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PROGRAMME DE LUTTE CONTRE LES INFECTIONS RESPIRATOIRES AIGUES

PRIORITES DE LA RECHERCHE SUR LA PRISE EN CHARGE DES CAS

Le Programme de Lutte contre les Infections respiratoires aigués a essentiellement pour
objectif de diminuer la mortalité imputable i ces infections chez les enfants de moins de 3
ans. La plupart des décés sont dus & la pneumonie. Une prise en charge correcte des cas
constitue la principale stratégie & utilicer pour réduire la mortalite. Cetfe stratégie se
propose d'atteindre son ebjectif en mettant 4 la disposition des enfants un traitement
antibiotique contre la pneumenie, et en veillant 4 une application cotrecte de ce
traitement. Tl sera nécessaire de renforcer dans divers secteurs les assises techniques

d'une telle stratégie,

l. La pneumonie chez les enfants dgés de 2 mois 4 5 ans

L. Généralitrés

L'évaluation clinique est indispensable & une prise en charge correcte des ¢ag. Le but
premier est de décider si un enfant deoit recevoir & domicile un traitement empirigue aux
antibietiques, ou &tre hospitalisé (avec administracion parentérale d'antibiotiques). Dans
un souci de simplification et pour faciliter la formation preofessicnnelle, on 2 sélectionnd
un petit nombre de critéres pouvant étre retenus sans diffleulté et applieables 4 toute

décision cencernant cetie prilse en charge,

Le protocole actuel (tel qu'il est récapitulé danz le schéma de prise en charge des cas
d'IRA - "prise en charge de l'enfant arteint de toux ou de difficultés respirateires") se
fonde sur les données provenant de travaux de recherche ainsi que sur les meilleurs avis
d'experts, Ce proteocole & donné des résultats satisfaisants lors d'enguétes menédes & deux
endroits diffévents (Philippines et Swaziland) auprés d’'enfants 4gés de 2 meis & 5 aps.
D'avtres études sont Indispensables pour évaluer de maniére plus compléete et plus précise
les signes cliniques les plus fiables précurseurs d'une pneumonis grave ou d'une mpaladie

trés sérieuse nécessitant des soins hospitaliers.

Les signes et symptémes clinlques

annonciateurs d'une prneumonie ou d'une maladie trés grave sont méme encore meins bien
connus chez le trés jeune enfant (4gé de moins de 2 mois) (veir sectien 2).

1.2 Recherches prioritaires: questions et objectifs o . |

1.2.1 ITdentifier les signes ou les symptoémes les mleux aptes & permectre de déceler chez
les enfants les cas de pneumonile grave (ou d'affection trés sérieuse) présentant un risque
éleve d'issue fatale et pour lesquels un traitement hospitalier serait utile

{administration parentérale d'antibiotiques,

spins infirmiers plus intensifs).

OXygene, meilleures compétences medicales et

1.2.2 Evaluer la prévalence d'une hypoxémie importante chez les enfants atteints de

pneumonie.

1.2.3 Evaluer 1'utilité du protocele IRA, notamment en ce gul concerne la prise en charge
au premier échelon de recours des enfants ayant une respiration sifflante (veoir

section 5).

1,2,4 Etablir une cemparaison entre le tableau elinique de la prneumenie et celul du

paludisme .

1.2.5 Rechercher les moyens propres a identifier et & apprendre les sighes et symptimes
cliniques, afin de garantir une observation fiable de lz part des différentes catégories

d'agents de santé.
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Pour que les résultats de ces observaticons soient utilisables dans la pratique
médicnle, leg études deivent nen geulement avelr pour objet d'évaluer la sensibilité et 1a
specificité du diapgnogtic, de méme que la valeur prévisiennelle des signes et symptomes
cliniques ainsl gue des divers antécédents (notamment la perception de la maladie par la
mere), mals augsi de déterminer l'efficacité du dépistage des cas de pneumonie,
L'évaluation approfondie d'un cas présumé de pneumonie prend du temps en raison de la
nécessilé de ecalmer l'enfant et de pratiguer une mesure correcte de la fréquence
respiratoire,  C'est pourquoi il convient de délimiter un nombre minimal de eritéres
d'"inzertion" gerantissant une sensibilité satisfaisante des méthodes de dépistapge des cas
de pneumonie.  Ces études deoivent minimiser l'arreur que 1'on commet la plupart du temps en
parall cas, qui veul que le diagnostic par radiographié thoracique ne soit utilisé que dans
los cas prézentant des signes cliniques., 11 comvient également de radicgraphier un
échantillon dfenfants ne présentant aucun signe de ce cype,

Afin de veiller & ¢e que les résultats soient augel compatibles que possible avec le
traitement assurdé ad premier échelon de recours, il est important d’établir upme distinetion
dans la relation desz symptdmes selon: 1) que ceux-ci sont invoqués spontanément par la
mére et congtitucnt le motlf essentiel de gon intervention; ou 1i) qu’lls sont admis par
la mére loraqu'on la questionne; ou i1ii) gu'ils sont observés par l'agent de santé lors de
1rexamcn clinique. Cos éléments doivent étre pris en considération au moment de
1'élaboration et de la communication des protocoles relatifs & la prise en charpe.

Théoriquement, il convient de tenir compte, dans la définition du cas grave, des soins
qu’il est posgzible d’assurer dans un petit hépital. Les résultats de 1fétude delivent
démontrer, ou tout sy moins laisser entendre, que 1'scheminement vers un établissement
approprié an cag de maladie grave permettra un meilleur traitement de celle-ci grice aux
solns pertinents qui peuvent y étre donnés. L'objectif n'‘est pas d’acheminer vers ces
¢tabligsemants les enfants pour lesguels une issue farale est des plus prebables {(un déeis
4 L'hépital n'est pas souhsitsble en sei), mais d'utilizer les écheleons de recours
appropriés pour les enfants présentant un risque d'issue fatale gqui pourrait étre édcartd
griace a la prestation de soins 4 ce niveau, Ce pgenre de renseignements aiders les
programmes 4 obrenlr une estimation des résultats raisonnablement prévisibles, en faveur
d'une véduction de la mortalité, auxquels on parviendrait en développant 1l'accks aux seins
hospitaliers.

les enfants examinés par un sgent de santé ont déja été jupés malades par leur mére.
Clast 14 une information impertante dont i1 convient dfexaminer les possibiliteés
d'utilisation par 1'agent de santé lors de son appréciation de la situztion, Des travaux
cthnographiques se poursuivent dans le but d'aider a4 mieux connaitre la relation qui existe
ontre les signes pergus par la mére et la pneumonie clinique.! Lors des études
cliniques, 1l convient gue l'enquéteur pose diverses questioms & la mére afin de déterminer
dang quelle mesure elle pergoit la maladie de 1'enfant et de savoir quels liens existent
entre les gignes qu'alle observe et la pneumonie, telle qu'elle apparalt a l'examen
clinigue et radiopgraphique,

Les études doivent épalement servir & évaluer les meilleurs moyens de mettre en
dévidence certains zignes et symptdmes, de maniére 4 améliorer le rendement des épreuves.
1] faut essayer de crouver des mérhodes pratiques propres 4 renfercer la spécificitcé de
certaing sigones cliniques dans le dépistage des cas de pncumenie (par exemple, le nombre de
cias faussement positifs peut étre diminué en répétant la mesure de la fréquence
respirateive, lorsque celle-cl est élevée ou en éliminant les obstructions nasales si 1'on
obsorve un tirapge au niveau thoracique?),

Rehavioural research prierities. Document WHO/ARI/RES 90.2.
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2. Pneumonie (et sepricémie et méni les trés jeunes enfants dgés de moins de
2 mois ’

2.1 Généraulités

Parmi les enfants des pays en développement, c'est chez les trés jeunez enfantsique la
pneumonie revét un caractére trés grave, avec issue fatale. Dans la plupart des pays en
développement, 20 a 30% des décés imputables aux IRA cher les enfants de moins de 5'ans
surviennent pendant les deux premiers mois de 1l'existence, Malgré cela, les connaissances
demeurent limitées sur l'éticlogie de la pnewmonle, de la méningite et de la septicémie
dans ce groupe d‘dge, de méme que sur 1'interprétation des signes et symptémes cliniques
dans le diagnostic de ces infectlons et le pronoestic clinique de celles-ci. Il est:
indispensable, dans divers pays en développement, dfétudier solgneusement le cas des trés
jeunes enfants atteints d'infectionz aiguds, en recourant & des méthedes normalisées
d’évaluation clinigue et de laboratoire (radiographie thoracique, oxymétrie, hémoculture,
ponctions lombalres et autres évaluations diagnostiques), afin de pouveir formuler de
meilleures recommandations pour la prévention et la prise en charge. o

Le protocole OMS5/IRA de prise en charge des trész jeunes enfants différe pour plusieurs
raisons de celui qui est appliczble aux enfants plus Agés, La principale raison est que la
pneumonie peut présenter unlquement des signes eliniques non spécifiques recouvrant ceux de
la méningite et de la septicémie; c'est ainsi que le dépistage et le traitement rapide aux
ant.ibiotiques doivent viser cette catégorie plus vaste d'infections bactériennes graves.

De méme, lfefficacité A'un traitement &4 domicile aux antiblotiques n'est pas prouvé en ce
qui concerne les trés jeunes enfants atteints de pneumonie ou d'une asutre infeccion
bactérienns grave; c’'est pourquoi 1'OMS recommsnde 1'hospitalisation de ces cas et un
traitement parentéral & la benzylpénicilline et & la gentamicine. Le Programme s'est fondé
sur des avis d'experts et sur les données provenant d'un petit nowbre d'études cliniques,
le but étant de dresser une liste de signes et symptémes c¢liuiques permettant de déceler
les cas de pneumonie, de septicémie ou de méningite chez les trés jeunes enfancs (voir
également le schéma IRA de prise en charge des enfants souffrant de toux et de difficulcés
respiratoires).

A l'heure actuelle, les critéres d'insertion indigquant gquels sont les trés jeunes
enfants qui doivent &tre examinés en wvue du dépistage d'éventuels cas de pneumonie sont
identigues & ceux utilisés pour les nourrissons plus dgés et les enfants. La pertinence de
ces critéres, en ce qui concerne les trés jeunas enfantz, n'a pas encore fait l'objet
d'études officielles.

Bien que les directives OM5/IRA sur la prise en charge des c¢as recommandent que les
trés jeunes enfants atteints de pneumonie, de septicémie ou de méningite solent !
hospitalisés pour recevoir un traitement parentéral & la pénicilline et & la gentamicine,
l'entreprise s’avére irréalisable dans de nombreux environnements ruraux, ce qui ne' laisse
comme seule solution qu’un traitement oral au co-trimoxazoels. On ne posséde cependant
guére de renseipgnements sur l'utilisation et lfefficacité de ce prodult pendant les deux
premiers meois de l'existence. ‘ '

2.2 Recherches prioritaires: guestions et objectifs

2.2.1 Chez les trés jeunes enfants (moins de 3 mois) amends dans un service de santé pour
cause de maladie:

a) Déterminer la sensibilité, la spécificité et la valeur prévisicnnelle des signes et
symptémes initiaux ainsi que des antéeédents (sépardment et en association) servant
i dtabliy un diagnoscic des infections bactériennes graves (pneumonie, septilcemie
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et méningite) - le but étant de délimiter les éléments cliniques spécifiques {(ou
les associations de tels éléments) susceptibles de faciliter le dépistage rapide de
ces infections par 1'agent de szanté;

b) Déterminer la prévalence relative des cas de pneumonie, de septicémie et de
méningite cher les nourrissons malades de ce groupe drage;

cy Evaluer la prévalence des cultures bactériennes positives de
Haemophilueg influenrae, Streptococcus pneumoniae, de microorganismes Cram négatifs,
de streptocoques du groupe B et de Staphvlococcus aureus en utilisant les
techniques normalisdes de culture de sang et de liquide céphale-rachidien, et
caractériser les bactéries isolées, notamment en ce qui cencerne leur sensibilité
antimicreobienne;

d)  Eveluer la prévalence des cas graves d'hypoxémie;

&) Identifier l'étioleogie et caractériser les aspects clinigues des principales autres
cauges potenticlles de pneumonie echer les trés jeunes enfants (comme par exemple
les virus respiratoires, Chlamydia trachomatis, Prneumocystis carinii et
Borderells pertussis); et

f} Déterminer les relations qul existent entre certains facteurs de risque {(gu'il est
pessible de vérifier lors de l'examen clinique) et le pronostic chez les
nourrissons attelnts de pneumonie, d'autres maladies respirateires, de septicémle
et de méningite,

2.2.3 Déterminer la posologie optimale & utiliser pour le iraitement aux antiblotiques de
la pneumoniec, de la septicémie et de la méningite chex les trés Jeunes enfants.

2.2.40 Déterminer la pharmacccynétique et la toxicité du co-trimoxazele administré par
voie orale ¢hez les trés jeunes enfants atteints de pneumonie et d'autres
infections bactérjennes graves.

Un protecole relatif i une étude polycentrique des signes eliniques et dez agents
tticlogiques de la pneumonie, de la septicémie et de la méningite chez les trés jeunes
enfants a été préparé lors d'une réunion & laquelle ont participé des conseillers et des
cheorcheurs venus de cing institutions considérées comme suffisamment motivées ot disposant
des moyens ndcessalras pour exécuter une étude de caractére technique sur les nourrissons
agés de moins de 3 mois.?

Dans le cadre de l'engquéte polycentrigue, des nourrissons hospitalisés & différents
endroits seront dgalement englobds dans une enquéte de traitement destinée i établir une
comparaison entre la posclogie normalisée actuelle - benzylpénicilline et gentamicine - et
I"administration intramusculaire de chlovamphénicel, ou orale de co-trimoxazole, Il sera
procéds & une évaluation initiale de la pharmaeocynétique de ces différentes posologies
cher les trés jeunes enfants avant que ne débutent des érudes de tralcement,

3. La pneumonie chez les enfants souffrant de sous-alimentation grave

3.1 Céndzalités

Il arrive souvent que les enfants sous-alimentés doivent recevoir des soins médicaux en
ralson d'infections respirateoires. Ceux qui sont atteintz de sous-alimentation grave
meurent souvent ’'infections bactériennes et il est prouvé qu’'ils sont davantage enclins &
faire une pneumonie que les enfantz correctement alimentés,

I e . - . . . A
Clinical signs and eticlogical agents of pneumonia, sepsis, and meningitis in

young infants. Report of a meeting. Document WHO/ARI/90.14 (version frangaise en
préparation),
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Des enquétes mendes dans des hopitaux sugpérent que les enfants sous-alimentés atteints
de bactéridémie sont, en comparalson avec leurs homologues correctement alimentés, meins
facilement infectés par H. influenzae et 5, pneumoniae mais davantage par des [
micreorganismes Gram népgatifs, comme les Pseudomonas, Klebsiella, et Escherichia gaoli. 1!
y & lisu de croire que les enfants sous-alimentés sont sensibles & la tuberculese &t aux
infections opportunistes, telles que celles provequees par P_egrinii et Cryprtosporidium.

La toux peut étre fzible ou absente chez leg enfants souffrant de scus-alimentation
grave. Les signes cliniques mentiennés dans le protocoele de prise en charge des cas
d'TRA - c¢'est.a-dire l'enreuement et le tirage, témoignent d'un travail respirateire accru
en réponse A4 une altération parenchymateuse du poumen qui proveogue une hypoxie et une
diminution de la compliance. Il est possible que ces signes physiques solent absents chez
les enfants souffrant d’une sous-alimentation grave et il conviendra donc d'étudiet plus a
fond la question.

La pharmzeodynamique du chloramphénicol chez les enfants sous-alimentés est un
precessus complexe et mal econmu, Une étude sur 1’administration sorale de chloramphénicel a
montvé que, en comparaison avee ]'enfant nermal, chez irenfant sous-alimenté lfeffét
maximal étalt plus lent & ge manifester (4 & 6 heures, contre 2 heuresg), mais gue les pics
étaient plus élevés et leur durée supérieure de moitié. Gependant, une autre étudé a fait
ressortir une durée inférieure de moitié. Etant donné gque c’'est le foie qui transforme le
succinate de chloramphénicol en chloramphénicol libre et que son fonctionnement est entravé
en cas de sous-alimentation, alers gque le rein est relativement bien protégé, 11 est
possible gue le tsux sanguin, sprés l'administration parentérale, soit effectivement peu
élevé chez les enfants sous-alimentés. D’autres recherches s'avérent nécessairesz pour
répondre & cette question et dérerminery guel est le mode optimal d'administration et la
dose de chloramphénicol qui econviennent aux enfants sousz-alimentés,

3.2 Recherches priovitaives: guestions et objectifs

3.2.1 Déterminer la sensibilité et la spécificité des signes et symptomes cliniques
donnant des Indlcatiens prévisiennelles de la pneumonie dans une population
d'enfants soeus-alimentés, et établir une comparaison avec la valeur preédictive des
mémes observations chez des enfants convenasblement alimentés. o

3.2.2 Explorer l'étioclogle de la pneumonie chez des enfants sous-alimentds et dérerminer

en quoi elle différe de celle que 1l'om observe chez les enfantis correctement
alimentés. :

3.2.3  Déterminer la pharmacoeynétique de 1l'administration orale et intramusculalre du
chloramphénicol chez les enfants sous-alimentés. ‘

4. Administration d'oxygéne
4.]1 Généralitész

En plus d'un traitement aux antibiotiques, l'administration d'oxygéne peut s'avérer
nécessaire 4 la survie de certains enfants actteints de pneumeonie trés grave ou d'autres
affections sérieuses des voies respiratoires inférieures (par exemple la bronchiclite).
Malheureusement, dans beaucoup de pays en développement, il v a pénurie ou absence
d'axygéne. Ce sont les raisons pour lesquelles L'administration dfoxygéne doit se faire
danz de bonnes conditions de fiabilité et d’efficacicé. Deux dispositifs ont été proposés:
la gonde mnasale (un tube mince inséré dans le rhinopharynx) et la canule nasale (un tube
posé en travers de la joue et muni & som extrémité de deux orifices cylindriques qui
libérent le flux d'oxygéne dans les narines),

4.2 Recherches prioritaires: questions et objectifs

4.2.1  Comparer le débit d'oxygéne nécessaire pour obtenir une oxygenatlion correcte en
utilisant une sonde et une canule nasale, et noter le degré de sécuritd et le taux
de complications observés avec chaque méthode.
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5. Respiration sifflante

5.1 Généralités

Dfune maniére générale, les études sur la respiration sifflante oecupent relativement
peu de place dans le programme IRA. Les directives techniques concernant la prize en
charpe des cas au premier niveau de recours et dans les petits hépitaux dez pays en
développement. se fondent sur des avis d'experts et sur des données limitées en provenance
de cos pays, Tl est nécessaire que ces recommandations fassgent l'objet d'une évaluation
approfondie, Méme sl 1'amélioration de la prise en charge n'aura pas d'effet senzible sur
ta mortalité, il n’'est pas possible d'ignorer délibérément cet édtat morbide - enfants chez
tesquels une respiration sifflante est assoclde & la toux ou & des difficultés
respiratoires et, ches dfautves, & une pneumonie bactérienne.

5.2 Recherches prioritaires: gquestions et objectife
571 Flaborer un systéme de cotation permettant une répétition de la mesure de la
gravité du gymptdme chez le jeune enfant.

D'une maniére générale, 1l n'existe pas de moyen de mesure ohjective de l'obstructlon
des voles aédriennes dans le groupe des moins de 5 ans. L'exymétrie et la gazométrie
ganguine permettent d’apprécier la gravité du cas chez les rares enfants pour lesquels ce
genre d'investigation fait ressortir des anomalies, mais elles ne sont guére utiles dang la
majorivé des cas. La "régle d'or™, c'est de laisser au médecin le soin de porter un
Jugement clinique. Cette attitude reste problématique, car il convient d’établir une
comparaison enctre l'allure de signes cliniques particuliers, comme la fréquence
raspiratoire, et 1'avis du médecin, qui sera probablement fondé en partie sur 1'observation
de ces mémes signes cliniques. La saturation en oxygéne, les épreuves fonctionnelles
resplratoires (chez les enfants plus dgés), ainsi que l'utilisation d'un étalon interue
aideront a mettre en place un systéme pratique de cotation. Ce systéme sera appligue aux
dtudes décrites cleaprés;

5.2.2 Cher les nourrissons ot les enfants de 1 & 4 ans, comparer l'efficacite de diverscs
méthodes d'administration de bronchodilatsteurs qui peuvent étre utilisés dans les
établissements de premier recours et les petits hdpitaux des pays en développement,
notamment 1'administration d'épinéphrine par vele sous-cutanée, de salbutamol en
agérosols 4 1'aide d'une pompe & pédale ou d'un inhalateur-doseur aveec systéme
d'espacement, ou encere & l'zide d'un nébuliseur électrique.

5.2.3 Evaluer le réle du protocole IRA dans le dépistage ct le traitement deg cas de
respiration sifflante chez l'enfant. Est-il peossible de donner aux agents de
iréchelon de premicr recours une formation leur permettant de déceler le phénoméne
et d'évaluer correctement les résultats d'un traitement aux broncheodilatateurs
(zans utiliser do stéthoscope)?

5.2.4 Dans le cadre d'études sur les signes cliniques de la pneumonie et d'sautres
infections aigués des voies respiratoires Inférieures:

a) Déterminer les signes cliniques d'hypoxie dans les cas de bronchiolite et
d'asthme;, et

b) Déterminer le nombre de fois ol des enfants présentant une respiration
sifflante (premier épiszode ou symptdme récurrent) sont atteints de pngumonie

bactérienne (par dge).

6. MNormes pour les études

Tl est nécessairve de normaliser 1'observation des signes cliniques afin de pouveir
comparar las résultats des enquétes.
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Une liste normalisée de descriptions des signes cliniques a été établie en 1989 en vue
d'une utilisation ultérieure. Des radiologues se sont réunis en octobre 1989 pour
s’cntendre sur le choix d'une méthodelogie normalisée de cotation en ce qui concerne la
radiographie thoracique chez 1'enfant. Des études ont déburé en vue d'évaluer le degré de
variabilité entre les chservations faites par les diverses persommes du groupe ainsi gque ls
mesure dans laguelle la radiegraphie thoracique latérale entraine une medification ou un
confirmation du diagnostic. Ce groupe étudiera toutes les radicgraphies effectuées dans le
cadre des études soutenues par le Programme au cours des quatre prochaines années.

Des méthodes sont mises au point pour alder & normaliser les observations c¢llnliques
dans le cadre des travaux de recherche, gridce 4 l'utilisation de bandes audio et vidéo et
d'autres aides d'enseignement. Une évaluation sera faite sur la variabilité des
observations dues & un méme observateur ou & des cbservateurs différents.

7. Autres recherches prioritaires sur la prise en charge des cas

Une étude &3t en cours sur la valeur antimicrobienne du co-trimoxzazele. LMévaluation
de schémas simplifiés et sbrégés de traitement sux antiblotiques 3 domicile danz les cas de
prieumonle exipe une étude polycentrique si 1'on désire obtenir un échantilleon de dimension
appropride, GCette enquéte aura lieu ultérieurement, lorsque 1l'on disposera du personnel et
des fonds nécessaires.




