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Introduction

Il n’existe pas d’évaluation épidémiologique des infections
fongiques en unit¢ de réanimation pédiatrique (URP) en
France qu’il s’agisse d’un spécimen particulier de cham-
pignon (Candida, Aspergillus) ou bien du type de population
(nouveau-né, enfant). Ce travail, concernant les infections
invasives a Candida (C.), a été réalisé en France, dans les
unités de réanimation d’adultes (180 au total) [1]. La présen-
tation qui suit se limitera aux infections invasives a Candida
et a Aspergillus dans la population pédiatrique et fera pour
I’essentiel référence a la littérature sur ce sujet. Nous ne
parlerons pas de la population des nouveau-nés.

Places des infections fongiques
au sein des infections nosocomiales

En 2001, une enquéte nationale « un jour donné » des
infections nosocomiales a concerné 21 596 enfants de
moins de 18 ans hospitalisés en France, soit 7,1 % des
enfants hospitalisés [2]. Parmi eux, 2,4 % présentaient une
infection nosocomiale (1,2 % pour les nouveau-nés et 3,3 %
pour les enfants). Le taux d’infections nosocomiales pour
les enfants hospitalisés en réanimation pédiatrique était
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d’environ 15 %. Les infections a Candida représentaient
4,4 % de I’ensemble des infections tout type d’hospitali-
sation confondus. Posfay-Barbe et al. [3] ont rapporté aux
Etats-Unis un taux d’infection candidosique tout type d’age
et d’hospitalisation confondus de 10 % chez les enfants de
moins de 18 ans. En URP, Candida spp. représentait 10 %
des septicémies aux Etats-Unis dans les années 2000 ; dans
la méme étude, Aspergillus était retrouvé dans 0,5 % des
infections pulmonaires et 0,1 % des septicémies [4] ; plus
récemment une étude israélienne [5] retrouvait une respon-
sabilit¢ de Candida spp. dans 14,4 % des septicémies en
réanimation pédiatrique. La fréquence et la gravité des infec-
tions fongiques invasives chez les enfants ont réguliérement
augmenté au cours des 20 derniéres années : augmentation
de la prévalence des hotes sensibles du fait de 1’agressivité
des thérapeutiques (cytotoxiques, immunosuppresseurs),
traitements associés a la transplantation, antibiothérapie a
large spectre. Candida. et Aspergillus spp. sont les champi-
gnons les plus fréquemment retrouvés chez les enfants et
majorent considérablement la morbidité et la mortalité des
patients. Le taux de mortalité des enfants présentant une
candidémie invasive est entre 16 et 31 % et proche de
80 % pour ceux porteurs d’une aspergillose invasive [6].
La mortalité brute des patients atteints d’une infection fon-
gique invasive est de 32 % [3].

Infections candidosiques en URP

En 2000, a été publiée une vaste étude américaine sur
I’épidémiologie et le devenir des adultes et des enfants hos-
pitalisés avec candidémie. Cette ¢tude montrait un nombre
plus élevé de candidémie chez les enfants que les adultes
hospitalisés (43 cas contre 30 pour 100 000 admissions) [7].
Selon les études, Candida spp. est le deuxiéme, troisieme
ou quatrieme agent infectieux responsable de septicémies
en milieu hospitalier chez I’enfant [6-9], avec les infections
a staphylocoque coagulase négative, les entérocoques et
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les staphylocoques dorés. En URP, la colonisation a
Candida. spp. survient chez prés de 70 % des patients
dans une étude récente indienne [10]. Le risque de coloni-
sation est particuliérement important chez le petit enfant.
Candida albicans reste, tous ages confondus, le champi-
gnon le plus fréquemment concerné lors de candidose
invasive (environ 55 %) suivie de Candida parapsilosis
(17,5 %), Candida tropicalis (10%), Candida glabrata et
Candida krusei (2 a 3 % chacun) [8]. Certaines souches
sont associées a des conditions particulieres : C. glabrata et
chirurgie ou présence d’une voie veineuse centrale (VVC),
C. tropicalis et pathologie cancéreuse ou neutropénie,
C. parapsilosis et nourrissons ou nutrition parentérale
exclusive. L’hospitalisation en URP constitue a elle seule
un facteur de risque de candidose invasive. D’autres facteurs
de risque ont été clairement identifiés : présence d’une VVC,
nutrition parentérale exclusive, existence d’une infection bac-
térienne préexistante, immunosuppression, chirurgie récente,
dialyse, utilisation prolongée de vancomycine, ventilation
mécanique [9]. Le Tableau 1 résume les facteurs de risque
de développer une infection invasive a Candida chez les
enfants hospitalisés en URP. Il n’est pas rare en URP que
plusieurs facteurs de risque coexistent, mais aussi que certains
de ces facteurs soient confondants.

Chez les enfants, une candidémie a été associée a une
augmentation de 10 % de la mortalit¢ (IC 95 % : [6,2—
13,8 %]), une augmentation de la durée moyenne d’hospita-
lisation de 21,1 jours (IC 95 % : [14.,4 a 27,8 jours]) et une
augmentation moyenne du total des frais d’hospitalisation
par patient de 92 266 $ (IC 95 % : [65,058-119 474 $])
[7]. Le taux de mortalité chez les enfants atteints de candi-
démie est de 19 a 26 % ; il atteint 43 a 54 % chez les
nourrissons [7]. L’espéce de Candida et 1’age représentent
des parameétres trés importants dans 1’évaluation du taux de
mortalité rattaché a une infection candidosique, comme le
montre la Figure 1 [9]. Globalement, on notera que la
mortalité semble plus élevée chez les patients les plus agés
quelle que soit la souche impliquée.

Selon Zaoutis et al. [7], I’hospitalisation en URP au
moment du diagnostic de candidose invasive et la présence
d’un cathéter artériel sont des facteurs indépendants de
mortalité chez les enfants.
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Fig. 1 Taux de mortalité en pourcentage en fonction du type de
Candida et de I’age du patient d’aprés Zaoutis [9].

Infections aspergillaires en URP

Les études anglo-saxonnes témoignent d’une augmentation
majeure (X 3 a 4) des aspergilloses invasives dans les
dix derniéres années, parallelement a I’augmentation des
patients immunodéprimés pris en charge, avec une mortalité
augmentée de 300 % tous ages confondus [6,11]. On sait par
ailleurs que le pourcentage de réponse thérapeutique a une
aspergillose invasive dépasse rarement 50 % [6]. L’épidé-
miologie des infections invasives a Aspergillus est trés
modestement représentée dans la littérature en pédiatrie
comparée a celle de I’adulte [6]. L’incidence annuelle des
aspergilloses invasives chez I’enfant dans une étude datant
de 2006 aux Etats-Unis était de 0,4 %, trois quarts des
patients concernés étant des enfants immunodéprimés ou
atteints d’une pathologie carcinologique [12]. Les espéces
habituellement retrouvées sont Aspergillus fumigatus,
Aspergillus nidulans, Aspergillus flavus, Aspergillus terreus
et Aspergillus niger. L’étude la plus importante concernant
les aspergilloses invasives en pédiatrie a été réalisée en 2008
dans six centres américains et regroupe 139 patients [13]
tandis qu’une récente revue de la littérature a été réalisée
par Steinbach en 2010 [12]. Le site le plus fréquent d’infec-
tion est le poumon (70 % des cas) suivi de la peau et des
sinus [13]. Les facteurs de risques identifiés d’aspergillose
invasive sont résumés dans le Tableau 2.

Dans les études adultes, le risque d’aspergillose invasive
augmente avec la dose croissante de corticoide utilisée

Tableau 1 Facteur de risque d’une infection invasive a Candida chez I’enfant d’aprés Zaoutis et al. [16]

Facteurs de risque d’une candidose invasive Odds ratio non ajustés Odds ratio ajustés IC 95 %
Présence d’une voie veineuse centrale (VVC) 33,29 30,30 3,93-233,47
Nutrition parentérale exclusive via un VVC 79,08 61,61 7,81-486,31
Utilisation d’antibiotique antianaérobie > 8jours 5,73 3,93 1,17-13,24
Utilisation de vancomycine > 8 jours 3,92 2,59 1,14-5,87
Immunosuppression acquise ou innée 3,23 3,55 1,19-10,60
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Tableau 2 Risque global de mortalité chez les enfants porteurs d’une aspergillose invasive d’aprés Burgos et al. [13]
Situations Survivants (n = 66) Décédés (n = 73) P
Greffe de moelle n (%) 0,001
Autologue 1(2) 1 (1)
Allogénique 11 (17) 40 (55)
Réaction greffon vs hote n (%) 35 20 (27) 0,01
Traitement corticoides n (%) 42 (64) 62 (85) 0,033
Immunosuppression 7 (%) 22 (33) 47 (64) 0,001
Chirurgie apres diagnostic n (%) 38 (58) 23 (32) 0,045

particuliérement dans les greffes de moelle et au-dela d’une
dose de prednisone supérieure a 2 mg/kg par jour [12].
D’autres facteurs de risque ont été rapportés, essentiellement
chez I’adulte, et dont certains constituent des facteurs
confondants avec I’hospitalisation en réanimation ou 1’exis-
tence d’une pathologie maligne sous-jacente : neutropénie
persistante, infection a CMV, antibiothérapie prolongée,
infection respiratoire virale, infection par le VIH, coloni-
sation préalable a Aspergillus [11]. Les patients atteints de
leucémies aigués myéloides et présentant une rechute de leu-
cémies aigués lymphoides sont particulicrement exposés au
risque d’aspergillose invasive [14].

Les patients atteints d’aspergillose invasive ont une sur-
mortalité hospitaliere de 20 %, un risque relatif de déces
multiplié par 13,5 et un allongement moyen de la durée de
séjour de 13 jours. La mortalité rapportée par Burgos et al.
dans leur série rétrospective de 139 cas d’aspergillose inva-
sive était de 52,5 % des patients traités [13]. La mortalité
dans les aspergilloses avec atteinte du systéme nerveux cen-
tral chez I’enfant est plus élevée (62,4 %) avec une nette
différence entre avant et apres 1990 : 82,8 vs 39,5 % ; cela
est probablement en relation avec 1’amélioration de la prise
en charge thérapeutique des patients [15]. Dans le travail de
Zaoutis et al. en 2006, le risque relatif de mortalité montrait
que ce dernier était multiplié par 10 a 15 chez les patients
porteurs d’une aspergillose invasive associée a une tumeur
maligne solide ou une leucémie aigué lymphoide ou un lym-
phome comparé a des patients porteurs de la méme maladie,
mais sans aspergillose [14].

Conclusion

Les infections fongiques a Candida et Aspergillus chez les
enfants hospitalisés en URP constituent des facteurs de
surmorbidité et de surmortalité majeurs. L’essentiel de la
littérature est anglo-saxon et un état des licux francais et fran-
cophone dans les URP et les unités de surveillance continue
pédiatriques serait trés utile et mériterait d’étre envisagé.

Conflit d’intérét : les auteurs déclarent ne pas avoir de
conflit d’intérét.
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