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LES MENINGITES A SALMONELLES CHEZ LE NOUVEAU NE ET DE L'ENFANT DE 1992 A 2002

INTRODUCTION

['incidence des méningites bactériennes dans les pays industrialisés est de 10
pour 100 000 habitants alors qu'elle est dix fois plus élevée dans les pays en voie de
développement. Les deux tiers de ces méningites surviennent chez I'enfant de moins
de 5 ans. (1)

Dans les méningites bactériennes, nous allons nous intérresser
particuliérement aux méningites a salmonelles qui sont rares, mais dangereuses.

Ces méningites constituent un probléme meédical préoccupant a cause de leur
mortalité élevée et de leurs éventuelles séquelles.

Dans la premicre partie, nous détaillerons les cas cliniques recueillis aupres
de différents CHU de France, sur une période de 10 ans, de 1992 a 2002.

Dans la deuxiéme partic, nous discuterons, & partir de la revue de la
littérature:

- Des aspects anamnestiques, cliniques, et biologiques

- Des thérapeutiques proposées et leur risque

- De I'évolution & court et 4 long terme

- De la prévention des méningites a salmonelles
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1% PARTIE:
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LES MENENGITES A SALMONELLES CHEZ LE NOUVEAU NE ET DE L'ENFANT DE 1992 A 2002

I- PATIENTS ET METHODES

11 s'agit d'une étude rétrospective, de douze cas cliniques, de 1992 a 2002.
Les dossiers médicaux ont été consultés sur place, dans différents centres
hospitaliers de France.
Ces dossiers ont été obtenus grice aux médecins des services concernés, a leur
secrétariat et aux services informatiques.

Le diagnostic positif reposait comme pour toute méningite, sur l'identification
du germe dans le liquide céphalo-rachidien.

Le bilan biologique diagnostic a ét€ systématiquement complété par une
hémoculture, une coproculture, la protéine c réactive et I'hémogramme.

L'analyse de chaque dossier a porté sur les parametres suivants:
'd4ge, les antécédents, la profession des parents et le milieu social, le motif
d'admission, le délai au diagnostic, les signes cliniques, les examens
complémentaires, les traitements et 'évolution a court et & long terme.
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II- DONNEES ANAMNESTIQUES ET CLINIQUES
(tableau 1)

1- Age
Dix enfants sur douze avaient moins de 9 mois dont deux nouveaux nés de
11 jours et un de 25 jours. Les deux autres avaient respectivement 4 ans et 13 ans et

demi.

2- Antécedants médico-chirurgicaux

Un seul enfant avait subi une intervention chirurgicale pour malformation
anorectale.

Il n'a ét¢ retrouvé aucune autre pathologie grave en dehors des infections
banales (pas de cas de seropositivité au HIV, aucune drépanocytose, pas de
prématurité, ni de problémes pernataux....) ni aucun traumatisme cranien.

3- Notion de gastro-entérite récente
Deux cas de gastro-entérite 6 et 12 jours avant l'hospitalisation ont été
rapportés.

4- Conditions socio-culturelies
Cinqg des 12 enfants étaient d'origine africaine et cinq vivaient dans des
conditions d'hygiéne défavorables.

5- Patients ayant recu une antibiothérapie avant le diagnostic
Quatre enfants avaient regu des antibiotiques quelques jours avant.

6- Les motifs d'admission chez les onze patients
La ficvre, motif principal d'admission est retrouvé dans 100% des cas.
Elle était supérieure ou égale a 39°dans 8 cas, 38°8 dans 3 cas, 38° dans un cas

Cette hyperthermie était isolée dans 7 cas sur 12, et dans 5 cas elle éfait
associée a:

-1 cas de selles glaireuses

-1 cas d'impotence fonctionnelle du membre inférieure gauche

-1 cas de surinfection anale au décours d'une colostomie

-1 cas de vomissements

-1 seul enfant ( 13 ans et demi) présentait a I'admission un syndrome
méningé franc avec vomissements et céphalées
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LES MENINGITES A SALMONELLES CHEZ LE NOUVEAUNE ET DE LENFANT DE 1592 A 2002

7- Les éléments cliniques a l'entrée
* Deux signes prédominent et sont retrouvés chez tous les enfants:
Une fiévre élevée et une asthénie importante.
- Fiévre: retrouvée dans 100 % des cas, variant de 38° a 40°, les

traitements antibiotiques regus avant( 4 cas) n'ont eu aucun impact sur '‘évolution de
cette hyperthermie ni sur la pathologie elle méme,

- Asthenie avec ou sans modification du comportement: 100% des cas
* Syndrome méning€ franc: 1 seul cas retrouvé chez le jeune adolescent
* Signe d'appel infectieux: 5 cas
* Erythéme palmaire et cyanose des extrémités: 1 cas
* Purpura: o; signes focaux: o; convulsion: o
* extrémites marbrées: 3 cas
* signes de mauvaise impression neurologique:

- pleurs ou cris incessants: 2 cas

- crispation et impresion de douleur a la mobilisation: 2 cas

- geignement, irritabilité: 3 cas

- hypotonie axiale discréte ou nette : 3 cas

- frontanelle bien remplie ou tension franche: 4 cas

- absence d'accrochage du regard: 1 cas

8- Critéres ayant motivé l'admission ou le transfert dans un service de

réanimation pédiatrique

* Le trés jeune dge: 2 enfants de 11 et 25 jours

* Les convulsions: 4 cas

* Troubles de la conscience: 4 cas

1 cas de somnolence, 2 cas de coma stade 1, 1 cas de coma avec glasgow a 3
* La détresse respiratoire: 3 cas

* Troubles hémodynamiques: 3 cas

* Les troubles hématologiques graves: 2cas

* Troubles métaboliques graves: 1cas
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. LES MENINGITES A SALMONELLES CHEZ LE NOUVEAU NE T DE ['ENFANT DE 1992 A 2002

M- EXAMENS BIOLOGIQUES
(tableaux 2 et 3)

1- LA NUMERATION DE LA FONCTION SANGUINE

Elle a été réalisée pour rechercher une hyperleucocytose, une anémie ou une
thrombopénie
* Une hyperleucocytose supéricure & 12000 a été retrouvée 7 fois
* 2 cas de leucopénie initiale
* 7 enfants avaient une anémie modérée variant de 9,4 a 10,5 trés
certainement d'origine inflammatoire.

2- LA PROTEINE C REACTIVE ( CRP)

La protéine ¢ réactive était supérieure a 100 mg, 9 fois sur 12 et atteignait 2
fois sur 9 des valeurs supérieures a 300 mg.

3- LE IONOGRAMME SANGUIN

Cet examen systématique est sans aucune valeur diagnostic mais permet de
déceler Ies éventuels désordres ioniques, en particulier une hyponatrémie (3 cas),
dont 2 transitoires, qui ont é{¢ rapidement corrigées par une restriction hydrique.

4- 'THEMOCULTURE
Les salmonelles ont été retrouvées 10 fois sur 12 dans les hémocultures
5- LA PONCTION LOMBAIRE

La ponction lombaire, examen diagnostic de premier plan a été réalisée chez
tous les enfants , associée a une hémoculture, le plus souvent dés I'admission.

Les résultats de ces examens sont les suivants:

* Le liquide céphalo-rachidien (ILCR) était trouble 8 fois, 2 fois clairs mais
secondairement trouble et 2 fois hémorragiques.

* Une réaction cellulaire variant de 49 4 5800 éléments nucléés par mm® a
prédominance de polynucléaires neutrophiles, supérieur & 75% dans 10 cas, 1 cas a
60% et un cas a 25%,

On note que le nombre de cellules dans le liquide céphalo-rachidien ni sa couleur ne
préjuge pas de I'évolution ultérieure de la pathologie. 11
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LES MENINGITIS A SALMONELLES CHEZ LE NOUVEAU NE ET DE L'ENFANT DE 1992 A 2002

* Les examens directs sont positifs a bacilles gram négatif 9 fois sur 12 sauf
chez 3 enfants qui avaient, les jours précédents, recus des antibiotiques.
* Les cultures identifient des salmonelles dans 10 cas sur 12
* Les antigénes solubles étaient tous négatifs lorsqu'ils ¢taient recherchés (4
fois). Recherche faite sur le méningocoque, 'haemophilus et le pneumocoque.
* La biochimie du liquide céphalo-rachidien retrouvait:
- une hyperprotéinorrachie dans 100% des cas (de 0,80g/1 & 5,7g/1)
- une hypoglycorrhachie 9 fois sur 12, inférieure a 0,85mmol/l et une
norimoglycorrhachie comprise entre 2,3 et 2,7 mmol/l dans 3 cas.

Les germes identifiés dans le LCR et I'hémoculture sont:

- 9 fois sur 12, des salmonelles non typhoidiques, dites "mineures”,
polysensibles aux antibiotiques.

- 3 fois sur 12, des salmonella Typhi, du groupe D, multi-résistantes, chez
des enfants directement rapatriés ou ayant séjourné en Afrique.

6- EXAMEN BACTERIOLOGIQUE DES URINES ( ECBU)

Les salmonelles ont également été retrouvées dans les urines de 3 enfants
avec a chaque fois le méme sérotype que celui du sang et du LCR.
L'un des trois enfants était également porteur d'infection urinaire & pyocyanique, a
candida albicans, et a kiébsiclla probablement d'origine iatrogéne.

7- COPROCULTURE

Les salmonelles sont également retrouvées dans les sclles de 3 enfants,
identiques & ceux du LCR et des hémocultures.

- un des trois était aussi porteur d'adénovirus

- un autre de pyocyanique et de candida albicans
Des membres de 2 familles étaient porteurs asymptomatiques (au méme germe)
alors que les enfants hospitalisés avaient une coproculture négative.

12
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LES MENINGITES A SALMONELLES CHEZ LE NOUVEAU NE ET DE LENFANT DE 1992 A 2602

IV- TRAITEMENTS ET EVOLUTIONS A COURT et A LONG

TERME
(tableau 4)

A- DEUX ENFANTS SONT DECEDES DANS LES SUITES IMMEDIATES MALGRE
UNE ANTIBIOTHERAPIE ADAPTEE AU GERME -

1- L'un, 3 mois et demi, admis pour fievre brutal & 39° sans point d'appel
mnfecticux, un examen clinique pauvre, retourne a domicile 48 heures plus tard avec
un bilan biologique et urinaire négatif ne comprenant pas une ponction lombaire ni
une hémoculture.

Il revient le soir méme de sa sortie dans un €tat de mal convulsif.

La ponction lombaire et 'hémoculture mettent alors en évidence la méningite
et la septicémie a bacille gram négatif (BGN).

Malgré un traitement anticonvulsivant et corticoide (soludécadron 0,15mg/kg
x 2fjour/2 jours), unc antibiothérapic associant clamoxyl et rocéphine en
intraveineux (iv), puis vancomycine et enfin claforan 200mg/kg/jour + nétromycine
omg/kg/jour, l'enfant évolue rapidement vers une détresse respiratoire sur
pneumothorax et pneumopéricarde massif avec choc septique et décéde 36 heures
plus tard malgré les manoeuvres de réanimation.

Les cultures post mortem sur LCR ont montré la présence d'une salmonella
kingabwa ( dite mineure), sensible & tout. Il n'y a pas eu de recherche génétique.

2- L'autre, 4 ans et demi, au décours d'un séjour en Afrique, est admis pour
acces palustre. 11 est traité par quinine et érythromycine pendant 5 jours,

Le diagnostic est fait a IS5 au décours d'une altération de I'état générale et de
la persistance de la fiévre.

Il est alors débuté une antibiothérapie par nétromycine pendant 48 heures
associéé au claforan iv en 3 fois /4 jours et soludécadron 3mg x 3 par jour/4 jours,
Mais 4 J2 de ce traitement, on constate une persistance de la fievre et de la
somnolence, l'apparition d'une thrombopénie a4 1900/mm*, une CRP & 310mg/l, une
hyperleucocytose  qui passe de 3700 a 17900/mm’. On y ajoute alors la
fosfomycine et I'enfant est transferé en réanimation ou il est intubé et ventillé,

A I3, l'enfant est apyrétique, les hémocultures sont toujours positives mais le
liquide céphalo-rachidien est stérile, 'EEG est trés perturbé.

A J4, les globules blancs sont a 21800, I'nhémoglobine & 6,4. L'enfant présente
une détresse respiratoire avec un choc cardiogénique sur probable myocardite a
salmonelle et décede.

Le germe isolé est une salmonelle entéridis, 1a encore dite "mineure" et

sensible en vitro a tous les antibiotiques.
15
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LES MENINGITES A SALMONELLES CHEZ LE NOUVEAU NE ET DE LENFANT DE 1992 A 2002

L'autopsic pratiquée montre une persistance de germes a I'étage méningé
alors que les ponctions fombaires étaient négatives la veille, une nécrose pulmonaire
diffuse, une hypoplasie lymphoide trés marquée touchant le thymus, la rate et les
ganglions, une infiltration pluri-viscérale d'éléments cellulaires anormaux.

Les examens immunologiques ont conclu a un syndrome d'activation
macrophagique ou syndrome hémophagocytaire ( ou lympho-hystiocytose
réactionnelle) secondaire & une infection & germe intra-cellulaire sans aucun
déficit immunitaire ni maladie héréditaire.

B- DEUX ONT REcu)iyEs, APBES UNE GUERISON APPARENTE UNE
SEMAINE ET 2 SEMAINES APRES L'ARRET DES ANTIBIOTIQUES:

I- Un nourrisson de 4 mois , admis pour hyperthermic a 39°, diagnostic de
méningite & salmonelle et début du traitement par claforan 200mg/kg/jour en 3 fois
pendant 6 jours puis relais rocéphine ivl 100mg/kg/jour.

L'évolution est lente avec & J3 un liquide rachidien qui devient trouble, une
réaction cellulaire qui passe de 49 a 700 éléments nucléés et unc persistance de
BGN dans le LCR. La CRP est alors a 208 et les globules blancs passent de 12100 &
20700 a J4, persistance de la fievre a J8 avec des pics fébriles a 39° et un enfant
toujours algique nécessitant 'administration du nubain.

Une évolution favorable aussi bien au niveau clinique que biologique n'est
constatée qu'a partir du 10¢ jour de ['antibiothérapie adaptée au germe salmonella
entérica, sérotype bredeney, multisensible sauf aux aminopenicillines.

L'enfant sort aprés 3 semaines de céphalosporines de 3¢ génération iv avec
des prélevements négatifs et un état clinique satisfaisant.

Elle récidive 14 jours plus tard avec un tableau initial clinique et biologique
identique, l'examen direct du LCR retrouve un liquide clair, des BGN qui seront
identifiés comme précédemment mais avec seulement 7 éléments cellulaires.
I.'évolution est défavorable vers un choc septique avec purpura rapidement extensif
et le décés survient quelques heures aprés son admission, en dépit du claforan et
des manoeuvres de réanimation dans un service de réanimation infantile.

Le bilan immunitaire réalis¢ au décours de la premiére méningite s'était
avéré normal,

2- un nourrisson de 3 mois, méningite et septicémie a salmonella brandeburg
polysensible aux antibiotiques, traité par rocéphine 100mg/kg/jour/21jours en ivl
associée au soludécadron a 0,75mgx2/jour/2 jours.

Persistance a J4 de la fiévre a 39°, avec un LCR trouble mais stérile
compos¢ de 440 éléments, une CRP inchangée & 153mg/L.

L'apyrexie n'est obtenue qu'au 6¢ jour et l'enfant sort 4 J7 avec poursuite
domicile de l'antibiothérapie iv pendant 14 jours. 16
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L'enfant est réadmis 7 jours aprés l'arrét des antibiotiques avec une
tempcrature a 39°. Le germe isolé dans le LCR et le sang est le méme qu'a la
précédente hospitalisation.

Le claforan débuté immédiatement & 200mg/kg/jour et nebeine ne permettent
pas une amglioration clinique et biologique et & J4 l'enfant convulse a plusieurs
reprises (état de mal convulsif) d'oul son transfert en réanimation.

Paralléllement le liquide céphalo-rachidien est trés pathologique.

L'adjonction de fosfomycine au traitement est sans succes.

Seule I'introduction des fluoroquinolones permet une évolution favorable en 24
heures.

Le nourrisson garde en post critique un déficit de Fhémicorps droit avec au
scanner cérébral un empyéme sous dural et une infiltration méningé, examen qui
était précédemment normal.

On constate par ailleurs une surdité bilatérale.

Sous péflacine iv, 60mg 2 fois par jour, l'apyrexie est obienue et maintenue,
I'enfant ne reconvulse pas, le LCR s'améliore ainsi que I'état clinique général, le
déficit neurologique diminue ainsi que 'empyéme.

En raison de cet emphyseme, La péflacine associée au dihydan est maintenue
pendant 2 mois 4 domicile et arrétée aprés la normalisation de I'TRM.

Il n'a pas été constaté de séquelle neurologique, articulaire, auditive 2 3
mois, 3 5 mois, 2 3 ans et 4 9 ans de cette récidive et du traitement par
fluoroquinolones.

.

C- DEUX NOURRISSONS CONVULSENT APRES LE DIAGNOSTIC ET LE DEBUT
DES ANTIBIOTIQUES:

I- L'un, 2 mois et 3 semaines, convulse 4 jours aprés un traitement initial par
claforan 200mg/kg/jour et nétromycine 7mg/kg/jour/Sjours avec adjonction pendant
48 heures du solumédrol a J3 (hypodensités périventriculaires sans collection au
scanner cérébral).

Il présente a J4 de ce traitement une altération de la conscience avec coma
stade I, des pauses respiratoires, et des crises convulsives & type de clonies du
membre supéricur droit.

La ponction lombaire et I'némoculture sont toujours positifs, comme si les
antibiotiques pourtant sensibles au germe, n'avait aucun impact et I'adjonction du
tiénam a S0mg/kg/jour n'y fait rien. Il est transféré en réanimation.

A J5, lenfant est toujours fébrile, geignard, comateux et convulse de
nouveau, malgré le rivotril puis le gardénal. Seul le dilantin fait céder les crises.

A J6, l'arrét du tiénam et l'introduction de la fosfomycine 300mg/kg/jour
associée au claforan permet d'obtenir une apyrexie 48 heures plus tard (J§).

17
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I.e LCR est alors stérile au direct et a la culture, mais il persiste une réaction
cellulaire 4 220 éléments nucléés par mm’, composé de 82% de polynucléaires
neutrophiles
L'examen clinique n'est pas tout a fait satisfaisant avec une hypertonie persistante,
une tendance a la déviation de la bouche a droite et de la langue, un regard non
accrocheur.

Le tableau clinique ne s'améliore réellement que 10 jours a partir de la
derniére modification thérapeutique.

Le tableau électrique garde un tracé un peu ralenti, sans activité critique mais
avec des ondes aigués a maximum temporal droit.

Le bébé retourne a domicile aprés 19 jours d'antibiotiques iv, sans relais per
0s, mais avec du gardénal.
Les consultations a 2 semaines et & 2 mois aprés sa sortie ne descellent pas
d'anomalie neurologique clinique mais le médecin traitant contacté en mai
2003 parle de séquelles a type de déficit moteur modéré de la jambe droite 3
I'dge de S ans (la famille ayant déménagé depuis).

2- Tableau presque identique chez le nourrisson de 25 jours, qui aprés un
traitement antibiotique (CG3 + aminosides) s'améliore tant cliniquement que
biologiquement en 48 heures.

Mais a J6, le scanner cérébral constate un ramollissement sylvien gauche , avec 4 J§
des convulsions généralisées.

A 1 an de I'épisode aigué, I'examen clinique montrait une paralysie du
membre supérieur droit.

D- TROIS ENFANTS CONNAISSENT UNE EVOLUTION LENTE ( 2 mots, 1 mois et
22 jours , 13,5 ans):

lls étaient tous les trois traités par des céphalosporines de 3¢ génération
(CG3), associée 4 des aminosides pendant 5 jours et du soludécadron chez les 2
NoUrrissons.

lls étaient tous porteurs de salmonelles ( 2 entéridis et 1 virchow) dites
mineures et sensibles 4 tous les antibiotiques.

I- L'enfant de 2 mois avait également une localisation secondaire & type
d'ostéo-arhrite du genou droit. Le fortum avait été¢ remplacé aprés 7 jours par
l'association claventin - fosfomycine.

Il a présenté a long terme des convulsions fébriles 4 8 mois et 4 2 ans
traitées, ponctuellement par valium et présente a 11 ans un retard scolaire.

18
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2- Le nourrisson de 1 mois et 22 jours, est traité par céphalosporines de
troisiéme génération iv pendant 17 jours , associée a I'amikacine et au soludécadron
pendant 5 jours, avec une évolution lente mais favorable.

On constate, d'aprés son dossier clinique qu'une seule hémoculture avait été
positive et que la seule ponction lombaire positive au direct ne retrouvait que 3
BGN, mais une culture négative et une CRP qui n'a jamais dépassé 14mg,

Il n'a pas eu de complication ni séquelle 6 ans aprés (documentation avril
2000).

3- L'adolescente, aprés 15 jours de rocéphine IV est retournée & domicile
avec un relais per os de 200mg X 2 par jour d'oflocet pendant 15 autres jours.

Aucune séquelle n'a pas ¢t¢ constaté a ce jour.

Elle a 21 ans et se porte bien. (mai 2003)

Un déficit du complément avait €été évoqué au décours de 1'épisode
infectieux mais s'était avéré par la suite négatif,

E- 1 CAS PARTICULIER;:

Enfant de 8 mois et demi, transféré d'Afrique aprés 8 jours d'une
antibiothérapie par ampicilline iv au décours d'une colostomie surinfectée, est admis
dans un tableau d'altération de 1'état générale, de sepsis, de troubles hématologique
et métabolique graves.

Il est traité initialement par transfusions de culots globulaires puis de
plaquettes, réparation des (roubles ioniques, antibiothérapie par claforan +
nétromycine puis vancomycine sans Succes.

Sept hémocultures sont positives a la salmonella typhi les six premiers jours.

Le germe est par ailleurs disséminé au niveau digestif et urinaire.

A J3, modification du traitement et mise en route du fortum + amiklin +
triflucan + flagyl + ciflox.

Le liquide céphalo-rachidien, les hémocultures ne se stérilisent que 5 jours
apres le début de ce traitement avec une apyrexie enfin obtenue dans le méme temps
et une CRP qui diminue progressivement.

Mais la suite du séjour est marquée par une reprise fébrile a J10 avec
constitution rapide d'abcés multiples, une arthrite de la hanche gauche a J21, dont
seuls les gestes chirurgicaux successifs permettent une évolution favorable.

Le ciflox a été poursuivi pendant 2 mois en raison d'une dilatation modérée
des ventricules a ETF et une atrophie corticale modérée au scanner cérébral.

Néanmoins, il n'avait pas de séquelle neurologique clinique, n'avait
jamais convulsé 2 et 3 mois aprés. Les séquelles a2 plus long terme, en
particulier au niveau articulaire, ne sont pas connus, l'enfant étant
probablement retourné en Afrique. 19
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F- DEUX ENFANTS ONT CONNUS UN PARCOURS FAVORABLE:

1- Nourrisson de 11 jours, admis pour hyperthermie isolée, traitée par
quadrithérapie pendant 48 heures ( clamoxyl 200mg/kg/jour, claforan 200mg/jour,
amiklin 15mg/jour, et ciflox 40 mg/jour puis 30mg/kg/jour) dés la mise en évidence
des BGN a I'examen direct du LCR et relais claforan +ciflox, pour une durée totale
de 21 jours.

L'évolution a été parfaite 48heures plus tard avec un apyrexie, la disparition
des douleurs, une stabilité du périmétre crénien qui avait augmenté de 1,5 cm en 36
heures (normalisation a J4) associée a une disjonction des sutures, une diminution
de la CRP de 83 a 28mg/l, une stérilisation du L.LCR, du sang et des urines.

Il n'y a pas eu de relais & domicile au vu des ETF et IRM normaux.

Une hypoacousie bilatérale transitoire a éié constatée au décours de la
méningite mais non retrouvé 3 mois plus tard

En mai 2003, I'enfant avait 8 mois ¢f n'avait aucune séquelle.

2~ Nourrisson de 1 mois et demi, transféré d'Afrique, aprés trois jours d'une
méningite 4 germe non identifié traité par rocephine et gentalline sans amélioration.

L'adjonction de clamoxyl 300mg/kg/jour et du vancocin 40mg/kg/jour
pendant 3 autres jours aprés son admission n'a pas modifie 1'évolution.

Seul [l'introduction & J3 de l'admission (culture: samonella typhi
multirésistant) du ciflox 20mg/kg/jour ivl en 2 fois permet une évolution
satisfaisante 48 heures plus tard aussi bien clinique que biologique.

Il n'a pas été constaté de complication & court terme, ni de séquelle a
moyen ou a long terme,

Mai 2003, elle avait 2 ans et 10 mois, était scolarisée, avec un bon
développement psychomoteur et sans aucune séquelle neurologique, auditive
ou ostéo-articulaire.

20
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V- SYNTHESE

* Dix enfants sur 12 avaient moins de 1 an et cinq sur 12 étaient issus d'un
milieu défavorisé ou vivaient dans des conditions d'hygi¢nes précaires.
* Deux cas de méningite néonatale ont été retrouvés.
* La fiévre et I'altération de I'état général et/ou modification du comportement
ont été les signes prédominants chez le nourrisson.
* La durée total moyenne d'hospitalisation et d'antibiothérapie a été de 3
semaines
* Le diagnostic a repos¢ sur la ponction lombaire corrélée & une hémoculture.
- 8 LCR étaient troubles, 2 clairs et 2 hémorragiques.
- La salmonelle a ét¢ retrouvée 11fois/12 dans le L.CR, soit au direct
soit a la culture.
- 1 seul liquide était négatif aux 2 examens mais avec une réaction
cellulaire et une hémoculture positive chez un patient qui était déja sous
antibiotiques.

* Le traitement antibiotique initial a ét¢ dominé par les céphalosporines de
troisiéme génération (CG3) prescrit chez les douze enfants dont;

- 3 fois en monothérapie

- 6 fois en association avec une aminoside

- 1 fois en quadrithérapie (avec clamoxyl, ciflox, et aminoside)

- 2 fois en trithérapie associant une aminoside (1fois avec la tazocilline et 1
fois avec une aminopénicilline)

Mais ces traitements ont ét¢ mis en situation d'échec clinique dans de
nombreux cas, avec dans deux cas rechute, alors méme qu'ils €taient actifs in vitro.

La prescription des fluoroquinolones chez 4 des 12 petits patients
(ciprofloxacine ou péfloxacine), méme secondairement, a entrainé une sédation
rapide de la fievre et la stérilisation du liquide céphalo-rachidien, avec absence de
séquelles a long terme.

* Les corticoides ont €té prescrits 6 fois mais n'ont pas modifié le cours des
¢vénements.

* Trois des enfants douze étaient porteurs de salmonelles typhi, directement
importées d'Afrique, multirésistantes.

- 2 enfants, traités par ciflox, ont guéris sans séquelles.

- Le troisiéme, traité par CG3, a gardé des séquelles a type de déficit moteur

d'un membre 4 1 an.
23
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* Neuf des douze enfants étaient porteurs de salmonelles communément
appelées salmonelles "mineures", tous polysensibles aux antibiotiques.

Ces 9 cas de salmonelloses "mineures"”, sous traitement adapté et bien
conduit, ont ét¢ responsables des complications ou séquelles suivantes

- 3 déceés dont 2 par nécrose pulmonaire et cérébrale

- 2 cas de récidives

- 1 empyeme sous-dural avec déficit transitoire d'un hémicorps pendant 2
mois

- 1 séquelle a distance a type de déficit certes modérée d'un membre
inférieur( non documentg)

- 1 cas de convulsion & distance avec retard scolaire.

- Seuls 3 enfants n'ont développé aucune complication ni séquelles, dont un
seul (nourrisson de 2 mois ) n'avait pas bénéficié de fluoroquinolones ni au cours
ou au décours de la méningite, contrairement au nourrisson de 11 jours et au jeune
de 13 ans 1/2.

Ces neuf enfants, au cours des séjours hospitaliers, ont développé:

- 8 septicémies

- 3 crises convulsives

- 3 détresses respiratoires

- 3 chocs septiques avec | cas de purpura fulminans.

- 1 ostéo-arthrite

- 2 cas de pyélo-néphrites

- 5 enfants ont nécessit¢ une ventillation assistée en raison de leur état
respiratoire, neurologique ou hémodynamique.

On constate par ailleurs, que la présence de crises convulsives (3¢as), concomitante

a la méningite, est un élément péjoratif immédiat et préjuge de la survenue
d'éventuels séquelles a moyen et a long terme.
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2*'¢ PARTIE:

Les MENINGITES & SALMONELLES chez
le Nouveau Né et 1TENFANT:
COMMENTAIRES
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LES MENINGITES A SALMONELLES CHEZ LE NOUVEAU NE ET DE LENFANT DE 1992 A 2002

I- DEFINITIONS
1- La méningite

La méningite est une inflaimmation des membranes (méninges) qui
recouvrent le cerveau et la moelle épiniére.

On désigne habituellement par le terme de méningite, l'infection des méninges
molles de l'espace sous arachnoidien compris entre I'arachnoide et la pie mere et
dans lesquels circule le liquide céphalorachidien.

On distingue:

-Les méningites virales, qui représentent 70 a 80% des cas, dont I'évolution
est en générale bénigne.

-Les méningites bactériennes, représentent 20 a 25% des cas. Elles sont
graves et mettent le plus souvent en jeu le pronostic vital. Dans le monde, selon les
estimations, environ 1,2 millions de cas de méningite bactérienne se produisent
chaque année dont 135 000 mortels, imputables pour 50 000 d'entre eux au
méntngocoque. (1)

Dans moins de 5% des cas, les méningites infectieuses sont dues a des
bactéries non pyogenes, a des parasites ou a des processus néoplasiques.

Les méningites a salmonelles sont rares mais toujours graves, mettant en jeu
le pronostic vital. Elles sont plus fréquentes chez le trés jeunc nourrisson, l'enfant
dénutri ou présentant un déficit immunitaire que 1'on recherche par ailleurs de fagon
systématique en France.

2- Les salmonelles

Les salmonelles sont des bacilles Gram négatif non capsulés, presque
toujours mobiles, et exprimant plusieurs types d'antigénes, et classées en sérotypes
(26). 1l existe plus de 2200 sérotypes de salmonelles mais seulement 15% des
souches représentent 85% des infections. (2)

Elles sont sensibles a la chaleur mais peu sensibles au froid, ce qui explique leur
survie dans le milieu extérieur. Elles résistent bien a la congélation, (2)

Elles sont le plus souvent a l'origine d'infections digestives notamment les
gastro-entérites et les toxi-infections alimentaires. Mais elles peuvent également se
disséminer, par voie sanguine, au niveau méningé, pulmonaire, ostéo-articulaire,
urinaire et au niveau des tissus mous (abces).

On distingue les salmonelles typhoidiques et les non typhoidiques. Ces
derniéres, improprement dites mineures, sont I'apanage du jeune enfant alors que les
souches typhoidiques se rencontrent le plus chez l'adolescent et 'adulte (2). 26
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[I- EPIDEMIOLOGIE

Les méningites purulentes & salmonelles sont rares, et les cas publiés
concernent essenticllement les enfants de moins de un an, principalement dans les
pays pauvres.

1- EN FRANCE

La France, pays développé ou les conditions d'hygi¢ne sont satisfaisantes,
notre étude a retrouvé seulement 12 cas sur 10 ans de 1992 a 2002.

Selon l'oservatoire des méningites bactériennes de l'enfant mené par le
Professeur LEVY pendant 2 ans, de janvier 2001 a décembre 2002, on a retrouve
709 cas dont un seul & salmonelle chez un enfant de 11 jours, soit une incidence de
0,14%. (3).

La répartition des autres germes était la suivante:

- 311 méningocoques dont 165 étaient des méningocoques B (23,27%)

- 15 haemophilus dont un seul influenzac (0,14%)

- 205 pneumocoques (28,91%)

- 95 streptocoques B (13,40%)
2- DANS LE MONDE

a- En Gréce

Malgré 'augmentation du nombre de cas d'infections & salmonelles de 1968
a 1992, le nombre de méningites & salmonelles non typhoidiques lui est resté stable.
On retrouve, dans cette période, une incidence égale a celle de la France, soit ,4%,
(8 cas sur 2015 méningites bactériennes). (4)
Le méningocoque, I'haemophilus influenzae, le pneumocoque représentaient a eux
seuls 97,72% des cas (1969 cas sur 2015).
Sept des huit enfants atteints avaient moins de 7 mois, dont une méningite a
salmonelle néonatale & 18 jours de vie.

b- Au Gabon

De janvier 1989 a décembre 1993, une étude rétrospective basée sur 104 cas
de méningites purulentes infantiles, a été réalisée a I'hdpital de Libreville.
Les méningites a salmonelles représentaient 8,65% des cas. Celles a pneumocoque
et & haemophilus influenzae étaient respectivement de 40,38% et de 34,61%.
Le méningicoque B ne représentait que 3,85% de cas.
Huit des neuf enfants porteurs de salmonelles avaient moins de 1 an. (5)
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¢- En Inde
Une étude rétrospective sur 233 cas de méningites bactériennes, de janvier
1985 a décembre 1990, retrouvait une incidence est de 3,43% ( 8 cas de méningites
a salmonelles).
Sept des huit enfants avaient moins de 2 ans. (6)

d- Au Malawi
De février 1996 & janvier 1999, a I'nopital de Blantyre, 61 dossiers de cas de
meéningites a salmonelles ont €té répertoriés. Elles représentaient 6,8% de toutes les
méningites bactériennes dans cette période.
Pendant l'année 82, seuls 2 cas avaient été diagnostiqués, ce qui a représenté une
nette progression. (7)

¢- Au Rwanda
Une étude rétrospective entre 1983 et 1990, au centre hospitalier de Kigali,
basée sur l'analyse de 1215 LCR, retrouvait 321 cas de méningites bactériennes.
La répartition des germes était la suivante: 36,5% de pneumocoque, 31%
d'haemophilus influenzae, 13% de salmonelle et 11,5% de méningocoque.
75% des enfants avaient moins de 5 ans. (8)

f- En Thailande
En Thailande, 618 dossiers cliniques de méningites bactériennes ont été
étudiés rétrospectivement a I'hopital de Bangkok, de janvier 1980 & décembre 1990.
On retrouvait: haemophilus influenzae 42,3%; pneumocoque 22,2%; salmonelles
12,4%.
87% des enfants atteints de méningites & salmonelles avaient moins de 6 mois. (9)
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III- MODE DE CONTAMINATION

Les deux principaux modes de contamination aux salmonelles sont
alimentaire ou interhumaine.

1 - CONTAMINATION ALIMENTAIRE

La contamination alimentaire est la source principale, a partir d'un réservoir

animal (volailles et oiscaux, rongeurs, ruminants, serpents domestiques, tortues).
Il existe €galement un réservoir humain: les personnes travaillant dans I'industrie
alimentaire par exemple,
Elle se fait par l'ingestion d'aliments souillés, telle que

- Les viandes, la volaille, le lait et les oeufs, les poissons, salades,
risque d'autant plus ¢élevé que ces aliments sont ingerés crus,

- Les plats cuisinés et conservés dans de mauvaises conditions
( rupture de la chaine du froid, réfrigérateur sale), ce qui favorise la prolifération
bactérienne.

- L'eau du réseau de distribution, qui peut étre contaminée par les eaux
usagees.

2- CONTAMINATION INTER-HUMAINE

La contamination inter-humaine est favorisée par un défaut d'hygiéne,
principalement le lavage des mains
Cette contamination est trés importante en pédiatrie, favorisée par le portage
asymptomatique, beaucoup plus fréquente et plus long chez l'enfant que chez
l'adulte (2). Les doses infectantes de salmonelles, trés faibles chez l'enfant
favorisent les épidémies de créches collectives (2) . C'est également le cas dans les
pays sous développés, ou ailleurs, lorsque les conditions d'hygiénes sont précaires.

3 - CONTAMINATION MATERNO-FOETALE

La contamination s'effectue au moment de l'accouchement ou dans les suites
de celui-ci par voie orofécale, l'enfant ne bénéficiant pas toujours de I'cffet
protecteur de ['allaitement maternel. (10)

Cetie contamination est foujours grave avec un risque majeur de méningite voire
d'abces cérébral chez le nouveau né.
Apres la contamination, le délai d'apparition des symptdmes est variable, de 2 a 20

jours de vie, (10)
29
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4 - AUTRES MODES DE CONTAMINATION

11 a été décrit dans la littérature en 2000, en Angleterre, un cas de méningite a
salmonelle chez un nourrisson de 2 mois, dont la contamination était probablement
due a des déjections de reptiles domestiques. (11)

En période néonatale, la plus grande cause de contamination est due a la
mauvaise stérilisation des biberons.

* En Inde, en 1980, 6 enfants sur 7, du service de néo-natalogie de
Chandigarrt, sont décédés de méningite et de septicémie a salmonelle.
Les salmonelles ont ét¢ retrouvées dans les tétines des biberons conservées dans les
réfrigérateurs. Il est a4 noter que l'intérieur et les poignées de porte de ces
réfrigérateurs étaient également contaminées. (12)

* Le méme phénomene s'est produit au Pakistan, en mars 1986, publié en
1991.
Sur les 40 enfants hospitalisés dans le service de néo-natalogic de Rawalpindi, 18
étaient allaités artificiellement. Chacun des 18 enfants étaient infectés.
Les salmonelles ont été retrouvées dans 16 coprocultures, 3 hémocultures, 3
liquides céphalo-rachidiens, 4 fois dans les urines.
QOutre les salmonelles, d'autres germes, tels que le klebsiella et le pseudomonas ont
été retrouvés dans les tétines, les incubateurs et 'eau. (13)

L'utilisation de l'eau contaminée et la mauvaise stérilisation des biberons,
chez des enfants allaités artificiellement, en Afrique noire, est la principale source
de contamination chez les jeunes enfants et le grand pourvoyeur des
gastro-entérites.
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IV- PHYSIOPATHOLOGIE
1- BACTERIE

Les salmonelles sont des bacilles Gram négatif non capsulés, presque
toujours mobiles, grice a des flagelles péritriches et exprimant plusieurs types
d'antigénes. (26)

Ces antigénes permettent de classer les salmonelles en sérotype:

- L'antigene 0 est le lipopolysaccharide pariétal qui représente I'endotoxine
du germe.

- L'antigéne H est un antigéne flagellaire et 'antigéne Vi est présent dans les
salmonelles typhi et paratyphi. (2)

Les facteurs de virulence sont portés par le chromosome des salmonelles typhi , ce
qui explique la gravité constante de ce germe. Mais ces facteurs de virulence
peuvent exister chez des salmonelles non typhotdiques. (2)

Par ailleurs, les salmonelles étant des germes a réplication intracellulaire, elles
sont capables de se disséminer dans tous les organes.
Leur systeme de pénétration dans l'organisme est du méme ordre que celui décrit
dans les infections entériques.

Les germes ingérés, gagnent par voie lymphatique les ganglions
mésentériques ou ils se multiplient. (14)
Certains passent dans la circulation sanguine, engendrant parfois des localisations
secondaires, et sont éliminés par la bile et les urines. (14)
La plupart sont lysés dans les ganglions mésentériques et libérent une grande
quantité¢ d'endotoxine. Cet endotoxine imprégne les terminaisons des nerfs
splanchniques et provoque l'atteinte des plaques de Peyer. Son action
diencéphalique est responsable de la fievre, du tuphos et des perturbations
circulatoires. (14)

Pour certains auteurs, l'antigéne Vi capsulaire et 'endotoxine de la paroi du
germe, seraient a l'origine des séquelles neurologiques, par l'intermédiaire d'une
mflammation importante du systéme nerveux central. (15)

Les salmonelles sont relativement sensibles in vitro a4 de nombreux
antibiotiques, en dehors des souches typhi importées du tiers monde. Neanmoins,
on constate parmi les differents cas étudiés et dans la littérature, une résistance in
vivo des salmonelles face aux antibiotiques.

Le mécanisme de résistance des salmonelles serait dii d'une part a leur mode
de multiplication intracellulaire et d'autre part a l'utilisation incontrolée des
antibiotiques dans les élevages industriels. (16) 31
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2-HOTE

La méningite a salmonglie atteint surtout le nourrisson de moins de un an.
La littérature médicale, dans son ensemble, confirme ce fait,
La multiplication intracellulaire de la salmonelle, principalement dans le systéme
réticulo-endothélial, et dans les entérocytes peut conduire & une dissémination de
I'infection si le germe dépasse les possibiliés de défense de I'hote. (2)
C'est particulierement le cas:

-Du nouveau né, du jeune nourrisson ou des personnes agées

-Du sujet immunodéprimé (chimiothérapie, corticothérapie, sida)

-Des enfants agammaglobulinémiques

-Des enfants drépanocytaires

Dans cette étude, 1l n'a été retrouvé, chez aucun des douze enfants, de déficit
immunitaire ni  maladie génétique, maintes fois suspectée, selon les
recommandations des littératures.

Chez le nourrisson, la fréquence élevée des méningites a salmonelles par
rapport & l'adulte, serait donc plus due & une grande perméabilité des barriéres
gastro-intestinale et neuro-méningée, a l'immaturité des mécanismes de défense
immunitaire et au caractére pathogéne de l'antigéne Vi capsulaire de la salmonelle.

(15)
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V- ASPECTS CLINIQUES et BIOLOGIQUES PARTICULIERS
1- LES ASPECTS CLINIQUES
Les aspects cliniques ne sont pas spécifiques aux méningites a salmonelles.

a- Chez le nourrisson
Le tableau clinique, chez le nourrisson, est dominé par la ficvre et l'altération

de I'état général, avec ou sans modification du comportement.
La situation du nourrisson et du nouveau né étant particuliére du fait qu'il ne peut
s'exprimer, il faut un examen minitieux qui s'attache a rechercher des éléments
frustres:

-une altération de I'état général: asthénie, paleur, refus alimentaire

- une modification du comportement: enfant grognon, non souriant

-des signes neurologiques: absence de sutvi occulaire, fermeture des
yeux (probable photophobie), yeux en coucher de soleil, enfant hypotonique en
particulier axiale, bombement de la frontanelle en dehors des cris.

-des signes algiques: geignement, impression de douleur a la
mobilisation avec un nourrisson "calme"” que lorsqu'il est en décubitus dorsal
complet, crispation ou a contrario des pleurs incessants.

b- Chez l'enfant de plus de 2 ans et 1'adolescent
Chez I'enfant de plus de 2 ans et I'adolescent les signes sont francs:
-Un syndrome infectieux: céphalées, avec fiévre et vomissements.
-Un syndrome méningé: raideur de la nuque, signe de kernig et de brudzinski
positifs, photophobie, troubles de la conscience, coma et/ou convulsions.

2- LES EXAMENS BIOLOGIQUES

Les examens biologiques sont également non spécifiques

- Le liquide céphalo-rachidien est en général trouble, avec une
hyperprotéinorrachie constante, et une hypoglycorrhachie fréquente.

- Une septicémie a salmonelle est presque toujours associée chez le
NOUFrisson.

- L'hyperleucocytose est prédominante, supéricure & 12000/mm’

- La protéine ¢ réactive est souvent élevée, supérieure a 100 mg

- Il existe parfois une hyponatrémie, souvent transitoire

- Les salmonelles peuvent Etre retrouvées dans les selles et les urines
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VI- LES EXAMENS COMPLEMENTAIRES

Les examens complémentaires ne sont pas nécessaires pour faire le
diagnostic. Ils n'ont pas leur place dans le contexte d'urgence qu'est la méningite et
expose au risque de retarder la mise en route de l'antibiothérapie, précédée d'une
ponction lombaire, méme en cas de coma (17). Seul l'existence de signes
neurologiques focalisés, faisant évoquer un autre diagnostic ou craindre une
complication intracrdnienne, que la démarche doit étre modifiée, la ponction
lombaire pouvant étre dangereuse (17). Ces examens sont réalisés secondairement
dans le cadre de convulsions, de suspicion de complication, ou de surveillance de
toute méningite.

1-ECHOGRAPHIE TRANSFONTANELLAIRE

Chez le nourrisson, I'échographie transfontanellaire, de réalisation facile est
un examen de dépistage permettant les diagnostics d'abegs, de veniriculite et de
d'’hydrocéphalie

2- ELECTROENCEPHALOGRAMME (EEG)

L'EEQG est réalisée le cadre de la surveillance de toute méningite ou lors de
convulsions.

3- SCANNER CEREBRAL ET IRM
Le scanner cérébral suffit pour faire le diagnostic de la plupart des
complications  intracrniennes:  hydro-céphalie, empyéme, infarcissement

hémmorragique, ventriculite, sauf en cas de thrombo-phlébite ou I'IRM est
supérieure.(17)
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VII- EVOLUTION DES MENINGITES 4 SALMONELLES

Comme dans notre étude, I'évolution des méningites a salmonelles dans la
littérature est souvent prolongée et sévére, malgré une antibiothérapie adaptée et
bien conduite.

La mortalité est y élevée ( 3 cas sur 12), les atteintes neurologiques fréquentes, ( 2
nécroses cérébrales, 2 ischémies cérébrales ainsi que les séquelles a long terme (3
cas dont 2 cas de déficit neurologique et 1 cas de retard scolaire).

* Au Danemark , en 1996, sur 2 nourrissons atteints de méningite néonatale,
1 est décédé 6 jours aprés l'admission et l'autre a nécessité une ventilation
artificielle pendant 4 jours. (18)

* Quinze dossiers, ont été étudiés rétrospectivement a Taiwain, en 1997.
Tous étaient traités par des CG3.
Huit enfants ont eu une évolution lente, avec persistance de la fievre plus de 10
jours aprés l'admission. Sept des huit enfants ont présenté¢ des séquelles
neurologiques.
Onze enfants sur 15 avaient des anomalies au scanner cérébral .( 19)

* Au Malawi, une étude sur 61 cas de méningites & salmonelles, traités par
chloramphénicol, entre 1996 et 1999, retrouvait: 33 déces, 5 cas de séquelles, 2
récidives dont 1 est décédé. (7)

Dix neuf enfants seulement avaient guéris sans séquelle.
La salmonelle était, dans tous les cas, sensible in vitro & I'antibiotique utilisé.

* Ce mauvais pronostic se confirme dans I'étude rétrospective Malaisienne,
basée sur 13 dossiers d' enfants 4gés de 3 jours a 9 mois, de 1973 a 1997. (20)
La mortalité a ét¢ de 18%.
Les complications suivantes ont ¢té retrouvées: 9 convulsions, 5 cas d'
hydocéphalie, 4 hématomes sous-duraux, 3 cas d'empyéme, 2 cas de ventriculite, 1
cas d'hémorragie intracrinienne, 1 cas d'abces cérébral et S cas de récidives.
Par ailleurs, cette étude a montré que la présence d'abeés cérébral, de ventriculite,
d'hydrocéphalie ou d'hémorragie intracrnienne étaient source de séquelles
neurologiques ou psychomoteurs a long terme. (20)
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VIII- TRAITEMENTS des MENINGITES 3 SALMONELLES

1- ANTIBIOTIQUES
a- Les phénicolés

Le traitement des méningites a salmonelles se heurte a la difficulté¢ du choix
d'une antibiothérapie efficace in vivo. Pourtant ce traitement doit étre le plus
précoce possible, dés la mise en évidence du germe dans le liquide
céphalo-rachidien, pour réduire de fagon significative le risque mortel immédiat et
les éventuels séquelles a long terme.

Les salmonelles sont des bacilles gram négatif, a réplication intracellulaire, et
un traitement anti-infectieux, pour étre efficace, doit employer un antibiotique a
forte pénétration intracellulaire. (2)
C'est le cas des phénicolés, traitement de référence des fiévres typhoides en
Afrique, néanmoins peu utilisés en France en raison de leur toxicité
hématologique.(2)
Mais comme on peut le constater dans I'étude Gabonaise de 1997, les résistances a
I'ampicilline et au chloramphénicol, antibiotiques peu onéreux, croissent de fagon
considérable, et sont peu a peu abandonnés, au profit des céphalosporines de
troisiéme génération, malgré leur cofit. (5)

b- Les céphalosporines de troisieéme génération (CG3)

Les CG3, autorisées par la loi, constituent le traitement de premiére intention
actuellement, y compris en Afrique, mais ne modifient pas de fagon spectaculaire ni
la morbidité ni la fréquence des séquelles. (15)

Les béta lactamines, y compris les céphalosporines de troisiéme génération,
ont une faible pénétration intracellulaire, ce qui explique leur inefficacité apparente
in vivo, alors qu'elles sont sensibles in vitro. Elles vont étre actives pendant la phase
de dissémination et amener a la guérison de 1'épisode aigu. Mais elles ne peuvent
pas atteindre tous les foyers intracellulaires, ce qui explique les rechutes, malgré un
traitement bien conduit. (2)
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c- Les fluoroquinolones

L'emploi des fluoroquinolones, s'avére le meilleur traitement actuel des
salmonelloses séveéres. Elles combinent a une remarquable activité sur les
salmonelles, une forte pénétration intracellulaire. (2)

Mais leur utilisation n'a pas d'autorisation d'emploi en pédiatrie, en raison des
risques articulaires potentiels.

Ces risques ne seraient pourtant pas si fréquents, et sont par ailleurs résolutifs. (21)
Dans cette €tude, parmi les 5 enfants traités, aucun n'a présenté de problémes
articulaires a long terme. Des études pharmacologiques portant sur I'utilisation des
fluoroquinolones chez des enfants atteints de mucoviscidose, sont actuellement en
cours.

D'aprés une communication orale du Docteur CONTAMIN, la décision du
service de réanimation pédiatrique de Lyon, d'associer les fluoroquinolones a toutes
les méningites a salmonelles, provient d'expérience vécues dans le service.

Deux cas de méningite & salmonelle avaient ét¢ observés, avant 1990. Les enfants
ont fait plusieurs récidives, alors méme qu'ils sortaient du service avec des
prélevements négatifs, dans un état clinique satisfaisant, et sont finalement décédés
par nécrose cérébrale massive.

Ils ont préconisé un traitement iv par céphalosporines de troisiéme génération
associée a une fluoroquinolones (ciflox 30mg/kg/jour) pendant 3 semaines et une
aminosides pendant 48 a 72 heures, puis un relais per os pendant 3 autres semaines.
Mais 'enfant qu'ils avaient pris en charge, n'avait finalement pas bénéficié du relais
per os dans le service ot il a été transféré secondairement, et ceci sans conséquence,

* D'autres, comme a Brest, ont poursuivi le ciflox en monothérapie per os 1
mois aprés la sortie, précédé d'une phase de trithérapie puis de bithérapic iv
hospitali¢re de 15 jours .

* A Toulouse, une monothérapic de 15 jours de CG3 iv a ét¢ instituée, suivit
par 15 autres jours de ciflox seul en per os.

* Aprés une étude sur douze cas chez des enfants 4gés de 1,5 4 6 mois, 1988
a 19906, les Thailandais ont suggéré, que la ciprofloxacine était probablement le
traitement de choix, a utiliser en association dans les méningitcs a salmonelles
pendant 6 semaines. (22)

* A Londres, en 1999, un enfant de 4 semaines atteint de méningite a
salmonelle avec abcés multiples, a eu un traitement prolongé d'antibiotiques
incluant la ciprofloxacine, associée au drainage neurochirurgical, sans aucun effet
secondaire. (23) 37
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d- Durée de traitement préconisé

Devant une méningite a salmonelle, pathologie potentiellement mortelle,
touchant surtout I'enfant de moins de 1 an, il est légitime de mettre en balance le
bénéfice d'une part et le risque encouru d'autre part (déces).

Cette balance doit, selon les différentes études, et aprés examen de nos douze
dossiers, peser vers l'utilisation précoce en intraveineuse, des fluoroquinolones (20
a 30mg/kg/jour en 2 fois) en premiere intention, associée a une céphalosporine
pendant 3 semaines, avec une amonoside pendant 2 & 5 jours.

Une monothérapie (céphalosporine ou fluoroquinolones) ou une bithérapie orale
prendrait le relais pendant 3 semaines supplémentaires.

Un relai per os de fluoroquinolones en monothérapie devrait toujours se faire
a la suite d'une phase d'attaque utilisant une association, ceci pour éviter
I'émergence de mutants résistants.

En résume, le traitement d'une méningite a salmonelle chez Ie nouveau né et
'enfant doit toujours étre prolongé. La durée totale du traitement antibiotique
préconisée est de six semaines.

Dans le cas d'une localisation ostéo-articulaire associée, la durée totale du traitement
doit étre de 8 semaines au minimum, associée a une immobilisation et selon les cas
a un geste chirurgical.

2- PLACE DE LA CORTICOTIERAPIE

De nombreuses études suggérent que les réactions inflammatoires locales au
cours des méningites purulentes sont responsables dune partic des désordres
physiopathologiques associés a ces infections, notamment I'oedéme cérébral.

L'emploi de la déxaméthasone iv a la dose de 0,6mg/kg/jour chez l'enfant en deux a
quatre prises pendant 2 a 4 jours , quelques minutes avant la premiére dose
d'antibiotiques, permettrait de réduire ces phénomenes et ainsi réduire le taux de
morbidité et de mortalité. (17)
Mais cette corticothérapie aurait apporté la preuve de son efficacité uniquement
dans les méningites a Haemophilus influenzae et & pneumocoque de l'enfant. Dans
les autres cas, son utilisation serait dangereuse.
Comme le relate la littérature, certaines études sur des modeéles animaux,
démontreratent que les corticoides diminuent la pénétration de certains antibiotiques
dans le liquide céphalo-rachidien. (17)
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Parmi les douze dossiers étudiés, six ont eu un traitfement par soludécadron
ou sofumédrol, mais on est obligé de constater que ceci n'a pas eu d'influence sur
l'évolution de la méningite. Ainsi, sur les six enfants:

- 2 sont décédes

- 1 arécidivé

- 1 a fait un mal convulsif

- 1 a évolué lentement avec une ostéite et un retard scolaire a distance

- 1 seul a évolué sans complication ni séquelle
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IX- PREVENTION des MENINGITEs 8 SALMONELLES

Le prévention des méningites a salmonelles chez le trés jeune enfant repose
sur les mesures d’hygiéne générale et le traitement des enfants a risques.

1- MESURES D'HYGIENE GENERALE

La prévention, en particulicr dans les pays pauvres, est primordiale, au regard
de la gravité¢ des méningites a salmonelles.
Celle-ci vise a réduire la transmission oro-fécale par la promotion des mesures
d'hygiéne générale et individuelle (5):

- Amélioration du cadre de vie par I'accés a I'eau courante et potable

- Education sanitaire des populations en insistant sur le lavage des mains
aprés la défécation, la manipulation des serpents et des fortues domestiques, et
avant tout soin au nourrisson.

- Promotion de l'allaitement maternel dans les pays en voie de développement

- Stérilisation stricte des biberons et des appareils dans les nurseries.

- Surveillance stricte des aliments consommés crus, comme les oeufs par
exemple, et des aliments cuisinés vendus au bord des rues africaines.

2- TRAITEMENT DES ENFANTS A RISQUES

Comme nous venons de le voir, il existe un risque réel de septicémie a
salmonelles et de localisation secondaire (méningifes et ostéites) a partir d'un foyer
digestif méme asymptomatique, en particulier chez le jeune nourrisson.

L'enfant, en dehors du risque pour lui méme, est un facteur de contagion dans

les créches et les collectivités car les doses infestantes de salmonelles sont minimes
chez le nourrisson. (2)
L'exclusion des enfants atteints des collectivités jusqu'a stérilisation des selles est
donc préconisée, contrairement aux recommandations officiclles selon lesquelles,
seules les salmonella typhi et paratyphi doivent étre exclues jusqu'a I'obtention de 2
coprocultures stériles espacées de 8 jours. Mais la disparition spontanée, aprés un
épisode aigué, est longue ( jusqu'a 8 semaines) et les traitements antibiotiques
classiques inefficaces. (2)

L'apparition des fluoroquinolones est venue modifiée de fagon significative la
prise en charge des infections a4 salmonelles de l'adulte. Leur utilisation est
aujourd’hui préconisée dans le traitement de toutes les salmonelloses, quelle soit leur
gravité¢ clinique chez l'enfant de moins de 6 mois, l'enfant atteint d'un déficit
immunitaire ou d'une hémoglobinopathie. (2;5)
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Dans la liftérature, il est suggéré des cures courtes de 5 a 6 jours de
péfloxacine 10 & 12mg/kg/jour ou de ciprofloxacine 20 a 25mg/kg/jour. (24;25)

Il est important de noter que devant toute coproculture positive a une
salmonelle chez le jeune enfant, méme en dehors d'une suspicion de méningite, la
pratique d'une hémoculture doit étre systématique. La positivité de cette
hémoculture est un argument d'invasivité et doit conduire au traitement .(2)

Dans tous les autres cas, ce traitement antibiotique est inutile et onéreux,
surtout pour les pays sous développés et expose aux risques d'altération de la flore
intestinale, a la sélection des souches résistantes, a l'augmentation du risque de
portage et d'infection septicémique. (5)

L'accent doit donc €tre mis, avant tout, sur 'amélioration des conditions d'’hygi¢ne,
seul moyen de prévention accessible, et dont I'efficacité est prouvée. (5)
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CONCLUSION

A travers I'étude rétrospective que nous avons mené e¢n France, sur douze
dossiers hospitaliers, de 1992 4 2002, il apparait que les méningites a salmonelles
sont une entité rare dans Ies pays industrialisés, ou les conditions sanitaires sont
satisfaisantes. Leur incidence est plus élevée dans les pays tropicaux.

Les principales caractéristiques retrouvées dans notre étude, sont
superposables a celles de la littérature.

Ces méningites touchent essentiellement les nourrissons de moins de un an,
avec une morbidité et une mortalité élevées.

['antibiothérapie  intra-veineuse, actuellement dominée par les
céphalosporines de troisieme génération, ne donnent pas les résultats escomptés.

En France, au vu de la sévérité du pronostic, les fluoroquinolones pourraient
constituer une alternative intéressante, bien qu'elles ne soient pas autorisées chez
l'enfant.
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