FICHE PRATIQUE D’UTILISATION DES ANTIVIRAUX
EN EXTRAHOSPITALIER ET EN PERIODE PANDEMIQUE *

Recommandations du Comité de lutte contre la grippe du 12 aolt 2009
- susceptibles d’actualisation en fonction de I'évolution des données —

A. TRAITEMENT ANTIVIRAL CURATIF 2

1. Adultes et enfants de plus d'un an

La prescription d’un traitement antiviral & tous fEtients suspects de grippe n’est pas systéraatiqu
A ce jour, la mise sous traitement antiviral cdrest recommandée aux sujets présentant :
- un syndrome grippal caractérisé a début brutalasforme clinique est jugée sévere par le
médecin ;
ou
- des facteurs de risque particulfees cas de suspicion de grippe ;
ou
- une forme clinique grave d'emblée ou compliqguéerggpavoir éliminé une surinfection
bactérienne).

Par ailleurs, il est rappelé que :

= Pour les formes cliniques modérées et non comm@guée traitement antiviral doit étre prescrit
dans les 48 heures suivant I'apparition des premgmptomes et pas au-dela.

=  Pour les formes cliniques graves ou compliqguédsn’axiste pas de délai pour la mise sous
traitement antiviral.

= Les formes graves d’'emblée ou compliquées judtifiene prise en charge hospitaliére

Dans tous les cas, la premiére prise d’oseltandioit étrela plus précocepossible notamment au
décours de l'intervention initiale du médecin ldiér

Une surveillance des sujets traités en ambulastissurera de I'absence d’aggravation dans les824-4
heures suivant la consultation.

2. Femmes enceintes

En présence de signes respiratoires, un syndropnieféoit entrainer uneonsultation hospitaliére
dédiée avec prise en charge obstétricale concomitarau cours de laquelle sont recommandées :
- laréalisation d'un prélevement nasopharyngé pechierche virologique
et
- la mise sous traitement antiviral curatif par aemivir, quel que soit le trimestre de grossesse et
la présence ou non de facteurs de risque.

Il est rappelé que la grossesse est un facteuistpie en elle-méme pour la grippe, et notamment le
troisiéme trimestre. Les autres facteurs additidarmke risque de grippe grave de la femme enceinte
sont présentés en annexe 2.

L’hospitalisationen secteur dédiél’'une femme enceinte présentant un syndrome é&hsisocié a des
signes respiratoires est conseillée dans les cznssi
- Présence de signe(s) de gravité maternelle oudcetal et/ou

! Recommandations applicables dés maintenant.
2 Cf. annexe 1 : « Antiviraux : mode d’administratigrposologies usuelles ».
3 Cf. annexe 2 « Liste des populations & risque dwptications lors d'infections par des virus grippau
4 Cf. annexe 3 « Critéres d’hospitalisation des maladeeints de grippe A(HLN1)v en situation de pamdé
5 L'oseltamivir est & privilégier du fait de son actobn systémique et de la virémie probable lors de larimo infection
chez les individus naifs.
1
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- Présence d'un facteur additionnel de risque dggrgrave et/ou
- Suspicion de surinfection bactérienne respiratuingte ou basse et/ou
- Doute sur un autre diagnostic associé.

3. Nourrissons de moins d’'un an

Les critéres cliniques d'un cas possible de gripgd1N1)v chez un nourrisson de moins d’'un an
sont une fievre supérieure ou égale a 39°C
associée ou non a
- symptbmes respiratoires signant une atteinte dies @@riennes supérieures ou inférieures ;
- troubles digestifs ;
- convulsions.

La conduite a tenir en cas de suspicion de grippeesant chez un nourrisson de moins d’'un an est
présentée dans le tableau ci-dessous, en fonaitage et de la présence ou non de facteurs gleeris
de grippe grave (FDR)

Prélevement Traitement Consultation
nasopharyngé | antiviral hospitaliére dédiée
0-5 mois avec FDR oui oui oui
0-5 mois sans FDR oui oui oui
6-11 mois avec FDR oui oui oui
6-11 mois sans FDR non* nort* nori*

* Les «nourrissons de 6-11 mois sans FDR » pré#enta tableau clinique jugé sévere par le
meédecin peuvent relever d’un traitement antive@kc consultation hospitaliére dédiée et prélévémen
nasopharynge.

Il est rappelé que les formes cliniques graves bospitaliséeset traitées, quel que soit I'age et la
présence ou non de facteurs de risque.

Rappels

- Devant out cas suspect, la recherche de sujessj@erparmi I'entourage du cas est recommandée
au cours de la consultation (en particulier nosamsde moins d’'un an et/ou femme enceinte).

- Le traitement antiviral doit étre prescrit dans #& heures suivant I'apparition des premiers
symptémes et pas au-dela.

- Le traitement antiviral est arrété dés que le tasdk la recherche virologique s’avere négatif.

- Au plan de la pharmacovigilance : tout effet ind#isie grave ou inattendu (en particulier chez le
nourrisson de moins d’un an ou chez la femme eteeailoit étre déclaré aux centres régionaux de
pharmacovigilance.

- Le respect des mesures barriere (isolement, lad@genains et port d'un masque chirurgical pour
le cas index) doit étre rappelé.

B. TRAITEMENT ANTIVIRAL EN PROPHYLAXIE *

1. Adultes et enfants de plus d'un an

La prescription systématique d’un traitement ardivé visée prophylactique n’est pas recommandée.

La prescription d’un traitement antiviral & visé®ghylactiqueaux contacts étroftsles cas suspects
de grippe est recommandée dans les situationsrses/a
- Sujets contacts présentant des facteurs de risatieyfiers ;

6 Cf. définition des contacts étroits sur le sitd’'bS :
http://www.invs.sante.fr/surveillance/grippe_dossiefinition _cas hlnl 220609.pdf
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- Contextes particuliers : entourage familidlune personne présentant les facteurs de risitg® ¢
supraou les collectivités (EHPADar exemple

2. Femmes enceintes

Lors de la suspicion d’'un cas de grippe dans lamtge familial d'une femme enceinte non malade, la
mise sous traitement antiviral en prophylaxie esbmmandée, quel que soit le trimestre de grossesse
et la présence ou non de facteurs de risque.

Le zanamivir peut étre prescrit, quel que soitiladstre de grossesse et la présence ou non eeifact
de risque. Toutefois, il est rappelé que le Cormgiérieur d'Hygiene publique de France (CSHPF)
dans son avis du 16 février 2004, recommandait lgueanamivir, compte tenu de son mode
d’administration par voie inhalée, soit utilisé pdes personnes n'ayant pas de difficultés de
comprehension et pour lesquelles on peut garamtiicertaine observance au traitement.

Du fait du signalement de bronchospasmes et deriai@tiions parfois aigués de la fonction
respiratoire, I'oseltamivir devra étre préféré anamivir chez les patienssthmatiquesou atteints de
broncho-pneumopathie chronique obstructivgBPCO).

3. Nourrissons de moins d’'un an
La conduite a tenir vis-a-vis d’un nourrisson deimaad’un an non malade lors de la suspicion d’'un

cas de grippe dans son entourage est présenté&edabkeau ci-dessous, en fonction de I'age dade
présence ou non de facteurs de risque de grippe F®OR):

Nourrisson de moins d’'un an non malade Entourage familial
Traitement Prophylaxie
antiviral Hospitalisation Cas index des autres
personnes
Hospitalisation en présence du moindre
0-5 mois « Préemptif $ | Signe d'aggravation par rapport a son état oui
avec FDR P de base
Conseiller de reconsulter rapidement en
0-5 mois cas de _fiévre + symp'_[f)mes respiratoires _
sans FDR non pour mise en _routEap|ded’un traitement . oul
antiviral curatif Prélevement
et traitement
Hospitalisation en présence du moindre antiviral
6-11 mois « Préemptif % signe d’aggravation par rapport a son état  curatif oui
avec FDR P de base
Conseiller de reconsulter rapidement en
6-11 Mois cas de _fiévre + symptﬁmes respiratoires
sans FDR non pour mise en ro_uteventu_elled’un non
traitement antiviral curatif

* « Préemptif » : il s'agit d'un traitement a vispeophylactique mais a doses curatives c'est a dire
oseltamivir a la dose de 2 a 3 mg/kg chez les 5 wu 3 mg/kg chez les 6-11 mois, deux fois par
jour, pendant cinqg jours. Ce type de traitementaercerne que ces nourrissons trés vulnérables face
a la grippe.

" La notion d’entourage sous-entend le milieu faahilpersonnes résidant sous le méme toit).
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L’hospitalisation des nourrissons avec FDR il est conseillé au médecin ou a leur famille de se
mettre en relation avec I'équipe hospitaliere quit Babituellement I'enfant et laquelle décidera de
I'éventuelle nécessité d’hospitalisation et de e Lorsque I'état clinique n’est pas inquiétamge
breve hospitalisation pourra étre envisagée afinpaurer a la famille les doses requises de
traitement antiviral sous une forme adaptée ow pduquer la famille a la reconstitution du produit

partir des gélules de 75mg.

Rappels

- La mise en ceuvre d’'un traitement antiviral en pytgelie n'a plus d’intérét au-dela de 48 heures
apres le dernier contact avec le ou les cas indertifié(s). La personne sera informée de la
nécessitée consulter rapidement en cas d’apparition deesigte grippe afin qu’un traitement
antiviral curatif soit éventuellement instauré.

- Le traitement antiviral est arrété dés que la nextteevirologique s’avere négative.

- Au plan de la pharmacovigilance : tout effet ind#isie grave ou inattendu (en particulier chez le
nourrisson de moins d’'un an ou chez la femme eteeilwit étre déclaré aux centres régionaux de
pharmacovigilance.

- Le respect des mesures barriére (isolement, ladagenains et port d’'un masque chirurgical pour
le cas index) doit étre rappelé.
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ANNEXE 1

Antiviraux inhibiteurs de la neuraminidase : mode dadministration et posologies usuelles

Chez I'adulte Chez I'enfant
Curatif Prophylaxie Curatif Prophylaxie
Voie orale Voie orale Voie orale Voie orale
75 mg x 2/jour 75 mg/jour 13 ans et plus 13 ans et plus
Oseltamivir pendant 5 jours pendant 10 jours | 75 mg x 2/jour pendant 5 jours 75 mg x 1/jour pendant 10 jours
1-12 ans : 1-12 ans :
<15kg: 30 mg x 2/j <15kg: 30 mg x 1/j
>15-23 kg: 45 mg x 2/j >15-23 kg: 45 mg x 1/]
> 23-40 kg: 60 mg x 2/j >23-40 kg: 60 mg x 1/j
> 40 kg: 75 mg x 2/j > 40 kg: 75 mg x 1/j
pendant 5 jours pendant 10 jours
6-11 mois
3 mg /kg x 2/jour pendant 5 joufs
0-5 mois :
2 a3 mg /kg x 2/jour pendant 5 jods
Voie inhalée Voie inhalée Voie inhalée Voie inhalée
A partir de 5 ans A partir de 5 ans
Zanamivir 2 inhalations 2 inhalations 2 inhalations 2 inhalations
(2x5mg) x 2 /jour | (2 x5 mg) x Lfjour | (2 x5 mg) x 2 /jour (2 x 5 mg) x 1/jour
pendant 5 jours pendant 10 jours | pendant 5 jours pendant 10 jours

* En cours de validation dans 'AMM par I'Agence euéepne du médicament
** Recommandations du 08/05/2009 de I'Agence eurogédnmédicament
Nourrissons < 1 an lesrecommandations sur la préparation extemporanée dalution buvable de Tamiflu® sont disponibleslsisite de I'Afssaps :

http://www.afssaps.fr/Infos-de-securite/Informatimmduit-Information-traitement/Recommandationsdsutilisation-de-Tamiflu-R-oseltamivir-chez-les-
nourrissons-de-moins-de-1-an
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ANNEXE 2

Liste des populations a risque de complications
lors d’infections par des virus grippaux

Mise en garde a propos de cette liste :

- elle ne se limite pas aux infections au virus A/(H\1)v ; elle concerne également les sujets
infectés par des virus grippaux saisonniers ;

- elle ne représente pas un ordre des facteurs deagise.

= Nourrissons de moins d’un an, en particulier ceteirats d’une des pathologies suivafites
- dysplasie broncho-pulmonaire traitée au cours desnmwis précédents par ventilation
mécanique et/ou oxygénothérapie prolongée et/oiterttant médicamenteux continu
(corticoides ; bronchodilatateurs ; diurétiques) ;
- cardiopathie cyanosante ou hémodynamiquement wigtiife ;
- prématurés d’'age gestationnel < 32 SA ;
- mucoviscidose ;
- malformation des voies aériennes supérieures, dies aériennes inférieures, malformation
pulmonaire ou de la cage thoracique ;
- pathologie pulmonaire interstitielle chronique ;
- pathologie neuromusculaire ;
- anomalies acquises ou congénitales de I'immunité ;
= Enfants et adolescents (jusqu'a 18 ans) dont ldatanté nécessite un traitement prolongé par
I'acide acétylsalicylique ;
= Femmes enceintes, en particulier &l®3rimestrefau vu de ce qui a été observé lors des
pandémies antérieures et selon les données didpsriilte jour concernant la grippe A/(HINL)v
= Personnes, y compris enfants et femmes enceitteisites d’'une des pathologies suivantes :
» affections broncho-pulmonaires chroniques, dortirast dysplasie broncho-pulmonaire
et mucoviscidose ;
cardiopathies congénitales mal tolérées, insuffisarcardiaques graves et valvulopathies
graves ;
néphropathies chroniques graves, syndromes néghestpurs et primitifs ;
accident vasculaire cérébral invalidant, formesvesades affections neurologiques et
musculaires (dont myopathie), épilepsie grave ;
drépanocytoses, homozygotes et doubles hétérozy§dx thalasso drépanocytose ;
diabéte insulinodépendant ou non-insulinodépendargouvant étre équilibré par le seul
régime ;
immunodépression y compris les transplantés, né@plaous-jacente et déficits
immunitaires cellulaires, infection par le VIH, &smies anatomiques ou fonctionneljes
obésité morbid¥facteur de risque possible & ce jour pour lesdtites A/(HIN1)¥;
alcoolisme avec hépatopathie chronique.
= Sujets de 65 ans ou plleelon les données disponibles a ce jour concetaagtippe A/(H1IN1)v,
les sujets de plus de 65 ans sembleraient relagmémoins sensibles a l'infectipn
= Personnes séjournant dans un établissement dedsantéyen ou long séjour, quel que soit leur
age.

YVV VYV VV VV V

8 |es facteurs de risque de grippe grave ont étinidé partir des recommandations de I'AARMgrican Academy of
Pediatricy et de celles de la Fédération Francaise des tReslidéonatologues pour la prescription du Synagis®
° La définition admise pour une obésité morbide esin Indice de Masse Corporelle > & 40.
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ANNEXE 3

Critéeres d’hospitalisation des malades
atteints de grippe A(H1N1)v en situation de pandénai*

Les indications d’hospitalisation doivent étre liéds aux cas présentant des signes de gravité. La
présence d’un seul des signes suivants doit favesa&ger I'hospitalisation :

Chez I'enfant

Difficultés alimentaires chez un nourrisson de raale six mois (moins de la moitié des biberons
sur12h);

Tolérance clinique médiocre de la fievre, malgeenesures adaptées ;

Signes de déshydratation aigué ;

Existence de troubles de la vigilance ;

Signes de détresse respiratoire, apnées ;

Contexte particulier : trés jeune age (infériel® @ois), ou facteurs de risque de grippe grave ou
considérations liées a I'administration du traiteine

Chez I'adulte

Troubles de la vigilance, désorientation, confusion
Pression artérielle systolique inférieure a 90 mgn H
Hypothermie (température inférieure & 35°C) ;
Hyperthermie ne répondant pas aux antipyrétiques ;
Fréguence respiratoire supérieure a 30/min ;
Fréguence cardiaque supérieure a 120/mn.

*Cf. Fiche D.3 du plan national —« Prise en charge médicale des malades atteintgrigpe et de
leurs contacts en situation de pandémie ».
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