérance ou de l’efficacité de Rotarix® n’est pas attendue. Un essai clinique réalisé chez un nombre limité de nourrissons séropositifs au VIH et asymptomatiques ou légèrement symptomatiques n’a montré aucun problème 
apparent de tolérance. Immunodéficience connue ou suspectée�: évaluation soigneuse de l’administration de Rotarix® compte tenu des bénéfices et risques potentiels. Excrétion possible du virus vaccinal dans les selles après vaccination (pic d’excrétion vers le 7ème jour). Cas de transmission des virus 
vaccinaux excrétés observés chez des sujets contacts sans symptôme clinique associé. Personnes en contact proche avec des patients immunodéprimés : administrer avec prudence. En cas de contact avec des sujets récemment vaccinés : observer des règles d’hygiène personnelle. Très grands prématurés 
(nés à 28 semaines de grossesse ou moins) et particulièrement ceux ayant des antécédents d’immaturité respiratoire�: risque potentiel d’apnée. Évaluer la nécessité d’une surveillance respiratoire pendant 48-72 h. En raison du bénéfice élevé de la vaccination chez ces nourrissons, l’administration ne doit 
pas être suspendue ou reportée. Une réponse immunitaire protectrice peut ne pas être obtenue chez tous les sujets vaccinés. L’étendue de la protection que Rotarix® pourrait conférer à d’autres souches de rotavirus qui n’ont pas circulé lors des essais cliniques n’est actuellement pas connue. Ne protège 
pas contre les gastro-entérites dues à des pathogènes autres que les rotavirus. NE JAMAIS INJECTER. Sujets ayant de rares problèmes héréditaires d’intolérance au fructose, de malabsorption du glucose-galactose ou de déficit en sucrase-isomaltase�: ne pas administrer Rotarix®. Interactions avec 
d’autres médicaments et autres formes d’interactions*�: Administration simultanée possible avec l’un des vaccins monovalents ou combinés suivants [incluant les vaccins hexavalents (DTCa-HepB-IPV/Hib)]�: vaccin diphtérie-tétanos-coqueluche à germes entiers (DTCe), vaccin diphtérie-tétanos-
coqueluche acellulaire (DTCa), vaccin Haemophilus influenzae de type b (Hib), vaccin poliomyélitique inactivé (IPV), vaccin hépatite B (HepB), vaccin conjugué pneumococcique et vaccin conjugué méningococcique du groupe C. Aucune restriction concernant la consommation de nourriture ou de liquide, y 
compris le lait maternel, que ce soit avant ou après la vaccination. Allaitement* : Il peut être poursuivi pendant le schéma de vaccination du nourrisson. Effets indésirables* : Dans 3 essais cliniques où Rotarix® a été administré seul, l’incidence et la sévérité des diarrhées, 
vomissements, perte d’appétit, fièvre, irritabilité et toux/écoulement nasal n’étaient pas significativement différentes dans le groupe recevant Rotarix® comparé au groupe placebo. Analyse de 17�études cliniques poolées contrôlées versus placebo�: effets indésirables possiblement liés à la vaccination. 
Récapitulatif des effets indésirables : Fréquents : diarrhée, irritabilité. Peu fréquents : douleurs abdominales, flatulences, dermatite. Très rare : Invagination intestinale. Inconnue (événements ayant été rapportés spontanément, impossible d’estimer de manière fiable leur fréquence)�: Rectorragies, 
Gastroentérite avec excrétion du virus vaccinal chez les nourrissons ayant une ImmunoDéficience Combinée Sévère (IDCS), Apnée chez les très grands prématurés (��28�semaines d’aménorrhées). Etudes observationnelles de tolérance dans plusieurs pays�: 
vaccins à rotavirus associés à une augmentation du risque d’invagination intestinale, principalement dans les 7 jours suivant la vaccination. Preuves limitées d’une faible augmentation de ce risque après la 2nde dose. Impact sur incidence globale des invaginations intestinales sur périodes de suivi plus 
longues�: non déterminé. Nourrissons prématurés nés entre 27 et 36 semaines de grossesse (étude clinique sur 670 sujets) : taux similaire d’événements indésirables observés dans le groupe Rotarix® et le groupe placebo. Aucun cas d’invagination intestinale n’a été rapporté. Nourrissons infectés par le 
VIH (étude clinique sur 100 sujets), le profil de sécurité était similaire entre le groupe Rotarix® et le groupe placebo. La déclaration des effets indésirables suspectés après autorisation du médicament est importante. Elle permet une surveillance continue 
du rapport bénéfice/risque du médicament. Les professionnels de santé déclarent tout effet indésirable suspecté via le système national de déclaration – l’Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé (Ansm) (site internet�: www.ansm.sante.fr) et le réseau des Centres Régionaux 
de Pharmacovigilance. PROPRIÉTÉS PHARMACOLOGIQUES*�: Propriétés pharmacodynamiques : Classe pharmaco thérapeutique�: vaccins contre les diarrhées à rotavirus, code ATC : J07BH01. DONNÉES PHARMACEUTIQUES*�: Incompatibilités : Ne pas mélanger avec d’autres médicaments. 
Conditions de conservation : Durée de conservation�: 3 ans. Conserver au réfrigérateur (entre 2°C et 8°C). Ne pas congeler. Conserver dans l’emballage extérieur d’origine, à l’abri de la lumière. Après ouverture�: utiliser immédiatement le vaccin. AMM�: EU/1/05/330/005, code CIP�: 34009 390�201�6�7�: 
Boite de 1 applicateur (verre) pré-rempli de 1,5 ml de suspension buvable pour administration orale avec un bouchon-piston et un capuchon protecteur (gomme butyle). Liste I. Non remboursé à ce jour. DATE D’APPROBATION / RÉVISION : Avril 2014. Version n° ROTAR1_14. *Pour une information 
complète sur le produit, veuillez vous reporter au RCP du produit disponible auprès de notre laboratoire. Laboratoire GlaxoSmithKline – 100, route de Versailles – 78163 Marly-le-Roi Cedex – Tél.�: 01.39.17.80.00 - Information Médicale�: Tél.�:01.39.17.84.44 – Fax�: 01.39.17.84.45
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Avis du HCSP relatif à la vaccination des nourrissons vis-à-vis des gastroentérites à rotavirus. Séance du 29 novembre 2013. (www.hcsp.fr). Le Haut Conseil de la santé publique recommande la vaccination contre les rotavirus des nourrissons âgés de moins de 6 mois selon un schéma 
vaccinal à 2 doses (2 et 3 mois de vie) pour le vaccin monovalent et à 3 doses (2, 3 et 4 mois de vie) pour le vaccin pentavalent. Le respect de ce calendrier vaccinal est essentiel afin d’assurer l’achèvement précoce de la série vaccinale. Ces vaccins administrés par voie orale peuvent 
être co-administrés avec les vaccins du calendrier vaccinal du nourrisson. Cette stratégie ne devrait être mise en place que si les prix des vaccins conduisent à des ratios coût/efficacité acceptables. Le Haut Conseil de la santé publique recommande également : – la poursuite du suivi 
renforcé de pharmacovigilance, initié en janvier 2012, relatif à la notification des invaginations intestinales aiguës ; – la poursuite de la surveillance active des souches virales circulantes. Le Haut Conseil de la santé publique recommande que l’information 
sur le risque d’invagination intestinale aiguë soit systématiquement délivrée par les professionnels de santé aux parents des enfants vaccinés. Cette information doit préciser que l’invagination intestinale aiguë est un phénomène d’occlusion intestinale qui 
se produit habituellement de façon spontanée en dehors de toute vaccination contre le rotavirus, mais qu’il existe une légère augmentation de la fréquence de ce phénomène dans la semaine qui suit l’ingestion de ce vaccin. Cette information doit faire 
expressément mention des signes cliniques évocateurs d’invagination intestinale aiguë chez le nourrisson : accès de pleurs, refus de s’alimenter ou de boire, vomissements, pâleur, hypotonie. L’observation de ces signes, particulièrement dans les 7 jours 
suivant l’administration du vaccin, doit inciter les parents de ces enfants à consulter sans délai pour une prise en charge médicale rapide, si possible en structure pédiatrique bénéficiant de la radiologie interventionnelle et d’un plateau médico-chirurgical. 
En effet, une prise en charge rapide et adaptée permet le plus souvent de réduire l’invagination par simple lavement. Une prise en charge tardive ou certaines formes compliquées nécessitent le recours à la chirurgie, endoscopique ou traditionnelle.

Les Professionnels de Santé sont tenus de déclarer tout effet indésirable suspecté d’être dû à un médicament via l’Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé (Ansm) (site internet : www.ansm.sante.fr) et le réseau des Centres Régionaux de Pharmacovigilance.

Prévention des 
gastro-entérites 
à rotavirus en 2 doses :
à l’âge de 2 mois 
et à l’âge de 3 mois*
* Avis du HCSP relatif à la vaccination des nourrissons vis-à-vis des gastroentérites à rotavirus.
Séance du 29 novembre 2013. (www.hcsp.fr)
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ROTARIX®, Suspension buvable en applicateur pré-rempli, Vaccin à rotavirus, vivant. COMPOSITION : 1 dose (1,5 ml) contient�: rotavirus humain, souche RIX4414 (vivante, atténuée, produite sur cellules Vero) : ≥ 10 6.0 DICC50. Excipients�: saccharose (1�073 mg), adipate disodique, milieu Eagle 
modifié de Dulbecco (DMEM), eau stérile. FORME PHARMACEUTIQUE*�: Suspension buvable. Rotarix® est un liquide limpide et incolore. DONNÉES CLINIQUES : Indications thérapeutiques : Immunisation active des nourrissons âgés de 6 à 24 semaines pour la prévention des gastro-entérites dues à 
une infection à rotavirus. L’utilisation de Rotarix® doit se baser sur les recommandations officielles. Posologie et mode d’administration* : Schéma de vaccination : 2 doses. 1ère dose à partir de l’âge de 6 semaines. Intervalle d’au moins 4 semaines entre les 2 doses. Administrer préférentiellement avant 
l’âge de 16 semaines et 2ème dose avant l’âge de 24 semaines. Rotarix® peut être administré à la même posologie à des nourrissons nés prématurés à 27 semaines de grossesse ou plus. Dans l’éventualité rare où un nourrisson recrache ou régurgite la majeure partie de la dose administrée de vaccin, 
une dose unique de remplacement peut être donnée lors de la même consultation. Nourrissons ayant reçu une 1ère dose de Rotarix®�: il est recommandé de terminer le schéma de vaccination en 2 doses avec Rotarix®. Administrer uniquement par voie orale, NE JAMAIS INJECTER. Contre-indications : 
-�Hypersensibilité à la substance active ou à l’un des excipients. -�Hypersensibilité suite à une précédente administration de vaccins à rotavirus. -�Antécédents d’invagination intestinale. -�Malformation congénitale non opérée du tractus gastro-intestinal pouvant prédisposer à une invagination intestinale. 
-�Sujets ayant une ImmunoDéficience Combinée Sévère (IDCS). -�Différer l’administration chez les sujets ayant une maladie fébrile sévère aiguë. La présence d’une infection bénigne n’est pas une contre-indication à la vaccination. -�Différer l’administration chez les sujets présentant une diarrhée ou des 
vomissements. Mises en garde spéciales et précautions particulières d’emploi* : Rechercher les antécédents médicaux et effectuer un examen clinique avant la vaccination. Nourrissons ayant une pathologie gastro-intestinale ou un retard de croissance : aucune donnée disponible, considérer 
l’administration avec prudence, quand selon le médecin, le fait de différer la vaccination entraîne un risque plus grand. Etudes observationnelles de tolérance�: augmentation du risque d’invagination intestinale, principalement dans les 7 jours suivant l’administration d’un vaccin à rotavirus�: surveiller tout 
symptôme évocateur d’une invagination intestinale (douleurs abdominales sévères, vomissements persistants, présence de sang dans les selles, ballonnements abdominaux et/ou fièvre élevée). Recommander aux parents/tuteurs de rapporter de tels symptômes à leurs professionnels de santé. Infection 
par le VIH asymptomatique ou légèrement symptomatique�: une altération de la tolérance ou de l’efficacité de Rotarix® n’est pas attendue. Un essai clinique réalisé chez un nombre limité de nourrissons séropositifs au VIH et asymptomatiques ou légèrement symptomatiques n’a montré aucun problème 
apparent de tolérance. Immunodéficience connue ou suspectée�: évaluation soigneuse de l’administration de Rotarix® compte tenu des bénéfices et risques potentiels. Excrétion possible du virus vaccinal dans les selles après vaccination (pic d’excrétion vers le 7ème jour). Cas de transmission des virus 
vaccinaux excrétés observés chez des sujets contacts sans symptôme clinique associé. Personnes en contact proche avec des patients immunodéprimés : administrer avec prudence. En cas de contact avec des sujets récemment vaccinés : observer des règles d’hygiène personnelle. Très grands prématurés 
(nés à 28 semaines de grossesse ou moins) et particulièrement ceux ayant des antécédents d’immaturité respiratoire�: risque potentiel d’apnée. Évaluer la nécessité d’une surveillance respiratoire pendant 48-72 h. En raison du bénéfice élevé de la vaccination chez ces nourrissons, l’administration ne doit 
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le contraire ? L’utilisation des probio-
tiques est-elle plus pertinente dans la 
prévention (ingestion de milliards de 
souches pendant plusieurs semaines 
chez un enfant en bonne santé !), ou 
dans le traitement d’une diarrhée aiguë 
qui va durer tout au plus 3 jours et pour 
laquelle le probiotique sera donné 
au mieux 12 heures après le début de 
l’épisode.

[  Mise à jour des 
recommandations 
pour le traitement 
de la gastroentérite aiguë : 
des évidences basées 
sur les preuves

L’ESPGHAN publie régulièrement des 
rappels et des mises à jour de ses recom-
mandations sur la prise en charge des 
diarrhées aiguës de l’enfant. La mise à 
jour de 2014 procède de la même métho-
dologie que les recommandations pour 
les probiotiques [12]. Le résumé de 
cet article peut être traduit mot à mot 
comme suit.

La gravité des gastroentérites est liée à 
l’étiologie. Le rotavirus est l’agent infec-
tieux le plus fréquent, responsable de 
déshydratations sévères. C’est la dés-
hydratation qui est le reflet de l’état de 
l’enfant : sa gravité doit être mesurée et 
surveillée par des systèmes de score. 

Les examens complémentaires (biolo-
gie) ne sont pas nécessaires. La réhydra-
tation par voie orale avec des SRO est le 
traitement de choix et devrait commen-
cer le plus tôt possible. L’allaitement 
au sein ne doit pas être interrompu. 
L’alimentation habituelle doit être 
continuée sans modification, y com-
pris le lait. Certaines données suggèrent 
qu’en milieu hospitalier, chez les jeunes 
enfants habituellement nourris avec un 
lait industriel, des préparations sans 
lactose peuvent être proposées.

3. DOMMERGUES MA, GAUDELUS J, WEIL-OLIVIER C 
et al. pour le GPIP. La vaccination rotavirus en 
2012. Position du Groupe de Pathologie Infec-
tieuse Pédiatrique (GPIP) et de l’Association 
Française de Pédiatrie Ambulatoire (AFPA). 
Arch Pediatr, 2012;19:S150-S157.

4. GAGNEUR A, NOWAK E, LEMAITRE T et al. 
 IVANHOE investigators. Impact of rotavi-
rus vaccination on hospitalizations for rota-
virus diarrhea: the IVANHOE study. Vaccine, 
2011;29:3753-3759.

5. Vaccins antirotavirus. Note de synthèse de 
l’OMS. Weekly Epid Rec, 2013;88:49-64. 
Disponible sur http://www.who.int/wer/2013/
wer8805.pdf. (Consulté le 05/10/2014).

6. VELÁZQUEZ FR, COLINDRES RE, GRAJALES C et al. 
Postmarketing surveillance of intussuscep-
tion following mass introduction of the atten-
uated human rotavirus vaccine in Mexico. 
Pediatr Infect Dis J, 2012;31:736-744.

7. ESCOLANO S, HILL C, TUBERT-BITTER P. A new 
self-controlled case series method for 
analyzing spontaneous reports of adverse 
events after vaccination. Am J Epidemiol, 
2013;178:1496-1504.

8. CARLIN JB, MACARTNEY KK, LEE KJ et al. Intus-
susception risk and disease prevention asso-
ciated with rotavirus vaccines in Australia’s 
National Immunization Program. Clin Infect 
Dis, 2013;57:1427-1434.

9. SZAJEWSKA H, GUARINO A, HOJSAK I et al. Use of 
probiotics for management of acute gastro-
enteritis: a position paper by the ESPGHAN 
Working Group for Probiotics and Prebiotics. 
J Pediatr Gastroenterol Nutr, 2014;58:531-539.

10. DINLEYICI EC, KARA A, OZEN M et al. Saccharo-
myces boulardii CNCM I-745 in different 
clinical conditions. Expert Opin Biol Ther, 
2014;4:1-17.

11. PATRO-GOŁąB B, SHAMIR R, SZAJEWSKA H. Yogurt 
for treating acute gastroenteritis in children: 
Systematic review and meta-analysis. Clin 
Nutr, 2014;18:S0261-S5614.

12. GUARINO A, ASHKENAZI S, GENDREL D et al. 
 European society for pediatric gastroenter-
ology, hepatology, and nutrition/european 
society for pediatric infectious diseases 
evidence-based guidelines for the manage-
ment of acute gastroenteritis in children in 
europe: update 2014. J Pediatr Gastroenterol 
Nutr, 2014;59:132-152.

13. PELC R, REDANT S, JULLIAND S et al. Pediatric 
gastroenteritis in the emergency department: 
practice evaluation in Belgium, France, The 
Netherlands and Switzerland. BMC  Pediatr, 
2014;14:125.

14. VECCHIO AL, LIGUORO I, BRUZZESE D et al. 
 Adherence to Guidelines for Management 
of Children Hospitalized for Acute Diarrhea. 
Pediatr Infect Dis J, 2014 May 14 (à paraître).

Certaines thérapeutiques peuvent 
réduire la durée et la gravité de la diar-
rhée comme le Lactobacillus GG ou le 
Saccharomyces boulardii, la diosmec-
tite ou ou le racécadotril. Les antibio-
tiques doivent être prescrits de façon 
exceptionnelle. L’ondansétron est effi-
cace contre les vomissements, mais son 
utilisation en routine exige une sur-
veillance compte tenu du risque effets 
secondaires cardiaques graves. 

L’hospitalisation devrait générale-
ment être réservée aux enfants qui ont 
besoin d’une réhydratation par voie 
parentérale ou entérale. La voie enté-
rale est supérieure à la réhydratation 
par voie intraveineuse. Les protocoles 
de réhydratation intraveineuse ultra-
rapides ne sont pas supérieurs aux 
schémas standard et seraient associées 
à des taux plus élevés de rechutes et de 
 réadmission.

La conclusion de cette mise au point 
peut paraître simpliste et connue de 
tous ; cependant, les études observa-
tionnelles montrent que les recom-
mandations ne sont pas appliquées de 
façon systématique dans beaucoup de 
pays d’Europe, tant par les médecins de 
garde en ambulatoire que par les ser-
vices d’urgences [13, 14].

Donc, comme disent les Anglo-Saxons, 
last but not least, la gastroentérite aiguë 
est mieux gérée en appliquant des 
procédures médicales simples et bien 
 définies. CQFD !

Bibliographie
1. Avis et rapport du Haut Conseil de la santé 

publique : rapport du groupe de travail sur 
la vaccination anti-rotavirus. Disponible sur 
www.hcsp.fr/explore.cgi/hcspr20100528_
vacnourota6mois.pdf (Consulté le 05/10/2014).

2. OLIVES JP, TOUNIAN P, LAMIREAU T. La vaccina-
tion rotavirus en France : position du Groupe 
Francophone d’Hépatologie, Gastroentéro-
logie et Nutrition Pédiatriques. Arch  Pediatr, 
2007;14:S194-S196.

L’auteur a déclaré ne pas avoir de conflits 
d’intérêts concernant les données publiées 
dans cet article.
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[  Le point sur la chirurgie 
ambulatoire

Comme toutes les disciplines chirurgi-
cales, l’ORL pédiatrique se développe 
en ambulatoire. Cette évolution est 
indispensable, nécessaire, inévitable.

Née il y a plus d’un siècle en Écosse, la 
chirurgie ambulatoire a connu depuis 
un développement considérable aux 
États-Unis puis au Canada et dans plu-
sieurs pays européens dont la Grande-
Bretagne, pionnier européen à partir 
des années 1970, avec une croissance 
rapide à partir de 1980.

Partant du constat d’un retard français 
dans le taux global d’interventions pra-
tiquées en chirurgie ambulatoire par 
rapport aux données internationales et 
notamment européennes, la Direction 
générale de l’offre de soins et l’Agence 
nationale d’appui à la performance ont 
respectivement saisi la HAS et créé un 
groupe de travail en 2010 à ce sujet. 
En effet, malgré le consensus obtenu 
depuis un certain temps sur la nécessité 
de mettre le patient au cœur du système 
de santé et donc de favoriser l’organisa-
tion ambulatoire, cette prise en charge 
innovante est sous-développée en 
France. On estime que 8 interventions 
sur 10 pourraient être effectuées en 
chirurgie ambulatoire, alors que moins 
de 4 le sont actuellement dans notre 
pays. Ainsi, c’est en France 2 millions 
de gestes – enfants et adultes confondus 
– qui pourraient être réalisés dans ce 
contexte avec un confort préservé et de 
sérieuses économies à la clé.

Par essence, un geste en ambulatoire 
doit être réalisé sur les mêmes indica-
tions, de la même manière et dans les 
mêmes conditions de sécurité qu’en 
hospitalisation traditionnelle. Le 
patient ne reste hospitalisé que le strict 
temps nécessaire et retourne chez lui le 
jour même de son intervention.

Plus encore que chez l’adulte, la réa-
lisation d’interventions en chirurgie 
ambulatoire chez l’enfant nécessite 
une organisation très rigoureuse afin 
de garantir une prise en charge opti-
male, un maximum de sécurité, un 
suivi et une prévention de la douleur 
identiques, et en évitant les retards 
pénibles pour parents et enfants et qui 
désorganisent un service.

En ORL pédiatriques, les secteurs pri-
vés et publics évoluent et s’adaptent, 
chacun à son rythme et en fonction 
de la patientelle concernée, pour diri-
ger une partie toujours croissance de 
leur activité en ambulatoire. Certains 
établissements ont même fait le choix 
de supprimer les services avec des lits 
dédiés pour opérer la totalité de leurs 
patients en ambulatoire.

1. Quelle structure ?

Dans l’idéal, une unité de chirurgie 
ambulatoire est distincte d’un bloc clas-
sique et possède un parcours linéaire. 
Cela est particulièrement vrai en pédia-
trie. Les enfants et leurs parents sont 
convoqués successivement dans la 
journée en fonction du déroulement 
théorique du programme opératoire. 

ORL pédiatrique : 
quoi de neuf ?

 � N. LEBOULANGER
Service d’ORL et de Chirurgie 
cervico-faciale pédiatrique, Hôpital 
universitaire Necker-Enfants 
malades, PARIS.
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Une fois les formalités administratives 
accomplies, les patients sont préparés et 
installés dans une salle d’attente – avec 
les parents et toutes spécialités confon-
dues – où le chirurgien, l’anesthésiste 
et l’infirmière de bloc viennent poser 
les questions et faire les vérifications 
d’usage. Le patient est ensuite directe-
ment installé au bloc, opéré, amené en 
salle de réveil où il sera revu par l’équipe 
soignante, puis au bout d’un moment 
rhabillé et installé dans une salle spé-
cifique dite de “remise à la rue”. Ainsi, 
patients en attente et patients opérés ne 
se croisent pas. 

À l’hôpital Necker Enfants-malades, 
par exemple, le bloc opératoire de jour 
a été récemment rénové pour permettre 
cette organisation désormais parfaite-
ment rodée.

2. Quelle organisation ?

Prenons une intervention fréquente 
chez l’enfant, réalisable en ambulatoire 
mais source potentielle d’une morbidité 
non nulle : l’amygdalectomie. Face à 
un enfant présentant un syndrome cli-
nique d’apnées obstructives du som-
meil (SAOS) causé par de volumineuses 
amygdales obstructives, le chirurgien 
émet un avis en consultation sur la per-
tinence ou non de réaliser l’amygdalec-
tomie en ambulatoire. Les principaux 
critères actuellement retenus pour réa-
liser l’amygdalectomie en ambulatoire 
sont l’âge supérieure à 3 ans, l’absence 
de syndrome d’apnées obstructives 
du sommeil sévère et de comorbidités 
significatives, et la possibilité pour les 
parents d’être joignables et mobiles le 
soir de l’intervention.

Après le geste chirurgical, les patients 
sont surveillés 6 heures avant la sortie. 
Cela impose d’opérer les patients le 
matin et de respecter scrupuleusement 
les horaires, pour les patients comme 
pour l’équipe soignante. L’expérience 
prouve que cela fonctionne bien. Les 
patients peuvent appeler le service en 

nuit et jour, et sont rappelés le lende-
main pour prendre des nouvelles.

3. En conclusion

La chirurgie ambulatoire devrait per-
mettre de rendre les établissements plus 
performants et de dégager des marges 
de manœuvre organisationnelles et 
financières. Bien qu’elle ne puisse pas 
concerner tous les patients en ORL 
pédiatrique, elle est amenée à être 
appliquée à l’avenir à des indications 
toujours plus nombreuses : myringo-
plasties, tympanoplasties, otoplasties, 
voire implantation cochléaire.

[  Amygdalectomie de 
l’enfant : un progrès 
significatif

La chirurgie ambulatoire ne se conçoit 
qu’en offrant une prise en charge opti-
male au patient. Les deux principaux 
problèmes que peut poser une amygda-
lectomie chez l’enfant sont :
 – quelle doit être la prise en charge de 

la douleur postopératoire, sachant que 
la codéine et le tramadol ne sont plus 
recommandés ?
 – quel geste pour un risque d’hémorra-

gie retardé réduit au minimum ?

Une technique relativement récente 
dont nous disposons depuis cette 
année à l’hôpital Necker apporte une 
réponse satisfaisante. Appliquée par 
des équipes suédoises ces dernières 
années à de larges échelles, cette tech-
nique est basée sur le principe de la 
radiofréquence. 

Elle permet de réaliser une amygda-
lectomie partielle, subtotale, en un 
temps réduit avec des bénéfices cli-
niques importants : diminution des 
saignements précoces (0,3 % vs 1,8 en 
technique classique), diminution des 
saignements tardifs (0,7 % vs 5,8 % en 
technique classique) et douleur post-
opératoire moindre (5,6 % de rappel 

pour douleur vs 19,1 % en technique 
classique). Dans les faits, un simple 
traitement par paracétamol suffit.

Le taux de repousse de l’amygdale après 
exérèse partielle est estimé à 4,5 %, 
mais ne serait pas responsable d’une 
réapparition significativement plus 
fréquente d’un syndrome d’apnées du 
sommeil ou d’angines à répétition.

Au total, cette modification technique 
est une amélioration très nette du 
confort et de la sécurité per- et périopé-
ratoire des enfants opérés d’une amyg-
dalectomie, que ce soit en ambulatoire 
ou en hospitalisation traditionnelle. 
Une adénoïdectomie peut y être asso-
ciée dans tous les cas.

 [ Du danger des piles boutons

Les ingestions de corps étrangers sont 
fréquentes chez le petit enfant, en géné-
ral un garçon de 1 à 4 ans. Une revue 
récente des cas pris en charge aux 
urgences d’ORL pédiatrique d’Île-de-
France ainsi que les recommandations 
américaines publiées l’an dernier rap-
pellent les dangers spécifiques de cette 
ingestion et proposent des pistes de 
prise en charge des suites.

Une fois ingérée et si elle se coince 
dans l’œsophage, une pile bouton va 
délivrer son énergie à une même petite 
surface de muqueuse, en continu. Cela 
va rapidement entraîner une souffrance 
locale, puis une érosion et une perfo-
ration. Une perforation œsophagienne 
dans ce contexte peut alors causer une 
médiastinite mortelle. La multiplica-
tion des objets domestiques alimentés 
par ce type de batterie et leurs normes 
de sécurisation encore imparfaites sont, 
ces dernières années, à l’origine d’une 
augmentation de la fréquence de ces 
accidents.

Une fois la pile ingérée, l’urgence est 
à son retrait lors d’une endoscopie 
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sous anesthésie générale, au mieux 
dans les 2 heures après l’incident. 
Deux heures sont un délai très court 
dans ce contexte, et même chez un 
enfant asymptomatique ou pauci-

symptomatique un transport urgent 
est absolument indispensable. Sur une 
radiographie standard, une pile se dif-
férencie aisément d’une pièce grâce à 
son double liseré (fig. 1).

L’endoscopie permet également le 
bilan des lésions et la mise en place 
d’une sonde gastrique qui sera laissée 
en place, en fonction de l’extension 
des zones abîmées, jusqu’à plusieurs 
semaines. En effet, une fois le risque 
de médiastinite écarté, la principale 
menace est une sténose cicatricielle 
de l’œsophage. La prévention des 
ingestions de piles boutons est fon-
damentale. En cas de doute sur une 
ingestion, la prise en charge doit être 
impérativement immédiate et en 
centre  spécialisé.

Pour en savoir plus
1. SUNNERGREN O et al. Radiofrequency tonsil-
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L’auteur a déclaré ne pas avoir de conflits d’intérêts 
concernant les données publiées dans cet article.

Fig. 1 : Radio de thorax de face :  pile bouton dans 
l’œsophage. La pile se différencie très bien d’une 
pièce de monnaie par le double liseré qu’elle pré-
sente.
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L a couverture vaccinale des ado-
lescents est faible dans tous les 
pays et plus particulièrement en 

France. L’adolescent se sent en bonne 
santé et n’est donc pas préoccupé par 
la prévention, il ne consulte jamais. 
Il faut donc saisir toutes les occasions 
(demandes de certificats, consultation 
pour traumatisme, etc.) pour lui parler 
de vaccination et, contrairement à une 
idée répandue, il est beaucoup plus inté-
ressé par le sujet que ses parents.

Reste que le nouveau calendrier vac-
cinal, s’il est bien appliqué, fait que 
– après l’âge de 11-13 ans et jusqu’à 
25 ans – l’adolescent n’a plus besoin 
de vaccination (exception faite d’un 
éventuel rappel méningococcique C). 
Il nous reste donc à convaincre méde-
cins et parents de mieux appliquer le 
calendrier vaccinal de l’enfant !

 [ Les faits

C’est une triste réalité : dans le monde 
entier, les adolescents sont mal vac-
cinés, et cela est encore plus vrai en 
France. Ainsi, une enquête de cou-
verture vaccinale réalisée en 2012 a 
confirmé nos craintes [1] :
 – 88,8 % des adolescents de 15 ans ont 

reçu les deux doses recommandées 
de vaccination rougeole-oreillons-
rubéole. À noter que les études sérolo-
giques effectuées par l’INVS observent 
8 % de séronégatifs pour la rougeole 
dans la tranche d’âge 6-29 ans [2] ;
 – 76,8 % sont à jour de la vaccination 

DT Polio ;

 – −46,8 % ont reçu les cinq doses contre 
la coqueluche recommandées pour 
cet âge ;
 – 34 % ont eu un schéma complet de 

vaccination contre l’hépatite B ;
 – 27,9 % sont vaccinés contre le ménin-

gocoque C, une des causes majeures 
d’infections invasives à cet âge ;
 – enfin, seulement 23,6 % des jeunes 

filles de 15 ans avaient reçu une vacci-
nation HPV complète. Depuis, la situa-
tion s’est aggravée puisque les dernières 
évaluations concernant l’HPV en 2013 
montrent que 10,7 % des jeunes filles 
ont eu une vaccination complète, 
22,9 % n’ayant qu’une seule injection !

Au total, en 2014, seul un adolescent sur 
10 est à jour de ses vaccinations. Aux 
États-Unis, l’évaluation de la couverture 
vaccinale en 2009 montre des résultats 
un peu différents : 76,2 % pour la vacci-
nation DT Coq Polio, 53,6 % pour le vac-
cin méningococcique ACW135Y (il est 
vrai que l’épidémiologie est différente 
de celle de l’Europe), 44,3 % des filles 
ont reçu une dose de vaccin HPV et seu-
lement 26,7 % trois doses [3].

 [ Conséquences pratiques

Cette faible couverture vaccinale fait 
de ces adolescents des victimes et des 
vecteurs de ces maladies évitables.

1. La rougeole

La récente épidémie de rougeole (23 000 
cas) nous a montré que, même si 88 % 
des adolescents sont vaccinés, seule 

Vaccination de l’adolescent : 
quoi de neuf ?

 � PH. REINERT
Expert INFOVAC France, 
SAINT-MAUR-DES-FOSSÉS.
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une couverture supérieur à 95 % met à 
l’abri des épidémies. Les formes graves 
de rougeole sont souvent observées chez 
les adolescents [3, 4, 5].

2. La coqueluche

Si l’enfant a reçu un rappel à 6 ans et 
11 ans suivant le nouveau calendrier 
vaccinal, il a peu de risque d’être por-
teur de Bordetella pertussis et d’être 
donc un danger pour tous les nouveau-
nés et nourrissons qu’il approche [6, 7].

3. Le méningocoque C

Il frappe surtout l’adolescent et le nour-
risson. Le schéma vaccinal à une dose 
à 1 an devait faire disparaître les infec-
tions chez le nourrisson non vacciné et 
a fortiori chez l’adolescent, à condition 
que la couverture vaccinale soit élevée 
à un an. Pour faire disparaître le portage 
pharyngé du méningocoque, cause de 
la contamination des nourrissons non 
vaccinés, elle devrait être de 85 %. Or, 
elle n’atteint actuellement que 30 % : 
l’échec est total en France alors qu’elle 
est un succès chez nos voisins… [8].

4. L’hépatite B

À peine plus d’un adolescent sur 4 est 
vacciné ; or, 2 500 à 3 000 formes aiguës 
de l’infection surviennent chaque 
année en France, parmi lesquelles 7 % 
sont observées chez l’adolescent âgé de 
11 à 15 ans. Protéger contre cette MST 
est donc évidemment une priorité chez 
l’adolescent. Notons au passage que les 
infections dues aux virus des hépa-
tites B et C tuent plus que le VIH en 
Afrique ! [9, 12].

5. Le papillomavirus

Alors qu’il est prouvé que la vaccination 
est efficace avant les premiers rapports 
sexuels et que la réponse immunitaire 
est maximale quand elle est effectuée 
avant l’âge de 12 ans, il est découra-
geant de constater qu’elle est de moins 

en moins acceptée en France et en 
Amérique du Nord [10].

 [ Pourquoi une telle réticence ?

Ce frein à la vaccination a manifeste-
ment de multiples causes. L’adolescent 
est le plus souvent bien portant et 
ne s’imagine pas malade, il n’a donc 
aucune raison de consulter. Dans tous 
les domaines, le concept de prévention 
lui échappe. Il est peu informé de la 
prévention vaccinale et du risque qu’il 
court : pire, sur la toile, il ne trouvera que 
les messages des ligues antivac cinales.

Enfin, l’influence de ses parents peut 
être néfaste : c’est particulièrement 
vrai pour la crise de confiance vis-
à-vis du vaccin HPV (accusé d’être 
inefficace et responsable de maladies 
auto-immunes, d’encéphalite, etc.).

[  Avons-nous une 
solution miracle ?

Nous ne pouvons pas changer miracu-
leusement le comportement de l’ado-
lescent, mais toutes les enquêtes ont 
prouvé le rôle majeur du médecin de 
famille.

Il faut donc savoir profiter des ren-
contres avec l’adolescent : certificat 
médical pour la pratique d’un sport, 
pour un séjour de vacances, pour un 
départ vers un pays lointain, mais aussi 
en cas de visite aux urgences chirurgi-
cales ! [11].

Ma pratique personnelle d’informa-
tion des adolescents du Val-de-Marne 
au sujet de la prévention nous a fait 
découvrir avec plaisir que de nombreux 
adolescents étaient intéressés par la 
prévention vaccinale, s’opposant même 
souvent à leurs parents sur ce sujet !

En revanche, si nous arrivons à mieux 
faire appliquer le calendrier vaccinal 

2013, selon lequel l’enfant doit rece-
voir un rappel DT Coq Polio à l’âge de 
11 ans et n’a plus de rendez-vous vac-
cinal avant l’âge de 25 ans où un rappel 
DT Coq Polio est prévu, il est clair que 
l’adolescent n’a plus besoin de vac-
cination, à l’exception d’un rappel 
de vaccination méningococcique C, 
ce qui devrait être prochainement 
acté, comme c’est le cas en Grande-
Bretagne [12].

 [ Le papillomavirus

La crise de la vaccination contre le 
papillomavirus est certainement due à 
de nombreux facteurs [10] :
 – il est surprenant de constater que les 

vaccins prévenant certains cancers sont 
ceux ayant déclenché les plus violentes 
attaques ;
 – la place de la sexualité joue aussi 

un rôle majeur : beaucoup de mères 
redoutent de parler à leur fille d’un 
risque ultérieur de MST. Par ailleurs, 
de nombreux parents craignent que 
la vaccination ne favorise une sexua-
lité débridée avec, bien sûr, l’aban-
don de rapports protégés. Cependant, 
une étude récente aux États-Unis 
n’a pas montré de modification de 
la vie sexuelle chez les adolescentes 
 vaccinées.

Se pose aussi le problème de l’adoles-
cente qui désire se faire vacciner à 
l’insu de ses parents, source évidente 
de conflits !

Pour contourner ces problèmes, nous 
plaidons pour une vaccination plus 
précoce, actuellement à l’âge de 11 ans, 
quand l’enfant préadolescente vient 
obligatoirement recevoir le rappel DT 
Coq Polio. À cet âge, il n’est pas obliga-
toire de parler de sexualité et a fortiori 
de MST. On en rapprochera l’amélio-
ration spectaculaire de la couverture 
contre l’hépatite B depuis l’introduc-
tion des vaccins hexavalents (il est 
bien sûr ici éthiquement obligatoire de 
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parler de l’hépatite B avec les parents, 
en toute transparence !).

Récemment, le Haut Conseil vient de 
recommander la vaccination HPV dès 
l’âge de 9 ans, cette vaccination étant 
alors à la charge de la médecine sco-
laire. Cette idée est séduisante mais, en 
raison de la diminution du nombre des 
médecins et des infirmières scolaires, 
il peut s’agir d’un vœu pieux. Quant à 
l’idée de rendre cette vaccination obli-
gatoire, c’est aller contre l’histoire, cette 
mesure ayant prouvé que c’est le plus 
sûr moyen de voir chuter la couverture 
vaccinale.
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De l’expérience naît la confiance

Vaccin diphtérique, tétanique, coquelucheux (acellulaire, multicomposé), de l’hépatite B (ADNr),
poliomyélitique (inactivé) et de l’Haemophilus in�uenzae type b conjugué (adsorbé)

Primovaccination et rappel des nourrissons contre la diphtérie, le tétanos, la coqueluche, 
l’hépatite B, la poliomyélite et les infections à Haemophilus in�uenzae type b.

Plus de 10 ans Plus de 10 ans Plus de 10 ans 
d’expérienced’expérienced’expérience***

Recommandations générales de la vaccination contre la diphtérie, le tétanos, la poliomyélite, la coqueluche et les 
infections invasives à Haemophilus in�uenzae de type b chez le nourrisson** :
La vaccination contre la coqueluche est pratiquée avec le vaccin acellulaire combiné à d’autres valences. Dans le cadre du 
schéma vaccinal simpli�é introduit en 2013, la primovaccination des nourrissons comporte deux injections à deux mois 
d’intervalle, à l’âge de 2 mois (8 semaines) et 4 mois, suivies d’un rappel à l’âge de 11 mois.
Recommandations générales de la vaccination contre l’hépatite B chez le nourrisson** :
La politique de vaccination contre l’hépatite B en France repose sur deux stratégies :
•  l’identi�cation et la vaccination des personnes à risque élevé d’exposition ;
•  et, dans la perspective de contrôle à plus long terme de l’hépatite B, la vaccination des nourrissons et le rattrapage des 

enfants et adolescents jusqu’à l’âge de 15 ans révolus.
Recommandations générales : La vaccination contre l’hépatite B est recommandée chez tous les nourrissons. […] Pour les 
nourrissons, l’utilisation d’un vaccin combiné hexavalent contre la diphtérie, le tétanos, la coqueluche (vaccin acellulaire), la 
poliomyélite (vaccin inactivé), les infections à Haemophilus in�uenzae de type b et l’hépatite B permet d’immuniser contre ces 
maladies en une seule injection aux âges de 2, 4 et 11 mois, selon le nouveau schéma vaccinal introduit en 2013.
Recommandations particulières : cf. Calendrier des vaccinations et recommandations vaccinales 2014 - www.sante.gouv.fr
Schémas vaccinaux** :
En population générale : le schéma préférentiel comporte trois injections : chez le nourrisson pour qui le vaccin hexavalent 
est utilisé, la vaccination sera ainsi effectuée à l’âge de 2 mois (8 semaines), 4 mois et 11 mois (intervalle de 0, 2, 7 mois). 

En cas d’utilisation d’un vaccin autre que l’hexavalent, un intervalle d’au moins 5 mois devra être respecté entre la deuxième 
et la troisième injection (intervalle de 0, 1 à 2 mois, 6 mois). Au-delà des trois injections de ce schéma initial, les rappels 
systématiques de vaccin contre l’hépatite B ne restent recommandés que dans des situations particulières.
Pour les nouveau-nés de mère porteuse de l’antigène HBs, la vaccination doit être pratiquée impérativement à la naissance, 
selon un schéma en trois injections (une dose à la naissance, puis à 1 et 6 mois) et avec un vaccin autre que HBVAXPRO® 5 
µg, la première dose étant associée à l’administration d’immunoglobulines anti-HBs. Un schéma à quatre doses (une dose à la 
naissance, puis à 1, 2 et 6 mois) est recommandé pour les prématurés de moins de 32 semaines ou de poids inférieur à 2 kg.

*  Date de première commercialisation : septembre 2002.
** Pour une information complète, cf. Calendrier des vaccinations et recommandations vaccinales 2014 - www.sante.gouv.fr
Remb. Séc. Soc. à 65% pour les populations recommandées par le CTV/HCSP.
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[  Données  
épidémiologiques

1. Le pneumocoque

Colonisation rhinopharyngée après 
vaccin antipneumococcique à 7 puis 
13 valences [1]. Une étude a été 
conduite à Calgary (Canada) de 2003 à 
2012, sur une cohorte de 6 149 enfants 
sains ayant fréquenté sept centres de 
santé et classés en trois tranches d’âges 
(12 mois, 18 mois et 4 ans et demi). 
Celle-ci a évalué la colonisation rhino-
pharyngée à ce germe en fonction de 
l’introduction puis de la généralisation 
des vaccins pneumococciques conju-
gués PCV7 en 2002 et PCV 13 en 2010. 

Un prélèvement nasopharyngé semes-
triel était assuré au sein de la cohorte 
d’enfants étudiés de 2003 à 2005, puis 
annuel de 2006 à 2012.

Au cours de cette étude, le pourcentage 
des otites moyennes aiguës purulentes 
a diminué de 14 % avant le début de 
ces vaccinations, à 5 % en période 
postérieure à la pratique des PCV7 et 
PCV13 avec une réduction parallèle de 
la consommation d’antibiotiques.

Une diminution significative de la colo-
nisation à pneumocoque a été observée 
de la période 2003-2006 à la période 
2010-2012 de 19,9 % à 13,3 % dans 
toutes les tranches d’âges, qu’il y ait ou 
non fréquentation d’une collectivité.

Les sérotypes émergents après vacci-
nation par le PCV13 en 2012 sont pour 

75 % des sérotypes isolés non inclus 
dans le vaccin PCV13 (11 A ; 15 A/B/C ; 
22 F ; 23 A/B ; 35 B/F). En France, les 
sérotypes d’échappement depuis la 
généralisation de la vaccination PCV13 
demeurent à des taux réduits.

Une étude récente conduite aux 
États-Unis au sein de huit hôpitaux [2] 
a confirmé que depuis l’introduction 
du PCV13 (vaccin pneumococcique 
conjugué 13), il avait été observé une 
réduction significative des infections 
invasives pneumococciques (ménin-
gites, pneumonies [diagnostic radio-
logique et hémocultures positives], 
épanchements pleuraux…).

De façon parallèle, il a également été 
observé une légère augmentation des 
sérotypes isolés non inclus dans le vac-
cin et rappelé la nécessité du maintien 
d’observatoires de surveillance pour 
évaluer les capacités de protection du 
PCV 13, parallèlement aux exigences 
d’une détection par les observatoires 
de surveillance de l’émergence de 
sérotypes invasifs non inclus dans le 
vaccin.

2. Le méningocoque

L’incidence annuelle des infections 
invasives à méningocoque (IIM) reste, 
depuis 10 ans en France, comprise entre 
0,90 et 1,64 pour 100 000 habitants. Les 
Neisseria meningitidis des sérogroupes 
B et C sont responsables d’environ 90 % 
des cas de ces infections invasives. Les 
taux d’incidence sont comparables 
entre 2011 et 2012.

Infectiologie pédiatrique : 
quoi de neuf ?

 � A. BOURRILLON
Service de Pédiatrie générale, 
Hôpital Robert-Debré, PARIS.



21

réalités pédiatriques # 189_Novembre/Décembre 2014

Le sérogroupe a été déterminé pour 
98 % des cas déclarés : sérogroupe B 
68 % ; sérogroupe C 7 %, sérogroupes 
W135 et Y 6 %. Un purpura fulminans 
a été rapporté chez 22 % des patients. 
La létalité était de 8 %. Une augmenta-
tion de l’incidence des IIMC a été obser-
vée chez les enfants âgés de moins de 
1 an (groupe non ciblé par la vaccina-
tion contre le méningocoque C (comme 
chez les sujets âgés de plus de 25 ans 
non ciblés par la vaccination contre le 
méningocoque C). Ces données consti-
tuent une preuve accrue d’une couver-
ture vaccinale encore très insuffisante 
pour permettre l’installation d’une 
immunité de groupe.

Par ailleurs, ont été observées deux 
situations de regroupement spatio-
temporel d’IIMB dans deux régions 
(Pyrénées-Atlantiques et Alsace) et 
une augmentation de l’incidence de 
l’infection invasive à méningocoque 
W135 (importation d’un clone d’Afrique 
subsaharienne). La proportion d’IIM Y 
est restée plus élevée que celle obser-
vée antérieurement à 2010 (http://invs.
beh/) [3].

 [ Entérobactéries BLSE

Au sein des entérobactéries produc-
trices de bêtalactamases à spectre 
étendu (BLSE), Escherichia coli demeu-
rait, au cours de notre dernière mise au 
point, la préoccupation majeure des 
pédiatres infectiologues en termes de 
craintes de diffusion en milieu com-
munautaire et d’impasse thérapeu-
tique, notamment pour le traitement 
des infections urinaires fébriles. 

L’augmentation assez rapide du portage 
digestif des entérobactéries résistantes 
aux céphalosporines de 3e génération 
et productrices de BLSE s’est stabilisée 
tant au niveau du portage digestif que 
sur le résultat des données épidémio-
logiques des infections urinaires de 
l’enfant.

Des prélèvements de selles réali-
sés entre janvier et avril 2012 chez 
419 enfants séjournant dans 27 crèches 
collectives des Alpes-Maritimes ont 
révélé cependant un taux de prévalence 
de 6,7 % [4]. Ces taux demeurent géné-
ralement chiffrés, en France, comme 
inférieurs à 10 %.

De tels résultats doivent être sans doute 
attribués à une maîtrise plus vigilante des 
prescriptions ambulatoires de bêtalacta-
mines (notamment des céphalo sporines 
orales). Ici encore, la nécessité d’observa-
toires épidémiologiques peut permettre 
d’espérer enrayer la diffusion de clones 
de BLSE particulièrement impliqués 
dans la colonisation digestive [5].

[  Actualités à propos 
de quelques pathologies 
infectieuses

1. Infections urinaires de l’enfant

L’année 2014 a permis, au terme de mul-
tiples débats, d’envisager la prochaine 
publication de recommandations 
actualisées par le Groupe de Pathologies 
Infectieuses Pédiatriques (GPIP) de 
la Société française de Pédiatrie et la 
Société de Pathologies infectieuses de 
Langue Française (SPILF) [7]. La revue 
de littérature dont nous avions fait men-
tion dans le dernier numéro des actua-
lités infectiologiques pédiatriques 
soulignait la probabilité de stratégies 
antibiotiques nouvelles, susceptibles 
d’être proposées selon l’évolution de la 
résistance aux antibiotiques des bac-
téries impliquées dans les infections 
urinaires de l’enfant.

Les préoccupations se situaient au 
cours de la période d’émergence à crois-
sance rapide des E. coli multirésistants 
communautaires [6] dans un contexte 
toujours actuel de non recours possible 
à des molécules prescrites chez l’adulte 
(quinolones, fosfomycine, nitrofuran-
toïne…) mais contre-indiquées chez 

l’enfant car n’ayant pas d’AMM ou de 
formes galéniques pédiatriques.

Le résumé des propositions actuelles 
vise à préciser les données suivantes :
 – le dépistage des infections urinaires 

(leucocytes et/ou nitrites) implique, 
au-delà de l’âge de 1 mois, le recours 
premier aux bandelettes urinaires [8] ;
 – la confirmation du diagnostic d’infec-

tion urinaire repose sur l’examen cyto-
bactériologique des urines (ECBU) dont 
le mode de recueil privilégié devrait 
être autre que celui de la poche à urines 
(prélèvement au jet si possible) ;
 – l’hémoculture est un examen complé-

mentaire nécessaire dans les formes 
sévères (sepsis) chez les enfants à 
risques (âge inférieur à 3 mois ou avec 
uropathie sous-jacente) ;
 – l’antibiothérapie ne doit être débutée 

qu’après les prélèvements bactériolo-
giques ;
 – le choix des antibiotiques demeure 

ouvert, mais le pourcentage actuel des 
souches de E. coli BLSE isolées dans les 
infections urinaires de l’enfant restant 
inférieur à 10 % ne justifie toujours pas 
de modifier de façon significative les 
recommandations de l’ex-AFSSAPS.

2. Pyélonéphrites aiguës

 � Traitement d’attaque

Les dernières recommandations des 
experts proposent ainsi pour les pyé-
lonéphrites aiguës (ou infections 
urinaires fébriles selon les nouvelles 
dénominations anglo-saxonnes) : des 
indications nuancées pour l’antibio-
thérapie initiale selon le site de consul-
tation, l’âge et l’état clinique de l’enfant 
et le contexte (uropathie ou antibiothé-
rapie récente). Ainsi, chez un enfant âgé 
de plus de 3 mois, consultant dans un 
cabinet médical, peuvent être prescrits 
après prélèvement urinaire :
 – soit un traitement par ceftriaxone 

50 mg/kg/j débuté par voie IM,
 – soit éventualité admise dans un 

contexte de non sévérité et en l’absence 
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de  terrain à rique d’un traitement oral 
par céfixime [9].

Chez les enfants âgés de plus de 3 mois 
examinés aux urgences pédiatriques 
sans nécessité d’hospitalisation, trois 
options sont actuellement ouvertes :
 – un traitement initial par voie intravei-

neuse par amikacine 30 mg/kg/j (en une 
injection) ou ceftriaxone (50 mg/ kg/j 
par injection) [10] ;
 – soit ceftriaxone (50 mg/kg/j en une 

injection intramusculaire par jour) ;
 – soit éventuellement un traitement 

oral par céfixime dans les même condi-
tions que précédemment mentionnées.

Ces recommandations ne pourront 
s’appliquer que tant que le pourcen-
tage de souches d’entérobactéries BLSE 
restera faible (< 10 %). Dans tous les 
cas, quel que soit le traitement initial 
(et a fortiori s’il s’agit d’un traitement 
oral), les résultats de l’antibiogramme 
doivent être obtenus le plus rapide-
ment possible afin de prescrire dans 
les 36 à 48 heures suivant l’antibiothé-
rapie initiale un traitement efficace en 
cas de souches résistantes.

 � Traitement de relais

Il est assuré après résultats de l’anti-
biogramme par une antibiothérapie 
orale devant limiter la sélection de 
résistances bactériennes en utilisant 
dans le contexte actuel de l’épidémio-
logie bactérienne, soit le cotrimoxazole 
– soit si risque résistante au cotrimoxa-
zole – une C3G orale de type céfixime 
utilisable en pratique à partir de l’âge 
de 3 mois.

3. Cystites

Les recommandations actuelles rap-
pellent :
 – la nécessité de confirmer le diagnostic 

par un recours systématique à un ECBU 
et la prescription initiale avant même 
les résultats de cet examen d’une anti-
biothérapie par voie orale ;

 – amoxicilline-acide clavulanique en 
trois prises (du fait d’une forte concen-
tration intra vésicale) ;
 – le cotrimoxazole en deux prises ;
 – en dernier lieu, le céfixime en deux 

prises.

L’ensemble de ces traitements est d’une 
durée totale de 5 jours.

4. Pneumonies communautaires 
acquises de l’enfant

 � Épidémiologie

Les sérotypes 1, 3, 5, 7F et 19A étaient, 
selon les études épidémiologiques, 
nécessitant des examens bactériolo-
giques au premier rang desquels les 
hémocultures (quoique de faible sen-
sibilité chez l’enfant, < 10 %) les plus 
fréquemment impliqués au terme de 
la généralisation de la prescription du 
vaccin conjugué 7 valences (PCV 7).

En France, la substitution depuis 
juin 2010 de ce vaccin par le conju-
gué 13 valences (PCV 13) a conduit 
à des études observationnelles pros-
pectives rigoureuses. L’une des plus 
remarquables conduite par le GPIP 
de la Société Française de Pédiatrie et 
l’Association clinique et thérapeutique 
infantile du Val-de-Marne (ACTIV) a 
été rapportée par François Angoulvant 
dans un article de Clinical Infectious 
Diseases [11].

Cette étude prospective observation-
nelle a été conduite au sein de huit 
services d’urgences de juin 2009 
à mai 2012, et a permis l’inclusion 
 d’enfants âgés de 1 mois à 15 ans ayant 
un diagnostic de pneumonie confirmé 
par l’examen radiologique. 5 645 
enfants ayant une pneumonie aiguë 
communautaire ont été étudiés parmi 
les 953 274 consultations aux urgences 
incluses dans les centres d’études.

 � Le diagnostic de pneumonie commu-
nautaire associée à une pleurésie puru-

lente a été porté chez 365 enfants avec 
confirmation bactériologique de l’ori-
gine pneumococcique dans 136 cas.

Les résultats ont mis en évidence que, 
malgré l’augmentation du nombre de 
consultations effectuées aux urgences 
au cours de la période (4,5 %), le pour-
centage des pneumonies aiguës commu-
nautaires (PAC) avait diminué de 16 % 
chez l’ensemble des enfants âgés de 
moins de 15 ans et au cours de la même 
période de 32 % chez les  nourrissons.
 – Le pourcentage des pneumonies 

aiguës communautaires avec CRP 
> 120 mg s’est réduit de 41,3 % à 29,7 %.
 – Le pourcentage des pleurésies puru-

lentes (toutes causes bactériennes 
confondues) s’est réduit de 53 %.
 – Le pourcentage des pneumonies et 

pleurésies avec documentation bacté-
riologiques à pneumocoque (hémocul-
tures, antigénurie pneumococcique par 
technique Binax, culture du liquide 
pleural, PCR) s’est réduit de 63 % avec 
une baisse de 74 % des pneumocoques 
dont les sérotypes étaient inclus dans 
le  vaccin PCV13.

Cette remarquable étude suggère un 
impact très fort du vaccin pneumo-
coccique conjugué 13 valents sur les 
pneumonies aiguës communautaires, 
les épanchements pleuraux et les pneu-
monies à pneumocoques, ces données 
étant liées en particulier à la réduction 
des sérotypes inclus dans le vaccin 
13 valences.

 � Les traitements antibiotiques proposés 
pour les pneumonies aiguës de  l’enfant 
font encore l’objet de discussions vis-à-
vis des stratégies à adopter entre infec-
tiologues pédiatres et pneumologues. 
On peut retenir qu’actuellement :
 – le traitement premier des pneumo-

nies aiguës communautaires de l’enfant 
avant l’âge de 3 ans est l’amoxicilline 
per os pour les pneumonies sans signes 
de sévérité ;
 – après l’âge de 3 ans, l’amoxicilline 

voire un macrolide (si une approche 
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probabiliste d’infection à mycoplasme 
paraît possible chez les enfants plus 
âgés) (> 5 ans) sont recommandés en 
premier lieu ;
 – les pneumonies avec signes de gravité 

et les pleurésies purulentes conduisent 
un débat ouvert entre les propositions 
actuelles de C3G injectables + vanco-
mycine ou des associations premières 
couvrant à la fois les PSDP (pneumo-
coque de sensibilité diminuée à la 
pénicilline ; Staphylococcus aureus et 
le streptocoque du groupe A).

5. Infections superficielles de la peau 
et dermohypodermites bactériennes

Une excellente mise au point a été 
publiée récemment par Mathie Lorrot 
et al. dans les Archives de Pédiatrie [12]. 
Elle vise à préciser les indications de 
l’antibiothérapie dans un tel contexte.

Les deux principaux germes des 
infec tions cutanées de l’enfant sont 
Staphylococcus aureus (SA) et le 
streptocoque bêta-hémolytique du 
groupe A (SGA). Les infections cuta-
nées bénignes ne nécessitent pas de 
prélèvement bactériologique local.

L’impétigo (SGA) se traite, outre le 
lavage quotidien à l’eau et au savon, 
par une antibiothérapie locale préfé-
rentielle : mupirocine (Mupiderm) effi-
cace sur SGA et SA ou l’acide fusidique. 
L’antibiothérapie orale n’est réservée 
qu’aux formes sévères (impétigo bul-
leux ou nombre d’éléments supérieurs à 
5 ou extension rapide). L’antibiothérapie 
recommandée en l’absence d’allergie à 
la pénicilline est alors l’amoxicilline 
acide clavulanique par voie orale.

Les infections cutanées profondes sont 
actuellement divisées en deux groupes : 
des hypodermites bactériennes non 
compliquées souvent reliées à une 
porte d’entrée cutanée (plaies, brûlures, 
piqûres d’insectes, varicelle). Les cibles 
bactériennes demeurent S. aureus et 
SGA, et le traitement antibiotique reste 

en l’absence de facteurs de sévérité 
l’amoxicilline-acide clavulanique par 
voie orale. Ce traitement s’imposerait 
par voie parentérale intraveineuse en 
cas de terrain à risque ou de signes de 
sepsis associé.

Les dermohypodermites bactériennes 
compliquées regroupent les chocs 
toxiniques et les dermohypodermites 
bacté riennes nécrosantes qui imposent 
une prise en charge médico-chirurgi-
cale précoce en milieu de réanimation 
avec prescription d’une antibiothérapie 
parentérale associant généralement 
amoxicilline-acide clavulanique et 
clindamycine.

6. Infections ostéo-articulaires [13]

L’actualité demeure liée à la fréquence 
reconnue croissante par les techniques 
de PCR de Kingella kingæ comme agent 
pathogène le plus fréquent des infec-
tions ostéo-articulaires de l’enfant âgé 
de moins de 4 ans (80 % des cas). Ces 
infections sont le plus souvent bénignes 
et n’évoluent pas telles celles à S. aureus 
vers des complications sévères dont le 
choc septique [14].

L’antibiothérapie intraveineuse initia-
lement probabiliste, actuellement pro-
posée dans de telles infections, est ainsi 
adaptée à S. aureus sensible à la méthi-
cilline et K. kingæ et repose en premier 
choix sur le céfamandole 35 mg/kg/6 h 
avec comme une alternative l’amoxicil-
line-acide clavulanique (40 mg/kg/6 h) 
et relais per os de premier choix selon 
l’adaptation au germe : l’amoxicilline 
si K. kingæ, ou par l’amoxicilline-acide 
clavulanique (voire le céfadroxil ou la 
clindamycine) si S. aureus.

7. Quelques réflexions 
infectiologiques associées actuelles 
concernant l’indication des 
prescriptions antibiotiques [15]

Un article récent concernant “l’antibio-
résistance : les échecs des traitements 

antibiotiques, des prescriptions erro-
nées et les auto-traitements”, analyse les 
prescriptions sur une très large cohorte. 
Dans l’étude mentionnée, l’échec est 
défini comme la nécessité d’une nou-
velle prescription antibiotique dans le 
mois suivant la première prescription 
antibiotique avec reprise des signes 
infectieux…

L’intérêt de cette étude réside, plus que 
dans les causes des échecs, sur l’ana-
lyse des prescriptions sur une cohorte 
de 14 millions de patients (adultes et 
enfants) ayant fréquenté 700 cabinets 
de médecine générale. Les principales 
données en sont les suivantes :
 – 60 millions de prescriptions d’anti-

biotiques ont été analysées ;
 – 64 % ont été des prescriptions de pre-

mière ligne (pas d’antibiotiques pres-
crits au cours du mois précédent) ;
 – ces prescriptions concernaient pour :

 � 39 % des infections des voies respi-
ratoires supérieures (otites moyennes 
aiguës exclues) ;

 � 29 % des infections des voies respi-
ratoires inférieures (non précisées) ;

 � 23 % des infections de la peau ;
 � 9 % seulement une otite moyenne 
aiguë  purulente.

L’analyse de ces diagnostics ayant 
conduit à une antibiothérapie peut 
apporter quelques interrogations quant 
à la justification de leurs indications. 
L’antibiotique le plus habituellement 
prescrit était cependant l’amoxicilline 
(42 %), décrit comme à moindre risque 
d’échec.

8. À propos des génériques… 
“2 ou 3 choses que l’on sait d’eux” [16]

Dans un récent éditorial de la lettre 
de l’infectiologue, Jean-François 
Bergmann interpellait les lecteurs 
dans une approche conduisant pres-
cripteurs et distributeurs à quelques 
exigences d’analyse concernant les 
griefs formulés vis-à-vis des géné-
riques.
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>>> 86 % des antibiotiques sont pres-
crits sous forme générique. Aucune 
incidence de ceux-ci ne peut être décrite 
dans l’induction des phénomènes de 
résistance.

>>> Les bornes d’équivalence pour 
une étude de bioéquivalence entre un 
générique et un princeps ont été arti-
ficiellement fixées entre 80 et 125 % 
selon des variabilités interindividuelles 
et intra-individuelles de pharmacoci-
nétiques tout autant observées, voire 
bien supérieures lors de la prise du 
médicament princeps.

>>> L’efficacité du transfert d’un 
générique vers un autre paraît un faux 
problème. Les pharmaciens sont en 
général fidèles à leurs génériques… et 
les familles à “leur pharmacien”. Des 
différences entre le princeps et le géné-
rique ont été souvent accusées à juste 
titre de générer des effets indésirables 
spécifiques… mais l’inverse est égale-
ment constaté, et certains excipients 
spécifiques du princeps ont pu être bien 
moins supportés que les excipients du 
générique…

>>> Les erreurs liées à des différences 
de formes, de goût et de couleurs ont 
été décrites avec des conséquences 
nuisibles possibles à la compliance 
thérapeutique. De nouveaux textes 
législatifs conduisent actuellement la 
mise sur le marché de génériques ayant 
une similitude de présentation par rap-
port au princeps. Cela ne signifie pas 
que tous les problèmes soient résolus 
notamment vis-à-vis de la nécessité du 
contrôle des sites de fabrication, de la 
rigueur des études de pharmacovigilance 
dont il faut rappeler qu’elles relèvent 

pour les génériques des laboratoires 
du princeps… ce qui peut apparaître 
paradoxal !

Ainsi, selon l’auteur, il convient de 
considérer avec attention l’impact sur 
la “confiance” en la prescription par la 
pression des organismes payeurs qui 
induit le recours aux génériques contre 
la volonté du médecin ou des patients 
susceptibles de contribuer des intolé-
rances susceptibles… de conduire à des 
effets indésirables mal expliqués.

Le générique s’inscrirait ainsi dans 
une relation nécessitant une confiance 
qui, dans le domaine pédiatrique, 
impliquerait le trio médecin-pharma-
cien-famille. Ainsi, dans le monde du 
générique, “il faudrait surtout expli-
quer” pour que le “malade” n’ait pas 
à se plaindre… “Essayons donc de 
convaincre mais ne forçons pas un 
malade, ou une famille qui n’est pas 
convaincue.”

Qu’en est-il cependant de la confiance 
ou de la conviction induite chez l’enfant 
dans un tel mode de prescription ?
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C haque année, les articles foi-
sonnent dans le domaine de 
l’endocrinologie et diabétologie 

pédiatrique. Cette année, la génétique 
est plus que jamais présente, et nous 
éclaire de plus en plus sur les méca-
nismes responsables des dysfonction-
nements hormonaux. La revue non 
exhaustive de la littérature de fin 2013-
début 2014 ci-dessous tente de mettre en 
exergue les articles les plus pertinents 
de cette année, notamment en termes 
de retentissement sur notre pratique au 
quotidien.

 [ Thyroïde

1. Hypothyroïdie congénitale : 
enfin un consensus européen 
sur la prise en charge [1]

L’hypothyroïdie congénitale est une 
pathologie dépistée par le fameux 
“Guthrie” ou buvard, réalisé dans les 
maternités le plus souvent à 3 jours 
de vie. 

Cette pathologie touche maintenant 
plus de 1/3 000 nouveau-nés avec une 
incidence en augmentation constante 
depuis quelques années. La prise en 
charge en termes d’examens complé-
mentaires, de recherche étiologique, 
de traitement et de suivi a évolué avec 
le recul et les nouvelles connaissances 
acquises dans ce domaine. Ainsi, après 
près de 35 ans de dépistage systéma-
tique en France, ce guide permettra à 
chacun d’entre nous d’offrir au patient 
et à sa famille une prise en charge 

uniciste, au moins dans ses “grandes 
lignes”. Est soulignée dans ce guide 
notamment la prise en charge d’une 
femme porteuse d’une hypothyroïdie 
congénitale au moment de la grossesse 
afin d’éviter les sous-dosages et/ou 
 surveillance échographique insuffi-
sante pouvant entraîner des consé-
quences sur le nouveau-né, parfois 
catastrophiques.

Deux autres articles traitent de la prise 
en charge et du suivi de l’hypothy-
roïdie congénitale. Dans le premier, 
Bongers-Schokking et al. mettent en 
garde quant au risque de surdosage 
en L-thyroxine dans les 2 premières 
années de la vie qui pourrait être 
néfaste sur le développement neurolo-
gique des enfants (étude du QI à 11 ans 
chez 61 enfants porteurs d’hypothyroï-
die congénitale) [2]. 

Dans le deuxième article, l’équipe fran-
çaise du Pr Léger rapporte des baisses 
de l’audition et surdités plus fréquentes 
à l’âge adulte chez les patients dépistés 
et traités dans les premières années du 
dépistage. Une surveillance attentive 
de l’audition avec éventuellement un 
audiogramme devrait donc à présent 
se faire chez ces patients [3].

2. La carence iodée : toujours 
un problème de santé publique 
même dans les pays développés

La carence en iode est connue de longue 
date pour être responsable d’hypothy-
roïdie en période néonatale avec de 
possibles conséquences délétères sur 
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le développement neurologique. Une 
large étude prospective démontre cette 
année l’effet délétère de la carence en 
iode durant le 1er trimestre de gros-
sesse sur le QI des enfants de 8-9 ans, 
insistant ainsi sur ce problème de santé 
publique et la nécessité d’une supplé-
mentation iodée chez la femme enceinte 
même dans les pays développés [4].

3. Génétique des hypothyroïdies 
congénitales : encore du nouveau…

Depuis quelques années, les causes 
moléculaires des hypothyroïdies congé-
nitales sont de mieux en mieux étudiées 
même si toutes sont encore loin d’être 
élucidées.

Cette année, trois articles originaux 
peuvent être cités ici. Le premier étu-
die le gène Nkx2.1 chez 101 cas index et 
rapporte l’implication de ce gène dans 
près d’un quart des cas en élargissant 
le phénotype au retard de croissance 
et aux anomalies cardiaques congé-
nitales associées aux hypothyroïdies 
congénitales [5]. 

Le deuxième s’intéresse à la pendrin et 
identifie pour la première fois, à l’aide 
des techniques d’exome sequencing, 
une mutation homozygote du gène 
SLC26A4 chez des patients porteurs 
d’une hypoplasie de la glande thyroïde 
sans surdité associée, suggérant un effet 
apoptique de la pendrin sur le tissu 
 thyroïdien [5]. 

Enfin, le dernier article français fait 
état d’une nouvelle mutation de FOXE1, 
cette fois activatrice sur l’expression 
des gènes thyroïdiens (thyroperoxy-
dase et thyroglobuline) chez un patient 
porteur d’une hypothyroïdie congéni-
tale secondaire à une athyréose asso-
ciée à une fente palatine (syndrome de 
Bamforth-Lazarus), alors que les rares 
mutations rapportées jusqu’à présent 
étaient toutes inhibitrices, ce qui rend 
maintenant plus complexe les explica-
tions physiopathologiques [7].

 [ Croissance

1. Hormone de croissance : un effet 
musculaire bénéfique ?

Si l’hormone de croissance a été utilisée 
comme dopant chez les athlètes, ce n’est 
pas par hasard ; en effet, elle est connue 
pour augmenter la force musculaire, 
mais est-ce vrai en cas de pathologie 
musculaire ? 

Deux articles traitent de ce sujet cette 
année dans le domaine de l’endocrino-
logie.

>>> Le premier s’intéresse aux patients 
atteints du syndrome de Prader-Willi, 
syndrome responsable notamment 
d’une obésité et d’une hypotonie. Si le 
traitement par hormone de croissance 
(GH) est maintenant bien admis chez 
ces enfants, il est plus discuté chez les 
adultes atteints de ce syndrome. Cet 
article rapporte un effet bénéfique du 
traitement chez 15 adultes à la fois sur 
le tonus musculaire mais également sur 
la composition corporelle, sans effet 
néfaste sur la régulation glycémique, 
ce qui incite à poursuivre ce traitement 
à l’âge adulte [8].

>>> La deuxième étude s’intéresse aux 
patients traités par corticoïdes au long 
cours, traitement dont on connaît les 
effets délétères sur la croissance et le 
muscle. Afin de savoir si l’hormone de 
croissance (GH) pouvait avoir un effet 
bénéfique chez des enfants de petite 
taille traités par corticothérapie au long 
cours, 30 enfants ont été enrôlés dans 
un essai français (dose moyenne de GH 
de 0,065 mg/kg/j). Un effet bénéfique 
de la GH a été montré sur la croissance 
et la masse maigre. Cependant, les 
résultats sur le muscle sont encore très 
discutables, possiblement du fait de 
l’hétérogénéité des pathologies sous-
jacentes et de l’âge des enfants inclus. 
Toutefois, cette étude ouvre un champ 
thérapeutique à explorer dans les années 
à venir [9].

2. L’hormone de croissance peut-elle 
prévenir le diabète auto-immun ?

Cette question paraît de prime abord 
surprenante. Toutefois, de nombreux 
arguments plaident maintenant en 
faveur d’une relation étroite entre 
immunité et système neuroendocrine, 
relation complexe encore à l’étude. 

L’hormone de croissance, au-delà de 
son rôle sur la croissance et le méta-
bolisme, exerce également des effets 
dans le système immunitaire en régu-
lant notamment la prolifération des 
cellules T et B, la synthèse d’immuno-
globulines et la maturation des cellules 
myéloïdes progénitrices. 

Une récente étude dans un modèle 
murin semble maintenant montrer un 
rôle protecteur de la GH sur la cellule β, 
réduisant notamment son apoptose et 
stimulant ses capacités prolifératives, 
prévenant ainsi le diabète auto-immun 
[10]. Si cette perspective paraît très 
attractive, ce modèle murin n’est pas le 
reflet complet de ce qui se passe chez 
l’homme, et il est bien sûr prématuré 
de spéculer sur un tel traitement dans 
la prévention du diabète en clinique. 
Toutefois, on attend maintenant avec 
impatience des études chez l’homme.

3. Axe somatotrope, surpoids, 
syndrome métabolique et stéatose 
hépatique non alcoolique (NASH)

Pourquoi grossissons-nous quand nous 
mangeons ? Cette question relativement 
naïve a peut-être maintenant une expli-
cation physiopathologique plus com-
plexe qu’il n’y paraît. L’étude des souris 
obèses et du tissu adipocytaire humain 
de sujets obèses a permis de mettre 
en évidence l’implication du récep-
teur IGFBP4 présent à la surface des 
adipo cytes et du couple IGF1/IGFBP4, 
modulé par le signal nutritionnel, sur 
l’expansion des cellules adipocytaires. 
Cette étude confirme ainsi que l’adipo-
cyte est une cellule endocrine à part 
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entière, et offre une nouvelle cible thé-
rapeutique pour améliorer le syndrome 
métabolique des sujets obèses [11].

Le couple IGF1/GH est également connu 
pour jouer un rôle dans le développe-
ment et la progression des lésions de 
NASH. Cependant, aucun facteur bio-
logique n’a jusqu’à présent été identifié 
pour permettre d’estimer le risque de 
développer de telles lésions chez les 
patients obèses. 

Une étude italienne vient rapporter 
chez plus de 100 enfants obèses dont 
14 atteints de NASH une corrélation 
inverse entre le taux d’IGF1 et la sévé-
rité des lésions hépatiques, alors que le 
taux d’IGF2 pourrait prédire le degré 
de fibrose et le rapport IGF1/IGFBP-3, 
le degré d’inflammation hépatique [12]. 
Ces observations intéressantes méritent 
bien sûr d’être confirmées à plus large 
échelle.

L’insuline pourrait-elle réduire la mor-
talité et la morbidité des prématurés ? 
Cette question se justifie totalement 
lorsque l’on sait que la morbidité des 
prématurés est en lien avec les taux 
bas d’IGF1 et que l’insuline stimule la 
production hépatique d’IGF1. Basée sur 
cette hypothèse, près de 300 prématu-
rés (poids naissance < 1 500 g) ont été 
enrôlés dans une vaste étude multi-
centrique anglaise, visant à étudier les 
effets métaboliques d’un traitement 
par insuline par voie intraveineuse en 
continue dès les premiers jours de vie 
pendant 1 semaine. Cet essai a permis 
de mettre en évidence une augmen-
tation du taux d’IGF1 entre le 8e et le 
28e jour et un risque d’hyperglycémie 
et de maladie pulmonaire chronique 
majoré chez les sujets qui avaient le taux 
le plus bas d’IGF1. 

Aussi, ce traitement pourrait s’envisa-
ger à plus large échelle afin de confir-
mer ses effets bénéfiques et d’étudier 
notamment ses effets sur la production 
endogène d’insuline [13].

[  Squelette et métabolisme 
phosphocalcique

1. Les bisphosphonates : 
un nouvel espoir pour 
une administration orale 
chez l’enfant ?

Deux études multicentriques rap-
portent cette année des essais théra-
peutiques avec des bisphosphonates 
oraux dans les fragilités osseuses chez 
l’enfant.

>>> Dans la première étude, italienne, 
un traitement par alendronate est testé 
chez plus de 100 enfants atteints de muco-
viscidose avec déminéralisation osseuse 
secondaire persistante malgré un apport 
de calcium et vitamine D suffisant. Le 
résultat sur l’amélioration de la densité 
osseuse ne fait aucun doute (+16,3 % 
vs + 3,1 % dans le groupe placebo), au 
terme d’un an de traitement. Toutefois, 
l’effet protecteur sur les fractures n’est 
pas rapporté [14].

>>> La deuxième étude s’intéresse au 
traitement par risendronate (2,5 ou 
5 mg) chez une centaine d’enfants 
atteints d’ostéogenèse imparfaite. Si 
ce traitement entraîne également une 
augmentation significative de masse 
osseuse (+16,3 % vs + 7,6 % dans le 
groupe placebo), il apparaît également 
bénéfique sur le risque de fractures qu’il 
permet de réduire nettement (31 % de 
fractures dans le groupe traité vs 49 % 
dans le groupe placebo) au bout d’un an, 
effet bénéfique également prolongé 
au-delà de la première année [15]. 

>>> Aucun effet secondaire majeur 
n’est rapporté dans ces deux études, 
permettant d’espérer une généralisa-
tion à court terme des formes orales 
de bisphosphonate chez l’enfant. 

>>> Toutefois, des études à plus large 
échelle sont au préalable requises afin 
de bien mettre en balance le rapport 
bénéfice/risque.

2. Autre espoir thérapeutique chez 
les patients atteints de rachitisme 
hypophosphatémique lié à l’X : 
le RNK23 ?

Les rachitismes hypophosphatémiques 
(RVR) ont été nettement améliorés 
depuis les traitements par vitamine D 
et la supplémentation en phosphore ; 
cependant, ce traitement “conven-
tionnel” reste encore non optimal. 
Quinze ans après sa découverte, le 
FGF23 apparaît comme un axe théra-
peutique prometteur du fait de son rôle 
majeur dans le métabolisme phospho-
calcique et la formation osseuse. Dans 
le RVR lié à l’X, ont été montrés des 
taux circulants de FGF23 très élevés, et 
récemment vient d’être développé un 
anticorps anti-FGF23 (KRN23) – admi-
nistré par voie intraveineuse ou sous-
cutanée – qui semble efficace à court 
terme sur l’hypophosphatémie chez 
38 adultes atteints de RVR, et ce sans 
effets secondaires majeurs [16]. Aussi, 
les effets à plus long terme et les essais 
en pédiatrie sont maintenant attendus 
avec impatience avant de pouvoir offrir 
ce traitement chez nos enfants atteints 
de RVR.

3. Et encore des nouveaux gènes dans 
le métabolisme phosphocalcique

L’ostéogenèse imparfaite (OI) est un 
groupe hétérogène de maladies géné-
tiques caractérisées par une fragilité 
osseuse, une faible masse osseuse et 
une tendance aux fractures de sévérité 
variable. Cinq formes cliniques diffé-
rentes d’OI ont été identifiées selon la 
sévérité de la maladie. Dans 95 % des 
cas, l’OI est due à des mutations des 
gènes COL1A1 et COL1A2 (17q21.33 et 
7q21.3), codant pour les chaînes alpha1 
et alpha2 du collagène de type 1, muta-
tions qui se transmettent de manière 
autosomique dominant. Il existe aussi 
des formes plus rares autosomiques 
récessives, dues à des mutations des 
gènes LEPRE1, CRTAP, et PPIB (1p34.1, 
3p22 et 15q21-q22). Cette année un 
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 nouveau gène, le PLS3 codant pour 
la plastin 3, vient d’être identifié par 
analyse de linkage dans cinq familles, 
venant ainsi expliciter les ostéogenèses 
liées à l’X. Les études effectuées sur le 
zebrafish confirment l’implication de 
cette protéine dans la régulation du 
métabolisme osseux ; mais des études 
complémentaires sont nécessaires pour 
bien en comprendre le mécanisme [17].

Les hypercalcémies hypocalciuriques 
familiales (FHH) et les hypocalcémies 
dominantes autosomiques (ADH) sont 
deux pathologies en miroir fréquem-
ment en lien avec des mutations du 
calcium sensor (CASR), dans un cas 
mutation activatrice et dans l’autre 
inhibitrice. Toutefois, ces mutations 
ne sont pas retrouvées dans 100 % des 
cas et, l’année dernière, un partenaire 
du calcium sensor (AP2S1) avait ainsi 
été retrouvé mis en cause dans certains 
cas. Cette année, par une approche gène 
candidat, des mutations d’un autre par-
tenaire (Gα11) codant pour une sous-
unité de la protéine G impliquée dans 
le signal du calcium sensor (GNA11) ont 
été identifiées chez certains patients 
atteints de cette affection [18]. En paral-
lèle, un deuxième groupe a pointé éga-
lement ce nouveau gène dans les ADH 
grâce à une approche plus large de type 
genome-wide sequencing [19], entéri-
nant ainsi cette découverte majeure 
pour le diagnostic prénatal et la prise 
en charge néonatale de ces pathologies 
familiales.

[  Hypophyse et 
neuroendocrinologie

1. De nouveaux gènes dans l’axe 
hypothalamo-hypophysaire

Les nouvelles techniques de génétique 
humaine, telles que l’homozygotie 
mapping et/ou l’exome sequencing, 
ont permis cette année d’identifier de 
nouveaux gènes impliqués dans l’axe 
hypothalamo-hypophysaire.

Ainsi, grâce à ces méthodes, l’identifi-
cation de mutations des gènes codant 
pour les protéines RNF216 et OTUD4 
dans un syndrome particulier asso-
ciant hypogonadisme hypogonado-
trope, ataxie, démence et/ou dysarthrie 
(appelé syndrome de Gordon Holmes) 
a permis de découvrir l’importance des 
mécanismes d’ubiquitination dans le 
système reproductif [20].

De manière similaire, l’étude d’un autre 
syndrome surprenant associant hypo-
pituitarisme, microcéphalie post-natale 
et anomalies visuelles et rénales a per-
mis d’identifier un nouveau facteur 
de transcription ARNT2, exprimé dès 
8 semaines de gestation dans le cerveau 
et l’hypophyse. Ce facteur vient ainsi 
s’ajouter à une liste déjà conséquente 
(Hesx1, BMP4, OTX2, SOX2, etc.) de 
facteurs impliqués dans la croissance 
post-natale, les voies optiques et le 
 développement de l’axe hypothalamo-
hypophysaire [21].

Enfin, pour la première fois cette année, 
une mutation hétérozygote perte de 
fonction dans le gène codant pour le 
récepteur de la prolactine a été identi-
fiée dans un cas familial d’hyperpro-
lactinémie non tumorale. Dans ces cas, 
la cause exacte de la galactorrhée, de 
l’oligoménorrhée et de l’infertilité asso-
ciée à l’hyperprolactinémie reste main-
tenant à élucider [22].

2. Micro-ARN et fertilité

Depuis quelques années, à côté de la 
génétique mendélienne classique, se 
développe l’étude de petits ARN non 
codants appelés micro-ARN qui a per-
mis de révéler un nouveau champ de 
la génétique post-transcriptionnelle 
impliquée dans de nombreuses patho-
logies notamment endocriniennes.

Le rôle de ces micro-ARN dans le 
domaine de la reproduction n’avait 
jusqu’alors pas été exploré. C’est chose 
faite à présent avec le groupe japonais 

d’Hasuwa et al., qui montre pour la pre-
mière fois à l’aide de souris knock-out 
(KO) que deux micro-ARN – miR-200b 
et miR-429 – sont impliqués dans les 
phénomènes d’ovulation et de fertilité. 
Ces deux micro-ARN, exprimés dans 
l’hypophyse, semblent jouer un rôle 
sur la synthèse et la sécrétion de LH 
via leur action sur leur gène cible Zeb1, 
expliquant de ce fait l’anovulation des 
souris femelles KO [23]. 

Cette étude identifie ainsi le gène Zeb1 
comme une nouvelle cible pharmaco-
logique potentielle pour moduler l’acti-
vité de l’axe gonadotrope.

 [ Puberté et fertilité

1. Puberté précoce centrale : 
une pathologie génétique ?

Les pubertés précoces centrales se ren-
contrent de plus en plus fréquemment 
notamment chez la fille, pourquoi ? 
Quels facteurs règlent le timing de la 
puberté chez l’homme ? À côté des fac-
teurs environnementaux, de nombreux 
arguments plaident en faveur de fac-
teurs génétiques, mais peu avaient été 
identifiés jusqu’à présent. Cette année, 
une approche exome sequencing chez 
40 sujets issus de 15 familles présentant 
des pubertés précoces a permis d’iden-
tifier quatre mutations hétérozygotes 
dans un nouveau gène MRKN3 chez 
15 de ces sujets. Ce gène semble soumis 
à empreinte paternelle, les mutations 
étant constamment héritées du père. De 
manière intéressante, ce gène est loca-
lisé dans la région responsable du syn-
drome de Prader-Willi, et pourrait ainsi 
expliquer les anomalies gonadotropes 
observées dans ce syndrome [24].

2. Faut-il traiter les pubertés précoces 
idiopathiques : effet à long terme sur 
la fertilité ?

Cette question légitime reste récur-
rente chez les parents en cas de puberté 
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 précoce, l’indication du traitement frei-
nateur restant essentiellement guidé par 
le pronostic statural (p. ex. accélération 
de la vitesse de croissance et avance de 
maturation osseuse). Une large étude 
israélienne a tenté de répondre à cette 
question en comparant de manière 
rétrospective le devenir de 214 femmes 
qui avaient présenté une puberté pré-
coce (dont 135 traitées par analogues 
de la LHRH) et 446 femmes contrôles 
entre la 3e et la 5e décade. Si l’hyper-
androgénie se voit plus fréquemment 
dans le premier groupe, les femmes 
qui ont eu une puberté précoce freinée 
semble avoir moins de problèmes de 
fertilité, comparées aux femmes qui 
ont présenté une puberté précoce non 
traitée [25]. 

Ainsi, le traitement apparaît plutôt 
comme bénéfique à long terme, ce qui 
est relativement rassurant pour notre 
pratique au quotidien.

3. L’ostéocalcine : quand les questions 
sur l’os et la fertilité se rejoignent

L’ostéocalcine est une hormone sécré-
tée par les ostéoblastes. Son dosage est 
utilisé généralement pour appréhender 
le renouvellement osseux, notamment 
dans les cas d’ostéopénie chez l’enfant. 
Son rôle dans le système reproductif 
masculin a été récemment mis en évi-
dence chez la souris. Cette année, une 
étude franco-américaine a décortiqué 
ce mécanisme et montré que l’ostéo-
calcine se fixait dans les testicules au 
récepteur GPRC6A présents dans les 
cellules de Leydig et stimulait de ce 
fait la sécrétion de testostérone chez la 
souris, mais également chez l’homme, 
indépendamment de la stimulation par 
la LH (lutéine hormone). Ces équipes 
ont de plus identifié deux mutations de 
GPRC6A chez 2 hommes stériles parmi 
une soixantaine d’hommes souffrant 
d’infertilité avec taux bas de testosté-
rone et taux élevé de LH, confirmant 
donc l’importance de cette voie dans la 
fonction reproductive de l’homme [26].

 [ Diabète

1. L’ostéocalcine : décidément une 
hormone centrale en endocrinologie 
et en diabétologie ?

Si l’ostéocalcine a révélé des fonc-
tions inédites dans le domaine de la 
fertilité chez l’homme, elle semble 
une nouvelle fois une hormone clé 
dans le domaine du diabète. En effet, 
les souris KO pour son récepteur, le 
GPRC6A apparaissent intolérantes au 
glucose du fait d’un défaut de produc-
tion d’insuline, démontrant ainsi le 
rôle du couple GPRC6A/ostéocalcine 
dans la prolifération des cellules β des 
îlots de Langerhans [27]. Ainsi, l’os 
semble devenir un organe endocrine à 
part entière avec comme médiateur clé 
 l’ostéocalcine, potentielle cible théra-
peutique à explorer.

2. Comprendre et régénérer les 
cellules β des îlots de Langerhans

De nombreuses études s’attachent 
cette année à mieux comprendre les 
mécanismes responsables de la pro-
lifération des cellules β des îlots, cela 
afin de mieux cibler les thérapeutiques 
régénératives dans le diabète auto-
immun. Ainsi, outre l’ostéocalcine, la 
famille des intégrines (notamment β1) 
[28] et le VEGF-A (vascular endothelial 
growth factor), produit par les cellules 
endocrines des îlots [29], semblent être 
deux facteurs impliqués dans la prolifé-
ration des cellules β des îlots. Ces deux 
derniers facteurs identifiés grâce aux 
modèles murins apparaissent donc, là 
encore, comme potentiellement intéres-
sants pour le traitement du diabète dans 
le futur. Affaire à suivre.

3. Prédire et prévenir le diabète

Qui ne rêve pas de prévenir cette patho-
logie chronique pendant sa phase pré-
clinique ? Une large étude longitudinale 
pédiatrique internationale, regroupant 
plus de 13 000 enfants, a ainsi cherché 

à définir le risque de voir apparaître 
un diabète en fonction du nombre et 
du taux des anticorps pancréatiques. 
Cette étude a permis de montrer qu’en 
cas de séroconversion de plus de deux 
auto-anticorps, le risque de développer 
un diabète était de 70 % à 10 ans et de 
84 % à 15 ans, le risque étant à moduler 
en fonction du typage HLA (le géno-
type HLA DR3-DR4-DQ8 conférant un 
risque plus important), de l’âge et du 
sexe (risque plus élevé si l’âge < 3 ans et 
le sexe féminin). En revanche, le risque 
est quasi nul en cas d’absence d’auto-
anticorps [30].

Une autre approche a visé à étudier 
12 gènes de susceptibilité (INS, ERBB3, 
PTPN2, IF1H1, PTPN22, KIAA0350, 
CD25, CTLA4, SH2B3, IL2, IL18RAP, 
IL10) dans une cohorte d’enfants de 
parents diabétiques et à suivre ces 
patients depuis la naissance. Cette 
approche a permis de montrer l’impor-
tance des variants génétiques de 5 
de ces gènes (INS, IF1H1, CD25, IL2, 
IL18RAP) dans le risque et la rapidité 
de destruction des cellules β une fois le 
processus auto-immun enclenché [31].

4. Le pancréas artificiel ou boucle 
fermée : vers une fin heureuse 
d’une longue histoire ?

Depuis de nombreuses années, les 
études s’acharnent à simplifier le traite-
ment du diabète de l’enfant, le pancréas 
artificiel en étant le rêve ultime de cha-
cun. Depuis de nombreuses années, un 
travail international tente de mettre en 
place la boucle fermée qui consiste au 
couplage entre pompe à insuline et cap-
teurs de glycémie, faisant intervenir un 
algorithme complexe afin d’adapter la 
dose d’insuline à la glycémie instanta-
née. L’année dernière, avait été rappor-
tée une première victoire en montrant 
une amélioration nette de l’équilibre 
glycémique nocturne chez des enfants 
en camp de vacances, fruit des pre-
mières études extrahospitalières. 
Cette année, c’est dans des conditions 
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réelles de vie testées sur une vingtaine 
de jours chez une quinzaine de sujets 
diabétiques que cette boucle fermée 
semble opérationnelle, laissant de fort 
espoir pour chacun d’entre nous [32]. 
La boucle fermée enfin pour demain ?
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YA’ 2 TITAC ? *

AVIS IMPORTANT : Le lait maternel est l'aliment idéal du nourrisson car il convient le mieux à ses besoins spéci�ques. Une bonne 
alimentation de la mère est importante pour la préparation et la poursuite de l'allaitement au sein. L'allaitement mixte peut gêner 
l'allaitement maternel et il est dif�cile de revenir sur le choix de ne pas allaiter. En cas d'utilisation d'un lait infantile, lorsque la 
mère ne peut ou ne souhaite pas allaiter, il importe de respecter scrupuleusement les indications de préparation et d'utilisation, et 
de suivre l'avis du Corps Médical. Une utilisation incorrecte pourrait présenter un risque pour la santé de l'enfant. Les implications 
socio-économiques doivent également être prises en considération dans le choix de la méthode d'allaitement.

** Sous licence Biogaia AB
1 -  Indrio F et al. Lactobacillus reuteri accelerates gastric emptying and improves regurgitation in infants. European Journal of Clinical Investigation 2011 Apr;41(4):417-22.
2 -  Coccorullo P et al. Lactobacillus reuteri (DSM 17938) in infants with Functional Chronic Constipation : A double-blind, randomized, placebo-controlled study. J Pediatr 2010;157(4):598-602.
3-  Savino F et al. Lactobacillus reuteri DSM 17938 in Infantile Colic: A Randomized, Double-Blind, Placebo-Controlled Trial. Pediatrics. 2010 Sep; 126(3):e526-33.

Des formules qui bénéficient de toute l’expertise des Laboratoires Guigoz,  
notamment grâce à l’ajout de Lactobacillus reuteri souche DSM 17 938**.
Effet bénéfique de la souche sur : 

• Les troubles fonctionnels intestinaux  (1,2,3)

• Les pleurs du nourrisson dès 7 jours (3)

  D o c u m e n t  p r o f e s s i o n n e l  s t r i c t e m e n t  r é s e r v é  à  l ’ u s a g e  d u  C o r p s  M é d i c a l 
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“ CAP’ DE RETENIR 2 NOMS ? ”

Effet bénéfique de la 
souche L.reuteri sur les 
constipations (2)

Effet bénéfique de la 
souche L.reuteri sur les 

rejets de lait (1)
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L e cru 2014 des nouveautés en 
nutrition pédiatrique se dis-
tingue par la remise en question 

de concepts nutritionnels qui sem-
blaient solidement ancrés.

L’engouement autour des formules 
infantiles à base de protéines de riz 
est remis en question par la présence 
d’arsenic dans ces produits. L’âge 
recommandé d’introduction du gluten 
est controversé par 2 nouvelles études. 
Le rôle des protéines dans la surve-
nue ultérieure d’une obésité semble 
avoir été confirmé, mais une lecture 
attentive de l’étude concernée sème 
un sérieux doute. Le Lancet a publié 
la prévalence de l’obésité dans tous les 
pays de la planète, les valeurs observées 
remuent certaines idées reçues. Enfin, 
il était impossible de ne pas évoquer la 
polémique autour de l’étiquetage nutri-
tionnel des produits alimentaires, en 
vous révélant certains envers qui vous 
aideront peut-être à choisir votre camp.

 [ De l’arsenic dans le riz

Le Comité de nutrition de la société 
européenne de gastroentérologie, 
hépatologie et nutrition pédiatriques 
vient de publier un papier dénonçant 
la présence d’arsenic dans le riz [1]. 
L’arsenic est un cancérigène connu, 
mais également un perturbateur du 
développement, notamment pulmo-
naire, chez l’enfant. Sa présence dans 
les poissons sauvages a déjà occasionné 
des recommandations destinées à limi-
ter la consommation de poissons chez 

les plus jeunes enfants. Ce comité a 
cette fois été interpelé par la présence 
d’arsenic dans le riz dont la consom-
mation, notamment sous forme de 
formules infantiles ou de boissons végé-
tales standards, a crû au cours des der-
nières années chez l’enfant. L’arsenic 
se concentre surtout dans le son de riz, 
utilisé pour fabriquer les formules et 
boissons précédemment mentionnées, 
alors qu’il est moins présent dans le riz 
blanc consommé comme féculent. Le 
comité précise cependant que les don-
nées dont il dispose sont encore insuf-
fisantes pour savoir si la concentration 
en arsenic de ces produits atteint des 
valeurs toxiques.

Si ces révélations risquent de freiner 
l’engouement autour des formules 
infantiles à base de riz, largement pres-
crites chez les enfants suspects d’aller-
gie aux protéines du lait de vache, elles 
ont au moins l’intérêt d’ajouter un argu-
ment supplémentaire pour dissuader 
les parents qui choisissent d’alimenter 
leur nourrisson par des jus végétaux 
inadaptés à base de riz. Une série de 
9 enfants ayant présenté des compli-
cations sévères après consommation 
de ces jus végétaux a été publiée cette 
année, confirmant ainsi le danger de 
ces produits à cet âge [2].

[  L’âge d’introduction 
du gluten remis en cause

Depuis 2008, les instances internatio-
nales recommandent d’introduire le 
gluten dans l’alimentation des nour-

Nutrition pédiatrique : 
quoi de neuf ?

 � P. TOUNIAN
Nutrition et Gastroentérologie 
pédiatriques, Hôpital-Trousseau, 
PARIS.
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rissons entre 4 et 7 mois, idéalement 
pendant qu’ils sont encore allaités 
au sein. S’il était connu depuis long-
temps que l’introduction trop précoce 
du gluten (avant 4 mois) augmentait 
significativement la survenue d’une 
maladie cœliaque, le risque lié à son 
introduction différée après 7 mois 
était une nouveauté. Le fondement de 
ce nouveau concept était cependant 
fragile dans la mesure où il reposait 
principalement sur une seule étude [3]. 
L’hypothèse avancée pour l’étayer était 
la charge de gluten qui serait d’autant 
plus importante que son introduction 
était retardée, provoquant ainsi l’embal-
lement des processus immunitaires sur 
un terrain génétiquement prédisposé 
(HLA-DQ2 ou HLA-DQ8).

Une première étude a testé cette hypo-
thèse en randomisant 944 enfants, 
porteurs d’un groupe HLA-DQ2 ou 
HLA-DQ8 et ayant au moins un parent 
du premier degré atteint d’une mala-
die cœliaque, à recevoir entre 4 et 
6 mois soit du gluten, soit un placebo 
[4]. À l’âge de 3 ans, le pourcentage 
d’enfants ayant une maladie cœliaque 
n’était pas significativement diffé-
rent entre les 2 groupes (5,9 % dans le 
groupe gluten et 4,5 % dans le groupe 
placebo). Cette étude ne confirmait 
donc pas l’effet protecteur de l’intro-
duction du gluten avant 6 mois. De plus, 
elle ne montrait aucune influence de 
l’allaitement maternel sur le risque de 
survenue d’une maladie cœliaque.

Une seconde étude, publiée dans le 
même numéro du New England Journal 
of Medicine, allait dans le même sens [5]. 
Cinq cent cinquante-trois nouveau-nés, 
également porteurs d’un groupe HLA 
à risque et ayant un parent du premier 
degré atteint de maladie cœliaque, ont 
été randomisés pour une introduction 
du gluten dans leur alimentation, soit à 
6 mois, soit à 12 mois. À l’âge de 2 ans, 
la proportion de maladie cœliaque était 
plus important dans le groupe ayant 
eu une introduction plus précoce du 

gluten (12 % vs 5 %, p = 0,01), mais il 
n’y avait plus de différence à l’âge de 
5 ans (16 % dans les 2 groupes). Dans 
ce travail non plus, l’allaitement mater-
nel n’avait pas d’effet protecteur sur le 
risque de maladie cœliaque.

Ces deux études, d’une méthodologie 
irréprochable, remettent en question 
l’intérêt d’introduire impérativement le 
gluten avant l’âge de 7 mois pour préve-
nir l’apparition ultérieure d’une mala-
die cœliaque. La seconde montre même 
qu’une introduction du gluten repoussée 
à l’âge d’un an chez des enfants à risque 
retarde le début de la maladie cœliaque 
et pourrait donc s’avérer bénéfique. Ces 
résultats devraient probablement faire 
évoluer les recommandations concer-
nant l’âge d’introduction du gluten. Ils 
devraient également exclure la préven-
tion de la maladie cœliaque des argu-
ments de promotion de l’allaitement 
maternel.

 [ Protéines et obésité

Depuis 1995, l’excès de protéines chez 
l’enfant est accusé de faire le lit d’une 
obésité ultérieure [6], bien que cette 
hypothèse ait été sérieusement contro-
versée [7]. Les résultats de la seule étude 
prospective débutée en 2002 étaient 
très attendus, car ils étaient censés 
apporter une réponse définitive à cette 
divergence d’opinion. Ils ont été publiés 
cette année. La conclusion de ce travail 
est sans équivoque pour ses auteurs, la 
réduction des ingesta protéiques chez le 
nourrisson est susceptible de prévenir 
la survenue ultérieure d’une obésité, 
confirmant ainsi le lien entre cette 
maladie et l’excès protéiques [8].

Dans cette étude, 2 groupes de nourris-
sons ont été randomisés, l’un a reçu un 
lait infantile 1er puis 2e âge pauvre en 
protéines (1,25 et 1,6 g/dL) et l’autre très 
riche en protéines (2,05 et 3,2 g/ dL). 
À l’âge de 6 ans, le poids et la taille 
moyens n’étaient pas significativement 

différents entre les 2 groupes, mais le 
z-score de l’indice de masse corporelle et 
le nombre d’obèses étaient tous les deux 
2 fois plus élevés dans le groupe aux 
ingesta protéiques excessifs. Ce travail 
semble donc limpide au premier abord.

Mais une lecture plus attentive soulève 
de sérieux doutes. Tout d’abord, les laits 
riches en protéines utilisés dans cette 
étude n’existent pas dans la mesure où 
les concentrations protéiques maxi-
males des formules actuellement dispo-
nibles sont respectivement de 1,6 g/ dL 
(1er âge) et 1,8 g/dL (2e âge), donc très 
inférieures à celles du lait choisi. Mais 
le principal biais de ce travail est indis-
cutablement le nombre de perdus de 
vue puisque sur les 1 090 enfants initia-
lement randomisés, seuls 448 (41 %) ont 
terminé l’étude ! On ajoutera aussi qu’il 
y avait seulement 12 enfants obèses 
en plus (sur 448) dans le groupe sur-
chargé en protéines (22 vs 10, toujours 
sur 448 enfants étudiés), une différence 
certes statistiquement significative 
mais scientifiquement dérisoire. On 
rappellera enfin que la majorité des 
enfants gros à l’âge de 6 ans, âge auquel 
l’étude s’est arrêtée, ne le restent pas 
dans les années qui suivent [9].

Tous ces biais majeurs décrédibilisent 
totalement les résultats de cette étude 
qui ne peuvent donc en aucun cas sou-
tenir le lien entre excès de protéines et 
obésité ultérieure. Et quand bien même 
ce lien existait, l’excès protéique n’au-
rait probablement pas de responsabilité 
propre mais agirait comme un simple 
révélateur de la prédisposition géné-
tique, indispensable pour qu’un enfant 
devienne obèse.

[  Prévalence planétaire 
du surpoids et de l’obésité 
pédiatriques

Pour la première fois, les prévalences 
du surpoids et de l’obésité pédiatriques 
(individus âgés de moins de 20 ans) 
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de tous les pays de la planète ont été 
publiées dans le même article en utili-
sant les mêmes définitions [10]. Ce tra-
vail permet donc de situer chaque pays 
à l’échelle mondiale.

Avec des prévalences respectives de 
47,7 % (garçons) et 66,1 % (filles), le 
champion du monde incontesté est la 
république des Kiribati, constituée de 
3 archipels au sein de l’Océan Pacifique 
et comptant moins de 150 000 habitants. 
Elle est talonnée par un autre état du 
Pacifique, les îles Samoa qui recensent 
des prévalences de 42,2 % (garçons) et 
50,0 % (filles).

Mais où se situent les États-Unis, pays 
symbole de l’obésité s’il en est ? Très 
loin derrière les nations précédentes, 
mais tout de même dans le premier 
tiers mondial avec des prévalences de 
28,8 % (garçons) et 29,7 % (filles). Ils 
sont cependant devancés par des états 
comme l’Égypte, la Lybie, le Liban, le 
Qatar, la Syrie, les Émirats Arabes Unis, 
les îles Tonga, le Chili, l’Uruguay, la 
Grèce et Malte.

Toutes ces données étayent de manière 
incontestable le rôle prépondérant de 
la prédisposition génétique dans la 
genèse d’une surcharge pondérale car 
ni l’environnement obésogène seul, ni 
encore moins les mesures de prévention 
mises en place ne peuvent expliquer les 
différences observées.

Et la France ? Avec des prévalences de 
19,9 % (garçons) et 16,0 % (fille), notre 
pays arrive au 18e rang des 22 nations 
d’Europe de l’ouest (suivie par Andorre, 
les Pays Bas, l’Autriche et le Danemark) 
pour les garçons et au dernier rang 
(à égalité avec la Norvège) pour les filles. 
On notera que le podium de l’ouest 
européen est occupé, dans l’ordre, 
par la Grèce, Malte et le Royaume Uni. 
D’aucuns vanteront là les mérites de 
notre Plan National Nutrition Santé 
(PNNS) développé depuis 2001 et des 
actions de prévention mises en place 

publique, de nutrition, de pédiatrie et 
de cardiologie, sans oublier les asso-
ciations de consommateurs. Quelques 
voix discordantes s’élèvent cependant 
sur ce qu’elles accusent d’être un pas 
supplémentaire vers la dictature du 
“bien-manger” imposée de manière 
dogmatique par des détenteurs du 
savoir auto-proclamés. La plupart 
d’entre-elles proviennent de profes-
sionnels de terrain, très proches des 
patients, mais qui ne sont toutefois pas 
des ceintures noires de la nutrition, 
contrairement aux défenseurs du pro-
jet. Il s’agit en quelque sorte de “sans-
dan” de la nutrition.

Pour entrer dans le débat, il est impor-
tant que vous soyez au courant de 
quelques dessous de cette affaire. L’idée 
d’un score de qualité nutritionnelle 
n’est pas nouvelle. Elle a été initiée il 
y a une dizaine d’années par des théo-
riciens de la nutrition dont l’habilité à 
manier les statistiques contraste avec 
leur méconnaissance de la nutrition 
médicale, c’est-à-dire celles de nos 
patients. Le projet n’est pas nouveau 
non plus puisqu’il avait déjà été pro-
posé au précédent gouvernement, sus-
cité les mêmes polémiques avant d’être 
classé sans suite. On avait alors accusé 
les dirigeants de l’époque d’avoir cédé à 
la pression de l’industrie agro-alimen-
taire. Crédible, bien sûr, mais pourquoi 
n’auraient-ils pas simplement entendu 
les arguments des opposants au projet ?

Mais vous vous dîtes que le projet doit 
être solide dans la mesure où toutes 
les sociétés savantes concernées le 
soutiennent. En fait, c’est la Société 
Française de Santé Publique qui a été 
à l’initiative du soutien au projet. Donc 
encore une fois des savants déconnectés 
du terrain clinique. Ce n’est que dans 
un deuxième temps qu’elle a réclamé 
et obtenu, dans un élan d’un panur-
gisme impressionnant, celui des socié-
tés de cliniciens. Vous vous demandez 
alors si les avis recueillis auprès des 
membres de ces sociétés étaient divisés 

dans les écoles. Si les français se dis-
tinguent de leurs voisins européens 
par une vanité légendaire qui peut 
expliquer ce sentiment de supériorité, 
ils ne peuvent prétendre être les plus 
disciplinés d’Europe. Il serait donc 
étonnant que les programmes de pré-
vention développés dans nombre de 
pays industrialisés aient échoué par-
tout, sauf en France. Revenons sur terre, 
ce n’est sûrement pas la prévention de 
l’obésité qui explique ces résultats, 
mais là encore une génétique favorable 
[11]. À ce titre, rendons hommage à une 
équipe grenobloise qui a osé publier 
une étude démontrant l’inefficacité du 
dispositif de prévention qu’elle avait 
mis en place dans des écoles de zones 
urbaines sensibles [12]. Elle contraste 
avec de précédentes études françaises 
dont les nombreux biais méthodolo-
giques avaient permis à leurs auteurs 
d’indûment conclure à des résultats 
favorables de leurs actions de préven-
tion. On ne peut cependant exclure que 
la discrimination envers les obèses soit 
plus importante en France qu’ailleurs 
– peut-être en partie à cause du PNNS – 
conduisant à une moindre descendance 
chez les obèses, et donc à une préva-
lence réduite de l’obésité pédiatrique 
dans la mesure où le risque pour des 
parents en surcharge pondérale d’avoir 
un enfant atteint de la même maladie 
est accru.

[  Polémiques autour de 
l’étiquetage nutritionnel 
des produits alimentaires

Un projet de loi sur l’étiquetage nutri-
tionnel des produits alimentaires a 
récemment été présenté à l’Assemblée 
par notre ministre de la santé. Ce projet 
prévoit de classer les aliments et bois-
sons en 5 classes selon leurs qualités 
nutritionnelles, à l’aide d’une échelle 
colorimétrique allant du vert au rouge. 
Ce projet est largement soutenu par de 
nombreux hiérarques de la nutrition 
et toutes les sociétés savantes de santé 
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ou au contraire assez unanimes. Je peux 
vous donner la réponse pour la Société 
Française de Pédiatrie puisque j’en 
étais, à l’époque, le secrétaire général. 
Ou plutôt, j’aurais du mal à vous fournir 
ces précisions puisque ni le secrétaire 
général, ni le Conseil d’administration, 
ni encore moins les 1 500 membres 
actifs de la société n’ont été sollicités 
pour donner leur avis.

Dans un remarquable plaidoyer – que 
je vous recommande de lire – Jean-Paul 
Laplace dénonce la volonté de ceux qui 
veulent “éduquer le consommateur 
pour qu’il mange ce qu’une politique 
particulière aura décidé de lui faire 
manger” et défend la liberté de chacun 
à choisir son alimentation au gré de sa 
culture, ses goûts, sa santé et surtout du 
plaisir que cet acte lui procure [13]. La 
notion de pensée unique qu’il semble 
évoquer trouve un écho auprès de la 
polémique générée tout récemment par 
la société Carrefour. En effet, devan-
çant les décisions institutionnelles, 
Carrefour a mis en place son propre 
système d’étiquetage nutritionnel des-
tiné à aider le consommateur à choi-
sir les aliments selon leurs qualités 
nutritionnelles. Ces logos n’ont rien à 
envier au système colorimétrique “offi-
ciel”. Ils ont même l’avantage d’exclure 
la catégorie “rouge” destinée aux ali-
ments et boissons jugés les plus nocifs 

et éviteront ainsi aux consommateurs 
de dissimuler au fond de leur caddie 
les produits estampillés de cette pas-
tille indécente. Mais de quel droit ce 
groupe s’est-il permis de proposer une 
alternative au choix des sachants, 
seuls autorisés à décider comment les 
français doivent se nourrir ? Les péti-
tions et communiqués de presse du 
troupeau bêlant de sociétés savantes 
se sont empressés de lui rappeler.

Maintenant que vous connaissez mieux 
l’historique et les turbulences de ce 
projet, il ne vous reste plus qu’à choisir 
votre camp…
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[  La bronchopneumopathie 
chronique obstructive 
(BPCO) est-elle une maladie 
pédiatrique ?

1. Le concept de BPCO 
chez le non fumeur

Celui-ci commence à être étudié, mais 
demeure polémique dans la mesure où 
cette maladie n’étant pas associée au 
tabac, elle pourrait être différente sur 
le plan nosologique. La définition de la 
BPCO est fonctionnelle avec un rapport 
VEMS/CVF < 0,7 non ou peu réversible 
après bronchodilatateurs. Cependant, 
cette définition ne peut pas être appli-
quée à tout âge, le ratio variant au cours 
de la vie. Ainsi, certains auteurs ont 
prôné de prendre en compte un rap-
port VEMS/CVF avec un Z-score < –2, 
appuyant le concept de BPCO du jeune 
adulte non fumeur dont la frontière 
avec l’asthme est discutée.

Les facteurs de risque associés sont évi-
demment l’âge croissant, mais en ce qui 
concerne les pédiatres, la prématurité, 
les antécédents d’asthme, d’hospitali-
sation pour problème respiratoire dans 
l’enfance ; l’exposition à un tabagisme 
passif > 14 cigarettes par jour et le sta-
tut nutritionnel dont l’obésité [1, 2]. 
Récemment, les résultats du suivi de 
la cohorte néo-zélandaise d’asthma-
tiques (non traités pendant l’enfance) de 
7 ans à 50 ans ont été rapportés [3]. Ces 
cohortes longitudinales à long terme 
nous avaient enseigné que la fonction 
respiratoire conservait une évolution 
dans un couloir qui lui était propre.

Ainsi, les enfants ayant une altération 
marquée de leur VEMS/CVF à 7 ans, la 
conservaient toute leur vie. L’évolution 
rapportée à 50 ans montrent deux 
populations distinctes au sein des 
patients avec un VEMS/CV altéré : des 
asthmatiques sévères et des BPCO. Par 
conséquent, il apparaît que l’évolution 
vers l’une ou l’autre pathologie est, 
de manière probable, génétiquement 
contrôlée depuis la naissance [2].

2. L’asthme transitoire du nourrisson 
apparaît être un facteur de risque 
majeur de développer une pathologie 
obstructive chronique

Ainsi, dans la cohorte néerlandaise 
PIAMA [4], ce phénotype d’asthme 
transitoire, évalué de façon annuelle 
jusqu’à 8 ans, est associé à l’atopie 
familiale, la présence d’une fratrie, le 
sexe masculin mais aussi à des facteurs 
modifiables tels la crèche, le poids 
de naissance, le tabagisme in utero. 
L’allaitement maternel au moins 3 mois 
apparaît protecteur. Les conséquences 
fonctionnelles respiratoires sont de 
mieux en mieux établies. Il avait déjà 
été montré au sein des cohortes que les 
nourrissons ayant un asthme transi-
toire, c’est-à-dire ne sifflant plus après 
6 ans, avaient plus fréquemment une 
fonction respiratoire perturbée.

Le suivi à long terme, dans la cohorte 
finlandaise [5], montre qu’effective-
ment les asthmatiques en rémission, 
avec une altération de leur fonction 
respiratoire à 2 mois, ont une altération 
du VEMS/CVF à 16 ans ; dans la cohorte 

Pneumologie pédiatrique : 
quoi de neuf ?

 � C. MARGUET
Service Pédiatrie, 
Allergologie-Pneumologie, 
Hôpital Charles-Nicolle, ROUEN.
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néo-zélandaise [6], 21 % des adultes 
ayant fait une bronchiolite avaient un 
syndrome obstructif fixé. Cette “pré-
disposition génétique” a été soulignée 
récemment par la mise en évidence 
d’une interrelation entre trois gènes liés 
à la morphogenèse et connus pour être 
associés à la BPCO, l’asthme du nourris-
son transitoire et/ou une altération per-
sistante du VEMS [7]. Dans cette étude, 
le tabagisme in utero est associé comme 
un facteur d’environnement important, 
qui pourrait être responsable d’une par-
tie de ces modifications épigénétiques.

3. La prématurité et le petit poids de 
naissance sont des facteurs de risque 
majeurs de pathologie chronique 
obstructive

Deux méta-analyses concernant un 
grand nombre d’enfants sont venues 
apporter leur contribution à la relation 
entre prématurité et risque respira-
toire. La première [8] regroupe plus de 
1,5 millions d’enfants au sein de trente 
études. L’objectif est d’analyser le risque 
de siffler dans les années qui suivent. 
Celui-ci est augmenté de 1,7 pour la 
population des prématurés et de 1,4 
si des facteurs confondants comme 
le sexe masculin, le tabagisme passif 
et les antécédents d’asthme sont pris 
en compte. Cette étude a le mérite de 
démontrer que la prématurité est un 
facteur de risque quel que soit le terme, 
mais est considérablement augmenté 
(OR = 3) si la prématurité est < 32 SA.

Sonnenschein-van der Voort et al. [9] ont 
colligé les données de 147 000 enfants à 
partir de nombreuses cohortes de nou-
veau-nés. La prématurité augmente 
le risque de 1,37 de siffler dans les 
4 premières années de vie et de 1,40 le 
diagnostic d’asthme entre 5 et 10 ans. 
Le deuxième facteur de risque mis en 
évidence dans cette méta-analyse est 
le petit poids de naissance, avec une 
augmentation du risque de 1,2 environ. 
L’hypotrophie se révèle un facteur de 
risque d’autant plus important pour les 

moins de 32 SA. De façon paradoxale, 
un poids de naissance > 1 DS est éga-
lement un facteur de risque, essentiel-
lement chez les prétermes. Enfin, quel 
que soit le terme, le risque de siffler pen-
dant ces deux périodes augmente avec 
la vitesse du gain pondéral. À 25 ans 
[10], seul le petit poids de naissance est 
associé à une altération du VEMS, CVF 
et du VEMS/CVF.

De façon intéressante, ces études à 
moyen ou à long terme font le constat 
que l’altération persistante des fonc-
tions respiratoires est indépendante 
des symptômes post-néonatals, argu-
mentant pour une altération de la mor-
phogenèse et un tableau proche de la 
BPCO. La bronchodysplasie [11], qui 
associe des anomalies bronchiques et 
parenchymateuses visibles à l’imagerie, 
est constamment retrouvée comme un 
facteur aggravant. En revanche, selon 
les études, les altérations des fonctions 
respiratoires touchent le VEMS, la 
CVF ou les deux, préservant le rapport 
VEMS/CVF.

4. En conclusion

Il se dessine deux profils évolutifs aux 
pathologies respiratoires néonatales. 
Celui d’un asthme, pour lequel argu-
menteraient l’atopie familiale, l’aller-
gie, la variabilité des symptômes et des 
fonctions respiratoires et une réponse 
franche aux bronchodilatateurs. L’autre 
profil serait celui plus proche d’une 
BPCO, peut être en rapport avec ce que 
l’on nomme asthme post-infectieux. 
Dans ce cadre, le tabagisme in utero, 
la (grande) prématurité, le petit poids 
de naissance, l’accélération trop rapide 
du gain pondéral ou un antécédent 
d’asthme du nourrisson transitoire 
apporteraient des arguments anam-
nestiques.

Il est trop tôt pour pouvoir affirmer 
une différence précoce entre ces deux 
tableaux, ce d’autant que les pathologies 
“sifflantes” sont étudiées. Cependant, 

il est essentiel de poser ces questions 
aux parents pour identifier les facteurs 
de risque. Ces nouvelles données ne 
remettent pas en question les attitudes 
thérapeutiques préconisées dans les 
recommandations.

[  La bronchiolite aiguë 
du nourrisson

1. Les recommandations 
de l’Académie américaine 
de Pédiatrie

L’académie américaine de pédiatrie a 
remis à jour ses recommandations [12] 
pour accentuer le fait que les théra-
peutiques utilisées n’ont pas fait leur 
preuve. Ainsi, elle se positionne clai-
rement sur la non utilisation des bron-
chodilatateurs inhalés, que ce soit le 
salbutamol ou l’épinéphrine, ni celle 
de la kinésithérapie. Elle exprime des 
doutes quant à l’utilisation systéma-
tique des nébulisations de sérum salé 
hyper tonique, laisse la possibilité de 
le faire chez le nourrisson hospita-
lisé, mais rappelle que la nébulisation 
unique aux urgences n’a pas fait ses 
preuves. Plus discutable est le choix 
laissé au médecin de ne pas supplé-
menter en oxygène un nourrisson qui 
a une SpO2 % < 90 %, ce qui est un 
peu surprenant en période aiguë et est 
en opposition avec nos recommanda-
tions récentes sur l’oxygénothérapie. 
Parmi les points intéressants, il y a la 
limitation à cinq doses maximum de 
palivizumab dans la prévention des 
bronchiolites à VRS chez le préma-
turé et le nourrisson avec cardiopathie 
avec shunt.

Ces recommandations soulignent les 
difficultés à aborder des stratégies 
uniques et, à leur lecture, il est fla-
grant que les niveaux de preuves sont 
au maximum de grade B et souvent de 
faible grade C ou D, lesquelles reflètent 
l’expérience de chacun et la culture 
médicale du pays qui les produit. Une 
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tions malignes (par ex. cancer) ; Inflammations de la muqueuse buccale (notamment lichen plan, ulcération ou mycose). Mises en garde spéciales et précautions d’emploi : En cas de chirurgie bucco-dentaire, y compris d’extraction 
dentaire, le traitement par Oralair doit être arrêté pendant 7 jours afin de permettre la cicatrisation de la muqueuse buccale. Le traitement peut ensuite être repris à la dose d’entretien. En cas d’interruption du traitement pendant une durée plus 
longue, la reprise du traitement peut se faire avec la dose d’entretien mais sous surveillance médicale. Chez les patients traités par des anti-dépresseurs tricycliques et par les inhibiteurs de la monoamine oxydase (IMAO), les effets de l’adré-
naline peuvent être potentialisés jusqu’à mettre en jeu le pronostic vital. Ce risque devra être pris en considération avant de commencer une immunothérapie spécifique chez ces patients. Aucune donnée clinique n’est disponible concernant la 
vaccination au cours d’une immunothérapie spécifique par Oralair. La vaccination pourra être envisagée sans interrompre le traitement par Oralair, seulement après un examen médical évaluant l’état général du patient. Ce médicament contient 
du lactose. Son utilisation est déconseillée chez les patients présentant une intolérance au galactose, un déficit en lactase de Lapp ou un syndrome de malabsorption du glucose ou du galactose (maladies héréditaires rares).Interactions avec 
d’autres médicaments et autres formes d’interactions* Grossesse et allaitement* Il n’est pas recommandé d’initier une immunothérapie au cours de la grossesse ou de l’allaitement. En cas de survenue de grossesse en cours 
de traitement, le traitement peut être poursuivi sous étroite surveillance. Effets sur l’aptitude à conduire des véhicules et à utiliser des machines* Effets indésirables* Lors d’un traitement par Oralair, le patient est exposé à des 
allergènes pouvant provoquer des réactions allergiques locales et/ou systémiques. Des réactions allergiques locales légères à modérées peuvent donc apparaitre au cours du traitement (tel que: gonflement ou gêne buccale). Dans 50% des 
cas, ces réactions apparaissent au cours des trois premiers jours du traitement (augmentation de la dose). Il peut être nécessaire d’envisager un traitement symptomatique (ex: antihistaminiques) si des réactions locales sévères gênant le patient 
apparaissent. Dans de très rares cas, des réactions allergiques plus importantes peuvent apparaitre telles que: sensation de gonflement dans la gorge, troubles de la déglutition ou gêne respiratoire, et dysphonie. Le patient doit alors consulter im-
médiatement et le traitement doit être impérativement arrêté. Il ne devra pas être repris sans avis médical. Surdosage* Propriétés pharmacodynamiques* Classe pharmacothérapeutique : Extraits allergéniques, pollen de graminées, code 
ATC : V01 AA02 Durée de conservation : 3 ans. Nature et contenu de l’emballage extérieur Traitement d’initiation 1 x 3 comprimés sublinguaux de 100 IR dans une petite plaquette thermoformée + 1 x 28 comprimés sublinguaux 
de 300 IR dans une plaquette thermoformée. Chaque plaquette thermoformée (alu/alu) est composée d’un film (polyamide/aluminium/chlorure de polyvinyle) d’un côté et d’une feuille scellée à chaud (aluminium) recouverte d’un vernis (vinyle) 
sur l’autre face. Traitement d’entretien 1 x 30 comprimés sublinguaux de 300 IR dans une plaquette thermoformée (alu/alu) composée d’un film (polyamide/aluminium/chlorure de polyvinyle) d’un côté et d’une feuille scellée à chaud (aluminium) 
recouverte d’un vernis (vinyle) sur l’autre face. Boîte de 1 ou de 3. Toutes les présentations peuvent ne pas être commercialisées. Condition de prescription et de délivrance médicale Liste I. AMM 34009 368 951 64 (boîte de 3 cp 
de 100IR + 28 cp de 300 IR) - Prix : 68.64 €. AMM 34009 368 952 25 (boîte de 30 cp de 300 IR) - Prix : 68.64 €. Remb. Séc. Soc : 15 %. Agréé collect.. STALLERGENES S.A. - 6 rue Alexis de Tocqueville - 92160 ANTONY – France  
Tel : 0033 (0) 1 55 59 20 00 – Fax : 0033 (0) 155 59 21 68 France MISE A JOUR : octobre 2010. *Pour toute information complémentaire consulter le RCP. VISA N° 13/01/60425707/PM/008

• Immunothérapie par comprimé sublingual(1)

• Traitement pré et co-saisonnier*(1)

• 5 graminées(1)

•  Efficacité et tolérance constatées à l’issue  
d’une saison pollinique(2)

*  Le traitement doit être initié environ 4 mois avant le début estimé de la saison pollinique  
et poursuivi pendant toute la saison pollinique.

1- Résumé des caractéristiques du produit Oralair® 100 IR & 300 IR et Oralair® 300 IR.
2-  Wahn U et al. Efficacy and safety of 5-grass pollen sublingual immunotherapy tablets  

in peadiatric allergic rhinoconjunctivitis. J Allergy Clin Immunol 2009; 123: 160-6.
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équipe américaine s’est penchée sur 
la consommation en soins et examens 
complémentaires et l’influence des 
recommandations de 2006 [13-15]. Bien 
que leur différents articles montrent 
des économies réelles et une diminu-
tion des nébulisations (donc du temps 
infirmier) des corticoïdes oraux et 
des radiographies de thorax, celles-ci 
restent modestes pour les deux pre-
miers 16 % et 1 % et plus significatives 
pour les Rx avec 30 %, respectivement.

Une étude française récente [16] 
 souligne l’influence de l’âge et de la 
gravité pour prescrire une radiographie 
de thorax aux urgences pédiatriques, 
et que l’hypoxie et la fièvre sont asso-
ciées à une atélectasie ou consolidation 
radiologique, lesquelles ne sont retrou-
vées que dans 10 % des cas. Cela l’argu-
mente pour ne pas faire de Rx dans les 
formes légères à modérées. 

À l’inverse, l’implémentation de recom-
mandations n’a eu aucun effet sur l’uti-
lisation des antibiotiques malgré les 
progrès effectués en virologie. Cette 
prescription concerne plus de 40 % des 
nourrissons ; en France, elle est supé-
rieure à 30 %.

2. Le sérum hypertonique salé 
n’apparaît pas la solution nébulisée 
miracle

Une belle étude néerlandaise [17] 
a étudié trois bras, sérum physiolo-
gique et hypertonique à 3 % et 6 %, 
avec 80 nourrissons hospitalisés dans 
chaque bras recevant des nébulisations 
toutes les 8 h sous O2. L’objectif prin-
cipal était la durée d’hospitalisation. 
Aucune différence n’était constatée, 
que ce soit sur l’objectif principal que 
l’évolution clinique dans les trois bras.  
Le sérum salé hypertonique apparais-
sait comme un peu plus délétère avec 
plus d’effets secondaires. La force de 
cette étude est l’homogénéité en âge 
(3 mois), des critères d’admission et de 
retour à domicile.

Une autre étude avec environ 
200 patients a été réalisée en Australie 
[18] chez des nourrissons supplémen-
tés en oxygène. Le groupe traité rece-
vait des nébulisations de sérum salé 
hypertonique à 7 % versus sérum phy-
siologique. De nouveau, aucun effet 
bénéfique n’a été constaté dans le groupe 
traité. Ce résultat négatif est également 
constaté dans une étude italienne [19] 
dont l’effectif est plus modeste. 

Trois autres études réalisées aux 
États-Unis et aux urgences sont contra-
dictoires. L’une a inclus presque 
400 nourrissons [20] sur trois sai-
sons, traités par sérum physiologique 
ou hypertonique à 4 %, mélangé avec 
du salbutamol, avec trois aérosols, et 
constate une réduction de presque 50 % 
d’admission dans le groupe contrôle. Ce 
qui est troublant dans cette étude, c’est 
qu’en parallèle les deux groupes s’amé-
liorent cliniquement de la même façon. 
Aucune autre différence n’est notée. Les 
deux autres ont étudié respectivement 
du sérum salé à 3 % [21] et à 7 % avec de 
l’épinéphrine [22] en une seule nébuli-
sation. Les effectifs sont plus faibles, et 
aucune amélioration n’a été constatée.

3. L’oxygène à haut débit  
est-il le traitement  
d’avenir ?

Une revue systématique [23] a été 
publiée en 2014 pour nous dire que 
l’on ne pouvait pas conclure car trop 
de biais entre les études et pas assez 
d’études… Une étude randomisée [24] a 
comparé le sérum salé hypertonique au 
haut débit, et ne constate aucune diffé-
rence entre les deux traitements chez 
des nourrissons ayant des bronchio-
lites de gravité modérée. En revanche, 
une étude de physiologie respiratoire 
[25] montre que ce mode d’assistance 
respiratoire diminue de façon nette 
le travail respiratoire du nourrisson, 
apport essentiel pour comprendre les 
indications de ce traitement de plus en 
plus utilisé.

3. En conclusion

Le sérum hypertonique n’a pas fait ses 
preuves, alors que son utilisation est 
croissante, voire systématique dans 
 certains services d’urgences en France. 
Les deux études réalisées en milieux 
hospitaliers montrent clairement 
l’inutilité d’une prescription systéma-
tique chez le nourrisson hospitalisé, 
voire le risque d’augmenter des effets 
secondaires. Le “one shot” aux urgences 
n’apparaît pas être efficace. 

Une des explications à cette approche 
est parfaitement  discutée dans l’édi-
torial de Barben et Kuehni [26]. Les 
Américains continuent d’inclure des 
nourrissons de 1 à 24 mois. Les échelles 
de gravité sont variables même si ceux 
de Wang et le RADI prédominent. Les 
critères d’admission ou de retour à 
domicile ne sont que rarement pré-
cisés. L’utilisation de bronchodilata-
teurs associés est fréquente. Une large 
étude anglaise [27] s’est intéressée aux 
facteurs de risque d’hospitalisation et 
seuls les antécédents comme la préma-
turité, la mucoviscidose, les maladies 
neurologiques ou la prématurité sont 
significatifs, la grande majorité étant 
des nouveau-nés à terme. 

Il est important de se souvenir de toutes 
ces divergences lorsqu’on lit les méta-
analyses. Ainsi, celle récente de Chen 
et al.  [28] conclut à une efficacité du 
sérum hypertonique nébulisé aux 
urgences, avec une réduction des hos-
pitalisations. Il suffit pourtant de lire 
les bras “interventionnels” des études 
retenues pour s’apercevoir que celles-
ci ne sont pas comparables sur un plan 
clinique.
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 [ Quoi de neuf, Docteur ?

La question devient une ritournelle, 
posée sans relâche par des parents 
et des enseignants désireux de com-
prendre les codes d’une génération en 
perpétuelle mutation.

Logiquement installée dans le pay-
sage sociétal, la médecine infantile 
 s’attache à décrypter le sens de compor-
tements dont la nouveauté brouille la 
frontière entre normal et pathologique. 
“Décoder pour mieux soigner” devient 
une des missions du pédopsychiatre, 
régulièrement sollicité par les médias 
et l’éducation nationale pour proposer 
un éclairage sur des conduites aty-
piques. Une collaboration particuliè-
rement bienvenue pour accompagner 
une génération elle-même résolument 
axée sur la communication, le partage 
et l’envie de coexister de façon utile 
et pacifique (colocation, covoiturage, 
coworking…).

Le thème de la coexistence est d’ailleurs 
le fil rouge de notre propos. Nous évo-
querons tout d’abord une comorbidité 
inhabituelle entre deux syndromes 
classiquement différents (TDAH et 
autisme). Puis nous aborderons la 
confrontation difficile de certains 
enfants avec l’école (phobie scolaire) 
et enfin, la cohabitation obligée avec 

la nouvelle cohorte d’enfants qui fré-
quentent les cabinets de pédiatrie 
(génération Z).

[  Comorbidité du déficit 
d’attention et trouble 
du spectre autistique : 
de l’interdit à l’évidence

Depuis de nombreuses années, l’usage 
était de considérer qu’un trouble enva-
hissant du développement1 (TED) ne 
pouvait coexister avec un trouble défi-
cit d’attention avec/sans hyper activité 
(TDA/H). En d’autres termes, une 
convention nosologique considérait ces 
groupes diagnostiques comme exclusifs 
(par exemple un enfant autiste ne pou-
vait pas présenter de déficit d’attention 
primaire). L’avènement de la nouvelle 
classification (DSM-5), évoquée l’an 
dernier dans ces mêmes colonnes, a 
changé ce paradigme. Sur ce point au 
moins, le DSM-5 a rejoint la réalité cli-
nique et scientifique [1, 2].

Avant de poursuivre, précisons ici 
que nous allons utiliser le terme de 
“troubles du spectre autistique” (TSA) 
exclusivement et parfois en substitu-
tion du terme “trouble envahissant du 
développement” (TED), par soucis de 
simplification et de lisibilité. Le TSA 
remplacera dorénavant le TED dans 

1 Dans le DSM-IV comme dans la CIM-10, ce groupe est composé du trouble autistique (DSM)/
autisme infantile et autisme atypique (CIM), du syndrome de Rett, du trouble désintégratif de 
l’enfance, du syndrome d’Asperger et des TED non classés ailleurs. La CIM associe encore une 
catégorie supplémentaire : les troubles hyperkinétiques associés à un retard mental et à des 
mouvements stéréotypés.
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la nosologie pédopsychiatrique2 et les 
groupes qu’il représente – bien que pas 
totalement assimilables – demeurent 
très proches.

1. Ce que la clinique nous apprend

Les symptômes du TDAH (inatten-
tion, impulsivité et hyperactivité) se 
retrouvent souvent chez les enfants 
présentant un trouble du spectre autis-
tique (TSA) [3]. En outre, les enfants 
souffrant d’un TDAH montrent sou-
vent des troubles des interactions 
avec leurs pairs. D’ailleurs, la comor-
bidité interdite a depuis longtemps 
été ignorée aux États-Unis pour des 
raisons assécurologiques : en effet, 
de nombreux médecins posaient le 
diagnostic de TDAH chez des enfants 
présentant un TSA car le traitement du 
déficit d’attention ne faisait pas par-
tie du traitement standard et reconnu 
– donc remboursé – de ce type de 
pathologie [4]. Cependant, l’efficacité 
discutable du méthylphénidate chez ce 
type d’enfants renforçait l’hypothèse 
d’une étiologie différente des symp-
tômes de TDAH chez  l’enfant souffrant 
d’un TSA. Il semble, en revanche, que 
les résultats contradictoires entre les 
différentes études sur ce thème furent 
principalement dus à l’hétérogénéité 
des groupes d’étude et à l’absence de 
critères diagnostiques unanimement 
reconnus.

Le débat n’est pas nouveau, mais les 
données actuelles amènent de plus en 
plus le consensus vers une comorbidité 
possible et l’acceptation qu’une grande 
proportion d’enfants présentant un TSA 
rassemble également les symptômes 
d’un TDAH [5, 6]. Quant au méthyl-
phénidate, il semble moins efficace 
chez les TSA-TDAH que chez les TDAH 
“purs”. En outre, ses effets indésirables 
(diminution de l’appétit, troubles de 

2 Exit le TED dans le DSM-5 : les troubles du spectre autistique le remplace. Les différents troubles susmentionnés qui entraient dans le TED ont 
tout simplement disparu en tant que tels.
3 Planification, prise de décision, inhibition et mémoire de travail.

l’endormissement et labilité émotion-
nelle) seraient plus fréquents en cas de 
comorbidité [7].

2. De la clinique à l’évidence 
scientifique : prévalence TDA/H-TSA

Le TSA touche environ 1/160 enfant 
en âge scolaire et le TDA/H, selon les 
études, de 1 % à 20 % de cette popula-
tion, avec une prévalence mondiale de 
plus de 5 %, tous âges compris [8 9].

Les données de la littérature concer-
nant la proportion d’enfants souffrant 
d’un TSA qui présente un TDAH sont 
édifiantes : Rommelse décrit une four-
chette de 30 à 80 %, alors que plus 
récemment Sprenger la réduit, mais 
elle reste impressionnante : 16 à 50 % 
[10, 11]. À notre connaissance, il existe 
une seule étude épidémiologique, et 
celle-ci rapporte une prévalence de 
30 % de TDAH chez les TSA, soit six 
fois plus que dans la population géné-
rale [12]. Habituellement, le diagnos-
tic de TSA est posé en premier, et c’est 
plus tardivement que sont relevés les 
symptômes du TDAH [13]. Le trouble 
attentionnel ne différerait pas, qu’il soit 
associé à un TSA ou non [14].Il semble 
également qu’à l’inverse, 20 à 50 % des 
enfants présentant un TDAH expriment 
les symptômes d’un TSA [10].

Il est intéressant de noter qu’une 
étude épidémiologique suédoise chez 
l’adulte souligne que cette comorbi-
dité demeure rarement diagnostiquée 
et, selon toute vraisemblance, reste 
sous-diagnostiquée. La population 
d’étude (n = 56 462) montrait égale-
ment des proportions assez basses de 
TDAH (2,7 %) et de TSA (1,3 %) [15]. 
Les mentalités et les pratiques sont très 
lentes à évoluer, en particulier pour les 
troubles neurodéveloppementaux chez 
l’adulte.

3. L’évidence scientifique qui stimule 
la recherche

Maintenant que l’ancienne conven-
tion nosologique a vécu, la voie est 
ouverte vers un regard croisé et une 
nouvelle conception des troubles neu-
rodéveloppementaux, avec des axes 
communs de recherche pour le TDAH 
et le TSA. Ainsi, des essais passion-
nants dans le domaine de la comorbi-
dité TDAH-TSA se développent sur la 
catégorisation des différentes expres-
sions symptomatiques, sur les traits 
communs et divergents – y compris 
au niveau  génétique – et sur les outils 
de mesure.

La littérature laisse supposer que le 
TDAH et le TSA partageraient certaines 
particularités génétiques (études d’asso-
ciations pangénomiques ou genome-
wide association studies [GWAS]) dans 
les polymorphismes des nucléotides 
simples et les rares variantes du nombre 
de copies d’un gène (rare copy number 
variants [CNVs]) [10, 16-20].

Les neurosciences ne sont pas en reste, 
comme dans l’étude de O’Dwyler qui a 
démontré que la volumétrie cérébrale 
serait corrélée aux symptômes autis-
tiques chez les enfants TDAH [21]. 
Ainsi, l’expression des symptômes du 
TSA serait prédictible selon certains 
ratios “substance blanche/substance 
grise” ! 

Partant de la constatation que les 
enfants TDAH partagent avec les 
TSA une atteinte des fonctions exé-
cutives3, l’IRM fonctionnelle a permis 
d’envisager que la comorbidité TDAH-
TSA ne correspond pas seulement à 
l’addition de deux phénotypes (TDAH 
+ TSA), mais constitue bel et bien 
une pathologie neurofonctionnelle 
différente [13].
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4. Perspectives cliniques 
et thérapeutiques

En définitive, les connaissances 
actuelles permettent d’observer que les 
symptômes du TDAH demeurent iden-
tiques, qu’ils soient associés à un TSA 
ou non [14]. Cependant, leur impact 
apparaît plus important car ils sont 
souvent quantitativement supérieurs, 
comme si la comorbidité potentialisait 
ces derniers. Ainsi, on observe une plus 
grande fréquence des troubles cognitifs 
et des différentes psychopathologies 
chez les TDAH-TSA [14, 22]. Ces der-
niers montreraient plus de crises de 
colère et de troubles des conduites que 
les enfants présentant uniquement un 
TDAH ou un TSA [23]. En définitive, 
les enfants affectés par une comorbidité 
TDAH-TSA seraient donc à risque de 
présenter non seulement une constel-
lation symptomatique plus importante 
que leurs pairs – une exacerbation de 
leur psychopatho logie – mais encore un 
danger accru de dépression, de trouble 
des conduites et des troubles phobiques. 

L’association TDAH-TSA constitue 
une pathologie plus complexe qu’une 
simple addition des deux troubles 
neuro développementaux. Elle nécessite 
avant tout une approche thérapeutique 
particulière, puis un accompagnement 
pédagogique spécifique car une telle 
comorbidité ne facilite pas l’intégration 
scolaire ; surtout dans une période où 
de nombreux enfants éprouvent de plus 
en plus de difficultés pour se rendre 
à l’école…

[  Le refus scolaire anxieux : 
la confrontation impossible

1. La peur de l’école, une idée folle ?

Les terminologies changent, les problé-
matiques demeurent, voire s’aggravent. 

Les demandes d’avis pour phobie sco-
laire explosent. Rebaptisé refus scolaire 
anxieux (RSA), ce syndrome complexe 
est à la fois mieux identifié et certaine-
ment mieux accompagné. Si le terme de 
refus scolaire anxieux est maintenant 
utilisé, c’est sans doute pour signifier 
qu’il ne s’agit pas réellement d’une peur 
de l’école. L’évitement scolaire serait 
plutôt, selon les cas, la conséquence 
d’une phobie sociale (peur du regard 
de l’autre) ou d’une anxiété de sépara-
tion (peur qu’il arrive quelque chose 
à l’enfant ou sa famille lorsqu’il est 
séparé) [24-26].

S’il est difficile de trouver des chiffres 
récents, on retiendra pour l’année 
scolaire 2009-2010 un taux d’absen-
téisme scolaire (absences de plus de 
4 demi-journées/mois) de 7 % chez 
les collégiens et lycéens français [27]. 
Sur l’ensemble des élèves, le refus sco-
laire anxieux toucherait 0,3 à 1,7 % des 
enfants en âge scolaire, sachant que la 
prévalence de l’ensemble des troubles 
anxieux chez les enfants dans la popu-
lation générale est de 6 à 11 % [28, 29]. 

À titre d’exemple, on note une aug-
mentation significative du nombre 
de demandes d’enseignements amé-
nagés entre 2012 et 2014, dans la 
région Rhône-Alpes. Qu’il s’agisse de 
l’enseignement à distance (CNED) ou 
de l’inter vention scolaire à domicile 
(SAPAD), la majorité des demandes 
concerne des élèves souffrant de 
pathologies psychiatriques : anorexie, 
dépression et, dans plus de la moitié 
des cas, refus scolaire anxieux.

2. Agir vite…

La règle d’or est l’urgence. Intervenir 
rapidement permet de rompre l’évite-
ment anxieux du patient et d’éviter 
une chronicisation. Après 10 mois de 
déscolarisation sans prise en charge, 

le pronostic est négatif ; il sera meil-
leur si la prise en charge se fait dans les 
6 mois après le début du trouble [30]. 
Le thérapeute de première ligne (géné-
raliste, pédiatre, médecin scolaire, psy-
chologue…) va donc faire un premier 
travail de repérage, puis d’information 
sur le trouble auprès du patient et de sa 
famille avant d’orienter, le cas échéant, 
vers un spécialiste.

3. Et calmement…

Pour être efficaces, l’accompagnement 
doit être personnalisé. Ce qui incite à 
prendre le temps : pour retracer le par-
cours biographique, familial, social et 
scolaire de chaque enfant, pour prati-
quer une évaluation clinique complète 
du trouble, pour rechercher d’éven-
tuelles comorbidités psychiatriques. 
Certaines équipes consacrent un temps 
d’observation hospitalier : en hôpital 
de jour ou en hospitalisation com-
plète, voire en hôpital à domicile [31]. 
L’enjeu est d’observer le comportement 
de l’enfant parmi ses pairs, dans un 
environnement neutre, loin de la pres-
sion extérieure. Les visites permettent 
d’apprécier la dynamique familiale, 
tandis que les temps “d’école à l’hôpital” 
apportent des renseignements souvent 
sidérants sur l’attitude de l’enfant en 
situation scolaire4. 

Il est important de comprendre com-
ment certaines attitudes parentales 
entretiennent le trouble anxieux. Cette 
observation méthodique et concertée 
nous renseigne sur les valeurs et les 
schémas familiaux, les règles éduca-
tives, leur systématisation et surtout 
la place et les intérêts de chacun dans 
l’organisation familiale [32].

Il est important d’éliminer l’exis-
tence de troubles d’apprentissage. Un 
bilan psychométrique (QI) peut être 
demandé, comme premier dépistage. 

4 Curieusement, la plupart des RSA se comporte très bien dans ces temps d’école à l’hôpital, confirmant, si besoin était, que le problème ne vient 
pas uniquement de l’école.
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On sait que les enfants présentant un 
haut potentiel intellectuel (HPI), un 
TDA/H ou les “multidys” sont plus à 
risque de désinvestissement scolaire. Il 
est en effet particulièrement déprimant 
de fournir un travail démesuré pour des 
résultats médiocres. Le risque est alors 
de se comparer et de se dévaloriser par 
rapport aux autres, puis de désinvestir 
alors l’école et ce qu’elle représente [33].

4. Avec des prises en charge spécifiques

La psychothérapie reconnue comme la 
plus efficace est la thérapie cognitivo-
comportementale (TCC). Une prise en 
charge individuelle est une première 
étape, avant une approche groupale, 
comme seconde étape complémentaire 
(groupe de soutien, groupe d’affirma-
tion de soi, groupe de confiance en soi, 
groupe de gestion de l’anxiété…). En 
France, plusieurs équipes proposent 
maintenant une psychothérapie de type 
TCC, basée sur le travail motivationnel, 
puis l’exposition et l’habituation aux 
diverses situations problématiques et 
sur l’apprentissage de la gestion de l’an-
xiété. L’association à des antidépresseurs 
(ISRS) permet d’augmenter l’efficacité si 
besoin. L’inclusion des parents dans la 
prise en charge permet une meilleure 
compréhension de la thérapie, une 
meilleure application des stratégies 
d’adaptation et le changement des modes 
d’interaction parents/ enfants [29, 34-36].

L’efficacité des TCC dans les troubles 
anxieux n’est plus à démontrer, notam-
ment celle des programmes indivi-
duels de gestion de l’anxiété tels que 
le Coping Cat de P. Kendall ou les 
groupes de pairs [36]. Certaines équipes 
 développent des programmes spéci-
fiques pour travailler avec l’enfant et ses 
parents sur l’anxiété de séparation [37].

5. L’hôpital, souvent nécessaire, 
rarement suffisant…

L’hospitalisation n’est pas une solu-
tion systématique. Elle est envisagée 

comme faisant partie intégrante du 
soin et/ou comme une étape à passer, 
en complément de la prise en charge 
ambulatoire [38]. Elle nécessite une 
coordination des différents profes-
sionnels. L’hospitalisation est utile 
pour évaluer l’anxiété de séparation, 
pour rompre l’évitement social, ou pour 
limiter les bénéfices – individuels ou 
familiaux – secondaires à l’évitement 
scolaire. Ou simplement en guise de tra-
vail motivationnel pour rompre le déni 
dans lequel parfois le patient se trouve, 
car hospitaliser confirme symbolique-
ment le diagnostic de trouble psychique 
nécessitant des soins. Certaines équipes 
proposent de l’hospitalisation à domi-
cile, d’autres en unités de soins spécia-
lisés dédiées au refus scolaire (sous 
forme d’hospitalisations complète ou 
de jour), enfin d’autres dans des unités 
de soins psychiatriques généraux [31].

6. L’aide de l’école

Il y a une obligation légale à ce que les 
moins de 16 ans reçoivent une ins-
truction. La prise en charge scolaire 
vient alors en complément des soins 
ambulatoires ou hospitaliers, pour 
rompre l’évitement scolaire, lorsque 
l’enfant est prêt psychologiquement à 
reprendre ses cours, à se confronter à 
nouveau aux autres, à la performance 
scolaire et sociale. Elle est une étape 
dans la progression vers la réussite et est 
à reprendre rapidement pour éviter une 
rupture totale de lien avec l’établisse-
ment et, plus symboliquement, avec “le 
monde extérieur”. Cela peut passer par 
l’aménagement de l’emploi du temps via 
un projet d’accueil individualisé (PAI) 
ou de cours à domicile voire sur site, 
administré à l’élève par ses professeurs 
(SAPAD).

Il existe dans certaines académies des 
classes relais ou classes passerelle, 
permettant l’accueil de l’élève en petits 
groupes afin de le réhabituer et de le 
remotiver. Lorsque l’état psychiatrique 
rend impossible la reprise de la scola-

rité en établissement scolaire général, 
les élèves sont orientés sur des unités 
soins-études, leur permettant de pour-
suivre leur scolarité tout en bénéficiant 
de soins psychiatriques quotidiens 
[39]. Cependant, chaque département 
est doté de façon inégale de ce genre de 
structure, ce qui engendre des inégali-
tés en termes d’offre d’accompagnement 
scolaire et de soins.

Si la reprise scolaire est impossible, il 
reste le CNED et les associations aidant 
les enfants totalement déscolarisés. Ces 
solutions sont considérées comme un 
dernier recours, et ne dispensent pas de 
la mise en place de soins psychiques.

7. L’ACT : une nouvelle thérapie 
prometteuse pour surfer sur 
la 3e vague

L’acceptance and commitment therapy 
(ACT) est dérivée de pratiques spiri-
tuelles et fait partie des psychothéra-
pies dites de la 3e vague de TCC. L’ACT 
propose de porter toute son attention, 
de façon active et volontaire, sur une 
expérience directe donnée (expérience 
sensorielle, émotionnelle, pensées ou 
images mentales). L’ACT demande un 
regard et un focus attentionnel sans 
aucun jugement sur ses expériences ; 
le patient doit simplement accueillir 
et observer ses sensations, agréables 
ou désagréables, sans les éviter et 
sans se laisser emporter par son juge-
ment [40, 41]. Il faut comprendre l’ACT 
comme une stratégie de prévention 
secondaire, axée sur le développement 
personnel pour permettre la gestion de 
situations ou de troubles avec des émo-
tions difficiles.

L’ACT permet de désamorcer les rumi-
nations mentales négatives qui ne font 
qu’entretenir l’évitement anxieux. Elle 
permet de relativiser et de questionner 
les valeurs associées à ces ruminations 
mentales négatives. Ainsi, l’ACT peut 
être utilisée pour le travail de motiva-
tion au changement, pour permettre 
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un état d’esprit différent, vers une gué-
rison, à la fois pour les adolescents et 
leurs parents. Elle permet de recouvrer 
des tendances prosociales et un état de 
bien-être et d’acceptation de soi.

L’ACT a été testée dans la prise en 
charge de patients en refus scolaire 
anxieux et a montré une efficacité sur 
la réduction de l’anxiété sociale, du 
refus de la confrontation à l’école et un 
maintien de l’efficacité à 2 ans. L’ACT 
a été utilisée chez des enfants et ado-
lescents anxieux, mais aussi chez des 
douloureux chroniques ou des ano-
rexiques [41, 42]. L’une des difficultés 
dans la prise en charge du refus scolaire 
étant justement de rompre l’évitement, 
l’ACT paraît une solution de choix face 
aux patients difficiles.

8. Sans oublier la prévention 
primaire…

Si l’on considère que l’évitement sco-
laire demeure la complication d’un 
trouble anxieux, une prévention pri-
maire peut également être menée et 
porter ses fruits. Des groupes de ges-
tion de l’anxiété, d’affirmation de soi ou 
d’apprentissage des habiletés sociales 
peuvent être proposés dans les établis-
sements médicaux. Ces dispositifs sont 
largement développés en Amérique du 
Nord, avec par exemple le programme 
FRIENDS de P. Barrett [29, 35]. Il faut 
souligner également l’existence de pro-
grammes ciblant spécifiquement les 
problèmes de harcèlement en milieu 
scolaire et de violence des adolescents 
entre eux [43]. Surtout dans une popu-
lation dont les codes ne cessent de se 
modifier…

[  Cohabiter avec 
la génération Z : 
“l’invazion” pacifique

Nous commençons à mieux connaître 
la génération Z dont nous avions évoqué 
les grandes lignes dans ces colonnes. 

Exit la génération Y, largement décrite 
dans la littérature. Âgés de 18 à 30 ans, 
les “You” rentrent progressivement 
dans le monde du travail. Ils sont rem-
placés dans les cabinets de pédiatrie 
par les Z. 

Ces enfants, nés après 2000, sont ceux 
du nouveau millénaire. Il n’est donc pas 
étonnant que leurs codes soient diffé-
rents et novateurs. Nous avions laissé 
les Y et leurs doutes, leurs incertitudes 
sur le monde et son avenir. Leur indi-
vidualisme et leur culot nous avaient 
désemparés. Leur besoin d’émotions 
fortes (alcool, sports extrêmes, jeux 
vidéo violents, sexualité débridée…) 
nous préoccupe encore.

Nous avions appris que c’est la (lente) 
maturation de leur cerveau, en particu-
lier leur cortex frontal inachevé avant 
25 ans, qui explique leur difficulté à 
résister à la tentation. 

Nous avions compris que ce manque de 
jugement était physiologique, mais qu’il 
rentrait en résonnance avec l’évolution 
de la société. Qu’il était plus difficile 
d’apprendre à attendre dans un envi-
ronnement hyperactif et condamné 
à l’immédiateté par la dictature 
 d’Internet. Qu’il était plus difficile de 
résister à la tentation dans un monde 
rendu excitant par l’inflation des ten-
tations. On pouvait raisonnablement 
s’interroger sur les profils de la généra-
tion suivante.

1. La génération Z : ni tout à fait 
la même, ni tout à fait une autre

Une bonne nouvelle ! Les enfants du 
millénaire semblent tirer les leçons 
des excès de leurs aînés. Bien sûr, ils 
restent obnubilés par les écrans et ne 
conçoivent pas la vie sans Internet. 
Appelés digital natives, les enfants de 
la génération Z sont nés avec le numé-
rique. Mais à l’inverse des jeunes de 
la génération Y, ils auront moins de 
choses à apprendre à leurs parents, ce 

qui rétablira la hiérarchie familiale 
mise à mal par l’explosion des nou-
velles techniques d’information et de 
communication (NTIC). Bien sûr, ils 
restent perplexes face à l’évolution 
sociétale et ses excès : surconsomma-
tion de tout (toxiques, alimentation, 
énergies fossiles…), mondialisation 
de la violence (massacres de masse, 
terrorisme…).

Logiquement, ils acceptent mieux 
l’ordre établi et la morale, et ils aspirent, 
ensemble, à une nouvelle forme de 
justice et d’équité. Ils deviennent des 
citoyens du monde, repoussent les cli-
vages (ethniques, religieux, sexuels…) 
et recherchent stabilité et sécurité. Les 
expériences (souvent réussies) de leurs 
grands frères à l’étranger les rendent 
plus optimistes. Ils savent que du tra-
vail existe dans les pays émergents 
(Inde, Brésil, Chine…), alors ils récla-
ment une vie moins dangereuse, plus 
sereine et plus juste. Les enseignants 
décrivent des ados et pré-ados parti-
culièrement sensibles (aux inégalités, 
à l’injustice…), rapidement au bord des 
larmes quand ils sont réprimandés.

Des enfants qui n’hésitent pas à afficher 
cette sensibilité, comme si Facebook 
leur avait appris trop tôt à partager 
leurs émotions. Pour toutes ces rai-
sons, les sociologues les appellent 
“emo- boomers”, en référence aux baby- 
 boomers, plus joyeux et respectueux du 
cadre que les générations suivantes.

2. Quelques paradoxes à décrypter

Certains de leurs comportements 
peuvent paraître contradictoires. Sans 
doute le reflet des influences multiples 
qu’ils ont subies, entre familles, médias, 
école et copains. Ils sont lucides, mais 
aussi idéalistes, accrochés à leur liberté 
tout en aspirant à la réassurance, soli-
daires mais vigilants sur leur copinage 
(ils commencent à élaguer leur liste 
“d’amis” sur les réseaux sociaux). De 
la même façon, on les décrit comme 
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individualistes, mais aussi capables 
de “jouer collectif” lorsqu’il s’agit de 
défendre leurs causes et nettement plus 
à l’aise avec les contacts virtuels qu’en 
face à face. N’hésitons pas à communi-
quer avec eux via leurs modes de com-
munications. Ils répondent en temps 
réel à un SMS et pratiquement jamais 
à un message vocal !…

3. Une cohabitation subtile

À l’école, à la maison ou dans les 
cabinets médicaux, les enfants de la 
génération Z apparaissent matures, 
libres et malins… ! Finies les opposi-
tions farouches des Y, toujours prêts 
à en découdre pour affirmer leur pré-
sence. Si le conflit ouvert était le mode 
relationnel privilégié de la généra-
tion précédente, les moins de 15 ans 
recherchent le dialogue et le consen-
sus. Ou font semblant. Mais faire sem-
blant d’être conciliant, c’est déjà l’être 
un peu…

L’expérience prouve qu’ils savent très 
bien ce qu’ils souhaitent, mais leur 
stratégie pour l’obtenir est subtile, et 
s’inscrit dans une recherche d’apai-
sement. Ils peuvent réclamer un nou-
veau jeu vidéo, un téléphone (toujours 
la dernière version) ou une autorisa-
tion de sortie, successivement à cha-
cun des parents (ou des beaux-parents, 
ou des grands-parents), sans éclats 
de voix, avec un discours solidement 
argumenté. Et finir par obtenir gain de 
cause, sans violence, à l’usure…

Ils sont surinformés. Pas besoin de 
longs discours pour leur parler du vac-
cin contre le papillomavirus ou de l’effi-
cacité et des risques de l’isotrétinoïne 
dans l’acné [44]. Ils savent déjà…

À l’instar des Y, leurs demandes théra-
peutiques restent axées sur le souhait 
de résultats rapides. Ils sont néan-
moins plus sensibles aux arguments 
des adultes, à condition que le médecin 
ait su créer un climat propice à l’accep-

tation des soins. Car, tout comme la 
génération Y, les enfants du millénaire 
n’accordent pas d’emblée leur confiance 
aux adultes. Parents, enseignants ou 
médecins doivent acquérir leur légiti-
mité, à travers un discours authentique, 
juste, argumenté, ferme (donc rassu-
rant) et humble (donc  bienveillant).

Cette nouvelle génération chercheuse 
d’espoir fait souffler dans nos cabinets 
médicaux un vent léger nouveau, créa-
tif, rafraîchissant et rassurant. Notre 
mission consiste à ne pas les décevoir 
ni les désenchanter.

 [ Conclusions

La nouvelle tendance en pédopsychia-
trie est cette volonté de créer, encoura-
ger et restaurer du lien. Un challenge 
complexe et nécessaire pour découvrir 
des passerelles entre des affections 
classiquement cloisonnées, entre l’école 
et la maison et surtout entre des géné-
rations ayant grandi dans des atmos-
phères si différentes. 

Une mission à la hauteur des attentes 
des enfants du millénaire, rebapti-
sés récemment génération C. Sans 
doute pour leur éviter d’être considé-
rés comme la fin d’une époque. Mais 
surtout pour rendre compte des quatre 
caractéristiques spécifiques inscrites 
en filigrane dans leurs comporte-
ments, et peut-être dans leur ADN : 
Communication, Collaboration, 
Connexion et Créativité…
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C et article rapporte les princi-
pales nouveautés physiopa-
thologiques et thérapeutiques 

en dermatologie pédiatrique de l’année 
2013.

 [ Dermatite atopique

1. Dermatite atopique et vitamine D

Ces dernières années, les propriétés 
immunomodulatrices de la vitamine D 
ont été étudiées dans de nombreuses 
pathologies auto-immunes et can-
céreuses. En 2013, deux principales 
études explorent son rôle dans la DA.

>>> L’étude de Samochocki et al. [1] n’a 
pas mis en évidence de différence entre 
les patients atteints de dermatite atopique 
(DA) et les sujets contrôles concernant 
le taux de vitamine D, la durée de la 
DA, la présence d’autres manifestations 
atopiques, l’exacerbation saisonnière, 
la sévérité de la maladie mesurée par 
le SCORAD (paramètres objectifs et 
subjectifs), l’indice de masse corporelle 
et le taux d’IgE total chez 95 patients 
atteints de DA. En revanche, les patients 
étaient améliorés de manière significative 
(p < 0,05) par une supplémentation en 
vitamine D (dose unique).

>>> Chiu et al. [2] ne mettent pas non 
plus en évidence de lien entre la sévérité 
de la DA et le taux de vitamine D dans une 
population pédiatrique de 94 enfants.

En revanche, une étude coréenne [3] 
réalisée chez 15 212 individus met en 

évidence un surrisque de dermatite 
atopique chez les sujets ayant un faible 
taux de vitamine D. IL n’y avait pas de 
surrisque pour l’asthme ou la rhinite 
allergique.

2. Dermatite atopique, compléments 
alimentaires et probiotiques

Le rôle préventif des probiotiques est 
soutenu par de nouvelles études. Une 
revue systématique de la littérature [4] 
a été réalisée afin d’identifier l’impact 
d’une supplémentation en probiotiques, 
prébiotiques, acides gras et lait mater-
nisé. Cette revue met en évidence un 
rôle préventif de la supplémenta-
tion en probiotique (chez la mère et 
 l’enfant), notamment en ce qui concerne 
Lactobacillus rhamnosus GG et suggère 
également un impact sur la sévérité de 
la DA.

3. DA et climat

Les facteurs climatiques sont connus 
pour avoir une incidence sur la surve-
nue de poussée de la dermatite atopique. 
Cette étude s’intéresse non pas à la sur-
venue de poussée mais à la prévalence 
de la dermatite atopique en fonction du 
climat : un taux d’humidité, un indice 
UV et une température plus élevés sont 
significativement corrélés à une préva-
lence de l’eczéma plus faible [5].

Sargen et al. (JID) se sont intéressés au 
rapport entre le climat et la sévérité de 
l’eczéma [6]. Leur étude à propos d’une 
cohorte de 5 595 enfants (Pediatric 
Eczema Elective Registry) retrouve une 
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corrélation entre température, ensoleil-
lement et humidité élevés et une DA 
sévère.

4. La barrière cutanée

Un nouveau syndrome renforçant 
le rôle de la barrière cutanée dans la 
marche atopique a été rapporté en 2013 
par Samuelov et al. [7]. Ce syndrome 
associe une dermatite sévère, des aller-
gies multiples et un hypermétabolisme. 
Une mutation homozygote du gène de 
la desmogléine 1 (Dsg1) a été mise en 
évidence chez 3 patients atteints, indui-
sant une diminution de l’adhésion 
entre les kératinocytes. Le rôle de la 
desmogléine 1 était connu au cours du 
pemphigus (atteinte auto-immune), de 
l’impétigo bulleux et de l’épidermolyse 
bulleuse staphylococcique (atteinte 
toxinique) et de la kératodermie pal-
moplantaire striée. De plus, ce défaut 
d’expression de la desmogléine 1 est 
associé à l’augmentation de l’expression 
de gènes codant pour des cytokines de 
l’allergie (Il-4, Il-5, TSLP).

Le rôle de la barrière cutanée et son 
immaturité connue chez le prématuré 
pouvaient laisser supposer que ceux-ci 
étaient plus à risque de développer une 
DA. L’étude de Barbarot et al. infirme 
cette hypothèse, voire retrouve que 
les grands prématurés avec un âge 
gestationnel de moins de 29 semaines 
d’aménorrhée ont un risque plus faible 
de développer une dermatite atopique 
versus les enfants nés après 29 SA et nés 
à terme [8].

Le rôle de la filaggrine dans la fonction 
barrière cutanée et dans la DA est connu 
depuis déjà plusieurs années. Cette 
étude danoise s’intéresse aux phéno-
types des enfants ayant une DA avec 
une mutation du gène de la filaggrine 
identifiée. Dans une cohorte (COPSAC) 
de 411 enfants nés de mère asthma-
tique, 170 ont développé une derma-
tite atopique parmi lesquels 26 avaient 
une mutation du gène de la filaggrine. 

Les enfants ayant une mutation de la 
filaggrine avait une dermatite atopique 
significativement plus sévère, plus pré-
coce et touchant davantage les zones 
exposées (joues, mains) [9].

Des chercheurs ont étudié un modèle 
murin de défaut de la barrière cutanée 
et l’impact du microbiote cutané sur la 
survenue des allergies [10]. Les souris 
élevées dans un milieu classique pré-
sentaient une inflammation cutanée et 
une hyperréactivité des voies aériennes 
similaires aux souris élevées dans un 
milieu stérile. Toutefois, ces dernières 
présentaient un taux de TSLP bien plus 
élevé. Ainsi, les auteurs suggèrent que le 
microbiote cutané induit une diminu-
tion de la production de cytokines pro-
inflammatoires par les kératinocytes.

En effet, le rôle de TSLP dans la sen-
sibilisation aux allergènes à travers la 
barrière cutanée et la marche atopique 
semble être crucial.

5. Un traitement par antibiotique 
dans la petite enfance augmente-t-il 
le risque de survenue d’une dermatite 
atopique ?

Ce lien était suggéré par beaucoup 
d’études. Cette méta-analyse montre 
qu’une exposition aux antibiotiques 
dans la première année de vie augmente 
le risque de survenue d’une dermatite 
atopique de 40 % avec un effet plus pro-
noncé des antibiotiques à large spectre. 
Chaque traitement majore ce risque de 
7 %. Les antibiothérapies doivent donc 
être prescrites de manière réfléchie 
chez les enfants à risque [11].

6. La corticophobie

Les dermocorticoïdes sont toujours 
la première ligne du traitement de la 
DA, et la corticophobie reste d’actua-
lité comme le montre cette étude japo-
naise qui s’intéresse à la corticophobie 
des parents, notamment des mères 
 d’enfants atopiques [12]. Dans cette 

étude, la corticophobie était définie 
par une réponse négative (“non” ou 
“jamais”) à la question suivante : seriez-
vous d’accord pour appliquer des dermo-
corticoïdes à votre enfant ? 38,3 % des 
parents étaient corticophobes. Le risque 
de corticophobie était corrélé au sexe 
féminin, à un antécédent paternel de 
DA et au fait d’avoir déjà consulté plu-
sieurs médecins. En revanche, comme 
cela a déjà été rapporté auparavant, la 
corticophobie n’est pas corrélée à la 
sévérité de la DA.

7. L’éducation thérapeutique (ETP)

L’ETP aide les patients atteints de mala-
die chronique à acquérir et conserver des 
compétences de traitement et de gestion 
de leur maladie. L’ETP dans le domaine 
de la DA se généralise de plus en plus à 
travers le monde [13] et des recomman-
dations pour l’ETP dans la DA de l’en-
fant ont été élaborées par les membres 
du réseau OPENED (Oriented Patient-
Education Network in Dermatology) [14].

8. Traitement des DA sévères 
de l’enfant

L’efficacité de l’Imurel (azathioprine) 
chez l’enfant était soutenue par de nom-
breuses études, toute rétrospectives. 
Cette étude confirme l’efficacité de 
l’Imurel pour 11 des 12 enfants atteints 
de DA sévère et suivis de manière pros-
pective [15]. Ce traitement était bien 
toléré. Cette étude cherche également 
à corréler l’effi cacité du traitement 
et l’activité de la TPMT (thiopurine 
méthyltransférase), principale enzyme 
impliqué dans le métabolisme de l’aza-
thioprine. En effet, certains auteurs 
suggèrent une augmentation de l’acti-
vité de cette enzyme sous traitement 
conduisant à un échec thérapeutique. 
D’autres études sont nécessaires pour 
répondre à cette question.

Une étude de pratique, réalisée en 
Europe par The European TREatment 
of severe Atopic eczema in child-
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rissons de plus de 12 mois depuis 1995. 
La vaccination contre la varicelle est 
connue pour être très efficace avec un 
bénéfice supplémentaire d’une deu-
xième dose. L’incidence de la varicelle 
a été étudiée dans cette étude de cohorte 
ayant suivie 7 585 enfants, de 1995 à 
2009, en Californie [23]. 2 826 enfants 
avaient reçu une deuxième dose. Les 
taux d’inci dence étaient comparés à 
ceux antérieurs à 1995. L’incidence 
était 9 à 10 fois moins fréquente. Le taux 
 d’efficacité du vaccin était de 90 %. Les 
cas de varicelle étaient tous modérés et 
de survenue rapide après la vaccina-
tion. Il y avait également moins de zona. 
L’efficacité de ce vaccin semble durable 
dans le temps.

4. Rash à l’amoxicilline 
et mononucléose

La fréquence du rash suite à la prise 
d’antibiotique, en particulier l’amoxi-
cilline, dans la mononucléose infec-
tieuse (MNI) est estimée entre 80 et 
100 %. Ces chiffres sont ceux d’études 
réalisés dans les années 60. Cette étude 
israélienne est rétrospective et porte 
sur 238 enfants ayant eu une MNI ; 173 
avaient été traités par antibiotique. 
Parmi eux 32,9 % avaient présenté un 
rash cutané, et la survenue du rash était 
plus fréquente après la prise d’amoxicil-
line par rapport à d’autre antibiotique. 
23,1 % des enfants non traités avaient 
eu une éruption cutanée. Ainsi, le 
taux de survenue d’un rash après prise 
d’amoxicilline (environ 30 %) semble 
plus faible que les taux classiquement 
rapportés [24].

[  Hémangiome infantile 
et malformation vasculaire

1. Hémangiomes infantiles et PHACE

Deux études de grande envergure ont 
été publiées en 2013 concernant l’effi-
cacité et la tolérance du propranolol 
dans les hémangiomes infantiles (HI). 

ren Taskforce (TREAT) auprès de 
343 médecins dans huit pays dif-
férents, confirme la variabilité des 
approches thérapeutiques [16]. Le pre-
mier choix de traitement systémique 
dans la DA sévère était la ciclosporine 
(43 %), la corticothérapie orale (30 %) 
et l’azathioprine (21 %). Le deuxième 
choix était toujours la ciclosporine 
dans 33 % et le méthotrexate en troi-
sième choix pour 26,2 %.

 [ Psoriasis de l’enfant

Les particularités cliniques du psoria-
sis de l’enfant ont été précisées dans 
cette étude américaine, réalisée dans 
huit centres à propos de 181 enfants. 
79 % avaient eu une atteinte du cuir 
chevelu, 39,2 % une atteinte des ongles ; 
mais ces deux localisations n’étaient 
pas corrélées à la sévérité du psoriasis. 

Un psoriasis sévère et l’antécédent 
 d’infection streptococcique étaient 
corrélés avec une présentation initiale 
en goutte [17].

Une nouvelle étude soutient le lien 
entre psoriasis de l’enfant et surpoids 
ou syndrome métabolique. Cette étude 
transversale multicentrique réalisée en 
Europe, Asie et Amérique montre un 
excès d’adiposité et une obésité abdo-
minale plus importante chez les enfants 
atteints de psoriasis par rapport aux 
témoins, mais sans corrélation avec la 
sévérité du psoriasis [18].

En revanche, le fait de développer 
un  psoriasis dans l’enfance n’est pas 
un facteur de risque de comorbidité 
métabolique et cardiovasculaire chez 
l’adulte. C’est ce que montre cette 
étude multicentrique française à pro-
pos de 2 201 patients psoriasiques dont 
24,8 % avaient un début dans l’enfance. 
Ce début pédiatrique n’augmente pas la 
survenue de maladie cardiovasculaire 
ou métabolique à l’âge adulte en analyse 
multivariée [19].

 [ Maladies infectieuses

1. Pieds-mains-bouche

Le syndrome pieds-mains-bouche 
(PMB) est habituellement associé au 
coxsackie A16 ou entérovirus 71.

Ces dernières années, des cas de syn-
drome PMB particulièrement sévère ont 
été rapportés dans plusieurs pays liés 
au virus coxsackie A6 (CV-A6). Cette 
étude nationale réalisée aux États-Unis, 
rétrospective et multicentrique, cher-
chait à préciser les aspects cliniques de 
ces syndromes PMB sévères liés à cox-
sackie A6 [20]. 80 patients étaient inclus 
sur un prélèvement positif à CV-A6 ou 
des caractéristiques cliniques typiques. 
99 % des patients avaient une éruption 
vésiculo-bulleuse ou érosive, 61 % pré-
sentait un rash touchant plus de 10 % 
de la surface corporelle. L’exanthème 
touchait en plus des localisations clas-
siques (paumes, plantes, fesses) la zone 
péri-orale, le tronc et les extrémités. 
Plus de la moitié des patients présen-
tait une atteinte des plis suggérant ce 
terme  d’eczema coxsackium, choisi par 
les auteurs. Les mêmes constatations 
ont été retrouvées par Lott et al. avec 
mise en évidence du rôle de CV-A6 par 
biologie moléculaire [21].

2. Verrue

Une étude de prévalence des verrues 
a été réalisée au États-Unis à partir de 
l’étude de 2007 [22]. Celle-ci retrouvait 
une prévalence des verrues de 3,3 %. Le 
pic de fréquence était retrouvé pour les 
enfants de 8 à 9 ans. La prévalence des 
verrues était plus élevée chez les sujets 
caucasiens et non hispaniques, à reve-
nus et de niveau socioéconomique plus 
élevé. Ces données sont concordantes 
avec des études précédentes.

3. VZV

La vaccination contre la varicelle est 
réalisée aux États-Unis pour les nour-
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Ces deux études confirment l’efficacité 
et la bonne tolérance de ce traitement.

>>> La première est une revue systé-
matique de la littérature ayant étudié 
41 articles [25]. Au total, 1 264 patients 
dont 74 % étaient des filles ont été inclus. 
L’âge moyen d’introduction du traitement 
était de 6,6 mois et la dose moyenne de 
2,1 mg/kg/j. Une réponse au traitement a 
été observée pour 98 % des patients ; un 
rebond à l’arrêt du traitement était rap-
porté pour 17 % des patients. 371 effets 
indésirables ont été notés, la plupart peu 
sévères : troubles du sommeil et acrocya-
nose. Les effets secondaires sévères étaient 
rares : 5 cas d’hypotension sévère, 4 cas 
d’hypoglycémie et 1 cas de bradycardie 
symptomatique.

>>> La seconde est une étude hollan-
daise ayant suivi de manière prospective 
174 enfants traités par propranolol pour 
un HI [26]. Le traitement a été efficace 
pour 173 enfants. La durée moyenne 
du traitement était de 8 mois. Les effets 
secondaires les plus fréquents étaient : des 
extrémités froides (36,2 %), des troubles 
du sommeil (22,4 %), un bronchospasme 
(9,2 %) et une hypo tension (3,4 %). Le 
traitement par propranolol est efficace 
pour la plupart des enfants.

>>> Une étude française rapporte des 
cas d’HI résistants au traitement par 
propranolol [27]. Ces HI existent mais 
sont rares (0,9 %) et une résistance au 
traitement peut se voir à tous les stades 
de l’évolution de l’HI.

Le risque de rebond à l’arrêt du trai-
tement est une question qui se pose 
souvent en pratique. Cette étude rétros-
pective française cherche à préciser les 
facteurs de risque de rebond à l’arrêt du 
propranolol [28]. 158 enfants ont été 
inclus. Le rebond est plus fréquent pour 
les HI segmentaire et pour les HI avec 
une composante profonde importante. 
Dans une autre étude rétrospective, il 
apparaît clairement qu’un traitement 
plus long (12 mois versus moins de 

8 mois) diminue significativement le 
risque de rebond à l’arrêt du traitement 
(5 % versus 90 %) [29].

Actuellement, les modalités de pres-
cription du propranolol en France 
sont soumises aux règles de l’ATU. Les 
recommandations de l’AMM attendue 
pour 2014 seront peut-être différentes.

Une conférence de consensus a eu 
lieu aux États-Unis qui propose des 
recommandations pour le traite-
ment par propranolol des HI [30]. Les 
auteurs retiennent comme indication 
à un traitement par propranolol les 
HI ulcérés, les HI avec risque vital, 
fonctionnel ou esthétique majeur. La 
dose recommandée est de 1 à 3 mg/
kg/j, le plus souvent 2 mg/kg/j répar-
tie en 3 prises quotidiennes. La dose 
initiale recommandée est de 1 mg/kg/j. 
L’introduction doit se faire en hospita-
lisation pour les enfants âgés de moins 
de 8 semaines d’âge corrigé ou en cas 
d’autres pathologies associées. Pour 
les enfants âgés de plus de 8 semaines, 
le traitement peut être introduit en 
ambulatoire avec une surveillance de 
la fréquence cardiaque (FC) et de la 
tension artérielle 1 heure et 2 heures 
après la prise. Ces paramètres doivent 
être surveillés après toute augmenta-
tion de dose ≥ 0,5 mg/kg/j. La FC et la 
survenue d’une bradycardie semblent 
être un meilleur critère de surveillance 
que la tension artérielle.

Concernant le bilan préthérapeutique, 
les auteurs recommandent un examen 
clinique complet, un interrogatoire 
précis à la recherche d’antécédents 
personnels ou familiaux notamment 
cardiaques, la mesure de la FC et de 
la tension artérielle. Un ECG est pré-
conisé, surtout si la FC est basse pour 
l’âge (< 70 pour les moins de 1 mois, 
< 80 de 1 à 12 mois, < 70 pour les plus 
de 12 mois), en cas d’antécédents fami-
liaux cardiaques ou s’il y a une notion 
d’arythmie. Une échographie cardiaque 
systématique n’est pas recommandée.

Dans le cadre du syndrome PHACE, 
le traitement par propranolol doit être 
introduit avec beaucoup de précaution 
en raison des cas rapportés d’AVC chez 
les patients avec anomalies des gros 
vaisseaux. Il convient donc d’introduire 
très progressivement le traitement avec 
une surveillance rapprochée, l’objectif 
étant d’éviter des variations tension-
nelles importantes.

Les complications neurologiques chez 
les enfants atteints de PHACE traités par 
bêtabloquant ont été recherchées dans 
cette étude rétrospective, à propos de 
32 enfants atteints de PHACE [31]. 

Parmi eux, 7 enfants étaient à haut 
risque d’AVC (anomalie importante 
d’une artère cérébrale avec mauvaise 
collatéralité). Seul 1 enfant a présenté 
des symptômes neurologiques à type 
d’hémiparésie d’évolution favorable 
sous traitement. Les auteurs incitent à la 
prudence chez ces enfants avec une sur-
veillance très rapprochée du traitement.

La physiopathologie du syndrome 
PHACE reste mal comprise. Une étude 
génétique des variations du nombre 
de copies (CNV), réalisée chez 98 
patients, retrouvait 10 rares CVN, 
mais aucun n’était présent chez plus 
d’un patient [32].

2. Consensus sur la prise en charge 
des hémangioendothéliomes 
kaposiformes (HEK) compliqués

Cet article rapporte les conclusions de 
la réunion d’un groupe de 43 experts 
[33]. Ces recommandations ont été 
établies à partir d’un système de vote. 
Concernant les HEK ou angiome en 
touffe symptomatique par leur crois-
sance ou leur douleur sans phénomène 
de Kasabach Merritt (KM) associé, les 
auteurs recommandent – lorsque la 
chirurgie est impossible – une corti-
cothérapie orale à 2 mg/kg/j associée 
si besoin à un traitement par aspirine 
à la dose de 2 à 5 mg/kg/j.
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En cas de phénomène de KM associé, 
les auteurs recommandent en première 
ligne la vincristine à la dose de 0,05 mg/
kg/semaine (traitement de 24 semaines 
environ), toujours en association à une 
corticothérapie orale (2 mg/kg/j), ou par 
voie intraveineuse (1,6 mg/kg/j) pen-
dant 3 à 4 semaines. Les transfusions 
plaquettaires ne sont recommandées 
qu’en cas d’hémorragies sévères ou en 
préopératoire. À noter que les auteurs 
ne parlent pas des antiagrégants comme 
la ticlopidine ou le clopidogrel.

Une étude rétrospective, réalisée au 
centre des anomalies vasculaires de 
Boston, étudiait 107 patients ayant pré-
senté un HEK de 1991 à 2009. L’objectif 
était de préciser le mode de présenta-
tion clinique et le risque de KM de ces 
lésions [34]. La présentation clinique 
habituelle de l’HEK était une lésion de 
taille croissante (71 %), une thrombo-
pénie (56 %), une douleur et un déficit 
moteur lié à une atteinte musculosque-
lettique (23 %) surtout pour les formes 
profondes. Le phénomène de KM sur-
venait dans 71 % des cas.

3. Découvert d’une mutation de 
GNAQ à l’origine des malformations 
capillaires et du syndrome de 
Sturge-Weber

Cette étude, publiée dans le New 
England Journal of Medicine, présente 
une avancée majeure de l’année 2013 
en dermatologie et confirme l’hypo-
thèse ancienne que les malformations 
capillaires (MC) et le syndrome de 
Sturge-Weber (SSW) ont pour origine 
une mutation somatique en mosaïque 
commune, la sévérité clinique étant 
fonction du moment de l’apparition de 
la mutation au cours du développement. 
Les auteurs ont étudié des prélèvements 
cutanés de peau de MC de tissu cérébral 
de SSW et de peau normale. Ils ont mis 
en évidence une mutation somatique 
activatrice en mosaïque du gène GNAQ 
chez 88 % des patients atteints du syn-
drome de SW et chez 92 % des patients 

atteints de MC. Cette mutation était 
absente dans tous les prélèvements des 
sujets contrôle. Des mutations de GNAQ 
ont été retrouvées dans le syndrome de 
McCune-Albright (SMA), le nævus de 
Ota et 50 % des mélanomes uvéaux. 
Cependant, la mutation de GNAQ 
retrouvée dans les MC est différente 
de celle identifiée dans les mélanomes 
uvéaux, activant de manière différente 
et moins importante la voie des MAP 
kinases [35].

4. Malformations capillaires 
et hypertrophie

Le syndrome de Klippel-Trenaunay 
(KT) associe une MC d’un membre 
à une malformation veineuse et/ou 
lymphatique à une hypertrophie du 
membre. Cette étude rétrospective 
porte sur 73 patients présentant une 
MC diffuse et étendue et une hyper-
trophie de sévérité variable dans le 
territoire ou en dehors du territoire de 
MC. Il n’y avait pas de complications 
majeures chez ces patients [36]. Lee 
et al. proposent donc d’individualiser 
cette entité – DCMO (diffuse capillary 
malformation with overgrowth) – qui se 
distingue des autres causes de MC et 
hypertrophie (KT, CLOVES, syndrome 
de Protée, macrocéphalie [MC]) par son 
pronostic favorable.

Dans une autre série rétrospective plus 
petite à propos de 17 cas, Uihlein et al. 
[37] proposent un phénotype clinique 
associant MC, veines proéminentes et 
hypertrophie mineure d’un membre 
(malformation capillaro-veineuse des 
membres inférieurs) et distingue cette 
entité du KT par son pronostic beau-
coup moins sévère.

5. Syndrome de malformation 
capillaire-malformation 
artérioveineuse

Le syndrome de malformation capil-
laire-malformation artérioveineuse 
(MC-MAV) est transmis de manière 

autosomique dominante et lié à une 
mutation du gène RASA1. Il se présente 
par de multiples MC de petite taille 
associées ou non à des MAV (1/3 des 
patients). Ainsi, le diagnostic peut être 
parfois difficile. Cet article propose 
des critères diagnostic du syndrome 
MC-MAV à partir d’une revue de la 
littérature. 

Un syndrome MC-MAV est défini par 
la présence de nombreuses MC caracté-
ristiques (p. ex. de 1 à 3 cm de diamètre, 
ovalaires, rosées, entourées d’un halo 
anémique et avec un flux artériel au 
Doppler), ± MAV et des antécédents 
familiaux de MC ± MAV ou une muta-
tion RASA1 identifiée. Le syndrome 
MC-MAV est probable quand il y a plus 
de 3 MC caractéristiques, ou quand 
des MC sont associées à une MAV ou à 
des antécédents familiaux. Des formes 
atypiques sont parfois retrouvées : 
MC de grande taille, brune ou grise. 
La réalisation d’une IRM cérébrale 
et médullaire chez les sujets à risque 
(diagnostic probable ou certain) est 
proposée par les auteurs mais reste 
débattue. Une MAV peut apparaître 
tardivement. La recherche d’une muta-
tion du gène RASA1 est proposée pour 
les cas probables [38].

6. Partially involuting congenital 
hemangioma

Parmi les hémangiomes congénitaux, 
on distingue les rapidly involuting 
congenital hemangiomas (RICH) et les 
non-involuting congenital hemangiomas 
(NICH). À propos de 8 cas d’héman-
giome congénitaux ayant involué au 
départ comme des RICH mais pour 
lesquels l’évolution est restée partielle 
avec un aspect de NICH persistant, les 
auteurs proposent un nouveau sous-
type clinique d’hémangiome congé-
nital : le PICH (partially involuting 
congenital hemangioma). La question 
de savoir si ces entités sont bien dis-
tinctes ou appartiennent à un même 
spectre reste d’actualité [39].
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 [ Génodermatoses

1. NF1 et hamartome anémique

Dans une étude multicentrique 
prospective française, 210 patients 
atteints de taches café au lait (TCL) 
multiples étaient inclus. La présence 
d’un nævus anémique était notée chez 
77 % des patients atteints de NF1 ver-
sus aucun des patients avec des TCL 
dans le cadre d’une autre génoderma-
tose et 2 % des sujets contrôles. Les 
nævi anémiques semblent donc plus 
fréquents dans la NF1, de localisation 
souvent thoracique, sans pour autant 
être associés à un phéno type particu-
lier notamment neuro logique ou oph-
talmologique [40].

2. Epidermolysis Bullosa Disease 
Activity and Scarring Index (EBDASI)

Ce nouveau score a été élaboré afin de 
permettre une évaluation plus précise 
de la sévérité des épidermolyses bul-
leuses, tous types confondus, et permet 
notamment de séparer la sévérité en 
rapport avec une activité de la maladie 
et celle en rapport avec les séquelles. 
Ce score présente de bonnes propriétés 
psychométriques [41].

[  Nævi congénitaux 
et mélanome

1. Mélanomes

Une étude rétrospective a analysé l’évo-
lution de l’incidence du mélanome de 
l’enfant et de l’adolescent aux États-
Unis. De 1973 à 2009, 1 230 cas de méla-
nomes chez l’enfant ou l’adolescent ont 
été rapportés, soit une augmentation de 
2 % par an. Le taux d’incidence était 
plus élevé chez les filles, chez les ado-
lescents âgés de 15 à 19 ans et chez ceux 
vivant dans des zones géographiques où 
l’exposition aux UV était plus faible. 
Le mélanome était plus fréquent sur le 
tronc et le visage chez les garçons et, 

chez les filles, sur les jambes et sur les 
hanches [42].

Le mélanome de l’enfant est rare, par-
fois de diagnostic plus difficile. Cette 
étude rétrospective monocentrique 
avait pour objectif d’étudier la perti-
nence des critères classiques ABCDE 
dans le mélanome de l’enfant et de 
l’adolescent. 60 cas de mélanomes et 
10 cas de tumeurs mélanocytaires 
ambiguës étaient étudiés : 19 étaient 
âgés de moins de 10 ans et 51 de 11 à 
19 ans. Parmi ces cas, 60 % des moins 
de 10 ans et 40 % des 11-19 ans ne rem-
plissaient pas les critères ABCDE au 
diagnostic. Les caractéristiques des 
tumeurs les plus fréquemment décrites 
au diagnostic étaient le caractère 
achromique, le saignement, un aspect 
nodulaire, une couleur homogène, une 
variation de diamètre et une appari-
tion de novo. Les auteurs proposent 
donc des critères ABCD complémen-
taires pour le mélanome pédiatrique : 
achromic, bleeding, bump, color uni-
formity, de novo, any diameter.

Sur le plan histopathologique, 44 % des 
tumeurs étaient inclassables au moment 
du diagnostic. Un décès parmi les 
0-10 ans et 9 parmi les 11-19 ans étaient 
survenus. 70 % des enfants décédés 
avaient des tumeurs achromiques [43].

2. Nævi congénitaux multiples, 
mélanose neurocutanée et 
mutation NRAS

La compréhension du mécanisme de 
survenue des nævi congénitaux (NC) 
multiples associés à une mélanose 
neuro cutanée se précise avec cette 
étude. Différentes mutations avaient 
été rapportées dans les NC géants 
(NRAS, BRAF, TP53), mais leur rôle 
n’était pas clair.

Cette étude retrouve une mutation 
oncogénique post-zygotique du gène 
NRAS dans les prélèvements cuta-
nés et neurologiques chez 12 des 

15 patients étudiés. Cette mutation 
n’était pas retrouvée dans le sang et en 
peau saine, confirmant qu’il s’agit bien 
d’une mosaïque. Une perte d’hétéro-
zygotie était retrouvée chez 2 patients 
atteints de mélanome. 

Les auteurs concluent que les NC mul-
tiples associée à une mélanose neu-
rocutanée sont dus à un phénomène 
de mosaïque par mutation post-zygo-
tique du codon 61 de NRAS au niveau 
d’une cellule progénitrice neurecto-
dermique [44].

3. NC géants : prise en charge et risque 
de mélanome

Le risque de mélanome survenant sur 
les nævi congénitaux géants est contro-
versé. 

Cette revue de la littérature par 
Vourc’h-Jourdain et al. [45] ont étu-
dié 14 études et retrouvent un total de 
52 cas de mélanomes survenus chez 
51 patients, soit un risque de 2 % 
parmi 2 578 patients atteints de NCG. 
L’âge moyen au diagnostic était de 
12,6 ans. La localisation du mélanome 
primitif était le plus souvent cutanée 
et localisée sur le tronc dans 68 % des 
cas. Les NGC les plus à risque étaient 
ceux du tronc (68 %) et ceux avec des 
nævi satellites (94 %).

 [ Divers

1. Nævus sébacé

L’hypothèse d’une mutation somatique 
en mosaïque pour expliquer la surve-
nue des næevi sébacés était connue. 
Les auteurs de cette étude ont mis en 
évidence une mutation des gènes HRAS 
et KRAS dans 27 échantillons de nævus 
sébacé [46]. Ces gènes sont impliqués 
dans la régulation de la voie des MAP 
kinases et donc de la prolifération 
cellulaire. De manière intéressante, 
les mêmes mutations ont été mises en 
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évidence dans les nævi épidermiques 
kératinocytaires, ceux-ci étant localisés 
de manière préférentielle sur le tronc 
tandis que les nævi sébacés sont situés 
habituellement sur la tête. Les auteurs 
proposent de regrouper ces lésions : en 
effet, une même mutation pourrait être 
à l’origine de ces deux lésions avec des 
aspects cliniques différents en fonction 
de leur localisation, les déterminants 
du phénoype en fonction du site restant 
inexpliqués.

2. Morphées

Cette étude précise les anomalies 
neurologiques et d’imagerie cérébrale 
retrouvées chez les patients atteints de 
sclérodermie linéaire de l’extrémité 
céphalique : sclérodermie en coup de 
sabre et syndrome de Parry-Romberg 
[47]. Cette étude rétrospective rapporte 
32 cas. 19 % d’entre eux avaient des ano-
malies à l’IRM (essentiellement hyper-
signal T2) dont la moitié présentait 
des symptômes neurologiques (cépha-
lées 9 %, épilepsie 13 %). La sévérité 
des anomalies retrouvées à l’IRM, la 
sévérité de l’atteinte cutanée et la pré-
sence de symptômes neurologiques ne 
semblent pas corrélées.

Dans une autre étude cas-témoin 
à propos des morphées de l’enfant 
mais aussi de l’adulte, les auteurs ont 
étudié la présence d’auto-anticorps. 
Cette étude a concerné 187 patients, 
110 ayant des morphées à l’âge adulte 
et 77 dans l’enfance [48]. La préva-
lence des anticorps antinucléaires, 
anti-histones et anti-ADN natif était 
respectivement de 34 %, 12 % et 8 %. 

Leur présence était plus fréquente que 
chez les sujets contrôles. La présence 
d’auto-anticorps n’était pas liée à l’acti-
vité des morphées ou à leur type ; leur 
utilité clinique semble donc modeste 
en dehors cependant des morphées 
linéaires où la présence d’auto-anticorps 
était corrélée à la sévérité (extension, 
retentissement fonctionnel).

Concernant l’évolution à long terme 
des morphées linéaires, cette étude 
monocentrique rétrospective à propos 
de 52 patients ayant eu une morphée 
linéaire dans l’enfance étudiait leur 
évolution par interview téléphonique 
[49]. 

Cette étude révèle que les membres sont 
deux fois plus atteints que le visage, les 
lésions se stabilisant en moyenne au 
bout de 5,4 ans ; l’évolution est mar-
quée de longues périodes de rémis-
sion puis de possible reprise évolutive 
nécessitant un suivi à long terme de 
ces enfants. 31 % des patients rappor-
taient une maladie active à 10 ans, tous 
avaient des séquelles esthétiques et 
38 % d’entre eux avaient un retentisse-
ment fonctionnel. 

Concernant la prise en charge théra-
peutique, l’association corticothérapie-
méthotrexate classiquement utilisée est 
efficace à court terme, mais ne permet 
pas de prévenir les récidives à distance.

3. Rosacée et IFAG

Une étude française rétrospective a 
cherché à déterminer si la présence 
d’IFAG (idiopathic facial aseptic gra-
nuloma), ou pyodermite froide, était 
associée à la rosacée chez l’enfant, 
celle-ci étant définie par la présence 
d’au moins deux symptômes parmi 
flushs, érythème, télangiectasies, papu-
lopustules sans lésions rétentionnelles, 
localisation sur les convexités du visage 
et atteinte ophtalmologique de rosacée 
(chalazions récidivants, hyperhémie 
conjonctivale et kératite) [50]. 38 cas 
d’IFAG étaient inclus. 11 des 32 enfants 
avec un seul IFAG présentaient une 
rosacée et 5 des 6 enfants avec plus de 
deux lésions. 

Les enfants présentant des IFAG sont 
donc plus à risque de développer une 
rosacée ; un suivi de ces enfants est 
recommandé par les auteurs, notam-
ment sur le plan ophtalmologique.
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L a prise en charge des arthrites 
juvéniles idiopathiques (AJI) 
vise de plus en plus l’obten-

tion d’une maladie inactive ou avec 
activité minimale, ce qu’essayent de 
mieux mesurer de nouveaux scores, 
notamment les juvenile arthritis disease 
activity scores (JADAS), 10 et 27 testés 
dans des travaux rétrospectifs et pro-
spectifs. Cependant, malgré les progrès 
thérapeutiques, environ la moitié des 
patients suivis dans les grands centres 
hospitaliers ont une activité de la mala-
die persistante à l’adolescence ou l’âge 
adulte, et certains développent encore 
des séquelles ou des complications de 
leur maladie. Parmi les complications 
les plus sévères, le syndrome d’acti-
vation macrophagique observé dans 
la forme systémique d’AJI (FS-AJI), – 
syndrome pour lequel de nouveaux 
critères diagnostiques sont en cours 
de validation – pourrait chez une pro-
portion importante des patients être 
lié à des mutations de gènes impliqués 
dans la lymphohistiocytose familiale, 
suggérant un chevauchement entre les 
deux entités.

Sur le plan thérapeutique, les anti-
interleukine (IL)1 et 6 confirment leur 
intérêt dans la FS-AJI avec des tenta-
tives de traitement précoce pour l’ana-
kinra et des résultats encourageants 
d’essais d’interruption du traitement 
chez les patients mis en rémission 
complète. Dans les AJI non systémiques 
avec atteinte oligoarticulaire étendue 
ou polyarticulaire, les publications 
d’essais avec les anti-TNF etanercept 
et adalimumab ainsi que l’anti-IL6 

tocilizumab montrent une efficacité 
et une tolérance satisfaisantes, justi-
fiant l’AMM accordée à ces trois médi-
caments chez les patients en échec du 
méthotrexate dès l’âge de 2 ans.

Dans les syndromes auto-inflamma-
toires, des travaux issus de la cohorte 
Eurofever font apparaître des corré-
lations génotype-phénotype intéres-
santes dans les cryopyrinopathies et 
une influence de l’environnement dans 
la fièvre méditerranéenne familiale. 
De nouvelles entités génétiques ont été 
rapportées avec une composante auto-
inflammatoire, notamment les tableaux 
systémiques précoces et sévères liés à 
des mutations de NLRC4 et, élargis-
sant le spectre des interféronopathies, 
de STING. De manière plus éparse, 
sont abordés l’intérêt de la pharmaco-
cinétique du micophénolate mofétil 
dans le lupus pédiatrique, la valeur 
pronostique du profil d’anticorps spé-
cifique dans la dermatomyosite juvé-
nile et  l’intérêt potentiel du rituximab 
dans cette maladie, des présentations 
arthritiques dans les mastocytoses et la 
possibilité de vacciner contre le papil-
lomavirus des adolescentes avec AJI, 
lupus ou dermatomyosite.

[  Arthrites juvéniles 
idiopathiques (AJI)

1. Scores d’activité : juvenile arthritis 
disease activity score (JADAS)

Plusieurs publications ont fait état de 
l’intérêt du score JADAS pour évaluer 
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l’activité d’une AJI. Plusieurs JADAS ont 
été développés ; les deux plus simples 
– JADAS 27 et 10 – s’imposent comme 
les scores privilégiés, notamment le 
JADAS 10 qui a l’avantage de donner la 
même pondération de 10 points à cha-
cune des quatre catégories évaluées 
(le nombre d’articulations inflamma-
toires, en scorant à 10 les patients avec 
10 articulations ou plus, l’évaluation 
sur échelle visuelle [EVA] de l’activité 
de la maladie par le médecin d’une part, 
le patient ou ses parents d’autre part, la 
VS ou la CRP).

>>> À partir du registre allemand BIKER, 
les patients ont été classés en maladie 
inactive (JADAS < 5/40), faiblement 
active (5 à < 15), modérément active 
(15 à < 25) et très active (25 à 40) ; des 
analyses multivariées ont permis de 
proposer qu’une amélioration minimale 
mais significative à 3 mois d’un traitement 
pouvait être considérée pour une baisse 
du JADAS 10 d’au moins 4 points, une 
amélioration modérée pour une baisse 
d’au moins 10 points et une amélioration 
importante par une baisse d’au moins 
17 points [1]. Les auteurs suggèrent 
d’utiliser ainsi le JADAS en complément 
des scores classiques ACR pédiatriques 
30 %, 50 %, 70 % et plus.

>>> Pour une équipe hollandaise, l’éva-
luation du JADAS 27 comme marqueur 
d’amélioration ou poussée de la maladie 
sous traitement (en corrélation avec les 
scores ACR) faisait proposer une amélio-
ration de 5,5 points ou une aggravation 
de 1,7 points comme significatives [2].

>>> L’équipe de Gênes a effectué une 
démarche un peu différente en partant 
de leur base de donnée de patients avec 
AJI. Dans ce travail, des seuils différents 
ont été proposés pour les patients avec 
oligoarthrite (un seuil de 4,2 était proposé 
pour définir une maladie très active sur le 
JADAS 10 ou 27) ou polyarthrite (seuils 
de 8,5 pour le JADAS 10 et 10,5 pour le 
JADAS 27) [3]. Ce type de travail pourrait 
amener à sélectionner, en fonction de 

ces scores, les patients inclus dans des 
essais thérapeutiques, à l’image de ce qui 
est fait avec le DAS pour la polyarthrite 
rhumatoïde de l’adulte.

Par ailleurs, la même équipe a étudié la 
validité d’un score JADAS clinique chez 
les mêmes 609 patients avec AJI oligo 
ou polyarticulaire, prenant simplement 
en compte le nombre d’articulations 
inflammatoires et les EVA de l’activité 
de la maladie par le médecin d’une part, 
le patient ou un parent d’autre part, sans 
VS ni CRP. Les seuils proposés étaient 
pour une maladie inactive un score infé-
rieur ou égal à 1, pour une activité faible 
un score supérieur à 1 mais inférieur ou 
égal à 1,5 (oligoarthrites) ou 2,5 (poly-
arthrites), pour une activité modérée 
un score entre 1,51 et 4 (oligoarthrites) 
ou entre 2,51 et 8,5 (polyarthrites), les 
scores supérieurs correspondant à une 
maladie très active [4].

Dans le souci de valider la faisabilité et 
la validité des scores JADAS 10, 27 et 
71 de manière prospective, des auteurs 
anglais ont appliqués ces scores lors 
d’une première visite puis lors des 
visites ultérieures à partir du 3e mois 
pour démontrer une bonne faisabilité 
et une bonne corrélation des variations 
de ces scores avec celles d’autres mar-
queurs d’activité de la maladie [5].

2. Complications à long terme

Parmi les complications à long terme 
observées chez les patients avec AJI, 
plusieurs articles ont rappelé l’impact 
d’une inflammation prolongée sur 
 l’articulation temporo-mandibulaire 
[6], la croissance [7], ou encore une 
tendance à l’excès de masse grasse [7, 
8]. Même à l’ère des biothérapies, des 
travaux d’auteurs nord-américains [9] 
et d’auteurs scandinaves [10] montrent 
que chez un peu plus de la moitié des 
patients, notamment chez des adoles-
cents, une activité de la maladie per-
siste au moins de manière discontinue. 
Par ailleurs, un travail français mon-

trait que parmi 100 patients vus dans 
un centre de référence et mis sous bio-
thérapie avant ou au tout début de la 
puberté, sans traitement concomitant 
par hormone de croissance, la tendance 
était à une normalisation de la vitesse 
de croissance sans récupération d’éven-
tuels couloirs perdus avec, dans une 
dizaine des cas, une petite taille ou un 
défaut de croissance encore significatif 
au dernier suivi [11].

3. Syndrome d’activation 
macrophagique (SAM) 
et forme systémique d’AJI (FS-AJI)

L’une des complications les plus redou-
tées car potentiellement létale de la 
FS-AJI est le SAM. Un travail collabo-
ratif a permis de collecter les données 
de 362 patients issus de 33 pays diffé-
rents ayant développé un SAM soit au 
diagnostic dans 22 % des cas, soit au 
cours de l’évolution [12]. Sur le plan 
clinique, la fièvre était présente dans 
96 % des cas, hépato- et splénoméga-
lie chez respectivement 70 et 58 % des 
patients, des signes neurologiques chez 
35 % et hémorragiques chez 20 %. Les 
examens biologiques les plus discri-
minants en faveur d’un SAM, et non 
d’une simple poussée de la maladie, 
étaient la diminution des plaquettes, 
l’élévation des transaminases, de la 
ferritine, des LDH, des triglycérides et 
des D-dimères. Des signes d’hémopha-
gocytose étaient retrouvés sur le myélo-
gramme chez 60 % des patients chez 
lesquels cet examen avait été réalisé. Ce 
travail nourrit un effort pour dévelop-
per un score visant à aider au diagnostic 
de SAM dans le contexte d’une maladie 
rhumatologique inflammatoire.

Sur le plan génétique, des auteurs 
américains ont réalisé une analyse de 
l’exome chez 14 patients avec une FS-AJI 
compliquée de SAM et 29 patients avec 
une FS-AJI qui n’avaient pas développé 
de SAM. Parmi les résultats les plus 
notables, 5 des 14 patients du premier 
groupe et 4 des 29 patients du second 



59

réalités pédiatriques # 189_Novembre/Décembre 2014

groupe avaient des variants rares dans 
des gènes associés à la lymphohistio-
cytose familiale, maladie génétique 
exposant à des SAM dont le pronostic 
est généralement sombre en l’absence 
de greffe de cellules souches héma-
topoïétiques [13]. En accord avec des 
résultats similaires déjà publiés sur de 
plus petites séries, les auteurs posent 
la question d’un chevauchement entre 
certaines FS-AJI associée au SAM 
et des maladies génétiques sévères 
avec défaut de contrôle de l’activation 
 lymphocytaire T.

4. Avancées thérapeutiques 
dans la FS-AJI

Après la publication de grands essais de 
phase III randomisés avec l’anti-récep-
teur de l’IL6 tocilizumab et de l’anti-
corps anti-IL1 bêta canakinumab fin 
2012, quelques travaux plus modestes 
ont apporté des éclairages intéressants.

Ainsi, le suivi de patients traités au 
Japon a montré que le traitement par 
tocilizumab était associé à une accé-
lération de la vitesse de croissance 
remarquable chez des patients dont la 
maladie avait eu pour conséquence un 
ralentissement de leur croissance, en 
particulier quand il avait été possible 
de réduire significativement la corti-
cothérapie générale [14]. Dans un autre 
travail réalisé également au Japon, chez 
40 patients avec une FS-AJI et un recul 
moyen de 4 ans et demi sous tocilizu-
mab, l’évolution radiologique était favo-
rable sur les petites articulations de la 
main évaluées par score de Poznanski 
mais le plus souvent moins favorable 
au niveau des grosses articulations 
avec aggravation du score de Larsen. 
Cette dissociation avec aggravation 
de l’atteinte des grosses articulations 
était corrélée avec le maintien de taux 
sériques élevés de la métalloprotéinase 
MMP-3 [15].

L’investigateur principal de l’étude 
internationale TENDER a, quant à 

lui, publié les résultats d’une tenta-
tive  d’arrêt progressif du tocilizumab 
chez des patients dont la maladie était 
inactive et qui avaient pu arrêter toute 
corticothérapie. Un espacement des 
perfusions de toutes les 2 à 3 semaines 
pendant 3 mois, puis toutes les 4 
semaines pendant 3 mois, précédait 
l’arrêt du traitement si la rémission cli-
nique et biologique persistait. Un quart 
des patients concernés a pu ainsi arrêter 
le tocilizumab et maintenir au décours 
une maladie inactive [16].

Par ailleurs, l’essai de phase III de l’anti-
IL1 rilonacept a été publié récemment 
[17]. Cet essai portait sur 71 patients 
dont certains avaient participé à une 
étude pilote comparant deux bras rilo-
nacept (2,2 ou 4,4 mg/kg par semaine) 
à un placebo et n’avait pas permis, sur 
un petit effectif global de 24 patients, 
de montrer de différence significative 
en termes de réponse à 4 semaines. Ici, 
la comparaison portait sur un bras de 
patients recevant d’emblée une dose de 
charge de rilonacept de 4,4 mg/kg puis 
2,2 mg/kg par semaine à un bras de 
patients recevant initialement un pla-
cebo, avant de recevoir après 4 semaines 
le rilonacept également avec une dose 
de charge de 4,4 mg/kg puis 2,2 mg/kg 
par semaine. Les auteurs rapportent à 
un délai de réponse significativement 
plus court dans le bras traité d’emblée 
par rilonacept que dans le bras contrôle, 
s’agissant cependant d’un traitement 
dont l’efficacité dans cet essai semble 
plus lente que ce qui a été décrit pour 
l’anakinra et le canakinumab. Un taux 
plus élevé d’élévation des transami-
nases était décrit sous rilonacept versus 
placebo.

Enfin, l’équipe hollandaise a publié son 
travail pilote, déjà présenté plusieurs 
fois en congrès les années précédentes, 
sur l’utilisation précoce de l’anakinra à 
la dose de 2 mg/kg par jour, avant toute 
corticothérapie, chez 20 patients avec 
FS-AJI et un suivi moyen de 32 mois 
(12 à 54 mois) [18]. À 3 mois, 85 % des 

patients avaient une maladie inactive 
ou une réponse ACR pédiatrique 90 
et une absence de signes systémiques. 
73 % de ces patients devaient arrêter 
l’anakinra en situation de maladie 
inactive au cours des 12 mois suivants. 
À 1 an, 17 patients sur 20 avaient une 
maladie inactive dont 13 n’avaient 
reçu que l’anakinra ; 7 patients ont eu 
besoin de traitements associés, le plus 
souvent une corticothérapie générale, 
du fait d’une activité de la maladie sous 
monothérapie par anakinra.

Les auteurs concluent qu’un traitement 
précoce par anakinra permettrait à 2/3 
des patients avec FS-AJI d’obtenir une 
rémission de leur maladie persistant à 
distance de l’arrêt du traitement et d’évi-
ter toute corticothérapie. L’absence d’un 
groupe contrôle et le suivi limité dans 
le temps ne permettent pas de démon-
trer de manière indiscutable l’impact de 
l’anakinra dans une maladie qui peut 
avoir une évolution monocyclique ou 
des rémissions spontanées suivies de 
rechutes ; cependant, une telle évolu-
tion n’est classiquement observée que 
chez une minorité des patients.

5. Avancées thérapeutiques 
dans les AJI non systémiques

Ici encore, les publications de l’année 
ont fait la part belle aux traitements 
biologiques. Un registre hollandais 
portant sur 86 patients avec FS-AJI et 
335 patients avec d’autres formes d’AJI 
traités par biologiques montre que ces 
traitements sont prescrits de plus en 
plus précocement, à des niveaux d’acti-
vité de la maladie de moins en moins 
élevés et de plus en plus souvent sans 
même traitement préalable par cortico-
stéroïdes ou traitements de fond non 
biologiques [19]. Aux Pays-Bas comme 
dans la plupart des pays, le récepteur 
soluble du TNF alpha etanercept reste 
la molécule la plus prescrite dans l’AJI, 
même si l’antagoniste du récepteur de 
l’IL1 anakinra s’est positionné comme 
biothérapie privilégiée des FS-AJI.
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Pour l’etanercept et pour l’anticorps 
anti-TNF adalimumab, des études 
internationales [20, 21] ont permis 
d’obtenir en 2014 des extension d’AMM 
chez  l’enfant de 2 à 4 ans, plus récem-
ment aussi pour l’adalimumab dans les 
enthésites avec AJI. Certaines données 
de registre montrent que l’etanercept 
peut être utilisé chez l’enfant de moins 
de 2 ans avec une efficacité et une tolé-
rance qui semblent similaires à celles 
des enfants plus âgés [22].

Pour l’adalimumab, les résultats des 
analyses du registre allemand sug-
géraient que son efficacité était très 
significativement inférieure chez 
des patients non naïfs de biothérapie 
comparativement aux patients naïfs : 
à 6 mois de traitement, les taux de 
réponse ACR pédiatriques 30, 50, 70 
et 90 étaient respectivement de 63 %, 
61 %, 49 % et 34 % chez les patients 
naïfs contre seulement 48 %, 28 %, 
22 % et 15 % chez les autres [23]. Il 
faut cependant noter que l’activité de 
la maladie mesurée sur le JADAS était 
plus élevée à l’initiation de l’adalimu-
mab chez les patients naïfs, ce qui pou-
vait favoriser une amplitude de réponse 
plus marquée. L’un des points clés 
pour l’adalimumab est son efficacité 
sur l’uvéite, encore mise en avant par 
des petites séries ou des revues géné-
rales [24, 25], et pour laquelle les pre-
miers résultats des essais randomisés 
en double insu contre placebo français 
ADJUVITE et britannique SYCAMORE 
[26] sont attendus courant 2015.

A également été publié cette année 
2014 l’essai CHERISH [27], présenté 
en congrès les années précédentes. 
Cet essai a montré l’efficacité du toci-
lizumab intraveineux dans les AJI 
polyarticulaires avec ou sans facteur 
rhumatoïdes et les oligoarthrites éten-
dues et a validé une dose de 10 mg/kg 
toutes les 4 semaines chez les enfants de 
moins de 30 kg versus 8 mg/kg chez les 
patients de 30 kg et plus, permettant dès 
2013 l’obtention d’une AMM à ces doses 

chez l’enfant à partir de l’âge de 2 ans en 
cas de réponse inappropriée au métho-
trexate ou à un premier traitement 
biologique. Pour mémoire, 188 enfants 
de 2 à 17 ans avaient été inclus dans 
cette étude dont 69 de moins de 30 kg. 
Parmi ces patients, plus jeunes, la durée 
moyenne de la maladie était de 3 ans 
et demi contre 4 ans et demi chez les 
autres. Sur l’ensemble de la population, 
une vingtaine d’articulation était active 
en moyenne à l’entrée dans l’étude. Plus 
des trois quarts des patients étaient sous 
méthotrexate et presque la moitié sous 
corticostéroïdes. Après 16 semaines 
de traitement en ouvert, les réponses 
étaient excellentes, surtout pour les 
patients de 30 kg ou plus et pour les 
patients de moins de 30 kg recevant la 
dose de 10 mg/kg, avec des réponses au 
seuil ACR pédiatrique 30 dans 90 % des 
cas et un ACR pédiatrique 70 chez les 
deux tiers. La tolérance a été jugée satis-
faisante, avec cependant quelques évé-
nements indésirables graves infectieux.

Deux publications ont présenté le deve-
nir à moyen terme de patients avec AJI 
polyarticulaire traités précocement par 
l’association etanercept, méthotrexate 
et corticostéroïdes. Ces publications 
viennent dans la suite d’un essai de 
conception moderne quant à ses objec-
tifs, visant la maladie inactive puis la 
rémission complète, mais mené sur de 
trop petits effectifs (85 patients), hétéro-
gènes quant à la durée de maladie avant 
inclusion et probablement soumis à des 
doses de corticostéroïdes trop élevées. 
Cet essai n’avait pas montré de diffé-
rence significative à 6 mois en double 
insu contre placebo-méthotrexate et 
corticostéroïdes. Une durée de la mala-
die plus courte avant l’initiation de 
l’etanercept et l’obtention d’une réponse 
de bonne amplitude après 4 mois (un 
ACR pédiatrique 70 %) étaient asso-
ciées à une plus forte probabilité d’obte-
nir une maladie inactive prolongée [28]. 
Par ailleurs, l’évaluation lors de la phase 
d’extension de l’étude principale chez 
des patients suivis en moyenne 28 mois 

(de 12 à 42 mois) montrait un taux de 
rémission complète, donc de maladie 
inactive maintenue au moins 6 mois 
chez 54 % des patients sous traitement, 
une maladie faiblement active et sou-
vent par intermittence chez la plupart 
des autres, mais seulement 2 patients 
sur 85 avaient pu arrêter tout traitement 
et rester en rémission plus de 12 mois au 
décours [29].

[  Syndromes 
auto-inflammatoires 
et interféronopathies

1. Enseignements du projet Eurofever

Plusieurs publications ont été nourries 
par le projet Eurofever qui a permis de 
réunir des informations sur des patients 
avec différents syndromes auto-inflam-
matoires.

En étudiant 136 patients avec une 
cryopyrinopathie, urticaire familial 
au froid, syndrome de Muckle-Wells 
ou syndrome chronique, inflamma-
toire, neurologique, cutané et articu-
laire (CINCA), avec un âge médian de 
début de la maladie de 9 mois et un 
suivi médian de 15 ans, la lourdeur de 
l’atteinte sensorielle était mise en avant, 
avec 71 % d’atteintes ophtalmologiques 
et 42 % de pertes auditives, s’agissant 
de patients dont la maladie avait évolué 
avant mise sous traitement anti-IL1. Un 
début précoce de la maladie, avant l’âge 
de 5 ans, était associé à un risque de 
complications et séquelles plus élevé. 
Parmi les 31 différentes mutations de 
NLRP-3 identifiées chez 133 patients, 
7 étaient retrouvées chez 78 % des 
patients alors que 27 patients avaient 
des variants rares, le plus souvent asso-
ciés à un phénotype sévère [30]. Ce tra-
vail est important dans la perspective 
d’études de qualité de vie et médico-
économiques en cours pour mieux 
évaluer le bénéfice de traitements anti-
IL1, pour certains très  coûteux dans 
ces maladies.
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Par ailleurs, l’étude de patients avec 
une fièvre méditerranéenne familiale, 
en fonction de leur origine ethnique et 
de leur environnement géographique, 
suggérait que ce dernier facteur influen-
çait le phénotype, des patients qui 
vivaient en Europe de l’Ouest présen-
tant une maladie moins sévère, à ori-
gine  ethnique égale, que des patients 
vivant à l’est de la Méditerranée [31].

2. Nouvelles entités génétiques

Plusieurs entités génétiques particuliè-
rement intéressantes ont été décrites.

Dans un même numéro de Nature 
Genetics, deux articles ont rapporté 
des mutations d’un gène codant pour 
l’une des protéines clés de l’inflamma-
some, NLRC4, associées à un tableau 
auto-inflammatoire sévère, de début 
précoce avec entérocolite [32] ou SAM 
récurrent [33]. Les mutations de NLRC4 
entraînaient chez ces patients une 
dérégulation de l’activité de l’inflam-
masome avec production excessive 
d’IL1 bêta et d’IL18, à l’image de ce qui 
est connu dans d’autres maladies auto-
inflammatoires.

Par ailleurs, chez des patients présen-
tant un tableau très sévère et très pré-
coce, dès les premiers mois de vie, avec 
une atteinte systémique, pulmonaire et 
vasculaire périphérique (associée à des 
pertes de substance des extrémités), des 
mutations ont été retrouvées sur le gène 
TMEM173 codant pour le stimulator of 
interferon genes (STING), permettant 
de dénommer ce syndrome Sting-
associated vasculopathy with onset in 
infancy (SAVI) et surtout de proposer 
un traitement par une molécule inhi-
bitrice de JAK [34], représentant une 
famille d’agents thérapeutiques inté-
ressants dans certains syndromes avec 
une composante inflammatoire comme 
également le syndrome CANDLE. Ces 
patients dont la présentation clinique 
était extrêmement précoce pourraient 
cependant ne représenter que le phéno-

type le plus sévère des mutations asso-
ciées à STING. Cette entité, tout comme 
une autre entité génétique décrite en 
2014 avec mutation gain de fonction de 
MDA5 résultant en un phénotype sur-
tout neurologique [35], s’intègre dans le 
spectre toujours plus large des patho-
logies interféron, comme discuté dans 
un éditorial du New England Journal of 
Medicine [36].

 [ Connectivites

1. Lupus pédiatrique

Peu d’avancées dans ce domaine hor-
mis la mise en évidence ces dernières 
années des bases moléculaires de cer-
tains lupus monogéniques.

À noter une description intéressantes 
des comorbidités associées au lupus 
pédiatrique, dans une étude menée 
à Taiwan à partir des données de 
leur assurance maladie nationale sur 
904 patients lupiques, inclus entre 
janvier 2003 et décembre 2008. Les 
infections venaient en premier tou-
chant 86 % des patients avec lupus 
pédiatrique sur la période étudiée. Les 
enfants avaient un risque plus élevé 
de complications cardiovasculaires 
(défaillance cardiaque, HTA), d’ostéo-
porose, de dyslipidémie, de compli-
cations ophtalmologiques (cataracte, 
glaucome) et neurologiques (convul-
sions, encéphalopathie) [37].

Sur le plan thérapeutique, une étude 
française a montré l’intérêt de “moni-
torer” les dosages de micophénolate 
mofétil chez les enfants lupiques en 
étudiant en parallèle l’activité de la 
maladie afin d’ajuster au mieux les 
doses de CellCept [38].

2. Dermatomyosite juvénile (DMJ)

Dans cette maladie orpheline dont 
 l’incidence chez l’enfant est estimée 
entre 1 et 4 par million, des efforts col-

laboratifs permettent la constitution de 
grandes cohortes de patients afin d’avan-
cer sur l’étude de cette maladie, avec 
notamment la constitution d’une cohorte 
nord-américaine de 384 patients, inclus 
entre 2011 et 2012, dont les principales 
caractéristiques cliniques, les scores 
d’activité et les traitements à l’inclu-
sion – essentiellement corticostéroïdes 
(96 %) et méthotrexate – ont été décrits 
dans un article récent [39].

Après bien des déceptions liées à la 
faible performance des recherches 
d’auto-anticorps spécifiques des myo-
sites dans des laboratoires non spécia-
lisés, l’étude de ces auto-anticorps dans 
les laboratoires experts a permis de 
mieux discriminer différentes formes 
de DMJ. Ainsi, une étude menée en 
Hongrie dans 337 myosites de l’adulte 
et de l’enfant montrait l’association 
dans les deux populations, comme 
précédemment décrit dans quelques 
articles, des anticorps anti-TIF1 avec 
des dermatomyosites pouvant se com-
pliquer d’ulcérations dans certains cas 
d’atteintes pulmonaires, également 
observées avec les anti-NXP2 et les 
anti-SAE, et associées chez l’adulte à 
un risque de cancer (risque non décrit 
chez l’enfant) [40]. 

Des publications issues d’une cohorte 
anglaise de 285 patients avec DMJ 
montrait l’association des anticorps 
anti-MDA5, présents chez 21 patients 
de cette cohorte, avec des ulcérations 
cutanées et muqueuses souvent très 
problématiques ainsi que des arthrites 
[41], l’association des anti-NXP2 avec 
des calcinoses sous-cutanées souvent 
diffuses [42].

L’exploration par IRM des JDM a permis 
à une équipe italienne de décrire une 
bonne corrélation entre scores d’activité 
IRM et scores d’activité clinique [43]. 
Malgré le caractère très varié du type 
d’atteinte à l’imagerie, ce type d’évalua-
tion demeure aujourd’hui du domaine 
de la recherche.
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L’Année pédiatrique

Sur le plan thérapeutique, un essai 
ambitieux a été mené avec l’anticorps 
anti-CD20 rituximab dans des myosites 
réfractaires de l’enfant et de l’adulte, 
avec 200 patients randomisés dont 
48 DMJ entre un bras début précoce et 
un bras début retardé du rituximab. Cet 
essai n’a pas mis en évidence de diffé-
rence significative sur l’objectif prin-
cipal qui évaluait le délai à l’obtention 
d’une amélioration sur un score com-
posite ; une amélioration était notée 
chez 83 % des patients sur l’ensemble 
des patients randomisés [44]. Dans un 
second article, des analyses complé-
mentaires sur cette population mon-
trait des taux de réponses plus élevés 
dans la DMJ que dans les myosites de 
l’adulte et également de meilleurs taux 
de réponse chez les patients avec des 
auto-anticorps, notamment des anti-
Mi2 ou des anti-synthétases (Jo-1) [45]. 
Le rituximab, bien que n’ayant pas 
prouvé son efficacité dans la DMJ, pour-
rait donc être un traitement à considérer 
au moins dans certaines formes réfrac-
taires avec présence d’auto-anticorps.

 [ Divers

Dans une série française de 31 patients 
avec mastocytose et atteinte articulaire, 
un diagnostic de spondylarthrite avait 
été porté dans 16 cas, d’arthrite indif-
férenciée dans 7, de polyarthrite rhu-
matoïde dans 6 et d’AJI chez 2 patients 
[46]. Les traitements par méthotrexate 
(13 patients), sulfasalazine (8 patients) 
et anti-TNF (7 patients) ont été bien tolé-
rés dans l’ensemble.

Deux études menées avec la vaccina-
tion antipapillomavirus dans l’AJI 
[47], dans la DMJ et dans le lupus 
pédiatrique [48] ont montré la bonne 
tolérance et la bonne immunogénicité 
de ce vaccin.

Enfin, chez 13 patients de cinq familles 
consanguines du sud de l’Arabie 
Saoudite, chez lesquels avait été dia-

gnostiquée une FS-AJI, l’analyse géné-
tique incluant l’étude de l’exome a 
permis d’identifier une mutation de 
LACC1, gène déjà associé à la maladie 
de Crohn [49].
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Facteurs de risque cardiovasculaires 
chez les adolescents nés prématurément
SIPOLA-LEPPÄNEN M et al. Cardiovascular risk factors in adolescents born 
preterm. Pediatrics, 2014;134;e1072-1081.

Environ 11 % des nouveau-nés vivants naissent prématuré-
ment dans le monde. Une augmentation du risque cardiovas-
culaire à l’âge adulte avec une hypertension artérielle (HTA) 
et une insulinorésistance a été notée chez les plus immatures 
et ceux présentant un très petit poids de naissance. Des dif-
férences entre les hommes et les femmes ont également été 
suggérées. En revanche, peu d’études ont évalué la santé à 
long terme des nouveau-nés avec une prématurité modérée. 
Ce groupe d’enfant n’est pas négligeable car, aux États-Unis, 
on estime que 74 % des prématurés sont nés entre 34 et 36 SA 
et, en Europe, plus de 80 % des prématurés sont nés entre 
32 et 36 SA.

Le but de ce travail est d’évaluer si les adolescents issus de la 
même région de Finlande nés prématurément (quel que soit 
le terme) ont un risque cardiovasculaire plus important que 
ceux nés à terme, et de voir si des différences existent selon 
le sexe.

À partir de la cohorte nord-finlandaise d’enfants nés entre 1985 
et 1986, 6 642 adolescents dont le terme de naissance était 
connu, ont pu être évalués vers l’âge de 16 ans (14,6-17 ans) 
en ce qui concerne leur BMI, leur tension artérielle (TA), 
leur profil lipidique et leur métabolisme glucidique. Parmi 
 ceux-ci, 79 (1,2 %) étaient nés avant 34 SA (groupe 1) et 238 
(3,6 %) étaient nés entre 34 et 37 SA (groupe 2). Le groupe 
contrôle comprenait 6 325 (95,2 %) enfants nés à terme. Une 
HTA était définie par des mesures ≥ 140/90 mmHg, une pré-
HTA par des valeurs ≥ 120/80 mmHg. Les adolescents et les 
parents complétaient un questionnaire sur les conditions de 
vie et le statut socio-économique de la famille.

À l’adolescence, le poids, la taille et le BMI n’étaient pas diffé-
rents entre les groupes prématurés et le groupe contrôle. On 
observait un niveau d’éducation moins élevé dans le groupe 1 
par rapport aux autres groupes. Les filles du groupe 1 avaient 
une TA significativement plus élevée que dans le groupe 
contrôle, avec une augmentation moyenne de 6,7 mmHg de 
la TA systolique et de 3,5 mmHg de la TA diastolique. Une 
semaine de gestation supplémentaire entraînait une dimi-
nution de TA systolique de 0,5 mmHg et de la TA diastolique 
de 0,2 mmHg. Il n’y avait pas de différence retrouvée chez les 
garçons des différents groupes.

Concernant le profil lipidique, il n’était pas noté de différence 
selon les groupes pour les filles ; en revanche, les garçons du 
groupe 1 avaient des valeurs moyennes de cholestérol total 

(+6,7 %), cholestérol LDL (+11,7 %) et ApoB (+12,3 %) plus 
élevées que dans le groupe contrôle. Les triglycérides étaient 
significativement plus élevés chez les garçons du groupe 2 par 
rapport aux autres groupes. Chez les garçons, une semaine 
de gestation supplémentaire correspondait à une baisse du 
cholestérol de 0,5 %, une baisse du LDL-cholestérol de 1 % et 
une baisse de l’ApoB de 1 %. Pour le métabolisme glucidique, 
les garçons du groupe 2 avaient des index HOMA plus élevés 
que les garçons du groupe contrôle.

Les différences retrouvées demeuraient similaires après ajus-
tement sur le tabagisme maternel, le BMI, le stade pubertaire, 
le poids de naissance et le niveau d’éducation. Les résultats 
étaient également identiques après exclusion des enfants 
nés post-terme, avec RCIU ou de mère ayant eu un diabète 
gestationnel.

Cette étude met en évidence qu’il existe chez l’adolescent une 
association entre naissance prématurée et risque cardiovas-
culaire ; ce risque est en revanche différent selon les sexes. 
Les filles prématurées sont plus à risque d’avoir une HTA 
alors que les garçons ont un profil lipidique plus athérogène. 
Ces risques semblent d’autant plus importants que la durée 
de gestation est courte. Malgré le nombre important de par-
ticipants, les enfants nés avant 34 SA sont peu représentés 
dans ce travail, et leur terme de naissance reste imprécis. 
Quoiqu’il en soit, une vigilance particulière doit être portée 
aux adolescents anciennement prématurés concernant leur 
risque cardiovasculaire afin de mettre en place des mesures 
préventives de façon précoce.

Introduction du gluten chez les enfants à risque 
de développer une maladie cœliaque
VRIEZINGA SL et al. Randomized feeding intervention in infants at high 
risk for celiac disease. N Engl J Med, 2014;371:1304-1315.

La maladie cœliaque (MC) est une entéropathie auto-immune 
déclenchée par l’ingestion de gluten chez les individus géné-
tiquement prédisposés. La prévalence de la maladie est de 
1 à 3 % dans la population générale et d’environ 10 % chez 
les apparentés au premier degré d’un cas index. Les individus 
atteints ont une prédisposition génétique : 95 % des patients 
ont l’hétérodimère HLA-DQ2 et 5 % ont HLA-DQ8. 

Le traitement repose sur un régime d’exclusion du gluten. 
Les résultats d’études observationnelles récentes ont mis en 
évidence qu’une introduction du gluten dans une “fenêtre 
d’opportunité de tolérance”, soit entre 4 et 6 mois, diminuait 
le risque de survenu de MC. De plus, un rôle supposé protec-
teur de l’allaitement maternel a été rapporté par plusieurs 
travaux.
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des anticorps anti-transglutaminases augmentés, et 59 % 
étaient des filles.

L’incidence cumulative de MC était de 5,2 %, 8,8 % et 12,1 % 
respectivement à 3, 4 et 5 ans. Une MC était plus fréquente 
chez les filles, l’incidence cumulative était de 7,2 % à 4 ans 
et de 14,5 % à 5 ans contre 3,4 % et 9,9 % chez le garçon 
(p = 0,04). L’allaitement maternel et sa durée n’influen-
çaient pas significativement le développement de la MC. 
L’intervention d’administration du gluten ou non entre 4 
et 6 mois n’avait pas d’influence sur la survenue d’une MC, 
l’incidence cumulative à 3 ans était de 5,9 % dans le groupe 
gluten et de 4,5 % dans le groupe placebo.

Ce travail met en évidence qu’une introduction dès 4 mois 
de petites quantités de gluten ne réduit pas le risque de sur-
venue de MC à 3 ans chez des enfants génétiquement pré-
disposés. De plus, pour ces enfants, l’allaitement maternel 
n’a pas  d’effet significativement protecteur dans la survenue 
d’une MC. L’étude confirme également une prédominance 
féminine de la maladie.

Cette étude remet ainsi en question les recommandations 
européennes actuelles d’introduction du gluten pour les 
enfants génétiquement à risque de développer une MC.

L’objectif du travail était de montrer qu’il existait à l’âge de 
3 ans chez des enfants génétiquement prédisposés à déve-
lopper une MC, une diminution de la fréquence de la mala-
die, lorsque le gluten était introduit en petite quantité entre 
16 et 24 semaines de vie, au mieux lorsque l’enfant était 
encore allaité.

Il s’agit d’une étude prospective, randomisée, contrôlée en 
double aveugle menée entre 2007 et 2013 dans plusieurs pays 
européens. Les enfants inclus avaient tous un HLA-DQ2 ou 
DQ8 et un membre de la famille apparenté au premier degré 
atteint de MC. Les enfants prématurés, atteints de trisomie 21 
ou d’un syndrome de Turner ont été exclus. Les enfants ont 
été randomisés pour recevoir soit 200 mg de gluten de blé, 
soit un placebo tous les jours pendant 8 semaines à partir 
de 16 semaines de vie. Par la suite, le gluten était introduit 
graduellement dans l’alimentation. Une mesure régulière 
des anticorps anti-transglutaminases et anti-gliadine était 
réalisée.

Au total, 944 enfants ont été randomisés pour recevoir soit 
du gluten (475), soit le placebo (469). Il existait une perte de 
suivi pour 6,2 % des patients la première année, 5,2 % la 
deuxième et 3,5 % la troisième. Le suivi moyen des patients 
était de 4 ans. Concernant l’allaitement maternel, 55,9 % des 
enfants étaient encore allaités à 6 mois et cela de façon exclu-
sive dans 28,1 % des cas. Une MC a été confirmée sur le plan 
histologique chez 77 enfants sur les 94 ayant eu des biopsies 
digestives pour suspicion clinique de MC, et chez 3 enfants 
diagnostiqués selon les critères de l’ESPGHAN. L’âge moyen 
du diagnostic était de 2,8 ans ; tous les enfants atteints avaient 

J. LEMALE
Service de Gastroentérologie et Nutrition pédiatriques,

Hôpital Armand-Trousseau, PARIS.
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 comprend une maternité de niveau 1 (800  naissances par an), un service de 
pédiatre de 8 lits, un secteur de consultations externes. L’équipe est constituée 
de 2 PH temps plein et de 2 PH temps partiel.
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Les 1000 premiers jours de bébé
sont une période clé pour

le développement de son organisme.

Lui fournir ce dont il a besoin
pour bien grandir est essentiel.

C’est pourquoi NESTLÉ NIDAL* contient :

Document strictement réservé à l’usage des professionnels de santé

Avis important : le lait maternel est l’aliment idéal du nourrisson car il convient le mieux à ses besoins spécifiques. Une bonne alimentation de la mère est importante pour la préparation et la poursuite de l’allaitement au sein. L’allaitement 
mixte peut gêner l’allaitement maternel et il est difficile de revenir sur le choix de ne pas allaiter. En cas d’utilisation d’un lait infantile, lorsque la mère ne peut ou ne souhaite pas allaiter, il importe de respecter scrupuleusement les 
indications de préparation et d’utilisation et de suivre l’avis du Corps Médical. Une utilisation incorrecte pourrait présenter un risque pour la santé de l’enfant. Les implications socio-économiques doivent également être prises en 
considération dans le choix de la méthode d’allaitement.
*Des formules qui conviennent à l'alimentation particulière du nourrisson dès la naissance, quand il n'est pas allaité et dès 6 mois dans le cadre d'une alimentation diversifiée. **Conformément à la réglementation. ***Acide Gras 
Poly-Insaturés à Chaine Longue. Hors NESTLE NIDAL Croissance, qui contient des acides gras essentiels (acide linoléique et alpha-linolénique). (1) Räihä NCR et al. Whey predominant, whey modified infant formula with protein/energy ratio 
of 1,8 g/100 kcal: adequat and safe for term infants from birth to four months. JPGN 2002; 35: 275-281. (2) Turck D et al. Adequacy and safety on an infant formula with a protein/energy ratio of 1,8/100 kcal and enhanced protein efficiency 
for term infants during the first 4 months of life. JPGN 2006; 43: 364-371. (3) Colombo J et al., Long-term effects of LCPUFA supplementation on childhood cognitive outcomes. Am J Clin Nutr 2013;98:403-12. (4) Briend A et al. 2014, Lipid 
intake in children under 3 years of age in France. A position paper by the Committee on Nutrition of the French Society of Paediatrics. (5) Willatts P. et al. Effect of long-chain polyunsaturated fatty acids in infant formula on problem solving 
at 10 months of age. Lancet 1998;352:688-91.
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De 0 à 2 ans, bébé
multiplie sa taille par 2

LES 1000 PREMIERS JOURS DE BÉBÉ, ILS COMPTENT POUR LA VIE… 
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