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Résumé

Cette mise au point du Groupe francophone d’hépatologie, gastroentérologie et nutrition pédiatriques
a pour objectifs de synthétiser les connaissances scientifiques sur I'efficacité et la tolérance des médi-
caments dans le traitement des diarrhées aigués infectieuses de I'enfant, et de faire des recomman-
dations sur leurs indications. Elle vient en complément de I'article du Comité de nutrition de la Société
francaise de pédiatrie consacré au traitement nutritionnel des diarrhées aigués du nourrisson et du
jeune enfant publié dans le méme numéro des Archives de Pédiatrie. © 2002 Editions scientifiques
et médicales Elsevier SAS

diarrhée aigué / traitement médicamenteux

Summary — Drug therapy of infant and child infectious acute diarrhea.

In this paper written by the Groupe francophone d’hépatologie, gastroentérologie et nutrition pédi-
atrigues, recommandations are given on the indications of drugs in infant and child infectious acute
diarrhea, based upon the current scientific knowledge on their effectiveness and tolerance. This paper
complements an article on nutritional treatment of acute diarrhea written by the Comité de nutrition de
la Société francgaise de pédiatrie, and published in the same issue of the Archives de Pédiatrie. © 2002
Editions scientifiques et médicales Elsevier SAS

diarrhea, infantile / drug therapy

La diarrhée est due a un déséquilibre entre I'absorp-tique au niveau des cryptes et/ou un processus inva-
tion et la sécrétion intestinale d’eau et d’électrolytes. sif a l'origine d'une diminution des capacités
Selon l'agent responsable (bactérie ou virus) lesd’'absorption d’eau et d’électrolytes au niveau des vil-
mécanismes physiopathologiques des diarrhéesosités. C’est pourquoi le traitement des diarrhées
aigués associent une hypersécrétion hydroélectrolyaigués de I'enfant repose essentiellement sur la cor-
rection des pertes en eau et en électrolytes et sur le
*Correspondarnce et tirés a part. maintien de I'équilibre hydroélectrolytique par I'uti-
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P.H. Benhamou, N. Boige, C. Faure, J.L. Ginies, C. Lenaerts, (SRO) [1], associée a la réalimentation précoce. En
A. Mabherzi, A. Morali, J.F. Mougenot, O. Mouterde, J.P. Olives, dehors des antibiotiques qui ont des indications Spé-
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diarrhéques sont pour la majorité des traitements
adjuvants visant a améliorer le confort du patient.
Leurs avantages et inconvénients potentiels doivent
étre appréciés avec discernement en raison de |’évo-
lution le plus souvent spontanément favorable en
guelquesjoursdecesdiarrhéesaiguésinfectieuses [ 2,
3]. Ces médicaments ont des mécanismes d'action
trés différents les uns des autres, qui seront détaillés
dans chacun des chapitres correspondants : suppres-
sion ou inhibition des stimuli responsables des per-
turbations du transport des éectrolytes tels que la
destruction des microorganismes (antibiotiques) ;
neutralisation des toxines bactériennes stimulant les
entérocytes ou le systéme nerveux intestina ; inhi-
bition de la synthése des médiateurs de I’ inflamma:
tion ; blocage des récepteurs des médiateurs libérés
lors de la colonisation bactérienne ou virale, qui ont
un effet direct antisécrétoire ou inhibiteur delamotri-
cité intestinale [4].

Seront envisagées successivement I’ efficacité, la
toléranceet lesindicationsdesinhibiteursdelamotri-
cité et des médicaments antisécrétoires, des agents
intraluminaux, des pré- et probiotiques, et des anti-
biotiques et antiseptiques. Chacun de ces différents
traitements doit non seulement étre efficace sans
entrainer d effets secondaires mais auss éviter de
masquer la déperdition hydroélectrolytique en lais-
sant croire a tort que I'’amélioration apparente de la
consistance des selles s'accompagne d’ une diminu-
tion de la perte hydroélectrolytique.

CRITERES D'EFFICACITE
D’UN TRAITEMENT MEDICAMENTEUX

Les critéres d'évaluation de I’ efficacité d’un traite-
ment médicamenteux danslesdiarrhéesaiguésinfec-
tieuses reposent dans les modeles expérimentaLix
(modéles animaux ou culture cellulaire exposée a
I"agent infectieux ou a |’ une de ses toxines) sur des
parameétres précis appréciant les différents mécanis-
mes pathol ogiquesresponsablesdeladiarrhéeaigué :
adhérence ou prolifération bactérienne ou virale,
hypersécrétion par I'étude des flux ou I’inhibition de
leurs médiateurs, altération de la muqueuse intesti-
nale ou de la culture cellulaire, anomalies des capa-
cités de digestion et d'absorption [4]. L’effet d’un
meédicament observé sur un parametre dans un
modéle expérimental ne doit cependant pas étre
considéré comme une preuve de |’ efficacité en clini-
que humaine et d'un réel effet antidiarrhéique. Ces

modeles expérimentaux sont souvent éloignés de la
réalité clinique et de la multiplicité des mécanismes
intriqués au cours des diarrhées aigués infectieuses
humaines.

Dans les études chez I"'homme, les critéres d’ effi-
cacité disponibles sont essentiellement cliniques. 1l
s agit du nombre et de |’ aspect des selles (normales,
mollesou liquides), du délai écoulé entre le début du
traitement et la derniere selle liquide ou du délai
d’ apparition de la premiére selle normale. Si ces cri-
téres ont une bonne valeur pour apprécier |’ efficacité
d’un traitement, ils ne permettent pas cependant de
différencier un effet thérapeutique (diminution de
I" hypersécrétion, destruction de I’ agent infectieux,
correction d’'une maldigestion) d’'un effet purement
symptomatique tel par exemple que celui d'un agent
adsorbant comme la carotte, qui nhe modifie en rien
le processusdiarrhéique. C' est laraison pour laquelle
I’ Organisation mondiale de la santé (OMS) recom-
mande, pour juger de I'efficacité d’'un traitement
médicamenteux dans les diarrhées aigués infectieu-
ses, des études réalisées en double aveugle contre
placebo avec, comme critére principal, le débit des
selles[5]. On retient comme critére d’ efficacité pour
un médicament antidiarrhéique une réduction d au
moins 30 % du débit des selles par rapport au pla-
cebo.

LESINHIBITEURSDE LA M,OTRICITE
INTESTINALE ET LES ANTISECRETOIRES

L es médicaments agi ssant de fagon prédominante sur
la motricité intestinale comprennent les opiacés et
les anticholinergiques. Du fait de leurs effets indési-
rables sur le systéme nerveux central, la majorité de
ces médicaments sont contre-indiqués chez I’ enfant
malgré leur effet évident sur la motricité ainsi que
sur les sécrétions intestinales hydroélectrolyti-
gues[6]. Parmi ceux-ci, le lopéramide est I'un des
antidiarrhéiques les plus utilisés et les mieux connus
en raison de son rapport efficacité-risque chez
I"homme, du fait de son absence d' effets centraux
chez |’ adulte et de safixation préférentielle au niveau
des récepteurs 1 et O du tissu intestinal ayant une
action motrice et antisécrétoire [7].

Chez I’ enfant, trois études réali sées contre placebo
ont montré I’ efficacité du lopéramide a la dose de
0,8 mg/kg/j sur la durée de la diarrhée [8-10]. Dans
I’une de ces études réalisée chez le nourrisson, une
réduction de moitié du débit des selles a été obser-
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vée des la 24° heure (p < 0,01) [9]. Cet effet n'était
cependant pas retrouvé dans le groupe des diarrhées
aRotavirus. Lasurvenue chez des nourrissons pakis-
tanais, alasuite de’ utilisation de doses importantes
supérieures aux doses recommandées, d’ effets cen-
traux a type de somnolence, mais surtout d’iléus
ayant entrainé plusieurs décés a justifié la contre-
indication formelle de I'utilisation du lopéramide
chez le nourrisson de moins de deux ans[11, 12].
Son utilisation est également contre-indiguée en cas
de diarrhée bactérienne invasive du fait du risque
potentiel d’' aggravation de la diarrhée ou de translo-
cation par stasedigestive. Danslesautres cas, laposo-
logie est de 0,03 mg/kg deux acing fois par jour tant
gue persistent les selles liquides en respectant un
intervalle minimum de 4 heures entre chaque prise.

Outre le lopéramide un certain nombre de substan-
ces ont un effet antisécrétoire, associé le plus sou-
vent a des effets moteurs tel's que les médicaments o
adrénergiques (clonidine), la somatostatine, les anta-
gonistes calciques (chlorpromazine), ou les anti-
inflammatoires (anti-inflammatoires non stéroidiens
ou corticoides). Cependant, du fait de leurs effets
secondairesindésirabl es, ces substancesn’ ont aucune
indication dans les diarrhées aigués en particulier
chez I’enfant ; ellesn’ ont de plus pas d’ Autorisation
demisesur lemarché (AMM) en France chez|’ enfant
dans cette indication.

Récemment a été développé un inhibiteur de
I’ enképhalinase intestinal e (racécadotril, Tiorphan®)
ayant une action antisécrétoire pure sans action sur
letransit intestinal. Le racécadotril entraine une aug-
mentation du taux d’ enképhalines dans la muqueuse
intestinale, qui inhibe I hypersécrétion induite par
I’ agent infectieux. Son efficacité aété récemment tes-
tée en double insu contre placebo chez le nourrisson
dans deux études réalisées en France et au Pérou [ 13,
14], et chez I'enfant de plus de deux ans en compa-
raison avec |le lopéramide [15]. Dansles deux études
chez le nourrisson (&gé de trois mois a quatre ans),
I”efficacité du racécadotril sur le débit des selles a
été rapide dés la 24° heure et tres significative
(— 60 9%, p<0,001) par rapport au placebo, notam-
ment dans les diarrhées a Rotavirus, de méme que
sur la durée d’émission des selles liquides. C'est
actuellement le seul médicament antidiarrhéique qui
ait démontré un diminution significative du débit des
selles. De plus dans une de ces études une réduction
significative des quantités consommées de soluté de

réhydratation orale (SRO) a été observée chez les
enfants recevant le racécadotril [14]. Chez I' enfant
de plus de deux ans, I’ €efficacité du racécadotril sur
ladurée d’émission des selles liquides était similaire
a celle du lopéramide, avec cependant une diminu-
tion significative des effets secondaires (constipation,
vomissements, douleurs abdominales). Le racécado-
tril se prescrit a la dose de 1,5 mg/kg et par prise
avec le premier jour une prise d emblée puis trois
prises réparties dans la journée (la dose quotidienne
recommandée est donc de 6 mg/kg/j). Le traitement
peut étre poursuivi a raison de trois prises par jour
jusgu’au retour de la premiére selle normale sans
dépasser sept jours.

AGENTS INTRALUMINAUX

Utilisés pour beaucoup d’ entre eux depuis des décen-
nies, les agents intraluminavx, ¢ est-a-dire ceux qui
exercent leur action dans lalumiére intestinale com-
prennent les silicates (diosmectite [Smecta®] et atta
pulgite de Moirmoron activée [Actapulgite®]), la
cholestyramine, le bismuth dont I'utilisation en
Franceestinterditedufait de quelquescasd’ encépha-
lite rapportés au sous-nitrate de bismuth [16], et les
pré- et probiotiques (cf. chapitre suivant).

Les fibres synthétiques ou naturelles telles que la
carotte ne sont plus indiquées dans le traitement de
ladiarrhée aigué de I’ enfant. En effet, si elles ont la
réputation de normaliser les selles (en consistance
voire en nombre), leur effet est purement symptoma-
tique (pouvoir hydrophile). Ellesnediminuent enrien
les pertes fécales hydroélectrolytiques, et de ce fait
risquent de rassurer lafamille atort en laissant s'ins-
taller ou évoluer une déshydratation. Par ailleurs,
dans certains cas elles peuvent avoir un effet laxatif
ou au contraire rétentionnel, sous laforme d’ un syn-
drome pseudo-occlusif en particulier chez le préma-
turé et le nouveau-né. Aucun contrélé n'a per-
mis d'évaluer leur efficacité [4].

Unregain d intérét a été porté cette derniére décen-
niesur |" utilisation d’ autres agentsintraluminaux tels
guelessilicates, et lacholestyramine. Outreleur effet
hydrophile important, les silicates possedent expéri-
mentalement, in vitro ou in vivo, un fort pouvoir
adsorbant ou de fixation de diverses moléculestelles
que les toxines bactériennes (E. coli, Vibrio chole-
rae, Clostridium, Staphylocoques, Rotavirus). La
cholestyramine ales mémes propriétés vis-a-vis des
sels hiliaires. Un fort pouvoir couvrant protecteur a
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€té également trouvé pour les silicates ainsi que des
interactions avec la muqueuse intestinale telles que
I augmentation de la filance du mucus, |a production
de glycoprotéines du mucus.

L’ efficacité des silicates a été essentiellement éva-
|uée dans des études cliniques ouvertes, randomisees
ou non, qui montrent une diminution de la durée
d'émission des selles liquides et du nombre de selles
par jour. Ces études restent difficiles ainterpréter en
I" absence | e plus souvent de groupe témoin avec pla-
cebo. Deux études prospectives randomisées contre
placebo ont été réalisées avec ladiosmectite [17, 18]
et une avec |’ attapul gite [19]. Elles ont confirmé ces
effets. Cependant, dans I'étude avec la diosmectite
de Madkour et al. [18], il n"a pas été observé d’ effet
positif sur le débit des selles, et cet aspect N’ a pas été
étudié au cours des deux autres études[17, 19]. Ce
résultat témoigne de la probable persistance de la
perte hydroélectrolytique induite par I'agent infec-
tieux. L’ action des silicates est donc essentiellement
symptomatique, et porte sur I aspect des selles et non
sur e processus secrétoire. Leur tolérance est excel-
lente méme chez le jeune nourrisson en dehors de
guelques cas de constipation transitoire. 1l faut sou-
ligner cependant que les silicates sont capables
d adsorber de nombreux micronutriments et médica-
ments. L’ administration des silicates doit donc étre
faite a deux heures de distance des autres médica-
ments. La diosmectite est prescrite ala dose de un a
trois sachets par jour en fonction de I'age ; I’ attapul -
giten’al’ AMM en France que pour lestroublesfonc-
tionnelsintestinaux (et pasladiarrhée aigué) et n' est
prescrite que chez |’ enfant de plus de 10 kg aladose
de deux sachets par jour.

Des résultats similaires (durée d'émission des sel-
les liquides, nombre de selleg/j) ont été obtenus avec
la cholestyramine dans les diarrhées aigués de
I"enfant [20]. Ce produit n'a pas d AMM en France
pour les diarrhées aigués infectieuses, et fait I’ objet
de mises en garde et précautions d' emploi (malab-
sorption des vitamines liposolubles, interactions
médicamenteuses), en particulier chez I’ enfant.

PRE- ET PROBIOTIQUES

Un prébiotique est un ingrédient alimentaire non
digestible (le plus souvent oligosaccharide) stimu-
lant de maniére sélectivelamultiplication et/oul’ acti-
vité d'un nombre limite d’ espéces bactériennes au
niveau du colon, dans le but d’améliorer la physio-

logie de I’héte [21]. Un probiotique est un micro-
organisme non pathogene, qui ingéré vivant, pour-
rait exercer une influence sur la santé ou la
physiologie de I'hbte grace a une modification de
I’échosystéme intestinal [22-24]. Les mécanismes
d’ action potentiellement impliqués dans |’ effet béné-
fique des probiotiques sont nombreux faisant inter-
venir labaisse du pH intestinal par digestion du lac-
tose résidud, la production de polyamines qui ont
un réle trophique sur la muqueuse, I'inhibition de
I’ adhésion bactérienne, la synthése de composés qui
inhibent voire détruisent certains pathogenes, la sti-
mulation de la réponse immune et la consommation
compétitive de certains nutriments empéchant par ce
biais la prolifération de certains pathogenes [25].

L es probiotiques dans le traitement
de la diarrhée aigué

Un certain nombre d'études randomisées contre pla-
cebo a montreé une efficacité sur la durée de la diar-
rhée avec Saccharomyces boulardii [26] et surtout
Lactobacillus GG [27, 28] et Lactobacillus reu-
teri [29], associés a une diminution du nombre des
selles a partir du 3° jour pour Lactobacillus GG,
notamment dans les diarrhées a Rotavirus [27]. Cet
effet semblait par alleurs dose dépendante[28].
Reprenant ces études et trois autres études randomi-
sées en double aveugle, concernant dans deux cas
Lactobacillus GG et dans un cas Lactobacillus reu-
teri, une méta-analyse récente du traitement des diar-
rhées aigués par administration d'un probiotique en
association avec une solution de réhydratation orale
ainclus 736 enfants &gés de un a45 mois [30]. Il en
ressort que |'utilisation de Lactobacillus GG
s accompagne d’ un moindre risque (RR = 0,49-1C a
95 % = 0,36-0,66) de prolongation de la diarrhée
au-dela de trois jours. L' adjonction de Lactobacillus
reuteri comme celle de Lactobacillus GG diminue
significativement la durée de la diarrhée d’ environ
20 heures, surtout lorsqu’il s'agit d’une diarrhée a
Rotavirus. Cependant toutes ces études ne sont pas
équivalentes, ni en terme de méthodologie, ni en ce
qui concerne les populations choisies, ni surtout en
cequi concerne ladéfinition deladiarrhée. Trois étu-
des seulement prennent comme critere de définition
plus de trois selles liquides par jour, trois autres plus
d’une selle liquide par jour, et deux ne précisent pas
le critere. De plus aucune de ces éudes n’'a éudié
I’ efficacité sur le débit des selles. Parmi les agents
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probiotiques étudiés, seul Saccharomyces boulardii
(ultra-levure®) est actuellement disponible sur le
marché francais. |l est réservé al’ adulte et al’ enfant
de plus de six ans ala posologie de quatre gélules de
50 mg par jour en deux prises par voie orae.

Effet préventif des probiotiques

L’ effet préventif des prabiotiques sur les diarrhées
aigués a également fait I’ objet de plusieurs études.
La premiére étude, effectuée au Pérou, a consisté a
donner a 99 enfants agés de six a 24 mois, en grande
majorité nourris au sein, un supplément quotidien de
Lactobacillus GG, pendant 15 mois, et a comparer
leur évolution avec cellede 105 enfantstémoins [31].
Les sujets recevant Lactobacillus GG ont présenté
moins d'épisodes de diarrhée (5,2 épisodes/enfant/
an) que ceux du groupe témoin (6,02 épisodes/
enfant/an, p = 0,028). Cette différence n'était cepen-
dant significative qu’ aprés I'age de 18 mois et dans
le groupe des enfants non nourris au lait maternel.
Lorsgu’elle survenait, la diarrhée avait une durée
identique dans les deux groupes. Des enfants agés
de un a 36 mois, hospitalisés pendant une durée
moyenne d’ environ neuf jours, ont recu du Lactoba-
cillus GG et ont éé comparé a un groupe
contrble [32]. L’'incidence de diarrhée dans le groupe
traité éait de 6,7 contre 33,3% dans le groupe
contréle (p = 0,002). En revanche, deux autres étu-
des menées avec Lactobacillus GG n’ ont pas obtenu
de résultat positif [25]. Cinquante-cing hourrissons
hospitalisés en long s&our pour affection chronique
non digestive ont regu de fagon randomisée une for-
mule enrichie en Bifidobacterium lactis, souche Bb
12[33] : les enfants du groupe traité ont présenté
moins de diarrhées (7 contre 31 %, p=0,035) et
étaient moins souvent porteurs de Rotavirus (10
contre 39 %, p = 0,025). Des résultats similaires ont
retrouvés en France dans une éude multicentrique,
randomisée, en double aveugle chez 90 nourrissons
sainsvivant eninternat [34]. Lesnourrissonsalimen-
tés avec la formule enrichie en Bb 12 avaient un
moindre risque quotidien de survenue de diarrhée
(0,84 contre 1,55 ; p=0,0014) et un nombre moin-
dre de jours avec diarrhée par enfant (1,15 contre
2,3; p=0,0002).

Aucun cas de septicémie n'a jusgu'a présent été
décrit avec des bifidobactéries [35, 36]. En revan-
che, des cas de septicémie ont étérapportésavec Lac-
tobacillus rhamnosus [37]. De méme de rares cas de

fungémie & Saccharomyces boulardii ont été rappor-
tés chez des enfants présentant une anse stagnante
ou un déficitimmunitaire et porteur d' un cathéter cen-
tral [38].

Aucun transfert de génes de résistance aux antibio-
tiques ou plasmides n' a été décrit avec Bifidobacte-
rium lactis Bb 12, contrairement avec ce qui a pu
I'étreavec Lactobacillusreuterii et Enterococcusfae-
cium [36].

Agents tués

Le concept d utilisation des agents tués est différent
et ils ne peuvent étre considérés ni comme pré-, ni
comme probiotique. L’ utilisation d’un hydrolysat de
Lactobacillus acidophilus tués par la chaleur (Lac-
téol Fort®) a fait I’objet d'un essai contrélé en
Thailande, ou le produit a &é utilisé en adjonction a
une solution de réhydratation orale chez 73 nourris-
sons présentant une diarrhée aigué (& Rotavirus dans
50 %) [39]. Les enfants traités présentaient une diar-
rhée de durée plus courte (43,4 £ 25,4 heures) que le
groupe contréle (57 + 36,3 heures, p = 0,034). Ceci
était surtout net chez les enfants n’ayant pas recu
d’ antibiothérapie préalable. Lactéol Fort® se prescrit
a la dose de un a deux sachets dosés a 340 mg par
jour chez le nourrisson, la posologie pouvant étre
augmentée a trois sachets le premier jour de la diar-
rhée aigué.

Tableau |. Produits d' activité reconnue ayant une autorisation
de mise sur le marché pour le traitement de la diarhhée aigué
chez I’enfant en France.

Nourrisson agé de moins deux ans:

Smecta® (diosmectite)

Lactéol fort® (Lactobacillus acidophilus LB)

Tiorfan® (racécadotril)

Enfant &gé de deux a six ans:

Smecta® (diosmectite)

Lactéol fort® (Lactobacillus acidophilus LB)

Tiorfan® (racécadotril)

Imodium® (lopéramide)

Enfant &gé de plus de six ans:

Smecta® (diosmectite)

Lactéol fort® (Lactobacillus acidophilus LB)

Tiorfan® (racécadotril)

Imodium® (pour I’ enfant &gé de plus huit ans d’ autres
dénominations commerciales et génériques existent en gélules
de 2 mg pour le lopéramide)

Ultra-levure® (Saccharomyces boulardii)
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Letableau | reprend laliste des produits d activité
reconnue ayant une AMM pour le traitement de la
diarrhée aigué chez I’ enfant en France.

TRAITEMENT ANTIBIOTIQUE

Les antibiotiques n’ont qu’une place tres restreinte
dans le traitement des diarrhées aigués de I’ enfant.
Dans les pays industrialisés, les diarrhées d’ origine
bactérienne ne représentent en effet que 10 a 15 %
des diarrhées infectieuses, qui pour la plupart sont
d origine virale [40]. En outre, les antibiotiques uti-
lisés sont fréguemment inefficaces et la guérison
spontanée de la plupart des diarrhées d’ origine bac-
térienne survient trés souvent avant que la coprocul-
ture ne puisse éventuellement apporter la preuve de
I existence d’ une bactérie entéropathogene. Enfin les
antibiotiques sont susceptibles d’induire des épiso-
des de diarrhée par rupture de I'équilibre de I'éco-
systeme microbien intestinal [41].

Il existe cependant des indications reconnues de
I"antibiothérapie au cours des diarrhées aigués de
I’enfant (tableau I1). Elles sont de deux ordres, liés
soit alavirulence du germe, soit alafragilité du ter-
rain ou a la sévérité du syndrome infectieux. Si on
met a part la typhoide et le choléra, les recomman-
dations de I’ OMSS précisent que les antibiotiques ne
sont indiqués atitre systématique qu’ en cas d’infec-
tion a Shigelle, pour laquelle il a éé démontré que
I” antibiothérapie permet de raccourcir la durée de la
diarrhée, de la fievre, et du portage du germe[42,
43]. Toutefais, I'émergence de plus en plus fréguente
de souches résistantes vient compliquer le choix de
I”antibiotique. Pour les souches sensibles, on utilise
I"'ampicilline & la dose de 100 mg/kg/j per os (PO)
ou intraveineux en trois a quatre prises pendant cing
jours. Lorsque la sensibilité du germe n'est pas
connue ou lorsgu’il est résistant a |I'ampicilling, le
traitement de choix est |e cotrimoxazole (50 mg/kg/j
sans dépasser 800 mg en deux prises per 0s). En cas
derésistance au cotrimoxazole, on utilise a orslacef-
triaxone (une injection intraveineuse ou intramuscu-
laire de 50 mg/kg/j) ou I'acide nalidixique (30 a
50 mg/kg/j entrois prises) par cure de cing jours[43,
44]. L' utilisation defluoroguinol ones aégalement été
proposée (pefloxacine PO ou intraveineuse
15 mg/kg/j en dose unique), en casderésistance, mais
elle ne peut étre prescrite en premiére intention en
I”absenced’ AMM dans cetteindication chez |’ enfant
en France [45].

Tableau Il. Indications des antibiotiques dans les diarrhées
aigués bactériennes de I’ enfant.

Selon le germe:
Shigellose
Salmonella typhimurium
Vibrio cholerae
(Escherichia coli entéropathogéne)*
(Salmonellose)*
(Yersiniose)*
(Campylobacter jejuni)*
Selon le terrain :
Nourrisson de moins de trois mois
Dénutrition sévere
Maladie préexistante (déficit immunitaire, drépanocytose)
Selon la clinique : syndrome toxi-infectieux grave
Diarrhée glairosanglante prolongée plus de sept jours
Hémocultures positives

* Selon le contexte clinique et/ou le terrain

Lesautresindicationsdel’ antibiothérapie sont liées
au terrain ;: dénutrition sévére, nourrisson de moins
de trois mois, déficit immunitaire acquis ou primitif,
drépanocytose, ou a la sévérité du tableau clinique :
syndrome toxi-infectieux grave, a fortiori présence
d’une bactériémie, diarrhée glairosanglante se pro-
longeant plus de sept jours. Le choix de I’ antibioti-
gue est alors fonction du germe en cause::

— en cas de salmonellose sévéere, le traitement anti-
bi oti que de premiéreintention est une bétalactamine :
ceftriaxone, uneinjection intraveineuse ou intramus-
culaire de 50 mg/kg/j ; cefotaxime, 100 mg/kg/j en
trois injections intraveineuse lentes ou intramuscu-
laire ; ou amoxicilline PO, 50 a 70 mg/kg/j en trois
prises. Les sujets immunocompétents, sans localisa-
tion septique adistance sont traités pendant 14 jours.
Cependant, méme si ces antibiotiques sont actifs in
vitro, ils peuvent étre cliniquement inefficaces sur
lestroubles digestifs en raison d’ une mauvaise péné-
tration intracellulaire et peuvent méme prolonger la
duréedu portage [46, 47]. En casd'échec avéré apres
48 ou 72 heures de traitement, il est proposé d' utili-
ser en secondeintention laciprofloxacine (20 mg/kg/j
en deux prises PO ou intraveineuse) pendant cing
jours apres avoir informé les parents sur |’ absence
d’AMM dans cette indication chez I’ enfant [48].

— En casd'infection a Escherichia coli (EC), I'indi-
cation d’ un traitement antibi otique est exceptionnelle
et dépend de la souche en cause. Au cours des diar-
rhéesa EC entérotoxinogene, desétudes menéeschez
I’ adulte semblent montrer I’ efficacité du cotrimoxa-
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zole en premiére intention ou de la ciprofloxacine en
deuxiéme intention [49]. En cas de diarrhée a EC
entéropathogene, les antibiotiques n'ont pas fait la
preuve de leur efficacité. 1l en est de méme pour les
diarrhées A EC entéro-hémorragique dues a EC 0157
H7 producteur de verotoxine, dont | e traitement anti-
biotique ne permet pas de prévenir I'évolution vers
un syndrome hémolytique et urémique et pourrait
méme en augmenter le risque [50]. En fait, seulesles
diarrhées sévéres a EC entéro-invasif pourraient jus-
tifier un traitement par cotrimoxazole ou ciprofloxa-
cine (selon lesmodalités précisées plus haut) ; cepen-
dant la difficulté du diagnostic bactériologique fait
gue ce traitement est rarement entrepris[49, 51].

— Les formes prolongées ou pseudoappendiculaires
de Yersiniose sont généralement traitées, bien que
I effet favorable de I antibiothérapie sur la durée de
I'évolution n’ait pas été démontré. En raison de la
résistance habituelle aux bétalactamines, le traite-
ment repose sur le cotrimoxazole (selon les modali-
tés précisées plus haut) [44, 52].

— En casd'infection & Campylobacter jejuni, letrai-
tement antibiotiquen’ estindiqué que chez lesenfants
en collectivité ayant une diarrhée récidivante ou per-
sistant au delade huit jours, ou dans lesformes séve-
res aigués et fébriles (température > 38,5 °C) avec
diarrhée sanglante. On utilise alors un macrolide
(érythromycine 50 mg/kg/j PO en deux ou trois pri-
ses) pendant une durée de cing a sept jours[53].

A |’ exception des germes ci-dessus, lamise en évi-
dence d'une bactérie par une coproculture n'impli-
gue pas, sauf contexte clinique particulier, sarespon-
sabilitédansladiarrhée. Deméme, laréalisationd un
antibiogramme, systématique dans certains labora-
toires, n'impligue pas obligatoirement qu’un traite-
ment antibiotique soit justifié (encore moins par voie
parentérale si le germe n'est sensible gu'a des anti-
bi oti ques di sponibles sous cette forme), d’ autant plus
que la prescription inappropriée d’ antibiotiques peut
en soi étre responsable de diarrhée.

ANTISEPTIQUES INTESTINAUX

L’ efficacité des antiseptiques intestinaux n’'a jamais
été démontrée. Ce groupe de médicament n’a donc
aucune place dans le traitement des diarrhées bacté-
riennes de |’ enfant.

RECOMMANDATIONS

1. L' objectif principal du traitement de la diarrhée
aigué est d'en réduire la gravité et notamment les
complications telles la déshydratation et la dénutri-
tion. Le contrle du symptdbme diarrhéique n’est
gu’ un objectif secondaire.

2. Le traitement des diarrhées aigués infectieuses
repose essentiellement sur I’ utilisation des solutions
de réhydratation orale et la réalimentation précoce.
La place des traitements médicamenteux doit rester
limitée.

3. La prescription d'un antidiarrhéique doit étre
associée a des explications précises auprés de la
famille sur les modes d'action, et les éléments de
surveillance. 1| est en effet essentiel debienfairecom-
prendre que la prescription d’'un antidiarrhéique ne
doit en aucun cas se substituer aux mesures de réhy-
dratation.

4. Les agents intraluminaux, silicates ou probioti-
gues, ont, pour ceux d’ entre eux ayant démontré une
efficacité (diosmectite, Saccharomyces boulardii,
Lactobacillus acidophilus) un effet uniquement
symptomatique sur ladurée de ladiarrhée. Leur tolé
rance est excellente. Par contre, ilsn’ ont pas d’ effets
prouvés sur le débit des selles ni sur I'importance de
la déshydratation. Leur prescription ne peut donc
qu'étre complémentaire de la réhydratation aprés
explications sur les limites de leurs effets aupres des
familles.

5. Les agents inhibiteurs de la motricité intestinale
(lopéramide), du fait de leurs effets secondaires, doi-
vent étre prescrits avec prudence et sont formelle-
ment contre-indiqués chez les nourrissons de moins
de deux ans, et en cas de diarrhée invasive. Le racé-
cadotril est le seul médicament aavoir démontré une
diminution significative du débit des selles. Bien que
son effet sur la réduction des complications et de la
déshydratation ne soit pas prouvé, il peut étre pres-
crit en association avec les solutions de réhydrata-
tion et la renutrition précoce.

6. Un traitement antibiotique n’ est indiqué que dans
les diarrhées bactériennes invasives a Shigelle ou du
fait d’'un terrain particulier ou de la gravité du syn-
drome dysentérique, aprés réalisation d’une copro-
culture. Les antiseptiques n’ont aucune place dans
les diarrhées aigués de I’ enfant.
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