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I introduction

Découvert en 1973 par Bishop, le rotavirus (RV) est le principal agent viral mis en cause
dans les gastro-entérites infantiles. 11 est a I’origine d’un véritable probleme de santé publique,
car responsable de milliers de déces et d hospitalisations chaque année dans le monde. De plus, il
représente la grande majorité des étiologies des infections nosocomiales chez les trés jeunes
enfants, avec d’importantes conséquences en termes de morbidité avant tout et de coiit
(prolongation de la durée du séjour hospitalier, augmentation des dépenses de santé, etc.).
L’extréme résistance du virus dans le milieu extérieur, la fréquence accrue de sa circulation
pendant les saisons froides dans les pays a climat tempéré et ce, de fagon simultanée avec celle
du VRS en France, ainsi que son portage asymptomatique sont autant de facteurs favorisant sa
dissémination dans les hopitaux, souvent surchargés en période épidémique.

Le risque est permanent dans les pays tropicaux puisque le RV y est retrouvé toute 1’année, sans

variation saisonniére.

Si de nombreuses études sont réalisées a ce sujet, peu s’attachent a évaluer le risque de
survenue d’une infection nosocomiale a rotavirus chez les enfants atteints de bronchiolite due au
VRS en particulier, bien qu’une association entre les 2 virus ait été remarquée par plusieurs
auteurs.

Par ailleurs, la proportion non négligeable de porteurs asymptomatiques de rotavirus, nous
conduit a la volonté de détecter ces cas, sources potentielles de contamination.

Notre enquéte, menée dans plusieurs secteurs de pédiatrie dont les structures et les modalités
d’hygiene et de prévention diffeérent, a également pour but d’apprécier la mesure dans laquelle

ces pratiques peuvent influer sur ’incidence des INR.
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II. Connaissance des rotavirus : revue de la littérature

A. Virologie

1. Structure et fonction :

Les rotavirus appartiennent a la famille des Reoviridae. Ce sont des virus non enveloppés, a
symétrie icosaédrique, dont la taille est comprise entre 65 et 75 nanométres de diamétre. Leur
génome est constitué d’'un ARN bicatenaire, composé de 11 segments codant chacun une
protéine virale, soient 6 protéines de structures nommées VP1, VP2, VP3, VP4, VP6 et VP7 (VP
pour viral protein) et 5 protéines non structurales NSP1 a NSP5 (NSP : non structural protein)
{48, 73]. Ce génome peut étre 1’objet de réassortiments par permutation des segments lors d’une
infection mixte ; cette propriété tient un réle important dans I’évolution du virus et est prise en

compte dans le cadre du développement des vaccins [88, 101].

Le wvirion est ainsi formé de 3 structures protéiques concentriques : une couche interne
comportant VP1, VP2, et VP3 (VP2 étant une protéine majeure), une couche intermédiaire
occupée par la protéine VP6 et une couche externe constituée de VP4 et VP7 [44, 48, 73]. Le
virus est donc facilement reconnaissable lors de 1’examen au microscope électronique par son

aspect en forme de roue [48, 73].

La protéine VP4 se clive en VP5 et VP8, et forme un dimére responsable de 1’attachement du
virion aux récepteurs membranaires des entérocytes. Elle représente le facteur de virulence du
RV. VP6 est la protéine de structure majeure du virion, fortement immunogéne mais n’induisant
pas d’anticorps neutralisants. Par contre, les protéines VP7 et VP4 sont des antigénes permettant

de déterminer ces anticorps neutralisants et protecteurs, spécifiques de types [44, 48, 73].
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2. Sérotypes :

La protéine VP6 permet de déterminer 7 groupes sérologiques A, B, C, D, E, F et G ; seuls
les 3 premiers sont retrouvés chez les humains.
Le groupe A se divise lui-méme en 2 sous-groupes I et Il et représente la majorité des infections
a rotavirus chez I’homme. Les structures antigéniques de la glycoprotéine VP7 correspondent a
14 sérotypes G, dont 10 sont rencontrés en pathologie humaine, les principaux étant G1, G2, G3
et G4. La protéine VP4 permet de définir 10 sérotypes P, parmi lesquels 4 sont mis en cause chez
I’homme, et 20 génotypes P ; leur intérét est uniquement épidémiologique [44, 48, 73, 31,108]
(Tableaux I et IT p. 23 et 24).
Le groupe B, exception faite de rares cas d’infections humaines, est présent chez les espéces
porcines, murines, chez les bovidés et ovidés [73].
Le groupe C, en dehors de phénomenes sporadiques chez ’homme, est identifié chez les porcs et
les furets [73].
Les groupes D, F et G affectent la volaille, et le groupe E les porcins [73] (Tableau 1I p. 24).

3. Pouvoir infectieux :

Les virions sont insensibles aux solvants des lipides, aux enzymes digestives, et sont
résistants dans le milieu extérieur. Ils peuvent persister dans 1’air ambiant et survivre au-dela de
10 jours sur des surfaces non poreuses contaminées dans des conditions d’humidité moyenne ou
basse ; I’infectivité peut subsister plus de 45 jours a de basses températures avec une atmosphére
dont 'humidité est plus élevée [44, 88, 129]. Leur pouvoir infectieux est stable apres traitement
par le chloroforme et I’éther, ainsi qu’aprés une heure a 37°C et 24 heures a température
ambiante, ou en présence de sulfate de magnésium in vitro [7, 88]. Ils tolerent de larges
variations de pH, comprises entre 3,5 et 10 et leur virulence est accrue par la trypsine et la
pancréatine par le biais du clivage de VP4 [7, 47, 88). Le virus est détruit par I’éthanol a 95 V/V,
le phénol, le formaldéhyde, les produits chlorés et enfin, aprés une heure a 50°C ou traitement

par EDTA [44, 88].
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Tableau I :

Distribution et fréquence des rotavirus identifiés chez ’homme selon leurs

groupes, sous-groupes, sérotypes G et P, et génotype P (d’aprés [101, 108]) :

Groupe | | Fréquence
T e groupe - SerotypeG SerotypeP
(génotype)
Souches majoritaires I 1 1A(8) 53 %
1 3 1A(8) 5%
I 4 1A(8) 14 %
I 2 1B(4) 11 %
Souches néonatales : Rares
- Europe, Australie, I 1,3 oud 2A(6)
Amérique I ) 2A(6)
- Inde I 9 8(11)
1 10 8(11)
Souches rares : Toull 1, 3,6, 8 9 ou 1A(8),1B(4), Rares
12 3(9), 4(10),
5(3) ou (14).
B Epidémies de GEA en Chine Rares
C Cas sporadiques dans le monde. Rares
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Tableau II :

Répartition des groupes de rotavirus rencontrés en pathologie humaine et

animale (d’aprés [73]).

Groupes de RV Especes
A (sérotype G) : Gl Homme, pore, bovins.
G2 Homme, porc.
G3 Homme, singe, canins, félins, cheval, porc,

lapin, souris.

G4 Homme, porc.

G5 Homme, porc, cheval.
G6 Homme, bovins.

G7 Bovins, aviaires.

G8 Homme, bovins.

G9 Homme, porc.

G10 Homme, bovins, ovins.
Gi11 Porc.

G12 Homme uniquement.

G13et14 |Cheval

B: Homme, porc, rat, mouton, bovins.
C: Homme, porc, furet.

D,FG: Volaille.

E: Porc.
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B. Pathogénie.

En principe, il existe une spécificité d’espéce de 1’infection a rotavirus, mais celle-ci peut
&tre franchie, les RV humains pouvant étre transmis aux veaux, aux porcs ainsi qu’aux chiens [7,
31]. L’infection intéresse principalement I’intestin gréle ; les cellules cibles sont les entérocytes
matures situés au sommet des villosités, la liaison du virus a son récepteur étant assurée par la
protéine VP4 (apres clivage par la trypsine). La réplication virale se fait exclusivement au sein du
cytoplasme et du réticulum endoplasmique des cellules. Il en résulte une vacuolisation du
cytoplasme et une destruction de la bordure en brosse des entérocytes. Les villosités intestinales

sont raccourcies, entrainant une diminution de la surface d’absorption [7, 44, 45, 94].

Au niveau des cellules infectées, plusieurs fonctions biochimiques sont altérées : diminution de
I"activité des disaccharidases, avec accumulation intra-luminale de lactose, et augmentation de la
pression osmotique et du flux de H2O [14]. La protéine non structurale NSP4 est impliquée dans
le processus sécrétoire hydroélectrolytique en agissant comme une véritable entérotoxine virale,
par mobilisation du calcium intracellulaire des cellules épithéliales (facteur déclenchant la

sécrétion de chlore) [44, 45, 8].

La diarrhée est donc la conséquence de 1’association d’un phénoméne inflammatoire, des lésions
histologiques et du processus de malabsorption [7]. Bien que ’infection a rotavirus soit en
général limitée a la muqueuse du gréle, les antigénes viraux sont fortement immunogénes, et
induisent une réponse humorale systémique rapide [129].

La réplication virale durant la maladie entraine I’excrétion d’un taux élevé de virions dans les
selles : entre 10° et 10" particules / mL. Inversement, une charge virale minime inférieure a 100

virions est suffisante pour déclencher I’infection [7, 16].
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C. Méthodes de diagnostic virologique

Différentes techniques peuvent étre employées afin de mettre en évidence les rotavirus
dans les selles. Leur choix dépend du besoin d’un diagnostic rapide, en période épidémique
notamment, ou de la nécessité de typer les souches en cause (études épidémiologiques, recherche
de la source, etc.). Lorsqu’il s’agit de la premiére éventualité, la préférence est donnée aux tests
offrant facilité d’utilisation et rapidité d’obtention des résultats pour un coiit moindre.

Au préalable, les feces sont recueillies dans un récipient stérile et peuvent €tre conservées
jusqu’a 1 semaine a + 4° C; il est ensuite possible de les congeler a — 20°C sans conséquences

sur le résultat [7].

1. Détection rapide

a) Microscopie électronique

Elle est la technique de référence et reste un excellent moyen diagnostique, & condition que

le nombre de particules virales dans les selles soit suffisant [38, 88, 129]. Leur identification est
aisée du fait de leur morphologie caractéristique [129] et relativement rapide : entre une demi-
heure a 1 heure [108]. La sensibilité de cette méthode est de ’ordre de 80 a 90 % [73].
Ses avantages comportent la possibilité de déceler d’autres virus responsables de diarrhée et de
détecter de nouvelles lignées : ¢c’est ainsi que sont découverts certains rotavirus non A [88, 129].
Cependant ce procédé est peu utilisé car il est difficilement applicable dans le cadre d’un
diagnostic de routine en raison du cofit que représentent 'installation et I’entretien d’un tel
équipement, et du fait de son inadaptation pour I’analyse d’un grand nombre d’échantillons
[129].

b) Techniques de détection d’antigénes

Ce sont les plus pratiquées étant donné leur facilité d’utilisation et leur cofit. Tous les kits

commercialisés utilisent la détection de 1’antigéne VP6 et par conséquent ne permettent que la
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mise en évidence des rotavirus du groupe A [38, 108, 129], dans un laps de temps compris entre
une demi-heure a 4 heures [108].
La sensibilité et la spécificité de ces techniques sont évaluées respectivement entre 91,2 % et

92,9 %, et entre 94,2 % et 99,4 % [93, 114].

(1)  Méthodes immuno-enzymatiques

Ou EIA (enzyme immuno-assay).

Le développement de ce type de tests, initialement décrit par Yolken et al [141, 142], a prouvé
leur rapidité et leur commodité pour la détection des rotavirus de groupe A , la méthode
consistant en |’utilisation de supports plastiques revétus d’anticorps anti-rotavirus [108]. Leur
sensibilité est améliorée par 1’introduction d’anticorps monoclonaux, qui diminuent 1’incidence
des réactions faussement positives dues a P’interaction des anticorps polyclonaux avec des
antigenes non viraux présents dans les échantillons [143]; ils contribuent également a la
détermination du phénotype des virus [38]. Toutefois, il est recommandé d’étre vigilant dans le
choix de ces kits, car leurs performances peuvent étre variables pour un méme prélévement [127,
129]. Selon Sherlock [127], 1a sensibilité et la spécificité de ces tests, en pratique, sont plutét
proches de 90%.

(2) Tests d'agglutination

Iis reposent sur I’emploi de particules de latex sensibilisées par des anticorps anti-rotavirus.
Néanmoins, leur sensibilité est moindre que celle des autres tests, et les résultats négatifs obtenus
dans certaines conditions (probabilité de faible charge virale, prélévement tardif, etc.) doivent

étre confirmés par une autre méthode [108, 127].

2. Typage des rotavirus

Il offre une utilité principalement a titre épidémiologique, pour I’étude d’infections en

milieu communautaire ou hospitalier.
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- La technique la plus fréquente est la migration électrophorétique des 11 segments d’ARN en
gel de polyacrylamide [38, 108].

- Les techniques d’hybridation et d’amplification génique (ou RT PCR : reverse transcriptase
polymerase chain reaction) sont les plus sensibles, la seconde permettant de détecter les
rotavirus non A [73]. Leur emploi est limité, car leur application en pratique de routine est
difficile [108, 129].

- La sérologie met en évidence les anticorps spécifiques (immunoglobulines) dans le sérum et
dans les selles : par exemple, les Ig M dirigées contre le rotavirus sont détectables dans le
sérum jusqu’a 1 semaine apres le début des symptomes [73]. Mais leur apparition
relativement tardive justifie 1’utilisation du diagnostic direct pour la recherche d’une

infection (ou d’un portage) a RV.

D. Epidémiologie
1. Incidence, morbidité et mortalité

La maladie diarrhéique est reconnue comme étant la principale source de morbidité et de
mortalité parmi les jeunes enfants de toute la planéte [138, 18].
D’aprés une estimation récente de I’OMS, les rotavirus seraient responsables de 140 millions de
cas de diarrhée a travers le monde chaque année [7]. Ils représentent I’étiologie majeure des
diarrhées chez les enfants de moins de 2 ans, de I’ordre de 30 & 50 % selon Dewilde et Kapikian
[43, 73], et seraient en cause dans 80 % des gastro-entérites virales de 1’enfant [7].
L’issue de la maladie, dépendant de bonnes conditions de prise en charge, peut malheureusement
encore étre fatale notamment dans les pays en développement ot elle conduit 2 870 000 décés
par an (soit 6 % des causes totales de déces des enfants 4gés de moins de 5 ans) [34, 67].
Ce chiffre est beaucoup plus faible dans les pays industrialisés, proche des 20 a 40 déces annuels

aux Etats-Unis [57].
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2. Répartition géographique des rotavirus affectant les humains

Le virus est présent dans le monde entier, mais les groupes et sérotypes sont toutefois

différents selon les pays, avec parfois co-circulation des types [16] :

-le groupe A est retrouvé sur toute la planéte, avec une nette prédominance du sérotype G1
(pres de 60 % des souches humaines), les souches P[4] et P[8] étant les plus communes [16, 56,
107].

-le groupe B circule en Chine depuis 1983, étant a 1’origine d’une épidémie décrite chez
des nouveau-nés [35], et identifié dans les selles d’un grand nombre d’adultes et d’enfants
chinois, mais il n’est présent que chez un faible nombre d’individus vivant dans d’autres parties

du monde [46, 131].

-le groupe C est incriminé en Amérique Centrale, Amérique du Sud, Australie, Asie et
méme en Europe : a titre d’exemple, citons les épidémies survenues en Angleterre en 1989 et au
Japon parmi des enfants scolarisés [26, 91, 118, 132]. Par ailleurs, certaines espéces animales
telles que les porcins en sont porteuses, constituant ainsi en théorie un réservoir pour
d’éventuelles infections humaines ou pour un ré-assortiment génétique entre les souches ; la
transmission de souches animales aux humains n’est pas habituelle dans les conditions naturelles,
mais des transmissions croisées sont observées de fagon expérimentale [16, 85, 88, 101].

(Tableau 11 p. 24)

La probabilité de I’existence de souches « locales » résurgentes est évoquée dans un article de
Gouvea, qui constate la présence de souches similaires dans une méme ville lors de saisons

variables, alors que plusieurs sont en circulation aux USA pour une méme période [60].
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3. Périodes épidémiques

-Dans les pays en développement et a climat tropical, la distribution saisonniére est peu

marquée et la transmission y est observée toute ’année {34, 81].

-Dans les pays a climat tempéré, les infections & RV suivent un rythme saisonnier et
apparaissent lors des mois froids, débutant a la fin de I’automne et s’achevant au printemps avec
un pic hivernal, notamment en Amérique du Nord et dans le Nord-Est de I’Europe [17,34, 81].
En revanche, I’épidémie ne survient généralement pas au méme instant au sein d’un méme pays,
et peut suivre une progression régionale retrouvée d’une année sur 1’autre ; par exemple, aux
Etats-Unis, la progression se fait du Sud-Ouest vers le Nord-Est chaque année [81], et en France,
I’épidémie de I’hiver 1994-95 a débuté dans la région Ouest pour s’étendre aux autres régions
durant les semaines suivantes [49], alors que celle de ’hiver 1996-97 a commencé dans la région
Sud-Est [87].

Des facteurs environnementaux tels que de basses températures et un niveau hygrométrique élevé
prolongent la virulence des RV en conditions expérimentales et pourraient expliquer cette

distribution saisonniére de I’infection [76].

4. Caractéristiques des patients infectés
a) Age

Les gastro-entérites aigués dues aux rotavirus atteignent surtout les enfants 4gés de moins
de 4 ans, et plus précisément la tranche d’4ge située entre 6 et 35 mois [22, 57].
L’4ge moyen de la primo-infection est observé entre 9 et 15 mois dans les pays industrialisés ; les
enfants des pays en développement sont touchés de fagon plus précoce, en moyenne entre 6 et 9
mois, avec une estimation du nombre de porteurs d’anticorps anti-rotavirus de 1’ordre de 70 a
90% avant I’4ge de 2 ans [7, 44, 88].
Les résultats de plusieurs études portant sur 1’4ge de patients symptomatiques, dont les

prélévements de selles mettent en évidence le virus, montrent de maniére similaire que plus des
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trois quarts des échantillons testés proviennent d’enfants 4gés de 6 & 24 mois, un dixiéme de

nourrissons de moins de 3 mois, le restant chez les plus 4gés [42, 90, 95].

b) Sexe

Les enfants de sexe masculin sont plus prédisposés a contracter une infection

communautaire a rotavirus :

-55 % d’aprés Koopmans [77], et Ryan [116],
-de 54 a 60 % selon la tranche d’age [15],

-et enfin un « sex-ratio » de 2,1 rapporté par Maille [86].

5. Modalités de transmission

La contamination se fait principalement par voie féco-orale, sur un mode de transmission
inter-humaine de patient a patient ou par I’intermédiaire des soignants (mains souillées), et
indirectement par les objets et les surfaces sur lesquels le virus peut survivre plusieurs heures
voire plusieurs jours [7, 88].

L’infection a RV peut s’étendre rapidement & 1’entourage d’un cas index dans un contexte de

promiscuité ou de contact physique prolongé [53].

Une certaine concentration virale existe également au niveau hydrique et de certains
aliments (crustacés et coquillages), mais cette voie de dissémination est discutée, notamment
par Desenclos dont I’étude ne montre aucune corrélation entre la survenue de GEA a
rotavirus et la consommation d’eau du robinet ou de crustacés [42].

Cependant, quelques épisodes sporadiques d’infections & point de départ hydrique et
alimentaire ont été observés [88] ; le manque d’hygiéne et la contamination de I’eau ainsi que
de la nourriture étant d’importants facteurs de 1’extension rapide de la maladie dans le cas

d’une épidémie au sein d’une communauté brésilienne non immunisée et isolée [84].
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- La possibilité de transmission par voie aérienne est suggérée par les résultats de 2 études
menées dans une réserve indienne et chez les habitants d’un archipel du Pacifique [51, 123].
Dans les 2 situations, la contamination par voie féco-orale, hydrique et alimentaire semble
improbable en raison de la séparation des aires géographiques, et de I’absence de source
commune d’exposition (points d’eau et origine de la nourriture distincts, aucun
rassemblement). Le mode d’extension de ces 2 épidémies & RV est inconnu, mais dans la
mesure ou les cas de diarrhées sont apparus simultanément dans les différentes zones, avec
une dissémination virale rapide associée a une fréquence élevée de symptomes respiratoires,
les auteurs émettent I’hypotheése d’une transmission par gouttelettes a partir des secrétions
respiratoires, similaire a celle d’autres virus comme la grippe.

Cependant, il parait vraisemblable que des aérosols viraux issus de matiéres fécales, de
vomissements ou de linge souillé puissent étre incriminés dans une transmission aéroportée

[16].
6. Conséquences en termes d’hospitalisation et de coiit

De nombreuses études ont été menées dans plusieurs pays, afin d’évaluer I’impact des
infections a rotavirus sur la population et les conséquences économiques relatives aux soins
qu’elles induisent, ceci dans le but d’appuyer la nécessité de la mise an point d’un vaccin qui

permettrait de réduire les taux de morbidité et de mortalité, et de ce fait le cofit de la maladie.

Aux USA, 30 % des hospitalisations pour diarrhée des enfants de moins de 5 ans sont dues aux
rotavirus, soit 55 000 hospitalisations par an. Le cofit de la pathologie est voisin de 400 millions

de dollars par an [57].
Le pourcentage d’hospitalisations liées a la maladie est plus important en Pologne et en Finlande
par rapport aux Etats-Unis, respectivement 46 % et 50 a 60 % des admissions pour GEA des

enfants de moins de 5 ans [95, 135].

En Autriche, le colit moyen d’'une GEA communautaire & rotavirus est estimé a 250 euros par

enfant, ’extrapolation sur un plan national conduisant & un cofit annuel total de 7.2 millions
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d’euros : environ 1 million pour les infections communautaires et 6,2 millions lorsqu’elles sont

nosocomiales [52].

E. Formes cliniques et facteurs de gravité

1. Formes symptomatiques

Aprés une période d’incubation de 1 a 3 jours, les symptomes peuvent varier entre une

infection inapparente surtout chez les nouveau-nés, les adultes et les grands enfants, et une

atteinte sévere avec complications.

Les manifestations cliniques sont celles d’une gastro-entérite a début brutal :

vomissements, premier symptome dans plus de 50 % des cas,

diarrhée aqueuse, non sanglante, parfois profuse, isolée dans les formes bénignes,

fievre, avec des températures comprises le plus souvent entre 37,9°C et 39°C, mais
quelquefois supérieures a 39°C [73],

association possible avec des manifestations respiratoires ou de la sphére ORL,

déshydratation et troubles électrolytiques, pouvant engager le pronostic vital.

En régle générale, la guérison est obtenue en 4 a 7 jours dans les pays développés, et la majorité

des enfants regagnent leur poids normal dans les 3 semaines suivant ’arrét des symptomes.
[7, 88, 108, 129]

Certaines complications peuvent étre rencontrées, mais de fagon exceptionnelle :

invagination et hémorragie intestinales,

rares manifestations extra-intestinales de type purpura rhumatoide, syndrome de Reye,
encéphalite, CIVD et mort subite [7, 88, 108, 129].

Nishimura et al.[97] ont également décelé le virus dans le LCR de 7 enfants présentant des
convulsions par méthode RT-PCR, le RV était aussi détecté dans tous les prélévements de
selles et dans les échantillons sanguins de 2 patients sur les 7. En revanche, la formule
leucocytaire des prélévements de LCR, ainsi que la glycorachie et la protéinorachie étaient

dans les limites de la normale pendant toute la durée de I’étude. Les auteurs émettent
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quelques réserves concernant l’interprétation de ces résultats, en considérant que des
investigations supplémentaires sont nécessaires pour affirmer une encéphalopathie due au
virus |

- une atteinte hépatique marquée par une élévation des transaminases est possible [78],

- et enfin, intolérance aux hydrates de carbone, évoquée par Beattie et al. [11], de fréquence

variable selon les années (0 a 50 % entre 1985 et 1993) et résolutive en moins de 6 jours.

2. Formes asymptomatiques

Le portage asymptomatique de rotavirus est principalement rencontré chez les nouveau-nés
et nourrissons 4gés de moins de 6 mois, avec une fréquence élevée avant 5 mois, et chez les

enfants d’4ge supérieur a 2 ans [7, 44, 108].

Cette caractéristique observée chez les nourrissons peut Etre expliquée par :

- latransmission passive d’anticorps au cours de la grossesse et d’Ig A secrétoires maternelles
contenues dans le lait (role protecteur de 1’allaitement maternel) [44, 80, 108],

- un faible nombre de récepteurs vis a vis du virus au niveau des entérocytes et une absence de
la protéase nécessaire au clivage de I’hémagglutinine virale [44],

- D’existence de souches néonatales, impliquées dans un portage « sain», de profil parfois
différent des souches trouvées chez les enfants plus gés (importance du sérotype 4) [80]. En
effet, Kilgore [75], entre autres, lors d’une étude menée au Bangladesh dans plusieurs
services de néonatologie montre que les génotypes P[6]G4 et P[6]G1 sont les plus fréquents
chez les nouveau-nés atteints d’INR ; ils se distingueraient des souches communautaires en

circulation, incriminées dans les infections des enfants d’age supérieur.

Le portage précéde, en général, de 1 a 5 jours ’apparition des signes cliniques et

I’excrétion fécale du virus peut persister 1 semaine, voire 4 a 6, aprés la fin de la diarrhée [80].
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L’étude de Pickering, réalisée au Texas dans les centres d hospitalisation de jour, montre en effet
qu’un rotavirus est détecté respectivement chez 50 %, 31 % et 9 % des enfants testés 24 heures, 2
jours, et 3 & 5 jours avant ’apparition de la diarrhée. Puis, les prélévements demeurent positifs
chez 32 % des patients durant la semaine suivant 1’arrét de la diarrhée et chez 12 % la deuxiéme

semaine [104].

La proportion de porteurs asymptomatiques de rotavirus est variable selon les travaux

menés a ce sujet, et comprise entre 5 et 65 % de la population étudiée :

- L’étude de Ringenbergs et al. [112] portant sur 220 enfants agés de moins de 3 ans, ne
présentant aucun signe de GEA et non porteurs de RV a 1’admission, révele 31 cas
d’infections nosocomiales & RV d’aprés les résultats des prélévements de selles effectués
dans les premiéres 48 heures d’hospitalisation, puis quotidiennement jusqu’a la sortie.
L’infection est asymptomatique pour 9 d’entre eux (29 %), soit une incidence de 4 % ; ’age
moyen de ces patients est de 10,5 mois, sans différence significative avec celui des porteurs

symptomatiques (7,6 mois).

- Au Nigeria, une étude concernant 445 patients hospitalisés, 4gés de moins de 10 ans, met en
évidence 32 cas de portage asymptomatique d’un rotavirus nosocomial chez 215 enfants sans

diarrhée (14,9 %). 1Is représentent également 60 % des INR [1].
- Cone et al. [32], au cours de leurs travaux datant de I’hiver 1983-84, trouvent 10 cas
d’infections asymptomatiques sur les 315 enfants observés (3 %), soit 20 % des prélévements

positifs a la recherche de rotavirus (communautaires et nosocomiaux).

- L’étude de Champsaur [28], dirigée au CHU Bicétre a Paris entre 1979 et 1980, conclut que

le portage asymptomatique du virus concerne 20 % des enfants entre 1 et 24 mois .
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- D’apres les recherches de Dennehy [40] durant ’hiver 1986, 25 % des échantillons de selles

contenant le virus sont issus de patients indemnes de tout symptome .

- Au Mexique, un rotavirus est détecté dans les féces de 30 % d’enfants asymptomatiques vus
en consultation dans un centre de soins de jour de Mexico, entre juillet et décembre 1982 et

de juillet  février 1984 [10].

- Enfin, une incidence élevée est remarquée dans 1’étude de Walther et al. [139] conduite sur
une année en milieu hospitalier chez 871 bébés et enfants. Le virus est présent dans les selles
de 49,6 % des enfants diarrhéiques (64 sur 129) et dans 38,1 % (283 sur 742) des
prélévements témoins (absence de diarrhée). L’estimation de !’incidence du portage
asymptomatique est de 14,5 % chez les nourrissons de moins de 6 mois et égale a 65,8 %

chez les enfants agés de plus de 6 ans.

(veir tableau III, p. 37)

Malgré une différence entre les taux rapportés, tous ces auteurs s’accordent a souligner
I’importance de cette forme d’infection, souvent méconnue a I’admission d’un enfant, et son role

dans la dissémination du virus.
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Tableau III :

Porteurs asymptomatiques de rotavirus : résultats de plusieurs études

selon leurs critéres d’inclusion.

AUTEURS NOMBRE |AGE DES |CRITERES RESULTATS
DE PATIENTS |D’INCLUSION (PORTEURS
PATIENTS ASYMPTOMATIQUES)
INCLUS
Ringenbergs 220 Inférieur a 3|Toute admission sauf|9 cas
[112] ans. GEA et rotavirus a|= 4% des admissions
Ientrée. =29% des INR.
Abiodun 445 Inférieur & 10| Toute admission. 32 cas
1] ans. =7,2% des admissions
=14,8% des enfants non
diarrhéiques
=60% des INR.
Cone 315 Inférieur a 2|Toute admission. 10 cas  (dont 5
[32] ans. nosocomiaux)
= 3,2% des admissions
=18,5% des INR.
Champsaur 179 Inférieur a 2| Toute admission. Nombre de porteurs
[28] ans. asymptomatiques : 20%.
Dennehy 122 Inférieur a 2|Toute admission. 25% des porteurs de
(1986) [40] ans. rotavirus sont asympto-
matiques.
Barron- 684 Pas de limite | Toute consultation. | 169 cas
Romero [10] d’age. =24,7% des admissions
=30% des enfants non
diarrhéiques.
Walther 871 Pas de limite | Toute admission. 283 cas
[139] d’age. =32,5% des admissions
=38,1% des enfants non
diarrhéiques.
Incidence du portage
asymptomatique :
- 14,5% chez les moins
de 6 mois,
- 65,8% chez les plus
de 6 ans.
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3. Facteurs de gravité
a) Liés a héte :

Age de survenue . chez le nouveau-né, I’infection est en général asymptomatique, rarement
exprimée du fait de la présence d’un taux élevé d’anticorps sériques (immunité maternelle) [45].
Les infections a rotavirus surviennent surtout chez les enfants agés de 6 mois a 2 ans |7, 129]. Les
adultes développent une certaine résistance a la maladie, les ré-infections sont bénignes du fait
d’une ré-ascension rapide du taux d’anticorps [7] ; ils peuvent néanmoins étre touchés, surtout

s’il s’agit d’une souche virulente ou st un membre de la famille est atteint [45, 88].

Alimentation :  1’allaitement maternel a un effet protecteur car riche en facteurs de
I'immunité cellulaire (macrophages, neutrophiles et lymphocytes) et en facteurs humoraux (IgA
sécrétoires, et 1gG) [7, 44, 45, 103]. Cet effet protecteur pourrait étre également lié a ’apport de

facteurs non immunologiques [45].

La malnutrition, et en particulier la carence en zinc et en vitamine A, représente un important
facteur de gravité de la maladie directement en corrélation avec le taux de mortalité {14, 44];
elle entraine une atrophie des villosités et diminue les fonctions de la barriére intestinale, la

période d’incubation est plus courte et la diarrhée plus sévére [107].

Terrains particuliers : Les infections a RV chez les enfants immunodéprimés sont souvent
responsables de diarrhée chronique avec une prolongation de la période d’excrétion du virus

[46].

De mauvaises conditions d’hygiéne conduisent a des formes plus sévéres de la maladie, causes
de déshydratation. De méme, 1’association a une infection concomitante ou & d’autres agents
bactériens (Escherichia Coli en particulier), viraux et parasitaires a potentiel entéropathogéne

constitue également un facteur aggravant [7, 44, 57, 129].
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b) Liés aux souches de rotavirus :

Les sérotypes G2 et G3 sont source de diarrhées et de déshydratations plus séveres que les
types G1 et G4, d’aprés une étude des CDC d’Atlanta au Bangladesh rapportée par Bern et al.
[14]. Par contre, il n’est noté aucune différence concernant les vomissements, 1’hyperthermie, les

douleurs abdominales et la durée d’hospitalisation.

Dans cette méme enquéte, I’analyse par PCR dépiste 3 souches appartenant au sérotype P, dont
P[3] 4 Vorigine d’un épisode infectieux sévére. Le sérotype P observé au cours des infections
néonatales est souvent différent de celui rencontré lors des infections de 1’enfant plus agé. Les
résultats de cette étude sont d’autant plus surprenants que la souche P[3] détectée chez les
enfants bengalis diarrhéiques serait plutt en cause dans les infections asymptomatiques du

nouveau-n¢ [14, 45].

Des rotavirus du groupe A sont mis en évidence au cours d’entérocolites nécrosantes et de

gastro-entérites hémorragiques [73].

F. Association rotavirus et VRS

Plusieurs observations mettent en évidence une relative fréquence de co-infections virales a
VRS et rotavirus chez un méme patient, fait remarqué également en pratique par de nombreux
cliniciens. Ces constatations conduisent quelques auteurs & rechercher I’existence d’une réelle

corrélation entre les 2 virus.

En 1977, Lewis et al. [82] étudient 1’association entre RV et affections respiratoires en
réalisant des prélévements de selles et de gorge chez les enfants hospitalisés pour diarrhée aigué
sur une année. Ils démontrent ainsi de fagon significative que 66 % des porteurs de rotavirus
présentent aussi une symptomatologie respiratoire, mais indépendamment de la présence de
VRS. En effet, seul un prélévement de gorge sur les 125 effectués contient un VRS, 16 autres
étant positifs pour différents virus : principalement adénovirus, entérovirus, cytomeégalovirus, et

rhinovirus. La recherche bactériologique est positive pour 22 de ces échantillons.
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L’épidémie automno-hivernale de 1992-1993 dans la région de Caen donne lieu a une
¢tude menée par Brouard [24] qui pratique une recherche systématique de rotavirus dans les
selles des enfants hospitalisés présentant des manifestations respiratoires ou ORL. Un RV est
détecté dans les selles de 70 patients sur 523, dont 48 ont des signes respiratoires. Le taux d’INR
sur symptomatologie respiratoire ou ORL est de 16,4 % ; il est admis une forte association VRS-

rotavirus (12 fois contre 1 fois seulement pour le virus de la grippe).

Plus tard, certains de ces mémes auteurs réalisent une étude prospective concernant
I’épidémiologie des co-infections virales dans les atteintes respiratoires basses. Il en ressort que
le portage d’un rotavirus (20 % des nourrissons) ne présente aucune relation statistique avec le

portage d’un virus respiratoire quel qu’il soit [25].

Enfin, une enquéte récente dirigée a Rouen [89), portant sur des enfants hospitalisés pour
GEA communautaire dont un échantillon coprologique est obtenu dans les premiéres 48 heures,
montre quun RV est identifié dans les selles de 17,4 % des patients et qu’il est associé a une

bronchiolite ou une otite respectivement dans 19 % et 15 % des cas.

Par ailleurs, les épidémies de gastro-entérites aigués a rotavirus et de bronchiolites
surviennent sensiblement a la méme période dans les pays a climat tempéré, avec cependant un
net décalage des pics. Pourtant, la région parisienne se distingue par une superposition des 2
épidémies, la coincidence des pics se faisant avec un intervalle de 2 a 3 semaines. Leur
apparition semble fixe dans le temps et cette particularité est retrouvée d’une année sur [’autre,

de 1993 4 1998 [55].

Au vu de ces exemples, il parait difficile de se prononcer quant a I’existence d’une
corrélation significative entre VRS et RV, néanmoins leur association demeure courante et ce,
pour les raisons suivantes :

- la concomitance des 2 épidémies,
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- une pathologie sous-jacente telle qu’une bronchiolite peut représenter un facteur aggravant
dans le risque d’acquisition d’une infection a RV,

- Les diarrhées dues aux rotavirus sont plus souvent associées a une affection respiratoire que
les diarrhées en rapport avec d’autres agents pathogénes.

Ce fait conduit Lewis a formuler [I’hypothése que le wvirus pourrait étre
lui-méme la cause des symptomes respiratoires [82]. Un an plus tard, Goldwater porte son
attention sur cette théorie et méne une étude de décembre 1978 a avril 1979 dans le but de
déceler la présence de RV dans les sécrétions naso-pharyngées de 24 enfants admis pour gastro-
entérite aigué: 13 patients excrétent un rotavirus dans leurs selles dont 10 avec une
symptomatologie respiratoire ou ORL, mais aucun rotavirus n’est mis en évidence dans les
prélévements naso-pharyngés laissant supposer une absence de réplication virale & ce niveau
[59]. Enfin, les travaux de Santosham et al [121] tendent & conforter les suppositions de Lewis :
les échantillons respiratoires, fécaux et sanguins prélevés chez 45 enfants de moins de 5 ans, et
testés par méthode ELISA, permettent la détection d’un RV dans les secrétions respiratoires de 4
patients, dont 2 ont également un titre élevé d’anticorps anti-RV, ceci suggérant que le virus
puisse étre transmis par voie aérienne mais aussi étre responsable des manifestations

respiratoires.

G. Traitement
1. Traitement symptomatique

L’objectif majeur du traitement des GEA dues aux rotavirus est de restaurer ou de
maintenir 1’équilibre hydro-électrolytique menacé par la diarrhée et les vomissements, et de

conserver un apport nutritionnel adéquat [71, 88, 129, 137].

- En premier lieu, réhydratation orale :
Indiquée dans les cas de déshydratation modérée, c’est a dire perte de poids inférieure a 10%
(sinon voie parentérale) [72]. Elle se fait grace aux SRO dont la composition optimale consiste
en un soluté glucosé hypo-osmolaire, soit 200 a 250 mOsm par litre avec une teneur en sodium

de I’ordre de 60 mmol par litre selon les recommandations de ’ESPG(H)AN [21] ; la formule
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standard recommandée récemment par I’'OMS comprend 75 mmol de sodium par litre, 75 mmol
par litre de glucose avec une osmolarité de 245 mmol par litre a la place de I’ancienne dont
’osmolarité était de 311 mOsm par litre [4b].

Leur utilisation s’avére efficace dans la grande majorité des cas, méme en présence de
vomissements modérés {88, 122].

Classiquement, 1’apport de SRO doit se situer entre 150 et 200 mL par kg et par 24 heures, dont
100 mL par kg dans les 4 premieres heures, en volumes fractionnés afin de diminuer le risque

d’apparition de vomissements [31bis]. La durée de réhydratation exclusive par SRO tend

actuellement a étre réduite a une période de 4 a 6 heures, alors qu’elle était conseillée pendant 24
heures il y a encore peu de temps car supposée écourter et amoindrir la sévérité de la diarrhée
{71, 83, 137]. En fait, le controle de la diarrhée apparait maintenant comme secondaire et une

réalimentation rapide est privilégiée.

- Réalimentation précoce :

Débutée tot, dés la fin de la réhydratation orale, elle permet d’assurer les besoins énergétiques
accrus et d’obtenir un gain de poids non négligeable. Une étude comparant les effets d’une
restauration rapide du régime alimentaire aprés 4 heures de réhydratation orale et ceux d’un
apport exclusif de SRO pendant 24 heures, montre que le gain de poids est significatif dans le
premier cas, et cela sans conséquences sur une éventuelle aggravation de la diarrthée ou des
vomissements [120]. Elle semble également bénéfique par une diminution des changements de la
perméabilité intestinale induite par I’infection [68].

La ré-introduction de nourriture peut se faire selon un schéma de régime antidiarrhéique si
P’alimentation était diversifiée auparavant ou directement avec le régime normal de 1’enfant
comme le décrivent plusieurs auteurs, surtout s’il dépend d’une alimentation essentiellement
lactée [71, 137].

En effet, en régle générale, chez le nourrisson de plus de 4 mois sans antécédents particuliers et
avec une diarrhée d’intensité faible ou modérée, la réalimentation est faite grace au lait qu’il
recevait avant le début de la maladie (reconstitué d’emblée normalement) ; par contre, si la
diarrhée est sévére et de durée supérieure a 7 jours, Iutilisation d’une préparation sans lactose a

base de lait de vache ou a base de soja pendant 1 a 2 semaine est préférable [31bis].
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Chez le nourrisson agé de moins de 4 mois, la réalimentation utilisera plus volontiers un substitut
du lait a protéines hydrolysées si la diarrhée est sévere, I’enfant trés jeune, et s’il existe des
antécédents de prématurité, de retard de croissance intra-utérin ou de pathologie chronique
[31bis].

It convient de poursuivre I’apport de SRO en supplément pendant toute la durée de la diarrhée, a

raison de 10 mL par kg [31bis, 137].

- Allaitement maternel :
II doit €tre maintenu car il confere une certaine protection par sa richesse en anticorps maternels

et en autres éléments de défense [62bis, 71, 129, 137].

- Surveillance quotidienne du poids [71] :

Elle permet d’apprécier 1’efficacité de la réhydratation ainsi que de la réalimentation.

- Traitement médicamenteux :
Les antisecrétoires (racécadotril) sont efficaces sur le débit des selles dés la vingt-quatriéme
heure, a la posologie de 6 mg par kg et par jour jusqu’au retour d’une premiere selle normale, en

association avec la réhydratation par SRO et une renutrition précoce [27, 62bis].

Les agents intraluminaux, tels que les silicates (diosmectite), ayant un pouvoir adsorbant élevé
ainsi qu’un fort pouvoir couvrant protecteur, n’ont qu’un effet symptomatique sur ’aspect des
selles. Ils peuvent toutefois étre prescrits en complément de la réhydratation et leur tolérance est

excellente [27, 62bis].

Les pro biotiques, en particulier le lactobacillus GG, seraient efficaces dans les diarrhées induite
par les RV en réduisant leur sévérité et leur durée de fagon significative [27, 62bis].

La prescription d’inhibiteurs de la motricité intestinale (lopéramide) est contre-indiquée chez
I’enfant de moins de 2 ans car inutile, et méme dangereuse [27, 62bis, 140].

Les antiémétiques n’apportent que peu de bénéfices [129] et les antiseptiques intestinaux n’ont

pas démontré leur efficacité [27].
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2, Immunothérapie passive

Elle repose sur I'utilisation d’immunoglobulines bovines pour la thérapie humaine, a titre
préventif ou curatif.
La revue des différents travaux portant sur le sujet, effectuée par Bogstedt et al [20], témoigne de
la différence des résultats cliniques obtenus, pouvant conduire a I’émission de doutes quant au
concept. En théorie, les interventions thérapeutiques chez les patients ayant une infection en
cours requierent 1’'usage d’un titre élevé d’anticorps.
C’est le cas pour 1’étude menée par Mitra et al [92], réalisée en double aveugle et qui réside dans
I’administration par voie orale de 100 mL de colostrum issu de vaches hyper-immunisées avec 4
sérotypes de RV humains, 3 fois par jour pendant 3 jours & 75 gargons infectés par un rotavirus et
dgés de 6 a 24 mois. L’efficacité clinique de la méthode sur la diminution de la durée et de la
sévérité de la diarrhée est prouvée et ce, sans aucun effet secondaire notable.
Les conclusions d’une étude sur des souris privées d’IgA par modification génétique [99]
apportent quelques précisions quant au rble protecteur des divers types d’immunoglobulines
contenues dans le colostrum. En effet, les souris sans IgA présentent des changements
compensateurs dans les autres isotypes d’anticorps, avec élévation des titres d’IgG et d’IgM au
niveau sérique et fécal, sans aucune différence dans la durée d’excrétion du RV par rapport au
groupe témoin. La protection contre une ré-infection chez ces souris est compléte, signifiant que
la présence d’IgA n’est pas nécessaire et que d’autres médiateurs (IgG en particulier) peuvent

conférer une protection en leur absence.

H. Prévention
1. Mesures préconisées vis a vis des INR
aj Hygieéne et désinfection

- Lavage soigneux des mains . il constitue la principale mesure de référence a condition de

respecter un protocole précis.
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Cela signifie qu’il devrait étre fait :

e 3 larrivée dans le service,

e apres étre allé aux toilettes, s’étre mouché ou coiffé,

e avant et apres les repas,

e avant I’administration d’un médicament ou d’un repas,

e avant et aprés chaque soin ay malade,

e aprés avoir manipulé des objets souillés,

e ¢t en quittant le service,
en utilisant 1’eau courante et un savon liquide antiseptique ou non selon le type de lavage
souhaité (antiseptique ou courant) [23, 36, 128, 129bis].
La méthode comprend le recueil d’une dose de savon sur des mains mouillées, sans bijoux, puis
lavage de toute la surface des paumes, du dos de la main, des espaces interdigitaux, des
extrémités des doigts, et des poignets en remontant jusqu’a la moitié des avant-bras [129bis] ; la
durée minimum est de 30 secondes & 1 minute pour un lavage courant et de 1 minute pour un
lavage antiseptique [4, 23, 37, 61, 115, 129bis]. Le séchage se fait par tamponnement avec une
serviette en papier a usage unique, qui sert aussi a la fermeture du robinet [129bis].
L’emploi de solutions a base d’alcool (gels hydro-alcooliques) est une alternative envisageable
[6].
La composition des savons antiseptiques et produits désinfectants efficaces contre le rotavirus

est développée plus loin.

- Désinfection des surfaces, du matériel et objets exposés au risque, sous réserve d’un
nettoyage préliminaire pour une efficacité optimale des produits, dont le pouvoir désinfectant

risque d’étre amoindri par la présence de selles ou liquides biologiques [2, 23, 128].

b) Isolement entérique

1l consiste en :

- le port d’une surblouse lors de tout contact [2, 23, 36},
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- Tutilisation de matériel a patient unique [23],

- la mise en place d’un circuit & part pour les selles, et 1’'usage de changes complets limitant
ainsi la contamination fécale de I’environnement [23, 36],

- Disolement en chambre seule [2, 23, 128],
(le regroupement des enfants atteints de 1a méme pathologie, dans la mesure du possible, est
¢galement proposé par ces mémes auteurs),

- une limitation des mouvements autour des enfants et notamment des visites [23, 128].

¢ Organisation des soins

- Réalisation des soins dans la chambre du patient [23],

- Il est préférable d’éviter que les soignants s’occupent d’enfants présentant des pathologies
différentes, mais il faut pour cela disposer d’un personnel suffisamment nombreux [23].

- Port de gants non stériles lors de la manipulation d’objets susceptibles d’étre souillés, et a

P’occasion des changes [2, 23, 100].

d) Durée d’hospitalisation

Il est démontré que 1’augmentation du taux d’infection nosocomiale a rotavirus est en
corrélation avec un séjour hospitalier prolongé. Rouget et al. [113] considérent une
hospitalisation courte comme un facteur de prévention, résultats de leur enquéte a I’appui : sur

348 patients, 10 cas d’INR sont observés (2,9 %), la durée moyenne du séjour étant de 1,6 jours.

2. Produits reconnus actifs contre les rotavirus

- Ethanol : les solutions alcooliques de degré supérieur ou égal a 70° sont les plus
efficaces [12, 130] ; elles peuvent réduire de 99 % le titre de RV sur les doigts des volontaires

testés [6].
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Les formules antiseptiques suivantes sont, elles aussi, actives contre les rotavirus mais de moins
bonne efficacité, une exposition prolongée a leur contact étant nécessaire afin d’optimiser leur
potentiel [6, 88,130] :

- povidone iodée avec alcool,

- produits chlorés, ammonium quaternaire avec alcool ; pour effectuer la désinfection des
surfaces, les solutions contenant du gluconate de chlorhexidine ou un ammonium quaternaire
doivent étre utilisées dans des préparations contenant une forte proportion d’alcool [41],

- formaldéhyde,

- phénol,

- produits regroupant plusieurs associations tels que VIRUFEN® et INCIDINE® (biguanide,

phénol, ammonium quaternaire et agents tensioactifs) [23].

3. Vaccination
a) Vaccins vivants

4] Prerr;i{ares tentatives vaccinales selon 'approche
jennerienne

Son concept repose sur 1’emploi d’un virus vivant atténué issu d’un hdte non humain, dont

les caractéristiques antigéniques sont proches [101].
La premiére tentative consiste en 1'utilisation d’un virus vivant d’origine bovine (RIT 4237, et
WC 3), en une seule administration per os, testée dans plusieurs pays. L’ expérience finlandaise
est plutdt favorable, avec une prévention de 50 % pour toute infection et supéricure a 80 %
concernant les cas de diarrhées graves [133]. Mais, les résultats sont décevants pour les autres
pays (Pérou, Ruanda, Gambie, Chine et USA), dont le taux d’enfants protégés est plus faible
voire nul [39, 63, 126].

Les souches simiennes, semblant plus adaptées que les souches bovines, car partageant le
sérotype G3 avec les souches humaines, conduisent a 1’élaboration d’un vaccin monovalent
(souche MMU 18006). Les essais démontrent I’obtention d’une immunogénicité plus importante
qu’avec la souche bovine, ainsi qu’une bonne efficacité vis & vis du sérotype G3 (cependant

variable pour les autres sérotypes), mais la tolérance est moins bonne [54, 101, 126].
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Leur limite réside dans le fait qu’il s’agit de vaccins monovalents induisant une réponse homo-

typique.

(2)  Approche jennérienne modifiée

Conception de vaccins tétravalents comportant les 4 sérotypes humains les plus fréquents.
Les virus vaccinaux sont obtenus par ré-assortiment génétique entre un virus animal et des virus
humains de différents sérotypes G : ce sont des virus comportant tous les génes du rotavirus
animal, a ’exception du géne 9 (protéine VP7) qui est remplacé par celui de la souche humaine
[54, 58]. Deux vaccins tétravalents sont ainsi développés :
- un d’origine bovine, mélange de 4 virus « réassortants » de la souche bovine BRV WC3 [30],
- un d’origine simienne, mélange de la souche simienne RRV (sérotype G3) et de 3
«réassortants » de sérotype G1, G2, G4, nommé RRV-TV ou vaccin rhésus rotavirus
tétravalent [74].
Ces deux types de vaccins contiennent par conséquent les principaux sérotypes P[8]1G1, P[8]G3,

P[8]G4 et P[4]G2.

(3) Le RRV-TV (Vaccin rhésus rotavirus tétravalent)

(a) Resultats des essais cliniques

Ce vaccin a été le plus prometteur. Plusieurs études ont été réalisées versus placebo, afin
d’en évaluer ’efficacité et la tolérance aux USA, en Finlande et au Venezuela sur un total de plus
de 10 000 enfants. Les modalités pratiques sont les suivantes : administration de 3 doses de
vaccin per os, espacées de 3 semaines, a partir de 1’4ge de 6 semaines, la derniére dose devant

étre regue avant I’4ge de 30 semaines [3].
- L’étude américaine est menée en utilisant des titres de 4x 10 ° pfu, administrés a 2, 4, et 6
mois. Le taux de protection global contre toute infection a RV est de 49 %, et de 80 % contre

les formes séveres [110].
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- En Finlande, les concentrations virales sont identiques, administrées a 2, 3, et 5 mois. La
protection conférée est de 66% pour I’infection, et de 91 % dans les cas graves [70].
- Au Venezuela, pour des titres similaires, administrés a 2, 3, et 4 mois, les taux sont de 48 % et

88 % respectivement [102].

Dans les 3 pays, la prévention des formes trés séveres avec déshydratation est proche de 100%.
Le principal effet secondaire relevé est ’hyperthermie (30 % des enfants vaccinés en Finlande),
surtout au décours de la premiére dose. Les autres effets indésirables apparaissent en plus faible
proportion : irritabilité, inappétence, douleurs abdominales, et diarrhée.

L’immunité induite est comparable a celle des infections naturelles par les rotavirus [58].
L’efficacité du vaccin vis a vis des sérotypes G1 et G3 est démontrée, mais reste a prouver pour
les types G2 et G4. La durée de protection n’est pas clairement établie, probablement de 1’ordre

de 2 ans [54,70].

(b) De la licence dutilisation au retrait du marché

L’autorisation de mise sur le marché du RRV-TV est effective en aofit 1998 aux Etats-Unis
et son intégration au schéma vaccinal des enfants américains recommandé par I’ ACIP (Advisory
Commitee on Immunization Practices), I’ American Academy of Family Physicians et I’ American
Academy of Pediatrics [26bis].

Les recommandations de santé publique consistent en 1’administration de 3 doses a 1’4ge de 2, 4,
et 6 mois, sans risque d’interférence avec 1’allaitement maternel, le vaccin polio oral, le DTC, le
Hib et le VHB (Hépatite B) ; son utilisation n’est cependant pas recommandée chez les enfants

immuno-déficients [3].

Un an plus tard, le vaccin est retiré du marché par le fabricant en raison de la survenue de
plusieurs cas d’invagination intestinale.
En effet, 15 cas sont signalés au VAERS entre le 1% septembre 1998 et le 7 juillet 1999. Treize
cas sont apparus aprés la premiére dose, et 12 patients sur 15 développent les symptomes dans la
semaine suivant la vaccination. Selon les données de plusieurs Etats, 1’age moyen de ces enfants

est de 3 mois, avec une prédominance pour le sexe masculin (10 sur les 15) [26bis, 111].
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La situation s’aggrave malheureusement en septembre 1999, puisque la FDA (Food and Drug
Administration) annonce que 99 cas d’invagination en relation avec ’utilisation du vaccin lui ont
¢été rapportés [4d].

Des études complémentaires sont entreprises pour affirmer un lien de cause a effet, d’autant plus
que les avis divergent. Un rapport des CDC de 1999 [26bis] objective un taux accru
d’invagination intestinale chez les enfants vaccinés (incidence de 125 pour 100 000, contre 45
pour 100 000 chez les non vaccinés), la confirmation du risque incombant au vaccin étant faite,
toujours par les CDC en mai 2000 [4c] ; tandis que Chang [28] ne trouve dans son étude aucune
différence significative concernant les cas excédentaires d’invagination chez les patients
vaccinés par rapport a I’année précédente, avant la campagne de vaccination.

Plusieurs explications & ce phénoméne sont proposées par Murphy et al [96]. L’excés de cas
d’invagination pourrait étre déclenché prématurément par le RRV-TV chez des enfants
prédisposés. En outre, la possibilité d’un biais, dans les résultats des premiéres constatations, est
soulevée du fait que la population ayant regu le vaccin serait issue d’un milieu socio-économique

élevé, fortement associé a un taux bas d’invagination en dehors de la vaccination.

Compte tenu de ces événements, le développement d’un vaccin aussi efficace que dépourvu
d’innocuité demeure un sujet d’actualité ; toute la difficulté réside dans le manque de
connaissances sur le mécanisme de la réponse immunitaire vis & vis du RV chez les jeunes
enfants, les résultats des études conduites chez 1’animal (souris) ne pouvant &tre directement

extrapolés aux humains [51bis}.

(4)  Autres vaccins vivants a I'étude

- Vaccins pentavalents ou hexavalents, en raison de la plus grande diversité des types dans les

pays en développement [54].

- Utilisation de souches vaccinales des virus humains avirulents - souches néo-natales, ou

mutants adaptés au froid (approche non jennérienne) [134].
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b) Les sous-unités vaccinales

Dépourvues de pouvoir infectieux, mais les essais sont encore limités a I’animal ;

- la vaccination par ADN: administration par voie intramusculaire de billes d’or
microscopiques couplées a I’ADN complémentaire des génes codant pour les protéines de
capside VP4, VP6 et VP7, induisant ainsi la synthése endogéne des protéines virales sous leur
forme native, avec présentation au systéme immunitaire dans le contexte du complexe majeur

d’histocompatibilité I [64].

- les pseudo-particules virales (VLP pour virus-like particles), qui sont obtenues par le clonage
des génes en baculovirus et expression en cellules d’insectes, sont fortement immunogenes

chez I’animal lorsqu’elles comprennent 1’association des protéines VP4, VP6 et VP7 [33].

- Dinduction d’anticorps neutralisant la protéine NSP4 [8] : I'injection intra péritonéale ou
intra iléale de NSP4 induit une diarrhée chez les souriceaux dans les heures suivant
I’injection, NSP4 agissant comme une enterotoxine. Ce facteur pathogéne dépend de I’age,
car le nombre de récepteurs de cette protéine diminue avec les années. Les anticorps anti-

NSP4 ont un effet protecteur vis a vis de la diarrhée en réduisant son incidence et sa durée.
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I Définition d’une infection nosocomiale a rotavirus

Les infections nosocomiales virales en général évoluent habituellement en paralléle avec
un phénomene communautaire, du fait de I'introduction de ’agent causal en milieu hospitalier
par des porteurs, en grande partie asymptomatiques (et donc non détectés a leur admission). Ces
infections peuvent étre contractées par n’importe quel patient, qu’il posséde ou non des facteurs

de risque [2].

Selon Pina, « une infection est dite nosocomiale si elle survient a ’hopital, alors qu’elle
était absente a ’entrée » [106].
En d’autres termes, une infection & RV est considérée comme nosocomiale si, en cours
d’hospitalisation, le patient présente des manifestations cliniques de gastro-entérite aigué avec
une recherche positive de rotavirus dans les selles, alors qu’il n’existait aucun symptéme et que

la coproculture était négative au moment de I’admission [106, 113].

Le délai requis, aprés le début de I’hospitalisation, pour parler d’infection nosocomiale a
rotavirus est fixé d’aprés la période d’incubation virale qui est de 1 a 3 jours [2, 108]. Suivant
ces données, le délai retenu est variable selon les auteurs et est compris entre 24 et 72 heures.
Dans les études visant a détecter les INR ne se déclarant qu’une fois le domicile regagné, par

rappel téléphonique des familles, ce délai est estimé entre 48 heures et 5 jours apres la sortie.

(Tableau 1V, p. 53)
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Tableau IV :

DELAI ET CRITERES RETENUS POUR UNE INFECTION NOSOCOMIALE a

ROTAVIRUS SELON PLUSIEURS ETUDES.

AUTEURS DELAI |RAPPEL CRITERES RETENUS POUR UNE INR
TELEPHONIQUE | (INFECTION NOSOCOMIALE A

ROTAVIRUS)

ROUGET 48 QUI Coproculture initiale négative ; Diarrhée

[113] Heures et coproculture positive apres 48 H
d’hospitalisation et 48 H apres la sortie.

PINA aucun | NON Infection absente a I’entrée, puis

[106] apparition d’une diarrhée et d’'un RV dans
les selles pendant hospitalisation.

MAILLE 72 NON Infection débutant au-dela de 72 heures

[86] Heures d’hospitalisation.

FORD JONES 72 NON Diarrhée nosocomiale si débute apres 72

[50] Heures H avec coproculture positive.

RINGENBERGS 48 Oul Symptdmes et coproculture positive aprés

[112] Heures 48 H d’hospitalisation et 48 H apres la
sortie.

CONE 72 NON Prélévement initial (dans les premiéres 72

[32] Heures H) négatif, puis coproconversion.

BENNET 72 OUI Symptdmes et coproculture positive aprés

[13] Heures 72 H d’hospitalisation et 72 H aprés la
sortie.

BRANGER 48 OUI pour un Indemne a I’entrée et RV dans les selles

[23] Heures |service aprés 48 H d’hospitalisation.

RAAD 72 NON Diarrhée et RV dans les selles aprés 72 H

[109] Heures d’hospitalisation.

HIELT 24 NON Gastro-entérite nosocomiale si symptédmes

[65] Heures aprés 24 H d’hospitalisation.

DENNEHY 72 010)} Coproculture positive aprés 72 H

[40] Heures d’hospitalisation et dans les 3 4 5 jours
apreés la sortie.

BERNER 72 NON Excrétion de RV dans les selles apres 72

[15] Heures H d’hospitalisation.

GRASSANO 72 Oul Sympt6émes aprés 72 H d hospitalisation

MORIN [62] Heures et moins de 5 jours aprés la sortie.

MRUKOWICZ 72 NON Début des symptomes et prélevements

[95] Heures positifs a partir de 72 H d’hospitalisation.

FRUHWIRTH 48 NON Symptomes et prélévements positifs aprés

[52] Heures 48 H d’hospitalisation.
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lll. Casuistique personnelle

A. Objectifs

- Etudier 'incidence des infections nosocomiales a rotavirus chez les enfants 4gés de moins de
4 ans, hospitalisés pour bronchiolite.

- Détecter les porteurs asymptomatiques de rotavirus.

- Déterminer dans quelle mesure sont associés VRS et rotavirus.

- ~Comparer les mesures de prévention et I’organisation des différents services, et en évaluer les

conséquences sur I’incidence des INR.

B. Patients et méthodes

1. Patients

La population étudiée est représentée par un nombre total de 146 enfants
- 4gés de moins de 4 ans,
- issus de différents milieux socio-économiques,
- d’origines ethniques diverses,
- nécessitant une hospitalisation pour traitement de bronchiolite au sein de 1’h6pital d’enfants

du CHU de Nancy-Brabois, en période automno-hivernale.

2. Méthodes

a) Secteurs d’hospitalisation concernés

Quatre services de 1’hopital d’enfants sont envisagés pour mener cette étude :
- un service de pédiatrie générale (SPG),
- un « secteur bronchiolite » (SB), aménagé pour répondre aux besoins en période épidémique,
- le service de cardiologie et,

- le service de réanimation médicale.
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b) Criteres d’inclusion

- Age : enfants dont ’age est inférieur 4 4 ans,

- Symptomatologie : respiratoire, évocatrice d’une bronchiolite et qui constitue le principal
motif d’hospitalisation en cas d’association a d’autres manifestations cliniques,

- Recrutement : patients recus au SAS de I’hopital d’enfants du CHU de Nancy-Brabois,

- Hospitalisation dans I’un des 4 services cités dans le paragraphe précédent,

- Période : du 08 décembre 1999 au 04 mars 2000, soit 3 mois.

Un registre est déposé au SAS afin d’y consigner I’état civil, la date et le service d’hospitalisation

de chaque patient répondant a ces criteres.

¢ Prélevements

Pour chaque enfant, réalisation de prélévements systématiques d’échantillons de selles et
de secrétions naso-pharyngées par aspiration a différentes périodes de leur séjour hospitalier :
- a JO: jour de I’admission, soit au niveau du SAS, soit dans le service,
- a4,

- a JS:jour de lasortie.

Les critéres d’inclusion, ainsi que les modalités pratiques du protocole sont résumés sur une
feuille, dont plusieurs exemplaires sont disponibles a la fois au SAS et dans les services

(Annexe n°1).

d) Recueil de données

Informations précises relevées au sujet de chaque malade :
- date de naissance (et age le jour de son hospitalisation),
- sexe,

- motif et date d’admission,
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- service concerné,

- présence ou absence de symptOmes respiratoires et digestifs (diarrhée) au moment des
prélévements,

- résultats transmis par le laboratoire de virologie de 1’hdpital,

- durée du séjour.

La synthése de ces données est faite par le médecin du service sur une fiche nominative (sous
forme de tableau), ajoutée au dessier médical dés la prise en charge de I’enfant par le SAS

(Annexe n°2)

e Méthodes diagnostiques du laboratoire de Virologie de I’hopital

(1)  Traitement des prélévements naso-pharyngés

Les échantillons, obtenus par aspiration nasale, sont préparés a la détection en
immunofluorescence de plusieurs virus respiratoires : VRS, adénovirus, influenzae A et B, et

parainfluenzae I, Il et III.

Apres dilution, ils sont soumis a une premiére centrifugation & 2000 tours par minute
pendant 10 minutes, puis adjonction de 1 mL de PBS (solution saline de phosphate tamponnée)
au culot obtenu et seconde centrifugation dans les mémes conditions. Le culot est & nouveau
repris avec 0,2 3 1 mL de PBS avant la préparation de 2 lames, qui consiste en 1a mise en place
de 25 uL de suspension cellulaire par puits de 6 millimétres.

Les lames sont séchées sur platine chauffante 3 25 °C et fixées ensuite a ’acétone a — 25°C

pendant 10 minutes.
Pour la détection du VRS, il est ajouté 25 pL de réactif (Iaboratoire BMD) VRS sur la lame

n° 1 qui est mise 15 minutes en incubation a 37°C en chambre humide et obscure, puis lavée

dans un bain de PBS et séchée avant lecture au microscope a fluorescence.

Infections nosocomiales a rotavirus ... 56



Pour la recherche des autres virus respiratoires, une goutte d’anticorps polyvalents
(conjugué Monofluo-screen, laboratoire BioRed) est déposée sur la lame n° 2. Incubation a 37°C
en chambre humide pendant 30 minutes, et lavage dans un bain de PBS (10 minutes). La
détection détaillée de ces virus se fait sur une troisiéme lame lorsque le pool de la lame n° 2 est
positif, par dép6ét d’une goutte d’anticorps monoclonal sur chaque puits, ensuite 30 minutes
d’incubation et bain de PBS et enfin dépot d’une goutte de conjugué a la fluorescéine

(laboratoire BioRed) suivi d’une autre incubation et bain de PBS.

(2)  Traitement des prélévements de selles

(a)  Culture cellulaire

Elle n’est pas adaptée a la recherche des virus qui sont de culture difficile tel le RV, par
contre elle permet 1’identification d’autres agents, en particulier des adénovirus autres que 40 et
41. Les selles sont recueillies dans des pots stériles et conservées au réfrigérateur entre 2 et 8°C
au préalable. Une « noisette » de I’échantillon est prélevée dans un tube contenant 5 mL de PBS.
Aprés homogénéisation, 2 mL de la suspension sont portés dans un tube contenant 2 mL de
trichlorotrifluoroéthane centrifugé a 4000 tours par minute pendant 20 minutes. Le surnageant (1
mL) et 0,1 mL de pool antibiotique sont réservés dans un tube vide et installés dans une étuve
pendant une heure et quart. Deux tubes témoins sont ensuite réalisés et réguliérement inspectés
au microscope. Les cellules utilisées pour la culture sont des fibroblastes MRCS (cellules
diploides).

(b)  Recherche directe par EIA

La détection de RV est effectuée par méthode immunoenzymatique : application du kit
IDEIA Rotavirus (BMD) qui utilise un anticorps polyclonal en vue de déceler des protéines
spécifiques de groupe, principalement VP6 présente dans les rotavirus de groupe A. La technique

est identique pour la recherche d’adénovirus (intérét particulierement chez les immunodéprimés).

Conformément au protocole préconisé par le fabricant, les échantillons sont d’abord

préparés par dilution : 0,1 g de selles solides ou 100 pL de selles liquides pour 1 mL de solution
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saline tamponnée de tris, et mise au repos de 10 minutes. Il est recommandé, en outre, de réaliser
un contrdle positif et un controle négatif pour chaque série d’échantillons testés. Puis, ajout dans
chaque puits de 100 pL. de conjugué (sensibilisation par ’anticorps polyclonal spécifique du
rotavirus conjugué a de la peroxydase de raifort) et incubation a température ambiante, entre
15°C et 30°C, pendant 1 heure. Les puits sont ensuite lavés 5 fois avec une solution de lavage
tamponnée et 2 substrats de composition différente y sont incorporés avant une seconde
incubation a température ambiante de 10 minutes. L’arrét de la réaction du substrat est obtenu

par 50 pL d’acide sulfurique (a 0,46 moles par litre).

La lecture des résultats peut se faire par évaluation visuelle, avant 1'utilisation de la

solution d’arrét, et par spectrophotométrie dans les 30 minutes suivant 1’arrét de la réaction.

Fiabilité¢ du test: selon les données du fabricant du kit IDEIA Rotavirus (BMD), qui
compare la méthode avec la microscopie électronique et avec d’autres tests ELISA
commercialisés, la sensibilité est estimée respectivement 4 100 % et 98,7 %, et la spécificité a
99,2 % pour la détection des rotavirus A. Il préconise la réalisation de contrdles positifs et
négatifs pour chaque série d’échantillons. La valeur des contrdles négatifs doit étre inférieure a
0,150 unités d’absorbance, la valeur limite étant calculée par ajout de 0,100 unités d’absorbance
a la valeur du contrble négatif. Celle des contrdles positifs doit &tre supérieure & 0,500 unités
d’absorbance. Un échantillon est positif lorsque sa valeur d’absorbance est supérieure a la valeur
limite.

Les performances du test sont limitées par un faible nombre de particules virales dans le
prélévement. En cas de résultat douteux, un second échantillon issu du méme patient est testé

dans la mesure du possible.

(c) Recherche de calicivirus

Leur détection est réalisée par PCR pour tous les échantillons de selles, et fait 1’objet de
travaux menés concomitamment a notre étude par I’équipe des Professeurs SCHWARTZBROD

et GANZER (laboratoire de Virologie de la Faculté de Pharmacie de Nancy).
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/i Description des services et méthodes de prévention des INR

utilisées.

(1)  Secteur de pédiatrie générale (SPG) :

Structure du service : il comprend un total de 29 lits répartis sur 3 ailes de la fagon
suivante : 10 chambres seules (sous forme de box) dans I’aile A, 9 box au niveau de I’aile B, 2

chambres a 3 lits et 1 chambre a 4 lits pour 1’aile C.

Répartition du personnel soignant : 1 infirmiére pour 10 enfants la journée et 1 pour la
totalité du secteur la nuit, 1 auxiliaire de puériculture pour 5 enfants de jour et 1 pour 10 durant
la nuit, 1 interne et 1 chef de clinique. Tous sont amenés a prendre en charge, au sein du secteur,

des enfants atteints de pathologies diverses.

Isolement des patients : les enfants admis pour bronchiolite sont immédiatement placés en
chambre seule ou regroupés par chambre, selon la disponibilité des lits. Un changement de
chambre d’un patient en cours d’hospitalisation (dans la mesure du possible) est préconisé des

que I’on observe I’apparition d’une diarrhée ou d’un rotavirus dans les échantillons de selles.

Mesures d’isolement et de prévention des infections nosocomiales :

- Concernant les enfants en chambre seule :
Matériel propre au patient et restant dans la chambre : stéthoscope, humidificateur, sonde
d’aspiration, masque utilisé pour les aérosols, oxymétre (capteur individuel), et gant de toilette a
usage unique.
Restriction du nombre des visiteurs a 2 personnes ; visites non autorisées pour la fratrie dgée de
moins de 14 ans. Le port d’une surblouse, voire d’un masque, leur est recommandé ainsi qu’un
lavage des mains avant et a la fin de la visite.
Le personnel du service est tenu également de porter une surblouse différente de celles des
visiteurs, un masque et de laver ses mains avant et aprés les soins de chaque enfant, a I’aide d’un
savon antiseptique de type SKINSEPT® a base d’éthanol et de chlorhexidine (Annexe n°3).

Précautions valables pour les intervenants extérieurs tels que kinésithérapeutes par exemple.
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Les soins sont dispensés dans la chambre du malade.

Enfin, 1l existe un circuit d’isolement pour 1’évacuation du linge sale, des selles et des changes
souillés.

Ces mesures d’hygiéne sont aussi appliquées dans les chambres a plusieurs lits regroupant les
enfants hospitalisés pour gastro-entérite.

- Communes au service :

Protocole de lavage des mains identique.

Utilisation d’un thermomeétre buccal a embout jetable, et de changes a usage unique; un
saturometre par aile, plus un portable.

Les chariots, quel qu’en soit le contenu (matériel, dossiers médicaux ou infirmiers...), restent a
Pextérieur des chambres.

Désinfection du mobilier, des surfaces et de la baignoire ou du lavabo par BACTILYSINE®

(Annexe n°3).

(2)  Secteur bronchiolite (SB) :

Organisation des lits : 10 lits, chacun en box individuel fermé. Accés aux chambres par un

couloir extérieur pour les visiteurs.

Répartition du personnel soignant : 1 a 2 infirmiéres pour le secteur la journée et 1 la nuit,

2 auxiliaires de puériculture de jour comme de nuit, 1 interne et 1 chef de clinique.

Isolement des patients : systématique du fait de la structure du service.

Mesures d’isolement et de prévention des infections nosocomiales :
Restriction du nombre de visiteurs a 2, lesquels sont invités a respecter des consignes identiques
a celles du secteur de pédiatrie générale ; les enfants ne sont pas admis.
En outre, sont préconisés de fagon similaire le port de sur blouses et de masques pour 1’équipe
soignante, la présence de matériel unique dans chaque box (sauf de gants de toilette jetables), la

réalisation des soins dans la chambre, la prise de température, le circuit d’évacuation du linge et
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des changes, la place des chariots et la désinfection du matériel et des surfaces par 1’utilisation
d’un ammonium quaternaire.

La politique de lavage des mains est toutefois différente dans le secteur bronchiolite : usage
systématique par les soignants du gel hydro-alcoolique STERILLIUM® (alcools propylique
et isopropylique, degré alcoolique : 75 %) entre chaque patient, permettant d’espacer les lavages
avec savon antiseptique.

De plus, ce secteur se distingue aussi par le port de gants lors des changes et des prélévements

de selles.

(3) SAS (Service d’Accueill et de Soins)

Structure du service . 5 chambres ou box d’examen fermés, 2 salles de soin, 1 salle

d’urgence, et 1 salle de platre.

Répartition du personnel soignant : 2 a 3 infirmiéres ou puéricultrices le matin, 2 I’apreés-
midi, 1 de 16 heures a minuit et 1 la nuit ; 1 auxiliaire puéricultrice matin, aprés-midi et la nuit ;
3 externes le matin, 2 I’aprés-midi et le soir, 1 interne pour la pédiatrie médicale, 1 pour Ia
chirurgie pédiatrique, 1 & 2 médecins seniors. Tous prennent en charge les enfants se présentant
dans le service sans distinction des pathologies, sauf les intemes et les infirmiéres qui s’occupent
soit des cas médicaux, soit des cas chirurgicaux (mais lorsque la charge de travail est

importante, les infirmiéres sont amenées a ne faire aucune différenciation).

Lavage des mains : d’une durée minimum de 1 minute selon le protocole de ’hopital.
Utilisation de savon doux (SAVOKIT®) avant et aprés les gestes non contaminant et pour
I’hygiéne courante des mains ; le savon antiseptique SKINSEPT® est employé avant et aprés les

soins potentiellement contaminant et les gestes aseptiques (Annexe n°3).

Mesures d’isolement : les portes des salles d’examen demeurent fermées, le port de
surblouses n’est pas systématique et est réservé aux maladies infectieuses de haut risque
(varicelles, méningites, etc.), le port d’un masque est observé dans les mémes circonstances ainsi

que pour les gestes techniques requérant une asepsie ; enfin des gants spéciaux sont portés lors
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des prélevements sanguins ou pose de voie veineuse périphérique, I’usage de gants simples pour

les changes et les prélévements de selles étant variable.

Mesures concernant le matériel médical : un stéthoscope et une balance sont présents dans
chaque box et sont décontaminés par BACTOLYSINE® (1 fois par jour pour le premier et apres
chaque enfant pour la seconde), utilisation de thermomeétres & embouts jetables, 2 tensiométres
sur pied sont disponibles, 3 saturométres portables dans le service avec des capteurs a usage
unique et des capteurs réutilisables apres désinfection, les masques pour aérosols sont a usage
unique, les biberons en verre sont d’abord traités a I’eau javellisée puis stérilisés dans un
autoclave. Le reste du matériel médico-chirurgical (instruments, bocaux, etc.) sont décontaminés

par AMPHOLYSINE® (Annexe n°3), puis stérilisés.

Désinfection des surfaces : le mobilier, les sols et lavabos sont nettoyés 2 fois par jour a
I’aide de BACTOLYSINE® ; de plus, sont décontaminés de la méme fagon entre chaque enfant

le lit, le plan de travail, le lavabo et les objets en contact avec le patient.

2 Soins portés aux patients dans les services

(1)  Dans les secteurs d’hospitalisation

Chaque enfant atteint de bronchiolite est I’objet de nombreuses manipulations tous les
jours, les soins requis étant variables en fonction de la gravité de 1’infection.
11 est fait de maniére systématique :

désinfection rhino-pharyngée, avant chaque repas et s’il existe un encombrement nasal,

aérosol thérapie : broncho-dilatateurs en inhalation 3 a 4 fois par jour,

- humidification de I’atmosphére de la chambre,

fractionnement des repas,

position proclive a 30° dans le lit.
Et, lorsque cela est nécessaire :

- kinésithérapie respiratoire,

- aspiration trachéale,

- oxygénothérapie au masque ou aux lunettes,
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- alimentation par sonde bucco-gastrique,

- monitoring cardio-respiratoire.

S’y ajoutent les recueils d’échantillons de selles et les prélévements naso-pharyngés du

protocole, et les soins quotidiens de « nursing » : toilette, changes, etc..

2) AuSAS

Les patients qui y sont examinés pour bronchiolite bénéficient des soins suivants :
- prise des constantes : température, tension artérielle, mesure de la saturation en oxygene de
I’hémoglobine, fréquence cardiaque et poids,
- examen clinique par un étudiant hospitalier, puis par un médecin,
- oxygénothérapie en fonction de la saturation,
- désinfection rhino-pharyngée et nébulisation de broncho-dilatateurs quand 1’état clinique de
P’enfant requiert une mise en route rapide du traitement,

- éventuellement, pose d’une voie veineuse périphérique si besoin et prélévements sanguins.

h) Définitions

- Une infection a RV est considérée comme nosocomiale si le virus est détecté dans les selles a
partir de 72 heures d’hospitalisation, en présence de diarthée ou non, a condition que le
prélévement initial (effectué dans les 24 heures suivant 1’admission) soit négatif.

L’intervalle de 72 heures est choisi comme critére pour une INR car retenu en tant que

référence par une grande majorité d’auteurs (cf. Tableau IV, p. 53).

De méme, en 1’absence du premier recueil de selles, ’infection est estimée comme acquise a

I’hopital si le prélévement réalisé a JS est positif alors qu’il est négatif a J4 et que le patient

est indemne de diarrhée a ’admission.

- Une diarrhée est définie par une augmentation de la fréquence des selles, supérieure ou égale

a 2 par 24 heures, associée a une modification de leur consistance (liquides).
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C. Résultats

Parmi les 146 enfants de moins de 4 ans hospitalisés pour bronchiolite pendant les 3 mois
de la période d’étude, 26 n’ont pu bénéficier de prélévements faute de selles ou de recueil et 10
ont un séjour hospitalier de durée inférieure ou égale a 48 heures, soit 36 dossiers inexploitables.

Les dossiers issus des services de cardiologie et de réanimation médicale. qui n’accueillent que

trés peu d’enfants dans le cadre du protocole (respectivement 1 et 5), sont exclus des calculs.

{voir tableau V, p. 65)

L’étude porte, par conséquent, sur 104 patients.
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Tableau V :

REPARTITION ET NOMBRE DES PATIENTS INCLUS DANS LE

PROTOCOLE SELON LES DIFFERENTS SERVICES :

Motif

Bronchiolite Bronchiolite Total enfants

+ Diarrhée aigué |inclus

Service
Pédiatrie 74 3 77
générale
(SPG)
Secteur 63 0 63
bronchiolite (SB)
Cardiologie* 1 0 1
Réanimation 5 0 5
médicale*
Total enfants 143 3 146
inclus

*  Services non pris en compte dans I’exploitation des données en raison
du faible nombre de patients.
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Sur les 104 enfants,
- 63 sont de sexe masculin (M) et,
- 41 de sexe féminin (F),
- ce qui représente un « sex-ratio » (rapport M/F) de 1,53.

(Tableau VI, p. 70)

b) Age

- Dix-huit jours a 37 mois aux extrémes,
- moyen : 6 mois (écart-type : 6,5 mois),
- médian : 4 mois.

(Tableau VI, p. 70)

Lorsque I’on considere la répartition par tranches d’4ge de 3 mois, environ deux tiers des enfants
sont 4gés de moins de 6 mois ; la proportion des 3 a 6 mois est 1a plus importante (35%), suivie

des 0 a 3 mois (28,8 %), puis des 6 a 9 mois (17,3 %) et des 9 2 12 mois (6,7 %) (Figure 1).

mois  mois. mois - moi
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c) Durée d’hospitalisation

- S’étend de 3 a 28 jours pour la totalité des enfants,
- moyenne : 7.5 jours (écart-type : 3,8).
(Tableau VI, p. 70)

d) Porteurs du VRS a I’admission

Le VRS est présent dans 81 des 102 prélévements naso-pharyngés réalisés a J 0 (2 n’ont
pu étre effectués), soit chez 78 % des enfants au premier jour d’hespitalisation (Tableau VI,
p. 70). Les prélévements positifs appartiennent a 47 gargons et 34 filles, dont 1’Age moyen est de

5,8 mois.
e Autres que VRS

Les autres virus détectés dans les prélévements naso-pharyngés sont représentés par :
- grippe A : chez 4 patients, dont 1 en association avec un VRS,

- para-influenzae 11 : chez 1 seul enfant.

b/ Porteurs de rotavirus a I’admission

Un rotavirus est mis en évidence dans les selles recueillies & J 0 chez 2 patients 4gés de 2 et
6 mois, soit 2 % de la population (Tableau VI, p. 70) ; par ailleurs, 90 enfants en sont indemnes
(87 %) et 12 (12 %) n’ont pu faire ’objet de prélévements mais n’avaient aucun signe clinique

de gastro-entérite aigué¢ a I’entrée.

g2 Répartition dans les services

Les 104 enfants du groupe d’étude sont répartis de la fagon suivante (Tableau VI, p. 70) :
- 56 sont hospitalisés dans le SPG,
- 48 dansle SB.
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2. Infections nosocomiales a rotavirus

a) Incidence globale

Trente-neuf enfants sur 104 présentent des prélévements de selles positifs a la recherche de

RV au cours de leur hospitalisation (a J4, ou 4 JS, ou a J4 et JS), alors qu’ils en sont indemnes
le jour de leur admission. Cela signifie un taux d’infection nosocomiale de 38 % pour la totalité
de la population étudiée (Tableau VI, p. 70).

Pour ce qui concerne son incidence dans le temps, on observe que 27 % des sujets développent

une INR a J4, et qu’ils représentent 28 % le jour de la sortie (JS).

b) Caractéristiques des patients infectés

- Age moyen de 5,4 mois (écart-type : 4), 25 enfants sur 39 sont 4gés de moins de 6 mois.
- Sexe : 22 garcons et 17 filles, soit un « sex-ratio » égal a 1,3.
- Durée de [’hospitalisation : 7,75 jours en moyenne, écart-type de 3,5.

(Tableau VII, p. 72)

c) Infections symptomatiques

Le nombre d’épisodes de diarrhée, évalué d’aprés les fiches de renseignements et les
dossiers médicaux des patients, est de 14 % a JO, s’éléve a 26 % a J4, et égale 16 % a JS
(Tableau VI, p. 70).

Tous les enfants présentant une diarrhée ne sont pas forcément touchés par une INR,
puisque :
- 9 ont une diarrhée durant leur hospitalisation sans agent infectieux retrouvé,
- 3 ont une diarrhée associée a un autre pathogéne : adénovirus chez 2 patients (1 d’origine

communautaire et 1 cas nosocomial), et 1 calicivirus communautaire ;
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- 1 présente une diarrhée associée a un RV a JO (infection communautaire),

- 4 présentent une diarrhée en cours d’hospitalisation (2 J4 ou a JS, ou les 2) en association
avec un RV détecté a partir de J4 mais, faute de recueil de selles a JO, il est difficile de
conclure avec certitude quant a I’origine de I’infection,

- et 1 a une diarrhée pendant son séjour hospitalier, avec prélévement négatif a JO, mais aucun

recueil a J4 et JS.

Nous remarquons ’apparition d’un rotavirus dans les prélévements de 19 patients atteints
de diarrhée lors du recueil (diarrhée survenue a partir de J4), soit un pourcentage d’INR
symptomatiques de 18,3 % pour le groupe.

Ces enfants sont représentés par 11 gargons et 8 filles (« sex-ratio » de 1,4), 4gés en moyenne de
6,3 mois (&cart-type : 3,72), et hospitalisés pour une durée moyenne de 8,6 jours (écart-type :
2,7).

Ces infections symptomatiques équivalent a 48,7 % des infections nosocomiales & rotavirus

observées dans notre étude (Tableau VII, p. 72).

d) Infections asymptomatiques

La recherche de rotavirus dans les échantillons coprologiques devient positive a J4 ou 4 JS,
ou les deux, alors qu’elle était négative a JO, chez 20 patients exempts de manifestations
cliniques digestives.

Leur dge moyen est de 4,5 mois (écart-type : 4,28) avec des extrémes de 24 jours a 20 mois. Ils
sont hospitalisés pendant 6,9 jours en moyenne (écart-type : 4,19) et présentent un « sex-ratio »

égala 1,2.

Leur pourcentage s’éléve a 19,2 % de la population étudiée, leur participation est de 51,3 %

dans la totalité des INR apparues au sein du groupe (Tableau VII, p. 72).
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Tableau VI

RESULTATS CONCERNANT L’ENSEMBLE DU GROUPE ETUDIE

(N=104) :

Secteur d’hospitalisation, caractéristiques

des patients, prélévements. Résultats

Secteur d’hospitalisation

SPG 56 enfants
SB 48 enfants
Sexe
Masculin 63
Féminin 41
Age moyen 6 mois +/- 6,5
Durée d’hospitalisation moyenne 7,5 jours +/- 3,8
Présence de VRS dans les prélévements a Jo 81(78 %)
Présence de RV dans les selles
[1)
AJO 22 %)
A J4 28 (27 %)
AJS 29 (28 %)
Présence de diarrhée
A J4 27 (26 %)
AJS 17 (16 %)
Existence d’une INR 39 (38 %)
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3. Autres entéropathogénes

D’autres agents infectieux sont mis en évidence dans les prélévements :
- calicivirus chez 5 enfants, dont 2 ont un RV associé,
- adénovirus : au nombre de 4, dont 2 en association avec un rotavirus,

- un Escherichia Coli (E. Coli) associé a la présence d’un rotavirus.

Au total, la répartition des germes retrouvés dans les selles se fait de la maniére suivante :
- rotavirus : représente 82 % des agents identifiés,
- calicivirus : 9 %,

- adénovirus : 7 %,

- E.Coli:2%.

(Figure 2)

Fig.2 :Distribution des différents
agents infectieux retrouvés dans
les selles

E. Coli
2%

adenovirus
7%

calicivirus
9%

rotavirus
82%
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Tableau VII

PROFIL DES ENFANTS PRESENTANT UNE INR, TOUS SERVICES

CONFONDUS (N=39) :

Caractéristiques Résultats
Age moyen 5,4 mois +/- 4
Sexe
Masculin 22
Féminin 17

Durée moyenne d’hospitalisation

Infection symptomatique

Infection asymptomatique

7,75 jours +/- 3,5

19 (48,7 %)

20 (51,3 %)
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4, Association VRS et rotavirus

Parmi les 81 enfants porteurs d’un VRS a I’admission,

- 24 sont atteints d’une co- infection virale en cours d’hospitalisation : présence simultanée
d’un rotavirus et d’'un VRS au niveau des échantillons de selles et de secrétions naso-
pharyngées prélevés a un instant donné J4 ouJ S,

- 1 est porteur des 2 virus a I’entrée,

- 5 présentent un décalage entre 1’apparition du virus respiratoire et du rotavirus: VRS a J 0,

puis négativité ensuite et rotavirus a partir de J4.
En d’autres termes, 30 % des patients porteurs d’un VRS dés JO ont un rotavirus

nosocomial associé a J4 et plus, c’est 4 dire 23 % de la population. Cette co- infection virale est

donc remarquée pour 61,5 % des INR.

5. Résultats obtenus dans les deux services

(voir tableau récapitulatif VIII, p. 77)

a) Patients hospitalisés dans chaque secteur
(1 Age

- SPG : age moyen des 56 enfants : 8,3 mois (écart-type de 7,67), extrémes de 1 4 20 mois.

- SB: moyenne des 48 enfants : 6,9 mois (écart-type : 4,9), extrémes de 24 jours a 12 mois.

2 Sexe

- SPG: 34 gargons et 22 filles (SR : 1,5).
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- SB: 29 garcons et 19 filles (SR : 1,5).

(3) Porteurs de VRS a l'entrée

- S8PG : présence d’un VRS dans les prélévements réalisés a JO chez 42 patients, soit 75 % des
enfants hospitalisés dans le service dans le cadre de 1’étude.

- 8B : 39 enfants sur 48 (81 %) sont porteurs d’un VRS le jour de leur arrivée dans ce secteur.

(4) Porteurs de rotavirus a 'entrée

- 8PG : tous les prélévements coprologiques effectués a JO sont négatifs.
- SB: 2 enfants sur les 48 accueillis dans le service ont un rotavirus communautaire dans leurs

selles.

(5)  Durée d’hospitalisation

- 8PG : lamoyenne du séjour hospitalier est estimée & 7,6 jours, avec un écart-type de 4,5.

- SB: elle est de 7,4 jours en moyenne (écart-type égal 42,7 ).

b Infections nosocomiales a rotavirus pour chaque secteur

(1)  Incidence

- SPG : au total, 23 patients sur 56 (41 %) contractent un rotavirus nosocomial au cours de
leur hospitalisation dans le service (échantillons de selles positifs a J4 ou JS ou les 2).
On constate la répartition dans le temps suivante :
e aJ4, détection d’un rotavirus dans 18 prélévements (pourcentage d’INR : 32 %),

e aJS, positivité de 16 prélévements (soit 29 %) (Figure 3).

- SB: le taux global d’INR est de 33 %, ce qui représente 16 enfants sur 48 dont les

prélevements coprologiques révelent un RV a J4 ou a JS, ou a J4 et JS.
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On observe une coproconversion pour 10 échantillons (21 %) a J4, et pour 13 4 JS (27 %)

(Figure 3).

ntage des porteurs de
es 2 secteurs en fonction

(2)  Patients infectés

- SPG: ils sont 4gés en moyenne de 5,44 mois (écart-type : 4,56), sont hospitalisés pendant
7,56 jours (écart-type : 4,04), et sont représentés par 13 gar¢ons pour 10 filles (« sex-ratio » :
1,3).

- SB: les caractéristiques des enfants présentant une infection nosocomiale y sont peu

différentes ; 4ge moyen de 5,3 mois (écart-type : 3,35), « sex-ratio » de 1,3 (9 gargons et 7
filles), durée d’hospitalisation égale a 8 jours en moyenne (écart-type de 2,92).
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(3) Infections symptomatiques

- SPG : 9 patients en sont atteints, c’est a dire 16 % des enfants de I’étude admis dans ce
secteur et 39 % des infections nosocomiales qui y sont recensées. Ils ont une moyenne d’age
de 7,4 mois (écart-type : 3,4), sont hospitalisés pendant 8,2 jours (écart-type : 2,6), et le
rapport M /F est de 1,25 (5 gargons et 4 filles).

- S8B: on dénombre 10 infections symptomatiques chez des enfants dont I’4ge moyen est égal a
5,2 mois (écart-type : 3,5), la durée d’hospitalisation a 8,9 jours (plus ou moins 2,6 jours), et
le « sex-ratio » a 1,5 (6 gargons, 4 filles).

Cela constitue 21 % des enfants et 62,5 % des INR observées dans le service.

(4) Infections asymptomatiques

- SPG: elles sont mises en évidence chez 14 patients sur les 56 admis (soit 25 %), et
représentent 61 % des INR du secteur. Les enfants ont une moyenne d’4ge de 4,1 mois
(écart-type : 4,6), et sont hospitalisés pendant 7,14 jours (plus ou moins 4,6). On compte 8

gargons et 6 filles (« sex-ratio » : 1,3).

- SB: le portage asymptomatique d’un rotavirus nosocomial est décelé chez 6 enfants sur 48
(13 %), agés de 5,5 mois (écart-type : 2,8), et séjournant en moyenne 6,5 jours dans le service
(écart-type : 2,5). Le « sex-ratio » est égal 4 1.

Leur participation dans les INR du secteur est de 37,5 %.
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Tableau VIHI :

Résultats obtenus dans les 2 services ( N=104) :

. 1) Profil des patients admis dans

. chaque secteur

 Newre denbmts

- Agemo von e e 8)33m01s+/- 7,67

6,99 mois +-49

- Sexe 34 gargons 129 gargons
22 filles 19 filles
SR=1;5 SR =15 .
- Portewrsde VRSAJO 42 sur 56 (75 %) 39sur48(81%)
- Porteurs de RV a JO 0 - 2
" - Durée moyenne déwgéjour 7,6 jours +/—Z;5 VVVVV 7,4 jours +/- 2? ~
2) Répartition des INR
| - Incidence 23 sur 56 (41 %) 16 sur 48 (33 %)
- Patients infectés :
age moyen 5,44 mois +/- 4,56 5,3 mois +/- 3,35
« sex-ratio » 1,3 1,3
durée moyenne d’hospitalisation ;7,56 jours +/- 4,04 8 jours +/- 2,92
- Cas symptomatiques 9 sur 56 (16 %) 10 sur 48 (21 %)
age moyen 7.4 mois +/- 3 4 5,2 mois +/- 3,5
« sex-ratio » 11,25 1,5
durée moyenne d’hospitalisation ;8,2 jours +/- 2,6 8,9 jours +/- 2,6
- Cas asymptomatiques 14 sur 56 (25 %) 6 sur 48 (15 %)w T

age moyen

« sex-ratio »
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15,5 mois +/- 2,8

6,5 jours +/- 2.5 :
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IV. Discussion

A. Méthodologie employée
1. Critéres d’inclusion retenus

a) Période d’étude

Le choix de la période d’étude est guidé par les constatations suivantes :
- la concomitance des épidémies dues au VRS et au rotavirus remarquée en France, en saison
automno-hivernale, par Gendrel [55],
- une prévalence plus importante des INR lors des épidémies communautaires [108]; les
travaux de Cone et al., par exemple, ont montré que les mémes souches virales pouvaient circuler

a la fois en milieu communautaire et hospitalier, a la méme époque [32].

b) Age des patients

1’4ge inférieur a 4 ans correspond a celui de la population « cible » des 2 virus.

Concernant le rotavirus, les recherches de Desenclos [42] montrent une répartition significative
selon I’4ge : 3,4 % des prélévements positifs sont observés chez les nourrissons de moins de 1
mois, 67,9 % appartiennent a des enfants de 1 a 11 mois, 25,2 % a ceux de 1 a4 4 ans et
seulement 1,5 % aux plus de 5 ans. La prépondérance de la tranche d’4ge des enfants de moins
de 1 an est notée également par Maille [86], avec une distinction selon le caractére de I’infection,
puisque les rotavirus communautaires touchent surtout les patients entre 6 et 12 mois alors que

les INR sont vues chez les moins de 6 mois.

Les infections a VRS sont remarquées au méme 4ge, la primo-infection se déclarant
relativement tot. En effet, 50 % des enfants dont 1’4ge est inférieur 4 1 an possédent des anticorps
anti-VRS et ce pourcentage atteint 95 % avant I’age de 5 ans [19].

La méme étude de Maille [86] met en évidence une prépondérance des bronchiolites a8 VRS

entre O et 6 mots.
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c) Recrutement des patients

Le recrutement par I’intermédiaire du service d’accueil des urgences a pour objectif
I’obtention d’un échantillon assez large et le plus représentatif possible de la population visée.
Les patients inclus dans le protocole sont aussi plus facilement suivis dés le début de leur prise en
charge, en raison du registre du service contenant les informations les concernant. Ainsi, il est
plus ais¢ de rassembler les fiches de résultats et de les compléter, d’aprés les dossiers médicaux

et les données transmises par le laboratoire de Virologie, lorsque cela s’avére nécessaire.

2. Choix des services

Deux services sont retenus sur les 4 initialement prévus, car le nombre d’enfants
hospitalisés en cardiologie et en réanimation médicale est trop faible pour permettre une étude
comparative. Un seul patient présentant les critéres d’inclusion est trouvé en cardiologie pendant
la période d’¢tude, probablement parce que 1’hébergement dans ce secteur est décidé en dernier
recours, faute de place en SPG et SB, et qu’il est préférable d’éviter la contamination d’enfants
ayant un terrain fragile. Cependant, I’hypothése que des enfants ayant le profil requis, admis a
cette époque dans les services de cardiologie et réanimation médicale, auraient pu échapper a
Pintégration an protocole est envisageable. Par ailleurs, il aurait été intéressant de pouvoir
évaluer le tanx d’INR dans le service de réanimation, ou les précautions d’hygiéne et d’isolement

pourraient étre différentes, voire renforcées.

3. Réalisation des prélévements

1Is sont faits de fagcon systématigue afin d’identifier les porteurs asymptomatiques.

Dans la littérature, il existe peu d’exemples ou le protocole d’étude est conduit de la méme

maniere [1, 32, 40, 112], les prélevements étant effectués le plus souvent seulement lors de

I’apparition de signes cliniques de GEA en cours d’hospitalisation [13, 50, 62, 65, 95, 106, 109,
113].
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Les échantillons obtenus a JO permettent de vérifier I’absence de RV a I’admission, et de
détecter les porteurs de RV communautaires. Les prélévements escomptés a J4 sont en fait
réalisés sur une période comprise entre J3 et J5, car dépendants du transit intestinal de I’enfant.
Les selles recueillies a JS servent a repérer les INR pouvant se manifester plus tardivement en cas
de durée d’hospitalisation supérieure a 5 jours, et a estimer le nombre de porteurs du virus a la
fin du séjour (susceptibles de contaminer d’autres membres de la famille ou d’étre ré hospitalisés

pour gastro-entérite secondaire).

4, Recueil des données

Les renseignements cliniques et les résultats virologiques consignés sur les fiches
nominatives permettent la saisie et le traitement des données par informatique dans un second

temps.

On peut cependant regretter le manque d’un certain nombre d’informations qui auraient pu étre

exploitables par la suite :

- seule la survenue de diarrhée est relevée, au détriment d’autres symptdomes tels que les
vomissements et ’hyperthermie. Il est donc difficile d’évaluer la gravité de la maladie, et de
vérifier si, comme le constate Hjelt dans son étude [65], la sévérité de I’infection est moindre
quand elle est contractée a I’hpital par rapport aux cas communautaires ;

- les effets d’une éventuelle antibiothérapie sur 1’apparition de la diarrhée ne sont pas
vérifiables ;

- le nombre de jours d’hospitalisation en rapport avec I’INR n’est pas rapporté. Hjelt et al.[65]
apprécient la prolongation de la durée d’hospitalisation due au RV a 3,8 jours en moyenne ;

- la localisation des enfants en chambre seule ou a plusieurs lits dans le SPG manque
également, surtout s’il existait une différence significative du taux d’INR entre les services.
Alors qu’un nombre élevé de voisins de chambre est considéré comme un facteur de risque
par Ford-Jones [50], d’autres auteurs [32] réfutent cette hypothese au décours d’une enquéte

reposant sur le typage des souches de RV circulant dans I’hopital ;
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- il n’est pas fait mention du nombre de ré-hospitalisations chez les porteurs d’'un RV
nosocomial, or il serait mis en cause dans 85% des ré-hospitalisations pour GEA nosocomiale

[62].

B. Resultats obtenus

1. Groupe étudié

a) Age

La moyenne d’d4ge de 6 mois des patients inclus (médiane : 4 mois), avec une
prépondérance de la tranche des moins de 6 mois (64,4%) sont en accord avec les résultats
d’autres études :

- selon D’enquéte de Maille [86], les enfants hospitalisés pour une infection a VRS
communautaire sont 4gés en moyenne de 6,5 mois, et la prédominance d’un dge inférieur 2 6
mois y est remarquée,

- I’age médian des patients hospitalisés pour bronchiolite est égal a 4,3 mois d’aprés les

recherches de Grassano [62].

Les trés jeunes enfants sont effectivement volontiers atteints par une virose respiratoire 8 VRS en
raison d’une immaturité du systéme immunitaire, d’un petit calibre de leurs bronches et des
caractéristiques fonctionnelles de la dynamique respiratoire. Un 4ge inférieur & 3 mois constitue
un facteur de risque, motivant une hospitalisation, car il existe un danger d’infection grave : 8 a
10 % des nourrissons hospitalisés a cet 4ge développeraient une insuffisance respiratoire aigué

[19].

b) « Sex-ratio »

Le « sex-ratio », dans cette étude, est de 1,53 et confirme la prédominance masculine des

enfants présentant une atteinte respiratoire retrouvée chez d’autres auteurs : il est estimé a 1,2
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par Maille [86], et compris entre 125 et 1,58 (jusqu’a 2 dans les infections graves a VRS)
d’apres Sardet [124].

c) Durée d’hospitalisation

La durée moyenne d’hospitalisation, évaluée a 7,5 jours (écart-type : 3,8), est dans la lignée
de celles vues dans la littérature : les plus courtes étant de 1,6 4 3,6 jours [23, 113] et les autres

allant de 8,7 a 11,6 jours en moyenne [112, 32].

2. Incidence globale des INR

L’incidence des INR, SPG et SB confondus, de 38 % dans cette enquéte est 'une des plus

élevée en comparaison avec les résultats d’autres études menées a ce sujet qui varient entre 2,9%

[113] et 50% [15] en fonction des critéres d’inclusion retenus.

(voir tableau IX, p. 84 et 85)

Ce taux élevé peut étre expliqué de plusieurs maniéres :

- Les patients atteints de bronchiolite & VRS représentent un terrain particuliérement sensible
aux infections a RV. En effet, le risque relatif des enfants hospitalisés en raison d’une

infection 3 VRS de contracter une INR est de 2,2 [106].

- La durée moyenne d’hospitalisation des enfants dans notre étude (7,5 jours) pourrait
constituer un facteur de risque supplémentaire bien que les avis semblent divergents a ce
propos. Certains auteurs ne paraissent pas la considérer comme tel, le risque d’INR étant
indépendant de la durée du séjour [50, 106]. D’autres mettent en évidence une augmentation
de incidence des INR avec la durée d’hospitalisation : 5% pour une période de 4 a 8 jours,

13% entre 9 et 13 jours et 25% de 24 a 28 jours [32], voire 95% au-dela du llémejour [86].
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L’intervalle moyen entre I’admission et la survenue d’une gastro-entérite nosocomiale a RV

est estimé entre 5,6 jours [65] et 15,3 jours [32].

- La prise en compte des porteurs asymptomatiques de RV est susceptible de majorer les

chiffres. Cependant, il n’est pas fait état de telles valeurs dans d’autres études visant a

dépister les infections asymptomatiques et les incluant dans leurs résultats ; les taux d’INR
qui y sont relevés vont de 8,6 % [32] a 14 % [112]
(Voir tableau IX, p. 84 et 85).

- L’intervalle de 72 heures que nous avons retenu dans les critéres de définition d’une INR peut

aussi €tre a I’origine d’une surestimation.

- Les soins quotidiens apportés aux patients et la réalisation de prélévements systématiques

sont autant de manipulations favorisant la dissémination virale dans les services.

- Les risques de transmission sont aussi accrus en cette période de double épidémie, du fait du
nombre élevé d’hospitalisations (occupation maximale des lits) et de la charge de travail qui

en incombe aux soignants.

D’un autre c6té, une sous-estimation des chiffres est possible, car :

- un certain nombre de dossiers sont inexploitables (36 enfants) faute de prélévements ou
d’une hospitalisation supérieure a 48 heures, or quelques-uns de ces patients pourraient
présenter une INR ;

- D’étude ne prévoit pas de rappel téléphonique chez les familles dans les jours suivant la sortie

de I’enfant, comme cela a été fait lors d’autres recherches. Pourtant, ce procédé permet
’identification d’un nombre non négligeable d’INR révélées a domicile : 9 sur 10 cas de RV
nosocomiaux sont ainsi retrouvés dans I’enquéte de Rouget [113], 7 cas sur 31 dans celle de
Ringenbergs [112], et 48 parmi 144 cas d’infections nosocomiales intestinales dans 1’étude

de Grassano [62].
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Tableau IX :

Taux d’INR observés dans différentes études en fonction de leurs critéres

d’inclusion :

NOMBRE DETECTION | RAPPEL
AUTEURS |DE AGE | INR TELE- CRITERES TAUX
PATIENTS ASYMPTO- |PHONIQUE |D’INCLUSION | D’INR
MATIQUES
Rouget 348 <3 ans Non Oui Tous admis 10 cas sur
307
[113] prélévements
négatifs & JO
2 3,26 %
Pina [106] 326 <3 ans Non Non Tous admis 9 cas sur 210
prélévements
négatifs a JO
243 %
Maille [86] 274 <15 Non Non VRS ou GEA |19 cas
ans = 6,93% des
admissions
Ford Jones 1530 Pas de Non Non Tous admis | 33 cas
[50] limite sauf fiiqtrhée al-> 2315.% des
I’admission admissions
Ringenbergs| 220 <3 ans Oui Oui Tous sauf GEA |31 sur 220
[112] ouRVaJo > !4% des
admissions
Cone [32] 315 <2 ans Oui Non Tous admis, pas |27 sur 315
deRValJoO 2> 8,6% des
admissions
Bennet [13] 3105 <2 ans Non Oui Tous admis 39 cas
- 1,25% des
admissions
Abiodun [1] 445 <10 Oui Non Tous admis 54 cas
ans 2 12,1% des
admissions
Lam [79] 2228 <5 ans Non Non Présence de| 128 cas
diarrhée - 5,75% des
admissions
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(suite)

AUTEURS

NOMBRE
DE
PATIENTS

AGE

DETECTION
INR
ASYMPTO-
MATIQUES

RAPPEL
TELE-
PHONIQUE

CRITERES

D’INCLUSION

TAUX
D’INR

Branger

[23]

1982

<4 ans

Non

Oui pour un
service

Tous admis

2> 5% pour
les 4 services

Hjelt [65]

151

<15

Non

Non

Diarrhée aigué

17 cas
nosocomiaux
sur 64
prélévements
positifs a RV
2> 27% des
RV positifs

Dennehy
[40]

* 110 en
1984
* 122 en
1986

<2 ans

Out

Oui

Tous admis

2> 11%
1984
2> 10%
1986

en

en

Berner [15]

3618

Pas de
limite

Non

Non

GEA

994
d’INR
1886
prélévements
positifs  au
RV

> 50 %

cas
sur

Grassano
[62]

817

<3 ans

Non

Tous admis

40 cas

2> 6,7% des
entées autres
que GEA

Mrukowicz
[95]

1342

<5 ans

Non

Non

Présence
diarrhée

de

196 cas sur
506
prélévements
positifs  au
RV

2 38,7%

Frihwirth
[52]

2718

<4 ans

Non

Non

Tous admis

33 cas
2>1,2%
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3. Patients infectés

a) Age

L’age moyen des 39 enfants présentant une INR (5,4 mois) n’est pas significativement

différent de celui des patients non infectés par le RV (Figure 4).

Fig. 4 Coinparaison de ’age des paﬁehts infectés et non infectés ‘parr wmRV:

par un test de Student, en supposant les variances différentes (p<0,001),

o N Moyenne Ecart-type T P
Infectés 39 5,38 mois 4,06 0,79 0,43
Non infectés 65 6,29 mois 7,64

L’age ne parait donc pas, ici, influer sur le risque de contracter une INR.

L’estimation de la moyenne d’dge des patients infectés dans notre étude est en accord avec les

résultats d’autres travaux, puisqu’elle se situe dans un intervalle dont les valeurs varient de :

2.4 mois [32], I’enquéte portant seulement sur les enfants de moins de 2 ans,
6,5 mois [109],
8,7 mois [23, 112],

a 9 mois [86], I’étude incluant des patients 4gés de moins de 15 ans.

b) « Sex-ratio »

Aucune différence significative n’est mise en évidence entre le « sex-ratio » des enfants

ayant une INR (1,3) et celui des non infectés (Figure 5).

Infections nosocomiales a rotavirus ... 86



Fig. 5: Comparaison de la répartition des sexes des enfants infectés par rapport aux
' non infectés :

par un test exact de Fisher,

N S Répartition dés sexes N ” z
s e N 22gar¢ons B 0’32 R
17 filles
Non infectés 65 41 garcons
24 filles

Le sexe ne semble pas étre un facteur prédisposant a une INR dans notre étude.

Le rapport M/F des enfants atteints d’INR, que nous avons évalué a 1,3, est peu différent de ceux
retrouvés dans les travaux de Cone et al.[32] et de Maille [86] : respectivement 1,07 et 1,1.
En revanche, il se situe bien en dessous des chiffres rapportés par d’autres, de ’ordre de 2,4 [65],

2,6 [109], et méme 3,5 [106].

c) Durée d’hospitalisation

La durée d’hospitalisation est en général plus longue que la moyenne en présence d’une
INR, c¢’est du moins ce qui est décrit par de nombreux auteurs (de 6,3 jours a 30,1 jours [23, 32]).

Ici. aucune différence significative concernant la durée d’hospitalisation n’est trouvée entre les

patients infectés par un RV et ceux qui en sont indemnes ; ce qui pourrait signifier que I’ atteinte

par un RV nosocomial ne semblerait pas prolonger le séjour hospitalier (Figure 6).

Par ailleurs, les patients admis pour bronchiolite 2 VRS peuvent étre d’emblée prédisposés a étre
hospitalisés plus longtemps, et cela peut contribuer a 1’absence de différence vue dans notre
travail ; 1’étude de Grassano [62], qui permet d’observer une médiane de la durée du séjour
hospitalier de 3 jours pour toutes les admissions et de 5 jours pour les bronchiolites, en est

P’exemple.
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Flg 6: Comparaisdn de la durée d’hbrspitarlisa’tion des enfants infectés par un RV péf

- rapport aux non infectés :

. Par un test de Student, effectué sous I’hypothese de variances égales (p=0,58),

N Moyenne Ecart-type T P
Infectés 39 7,74 359 - 0,57 0,57
N(m infectésvw 65 B 7’3“ . 3,91 . N .
4. Portage symptomatique et asymptomatique

Ils sont observés en proportions égales : les infections symptomatiques constituent 48,7 %

des INR, contre 51,3 % pour les asymptomatiques. La part des porteurs asymptomatiques
pourrait étre a 1’origine d’une majoration du taux d’INR dans notre étude (comme nous I’avons
suggéré précédemment), car si les infections symptomatiques seules étaient considérées, il serait
de 18,3%.

Abiodun [1] observe lui aussi une part importante d’INR asymptomatiques au cours de ses
recherches qui est de 32 sur 54 cas d’INR. En quantité moindre, Cone [32] met en évidence 5
cas de portage asymptomatique sur 27 INR et leur incidence est évaluée a 25 et 29 % par
Dennehy et Ringenbergs [40, 112] (voir Tableau III, p. 37).

Ici, le «sex-ratio» est peu différent (Figure 7), que ’infection soit symptomatique ou non,
respectivement de 1,4 et de 1,2, mais il existe trés peu d’éléments de comparaison dans la

littérature,

Infections nosocomiales o rotavirus ... {8



Fig. 7: Comparaison de la répartition des sexes chez les porteurs symptomatiques et

| asymptomatiques :

| par un test exact de Fisher,

N Répartition des sexes | P
orten g llgar(;ons 0,55
symptomatiques 8 filles
Porteurs 20 11 garcons
asymptomatiques 9 filles

D’autre part, aucune différence d’age et de durée d’hospitalisation significative ne peut étre mise
en évidence entre porteurs de RV symptomatiques et asymptomatiques (Figures 8 et 9).

Fig. 8 : Comparaison de ’age des porteurs symptomatiques et asymptomatiques :

i
i
|
i
]
|
t

par un test de Student, sur la base de variances égales (p=0,55),

N Moyenne Ecart-type T P
Porteurs 19 6,26 mois 3,72 1,34 0,19
symptomatiques
Porteurs 20 4,54 mois 4,28
asymptomatiques
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Fig. 9: Comparraison' de la duree 'd’hoéﬁ’italisvét'ibh’ des‘ povrtéurs” syl‘ﬁ‘;’)tox'n‘étiQuersl et

- asymptomatiques

par un test de Student, sur 1a base de variances égales (p=0,55), |

N Moyenne Ecart—type T P
P T _8,5” 26 144 B 0;16
symptomatiques
Porteurs 20 6,95 4,19
asymptomatiques
5. Association VRS et rotavirus

Trente pour cent des patients ayant un prélévement naso-pharyngé positif a la recherche
d’un VRS a JO développent une INR, soit 23 % de la population étudiée. La présence simultanée

des 2 virus est observée dans 61,5 % des INR.

Plusieurs auteurs font référence aux infections croisées a8 VRS et RV :

- Dassociation du virus respiratoire 4 une diarrhée nosocomiale est vue dans 28,1 % des
hospitalisations pour bronchiolite due au VRS [62],

- dans P’étude de Branger [23], l'incidence d’une INR lorsqu’il existe une pathologie
respiratoire ou ORL sous-jacente est de 12,3 %, alors qu’elle est de 1’ordre de 5 % pour
toutes les entrées,

- Friuwirth [52] trouve 4 cas d’INR (sur 33) chez des enfants présentant une bronchite ou une

otite.

Dans cette étude, il est difficile d’établir une réelle corrélation entre I’infection a8 VRS et la

survenue d’une INR, puisqu’on ne peut mettre en évidence, a aucun moment (JO, J4 ou JS). une

différence significative de proportion de VRS détectés entre les patients infectés par un RV et les

non infectés (Figure 10).
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Le pourcentage d’INR est le méme (38 %) chez les porteurs du virus respiratoire a JO et chez les
enfants qui en sont indemnes pendant toute la durée de leur hospitalisation.

L association des 2 virus est remarquée seulement chez 2 patients a leur admission.

Fig. 10 : Comparaison de la proportion de VRS détectés 3 JO, J4 et JS chez les enfants

infectés par un RV et chez les non infectés (test exact de Fisher):

N Nombre de VRS P
S R détectés . )
JO Infectés 39 29 0,89
Non infectés 65 52
J4 Infectés 39 25 0,85
Non infectés 65 42
JS Infectés 39 17 0,62
Non infectés 65 25
6. Autres pathogénes retrouvés dans les féces

En comparant les résultats de notre enquéte avec ceux des 2 études suivantes, la répartition
des virus identifiables dans les selles semble similaire : Ford —Jones [50] et Bennet [13]
remarquent au cours des diarrhées d’origine nosocomiales une prédominance des rotavirus (43 %
et 19 %), puis des calicivirus (16% et 3 %) et enfin des adénovirus (8% et 2%) ; les astrovirus,

qui y sont également représentés en forte proportion (14% et 16%) ne sont pas détectés ici.

7. Comparaison des résultats des 2 services

a) Groupe

Le profil des patients hospitalisés est comparable dans les 2 secteurs. Aucune différence

significative ne peut étre mise en évidence entre les 2 services concernant 1’dge moyen des
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enfants (Figure 11), leur répartition selon le sexe (Figure 12) ou bien leur durée moyenne
d’hospitalisation (Figure 13).

L étude de ces caractéristiques est effectuée par des tests de Student d’égalité de moyenne pour
les variables quantitatives, en analysant au préalable 1’égalité des variances de chaque variable
observée a 1’aide d’un test de Fisher ; pour les variables qualitatives, des tests exacts de Fisher

sont réalisés.

F1g 11: Conip‘arabilitéh de'l’:/’ige nrlrowyenﬂ des patlents dans les 2 srenc#te‘u‘rs :

Le test d’égalité des variances conduit & considérer les variances inégales avec p=0,0023. Le test

de Student est appliqué en tenant compte de ce résultat.

N Moyenne Ecart-type T P
SPG 56 8,33 mois 7,67 0,58 0,56
SB 48 6,99 mois 4,92

Fig. 12 : Comparabilité de la répartition des sexes dans les 2 services :

Par un test exact de Fisher,

N Répartition des sexes P
SPG 56 34 garcons 0,57
22 filles
SB 48 29 garcons
19 filles
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Fig.r 13 : Comparabilité de la durée moyenné d’hbspitéiisétidh des énfaﬁfé dans chéqué |

- secteur :

Le test d’égalité des variances conduit a supposer les variances inégales (p=0,007) dans le test de

- Student.
| N | Moyenne Ecart-type T P
SB 48 7,35 j 2,74

b) Incidence des INR

Les pourcentages observés dans le SPG et dans le SB sont estimés a 41 % et 33 %

respectivement, toutefois_ il est impossible de mettre en évidence une différence de proportion

d’INR entre les 2 secteurs d’hospitalisation et donc de conclure que le taux d’INR est

significativement différent entre les services (Figure 14 ).

Ces chiffres n’en demeurent pas moins élevés.

Fig. 14 : Relation entre secteurs et taux d’INR :

N Pourcentage d’INR Intervalle de confiance P
(IC) 95%
SPG 56 41 % 28,1 % - 55,8 % 0,85
SB 48 33 % 19,8 % - 46,2 %

, 1l faut cependant mettre [’accent sur la faiblesse de la puissance du test : 20 %. Le calcul de la |
| puissance du test permet de répondre & la question: « Quelles chances a-t-on de rejeter |
| | I'hypothése nulle si elle est fausse ? ». Cela signifie ici que la probabilité d’accepter 1'égalité
. des proportions alors qu’elle est fausse est de 80 %. |
- A titre d’exemple, pour avoir une puissance de 80 % il faudrait inclure environ 450 patients dans
_chaque secteur. :
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Pourtant, on aurait pu s’attendre a ce que certains facteurs fassent la distinction :

la structure du SB (chambres seules) est supposée permettre un meilleur isolement et éviter
ainsi une contamination par des voisins de chambre infectés. Le changement de chambre
d’un patient porteur de RV préconisé dans le SPG est parfois irréalisable par manque de lits
disponibles,

le port de gants systématique pour les changes et les prélévements dans le SB, alors que
’observance est variable et en fonction de 1’appréciation des personnes dans le SPG,
I’existence d’un réservoir permanent de RV au niveau du SPG, car le service accueille
également les enfants hospitalisés pour GEA,

I’utilisation de la solution hydro-alcoolique STERILLIUM® entre chaque malade dans le SB,
dont Pefficacité est reconnue vis a vis du virus (et démontrée supérieure en comparaison avec
d’autres produits du méme type [105]). De plus, I’observance de ce protocole de désinfection
est certainement meilleure par rapport au lavage de mains classique, en raison de sa facilité
d’application et d’une bonne tolérance sur le plan cutané [105]. L’efficience des savons a
base de chlorhexidine gluconate (tels que SKINSEPT® employé dans le SPG) est discutée,
notamment par Raad [109] qui les évalue comme étant peu efficaces sur la prévention des

INR dans son étude.

c) Infections symptomatiques et asymptomatiques

On note que la proportion des INR symptomatiques et asymptomatiques n’est pas la

méme dans les deux secteurs :

les INR symptomatiques constituent 39 % des cas nosocomiaux dans le SPG, contre 61 %
pour les asymptomatiques,

et elles représentent 62,5 % des cas dans le SB (asymptomatiques : 37,5 %).

Ceci peut étre expliqué par le fait que I'appréciation de la diarrhée est effectuée par différents

intervenants, et donc dépend de leurs critéres d’évaluation.
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d) Caractéristiques des enfants atteints

Elles sont pratiquement superposables pour les 2 services. Ici encore, on ne peut pas mettre
en évidence de différence significative entre les secteurs concernant 1’adge moyen (Figure 15), la
répartition des sexes (Figure 16) et la durée moyenne d’hospitalisation (Figure 17) des enfants

infectés par un RV.

' Fig. 15 : Comparaison de ’ge moyen des patients infectés dans les 2 services (n=39):

Par un test de Student, pratiqué sur la base de variances égales (p=0,22),

i
i
i

N Moyenne Ecarttypp T P
SPG 23 5,43 mois 4,56 0,10 092
SB 16 5.3 mois 335

Par un test exact de Fisher,

N Répartition des sexes P
SPG 23 13 gargons 0,62
10 filles
SB 16 9 gargons
7 filles

‘Flg 17 : Comparaison de la durée moyenn;: d’hospitalisation des enfants infectés dans les 2
| services :

Par un test de Student, effectué sur la base de variances égales (p=0,19),

N Moyemme  FEcarttype T P
SPG 23 7,56 § 4,04 037 0,71
SB 16 8 2.9
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e Avantages du SB

S’il est impossible de démontrer une différence relative a I’incidence des INR entre les 2

secteurs, 1l faut cependant mettre ’accent sur les atouts qu’offre le SB :

- il s’agit d’un secteur créé pour répondre aux besoins en période épidémique, les enfants
hospitalisés pour bronchiolite étant fréquemment hébergés dans les différents services de

I’hopital faute de place en secteur de pédiatrie générale ;

- il ne comporte que 10 chambres, permettant un regroupement « géographique » des enfants,
laissant supposer une meilleure disponibilité de 1’équipe soignante et une facilité des

soins par rapport au SPG ot le personnel est confronté a plusieurs pathologies,

- la structure en chambres seules uniquement présente certainement 1’avantage de prodiguer les
soins aux enfants dans de meilleures conditions que celles rencontrées en chambre a plusieurs

lits,

- enfin, Dutilisation d’une solution antiseptique hydro-alcoolique entre chaque patient,
d’application facile, favorise un gain de temps non négligeable par ’espacement des lavages

des mains.
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C. Causes possibles de I'absence de différence entre les

services et de la dissémination virale

- Le nombre de patients inclus dans les 2 secteurs n’est pas assez suffisant pour un test

comparatif de puissance élevée (cf. Figure 14, p. 93). Dans notre étude, elle est de

20% et ne nous permet pas de conclure quant & l’existence d’une différence

significative du taux d’INR entre le SPG et le SB.

- L’introduction de RV communautaires dans le SPG du fait de ’accueil d’enfants

hospitalisés pour GEA est également remarquée dans le SB, puisque 2 patients admis
sur les 48 sont porteurs d’un RV a JO, représentant un réservoir viral, qui pourrait étre
a origine des INR.

De plus, les familles rendant visite aux enfants peuvent étre une source de

contamination en fonction de leur aptitude a respecter les mesures d’isolement.

- Dissémination par manuportage :

Cette hypothese est retenue comme la plus probable par Dennehy [40], qui estime au
décours de ses travaux que ce mode de transmission peut étre a 1a base de 1’extension
des INR dans son service, malgré une amélioration des moyens de prévention sur 2
ans.

L’extréme résistance du virus est source de contamination des mains du personnel
soignant. Selon Ansari [5], le RV peut survivre sur les mains jusqu’a 4 heures aprés
’inoculation, et le transfert d’un virus viable des mains sur des surfaces non poreuses
est possible dans 1’heure qui suit. Une autre étude [119] montre que 70 % des
soignants s’occupant de patients infectés par un RV ont les mains contaminées, contre
19,5 % pour ceux dont les malades en sont indemnes.

Outre une contamination des mains, les professionnels de santé risquent aussi d’étre
victimes d’une infection a RV, symptomatique ou non. C’est ce que décrit Hjelt

[66] dans une enquéte menée chez 68 membres d’une équipe médicale (22 soignant
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des patients ayant une GEA a RV, les 46 autres n’ayant avec eux que des contacts
sporadiques) : 36 % dans le premier groupe soit 8 sur 22 et 15 % dans le second (7 sur
46) présentent le virus dans leurs selles, la différence entre les 2 étant significative.
Dans les 2 groupes, le protocole de lavage des mains est identique et consiste a utiliser

un savon et un désinfectant a base de chlorhexidine.

Par ailleurs, la dissémination serait possible ici d’un service a I’autre, pourtant distants
de 3 étages, par 'intermédiaire des médecins pouvant étre amenés a travailler

successivement dans le SPG et le SB.

- Contamination par un réservoir environnemental (objets, surfaces...) :
la désinfection du matériel par des produits composés d’ammonium quaternaire
pourrait ne pas étre complétement efficace, comme I’a évoqué Raad qui utilisa

également ce protocole de décontamination lors de ses travaux en 1990 [109].

- Exposition a une source commune de contamination :

tous les enfants inclus dans le protocole sont recrutés a I’occasion de leur passage dans
le service d’accueil des urgences. Les patients seraient susceptibles d’étre exposés au
risque dés leur admission dans ce service ; cette hypothése est envisageable en raison
du nombre des intervenants amenés a s’occuper des enfants, de 1’absence du port de
surblouses pour fraiter ce type de pathologie, ainsi que d’un lavage des mains et une
désinfection des surfaces parfois écourtés (bien que systématiques) en raison d’une
obligation de disponibilité plus rapide des box et des soignants du fait du grand nombre
d’admissions en période épidémique.

Il serait intéressant de pouvoir réaliser une nouvelle étude du méme type afin de
vérifier cette supposition, puisque les mesures d’isolement du service ont été
renforcées par un port systématique de surblouses dans chaque salle d’examen environ

2 ans apreés la période de notre enquéte.

Infections nosocomiales a rotavirus ... 08



V. Conclusion

Notre enquéte sur les INR chez les enfants hospitalisés pour bronchiolite fait état de
chiffres €levés concernant leur incidence dans les secteurs observés, se situant parmi les plus
hauts de la littérature. La forte proportion des porteurs asymptomatiques, que nous avons estimée
pratiquement a la moitié des INR, ainsi que le terrain « sensible » des patients, représenté par
I’infection a2 VRS n’y sont probablement pas étrangers.

L’association entre VRS et RV remarquée par plusieurs auteurs est également constatée dans
notre travail, mais il nous est impossible d’établir une réelle corrélation entre les 2 virus.

Les mesures de prévention des INR mises en place dans les 2 services, quoique différentes,
aboutissent finalement au méme résultat, avec cependant une meilleure qualité de la prise en
charge des patients dans le SB. Malgré toutes les précautions qui ont été prises, la propagation
du virus est indéniable et aurait vraisembiablement plusieurs origines, les principales étant
I’introduction de RV communautaires dans les services par les enfants qui y sont regus ou par
leurs visiteurs, la transmission manuportée par le personnel médical et paramédical et enfin, une

possible contamination des 1’admission au niveau du service d’accueil des urgences.

Les infections & RV demeurent, malheureusement plus que jamais, un sujet d’actualité.
Elles continuent toujours, chaque année, de tuer des milliers d’enfants et ce, dans tous les pays
du monde. Notre étude n’apporte qu’une faible contribution aux connaissances acquises jusqu’a
présent sur les RV qui, bien qu’avancées, sont encore incomplétes en ce qui concerne les
mécanismes de la réponse immunitaire vis a vis du virus.

Apres la déception créée par le retrait du marché du vaccin qui était le plus prometteur, les
efforts se poursuivent dans la mise au point d’une stratégie de prévention efficace contre le virus

et dépourvue d’innocuité pour la population, afin de pouvoir enfin freiner ce fléau.
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VIL.

Liste des abréviations

ACIP : Advisory Commitee on Immunization Practices [Comité consultatif sur les
pratiques d’immunisation].

CDC : Centers for Disease Control and Prevention, Atlanta [Centres de surveillance et de
prévention des maladies].

CHU : Centre Hospitalier et Universitaire.

CIVD : Coagulation intra-vasculaire disséminée.

DTC : Diphtérie, Tétanos, Coqueluche.

EDTA : acide éthyléne-diamino-tétraacétique.

EIA : enzyme immuno-assay [test inmuno-enzymatique].

ESPG(H)AN : European Society of Paediatric Gastroenterology (Hepatology) and
Nutrition [Société pédiatrique européenne de gastro-entérologie (hépatologie) et de
nutrition].

GEA : gastro-entérite aigué.

Hib : Haemophilus influenzae type b.

Ig : immunoglobuline.

INR : infection nosocomiale a rotavirus.

J0 : jour de I’admission.

J4 : cinquieme jour d’hospitalisation.

JS : jour de la sortie.

LCR : liquide céphalo-rachidien.

mL : millilitre.

mmol : millimoles.

mOsm : milliosmoles.

pL : microlitre.

NSP : Non Structural Protein [protéine non structurale].

OMS : Organisation Mondiale de la Santé [WHO : World Health Organization].

PBS : solution saline de phosphate tamponnée.

RT PCR : reverse transcriptase polymerase chain reaction.
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- RV :rotavirus.

- SAS : Service d’Accueil et de Soins.

- SB: secteur « bronchiolite ».

- SPG : secteur de pédiatrie générale.

- SR : «sexratio ».

- SRO : soluté de réhydratation orale.

- USA : United States of America [Etats-Unis d’ Amérique].

- VAERS : Vaccine Adverse Event Reporting System [Systéme de surveillance des effets
indésirables des vaccins].

- VLP : Virus Like Particles [pseudo-particules virales].

- VP : Viral Protein [protéine viraie].

- VRS : Virus Respiratoire Syncitial [RSV : Respiratory Syncytial Virus].
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VIll. Annexes

A. Annexe n®1

PROTOCOLE BRONCHIOLITE.
Du 08/12/99 au 04/03/2000

BUT

Etudier les prélévements naso-pharyngés et coprologiques a I’admission, a
J4 et le jour de la sortie.

CRITERES D’INCLUSION

Enfants admis au service d’accueil des urgences
Pour bronchiolite
Agésde 0 a4 ans
Nécessitant une hospitalisation dans un des services suivants :
Médecine infantile 3 secteur 1
Réanimation médicale
Cardiologie infantile ‘
Service « bronchiolites » (4™ S1)

MODALITES PRATIQUES

e Les prélévements:

Envoyer a l’admission, & J4 et avant la sortie une aspiration naso-
pharyngienne et un pot de selles selon les modalités habituelles au laboratoire
habituel (Laboratoire de Virologie du Pr Le Faou)

Le week-end : conserver les prélévements dans réfrigérateur du service le
pour les envoyer le lundi matin.

o Coller I’étiquette du patient dans le cahier Protocole du SAU

e La fiche de renseignement accompagnant le patient :

A compléter a I’admission et au cours du séjour

Les résultats virologiques sont a indiquer au terme du séjour

A déposer diiment remplie au SAU ou au secrétariat de médecine infantile 3
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B. Annexen°2

PROTOCOLE BRONCHIOLITE

Fiche de saisie des données

ETIQUETTE PATIENT : SERVICE :
NOM DE L’INTERNE :
Date Prélevemt | Préléevemt | Diarthée | Atteinte

Naso- Selles (O/N) Respiratoire
pharynx | ( O/N) (O/N)
(ON)

JO

J4

J sortie

Commentaires :
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C. Annexen®°3

Composition et modalités d’utilisation des savons et produits désinfectants
employés par les différents services.

¢ Savon doux : SAVOKIT® (laboratoire Peters) :
- composition : amphotére, tensioactif non ionique, surgraissant, parfum.
- indications : lavage courant des mains, avant et aprés des gestes ou soins non contaminant
tels que toilette des patients, prise des constantes, réfection des lits, etc.

o Savon antiseptique : SKINSEPT® (laboratoire Paragerm) :

- composition : eau, PEG-7 glycéryl cocoate, éthanol, isopropanolol, cocamide DEA, laureth 2,
dihydroxyethylcocamide oxyde, chlorhexidine digluconate, benzalkonium chiorure,
hydroxyethylcellulose, parfum.

- indications : avant et aprés les gestes contaminant ou les soins nécessitant une asepsie tels
que pose d’une voie veineuse, d’un cathéter, d’une sonde, etc.

e Solution hydro-alcoolique : STERILLIUM® (laboratoire Rivadis) :
- composition p. 100 g: mécétronium étilsulfate 0,2 g, alcool isopropylique 45 g, alcool
propylique 30 g, degré alcoolique 75 % m/m.
- indications : désinfection des mains entre chaque patient.

o Nettoyant désinfectant : BACTILYSINE® (laboratoire Peters) :
- composition : polyalkylamine, ammonium quaternaire, tensioactif non ionique, anticorrosif,
excipients parfumés.
- dilution : 0,25 %, soit 20 mL dans 8 litres d’cau.
- indications : désinfection des sols, surfaces, mobiliers et sanitaires.

¢ Nettoyant désinfectant : AMPHOLYSINE® (laboratoire Peters) :
- composition : amphotére, biguanide, ammonium quaternaire, tensioactif non ionique,
inhibiteur de corrosion.
- dilution : 0,5 %, soit 25 mL pour 5 litres d’eau.
- indications : décontamination et nettoyage du matériel médico-chirurgical.
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RESUME DE LA THESE

Les gastro-entérites a rotavirus représentent un important probléme de santé publique a
I’échelle mondiale. A I’origine d’un taux élevé de mortalité¢ et de morbidité infantile, elles
conduisent a un excédent de soins, d’hospitalisations et de dépenses de santé. De plus, les
rotavirus occupent la premiere place des agents responsables d’infections nosocomiales chez
les jeunes enfants. Les résultats de notre observation concernant 104 patients atteints de
bronchiolite, admis dans 2 unités peédiatriques dont la structure et les méthodes de prévention
sont distinctes, ne permettent pas de conclure quant a I’existence d’une différence
significative entre les pourcentages d’infections nosocomiales a rotavirus qui y sont relevés
(33% et 41%). Ces chiffres, figurant parmi les plus hauts remarqués dans la littérature,
peuvent étre expliqueés par la forte proportion de porteurs asymptomatiques détectés grace a
des prélevements de selles systématiques, par le terrain des sujets fragilisés par 1’infection a
virus respiratoire syncitial, ainsi que par une incontestable dissémination virale dont nous
¢voquons les sources potentielles. Actuellement, les moyens de lutte contre les rotavirus
reposent sur des mesures d’hygiene rigoureuses et sur le traitement symptomatique de la
déshydratation comme de la diarrhée, la stratégie vaccinale étant la solution d’avenir tant
attendue.

TITRE EN ANGLAI'S

NOSOCOMIAL ROTAVIRUS INFECTIONS IN HOSPITALIZED CHILDREN UNDER 4
YEARS OF AGE ADMITTED WITH BRONCHIOLITIS : REVIEW OF THE
LITERATURE AND RESULTS OF A 3-MONTH PROSPECTIVE STUDY DURING THE
WINTER 1999-2000.
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