Document de travail

Sociéte Francaise
de Dermatologie
21 cie Potholagie Saeualizment Transmrssiele

Centre de Preuves

Recommandations sur le traitement de la
Gale chez I'enfant de moins de 15 kg,
la femme enceinte ou allaitante

Du Centre de Preuves en Dermatologie
de la Société Frangaise de Dermatologie
et de la Société Frangaise de

Dermatologie Pédiatrique




Document de travail

Recherche documentaire N°1 :
Quelles sont les données d’efficacité des thérapeutiques utilisées dans le
traitement de la gale de I’enfant de moins de 15 kg et chez la femme enceinte
ou allaitante ?

Avec I'aide de

Mme Catherine Letord, Documentaliste scientifique, Service d'Informatique BioMédicale
du CHU de Rouen

Pr Guillot, Dermatologue Montpellier, pour la guidance méthodologique

Analyse et rédaction: Aurélie Morand (Pédiatre, APHM Marseille) Nathalie Bodak
(Dermatologue, Paris), Alice Phan (Dermatologue, Lyon), Arezki lzri (Parasitologue, Paris), Juliette

Miquel (Dermatologue, la Réunion), Béatrice Quinet (Pédiatre, Paris), Marie-José Gervoise
(Pharmacovigilance pédiatrique, Marseille), Annabel Maruani-Raphaél (Dermatologue, Tours).
Apreés double sélection sur titre, puis résumé, puis sur lecture de I'article en entier, 16 articles
sur 102 ont été retenus.

Apres lecture par titres, résumés puis textes complets si les articles étaient bien centrés sur le
sujet et permettaient de mettre en évidence l'inclusion d’enfants de moins de 15 kg
(correspondant en majorité aux enfant de moins de 5 ans) ou de femmes enceintes et/ou
allaitantes, seules les études de grade A, B ou C de a type d’étude cliniques ou de méta-analyses
bien conduites et de suivis de cohortes, reportant I'effet des traitements a I’échelle curative
individuelle et non l'effet des traitements de masse ont été retenues. Nous décrivons
cependant 1 article relatif au traitement de I’environnement et 7 articles relatifs a I’efficacité
des traitements de masse dans une sous-partie car cela nous semble tout de méme d’intérét
dans la discussion.

1. Données d’efficacité molécule par molécule :

Ivermectine per os :

8 études permettaient de conclure a une efficacité de cette molécule chez I'enfant ou la
femme enceinte et/ou allaitante.
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» Becouretal (2013), Grade C, montrent I'efficacité de I'lvermectine orale 200ug/kg 2 doses
a 15 jours d’intervalle chez 14/15 nourrissons de moins de 12 mois a 3 mois de traitement
(un échec de traitement).

» Mohebbitour et al (2012), Grade B, concluent que I'lvermectine orale 200ug/kg seule
permet une réponse de 58,6% apres une dose, 92,7% apres 2 doses et est supérieure a
I"utilisation de la lotion de Lindane 1% (44,3% de réponse apres 2 applications et 71,7%
aprés 4 applications) dans une population allant de 2 a 86 ans sans détails des ages et des
poids.

» Conti diaz et al (1999), Grade B, concluent a I'efficacité de I'lvermectine orale 200ug/kg
chez les 0-20 ans avec 76,34% de guérison apres 2 doses.

» Del mar et al (2002), Grade B, concluent a une grande efficacité de 1 dose (8 enfants) ou
2 doses (6 enfants) d’lvermectine orale 200ug/kg chez I'enfant de 14 mois a 16 ans avec
100% de guérison.

» Stander et al (2020), Grade C, montrent la guérison de 100% des patients pédiatriques
non perdus de vue de moins de 15 kg traités en seconde ligne par Ivermectine orale
200pg/kg 1 dose (25 patients) (apres échec de la Perméthrine topique 5% a JO et J7).

» Morris-Jones et al (2020), Grade C, concluent a 85 % d’efficacité de I'lvermectine orale
(dans cette étude la posologie variait de 94 a 556ug/kg) 1 dose dans une cohorte de
nourrissons de moins de 15kg ayant une gale.

» Mueller et al (2019), Grade B, dans une étude interventionnelle comparative non
randomisée concluent a une bonne efficacité et tolérance de I'lvermectine orale
200pg/kg 1 dose, 2 doses a 7j d’intervalle ou 2 doses associé a 2 applications de
perméthrine 5 % a 7j d’intervalle sur une cohorte de 48 patients comprenant 20 enfants
de 16 mois a 18 ans.

» Brooks et al (2002), Grade B, dans une étude prospective randomisée comparative chez
des enfants de 6 mois a 15 ans montrent une guérison de 56% dans le groupe Ivermectine
orale 200ug/kg 1 dose versus 51% dans le groupe Benzoate de benzyle, les enfants de
moins de 6 mois recevaient Benzoate de benzyle.

Ivermectine topique :
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» Victoria et al (2001), Grade B, concluent a I'efficacité de I'lvermectine topique 1% aprés 2
applications (29 /29 patients, dont enfants de 0 a 10 ans).

Perméthrine topique :

3 études permettaient de conclure a une efficacité de cette molécule chez I'enfant ou la
femme enceinte et/ou allaitante.

» Alsamarai et al (2009), Grade C, montrent dans une étude de cohorte de patients de 2
mois a 85 ans, que le traitement par Perméthrine 5% en créeme permet une guérison dans
80,3% des cas apres 1 application, 95,5% des cas aprés 2 applications.

» Strong et al (2007), Grade A, font une revue de la littérature et comparent différentes
molécules concernant les données d’efficacité dans le traitement de la gale, notamment
chez des enfants en bas age. La Perméthrine 5%, 2 applications a 14j d’intervalle apparait
plus efficace qu’une dose d’lvermectine orale (100 a 200 pg/kg), que le Crotamiton 10%
en 1 ou 2 applications et que le lindane 0,3-1% en 1 ou 2 applications. La Perméthrine 5%
ne semble pas supérieure au Benzoate de benzyle topique. En terme d’efficacité, il n’y
pas de différence parmi les pyréthrinoides de synthése testés. La pommade au soufre ne
semblait pas inférieure au Lindane et au Benzoate de benzyle.

» Mueller et al (2019), Grade B, dans une étude interventionnelle comparative non
randomisée concluent a une bonne efficacité et tolérance de I'lvermectine orale
200pg/kg 1 dose, 2 doses a 7j d’intervalle ou 2 doses associées a 2 applications de
Perméthrine 5 % a 7j d’intervalle sur une cohorte de 48 patients comprenant 20 enfants
de 16 mois a 18 ans.

Benzoate de benzyl topique :

4 études permettaient de conclure a une efficacité de cette molécule chez I'enfant ou la
femme enceinte et/ou allaitante.

» Matthewmann et al (2020), Grade B, concluent a une efficacité du Benzoate de benzyle
25% une application avec guérison de la gale dans 59 % et 73 % respectivement en
traitement individuel et familial, sans différence significative entre les deux stratégies.

» Brooks et al (2002), Grade B, dans une étude prospective randomisée comparative chez
des enfants de 6 mois a 15 ans montrent une guérison de 56% dans le groupe 1 dose
d’lvermectine orale 200ug/kg versus 51% dans le groupe 1 application de Benzoate de

benzyle 10%, les enfants de moins de 6 mois recevaient Benzoate de benzyle.
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» Strong et al (2007), Grade A, font une revue de la littérature et comparent différentes
molécules concernant les données d’efficacité dans le traitement de la gale, notamment
chez des enfants en bas age. La perméthrine 5% 2 applications a 14j d’intervalle apparait
plus efficace qu’une dose d’lvermectine orale 200ug/kg, que le Crotamiton 10% en 1 ou
2 applications et que le Lindane 0,3-1% en 1 ou 2 applications. La Perméthrine 5% ne
semble pas supérieure au Benzoate de benzyle topique 10-25% en 1 ou plusieurs
applications. La Perméthrine et les topiques issus de produit naturel a base de pyréthrine
sont équivalents. La pommade au soufre ne semblait pas inférieure au Lindane et au
Benzoate de benzyle.

» Oleyami et al (2009), Grade B, dans une étude comparative de deux groupes comprenant
des enfants (6 mois a 60 ans) montrent une supériorité en terme de guérison clinique a
J14 de 2 applications Benzoate de benzyle 25% chez I'adulte et 12,5% chez I'enfant a JO
et J8 par rapport au gel d’Aloe Vera 3 nuits consécutives et renouvelées a J7 (100% de
guérison contre 86% de guérison).

La pommade au soufre topique :

4 études permettaient de conclure a une efficacité de cette molécule chez I'enfant ou la
femme enceinte et/ou allaitante.

» Diazetal (2004), Grade C, ont suivi une cohorte de 4 patients comprenant des enfants de
moins d’1 ans des femmes enceintes et allaitantes. 38/40 patients étaient guéris a 7-30
jours du traitement par 1 application d’'une pommade au soufre 2-5%, sans rechute.

» Pruksachatkunakorn et al (2002), Grade C, concluent a l'efficacité d’'une pommade au
soufre dans la population d’enfant de 2 mois a 6 ans (pommade au soufre 5% chez le
moins de 12 mois, 10 % chez le plus de 12 mois, 4 applications, 3 jours consécutifs et
renouvellement a une semaine d’intervalle). lIs obtenaient une guérison pour 47% aprés
2 semaines et 71% apres 4 semaines.

» Singavalanija et al (2003), Grade A, dans un essai contréle randomisé en 2 groupes portant
sur une population pédiatrique incluant des enfants de moins de 5 ans, concluent a une
bonne efficacité d’'une pommade au soufre 10%, 7 nuits consécutives et du gel de gamma
benzéne hexachloride 0,3% 1 nuit (92% clinique, 83% parasitologique versus 91% clinique
84% parasitologique a J28).

» Strong et al (2007), font une revue de la littérature et comparent différentes molécules

concernant les données d’efficacité dans le traitement de la gale, notamment chez des
5



Document de travail

enfants en bas age. La Perméthrine 5% 2 applications a 14j d’intervalle apparait plus
efficace qu’une dose d’lvermectine orale 200ug/kg, que le Crotamiton 10% en 1 ou 2
applications et que le Lindane 0,3-1% en 1 ou 2 applications. La Perméthrine 5% ne
semble pas supérieure au Benzoate de benzyle topique 10-25% en 1 ou plusieurs
applications. La Perméthrine et les topiques issus de produit naturel a base de pyréthrine
sont équivalents. La pommade au soufre ne semblait pas inférieure au Lindane et au
Benzoate de benzyle.

Crotamiton topique :

1 étude permettait de conclure a une efficacité de cette molécule chez I’'enfant ou la femme
enceinte et/ou allaitante.

» Strong et al (2007), Grade A, font une revue de la littérature et comparent différentes
molécules concernant les données d’efficacité dans le traitement de la gale, notamment
chez des enfants en bas age. La Perméthrine 5% 2 applications a 14j d’intervalle apparait
plus efficace qu’une dose d’lvermectine orale 200ug/kg, que le Crotamiton 10% en 1 ou
2 applications et que le Lindane 0,3-1% en 1 ou 2 applications. La Perméthrine 5% ne
semble pas supérieure au Benzoate de benzyle topique 10-25% en 1 ou plusieurs
applications. La Perméthrine et les topiques issus de produit naturel a base de pyréthrine
sont équivalents. La pommade au soufre ne semblait pas inférieure au Lindane et au
Benzoate de benzyle.

Lindane topique :

2 études permettaient de conclure a une efficacité de ce traitement chez I'enfant ou la femme
enceinte et/ou allaitante.

» Mohebbitour et al (2012), Grade B, concluent que I'lvermectine orale 200ug/kg seule
permet une réponse de 58,6% apres une dose, 92,7% apres 2 doses et est supérieure a
I'utilisation de la lotion de Lindane 1% (44,3% de réponse apres 2 applications et 71,7%
apres 4 applications) dans une population allant de 2 a 86 ans sans détails des ages et des
poids.

» Strong et al (2007), Grade A, font une revue de la littérature et comparent différentes
molécules concernant les données d’efficacité dans le traitement de la gale, notamment
chez des enfants en bas age. La Perméthrine 5% 2 applications a 14j d’intervalle apparait
plus efficace qu’une dose d’lvermectine orale 200ug/kg, que le Crotamiton 10% en 1 ou
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2 applications et que le Lindane 0,3-1% en 1 ou 2 applications. La Perméthrine 5% ne
semble pas supérieure au Benzoate de benzyle topique 10-25% en 1 ou plusieurs
applications. La Perméthrine et les topiques issus de produits naturels a base de
pyréthrine sont équivalents. La pommade au soufre ne semblait pas inférieure au Lindane
et au Benzoate de benzyle.

2. Etudes sur l'intérét du traitement synchrone de I’environnement :

» L’étude observationnelle de De Sainte Marie et al (2016), Grade C, sur les causes d’échecs
de traitement, souligne que le traitement synchrone (patients et sujets contacts, méme
asymptomatiques) et la décontamination de I’environnement sont nécessaires pour
éviter les rechutes (étude de cohorte comprenant enfants des 2 mois et adultes, portant
sur lvermectine per os, Esdepallethrine, Benzoate de benzyle, Perméthrine topique).

3. Etudes de réduction de prévalence dans le traitement de masse :

Pour information et discussion certaines études de réduction de prévalence dans les
traitements de masse peuvent tout de méme témoigner d’un intérét en termes d’efficacité :

» Abedin et al (2007), Grade B, concluent a une réduction de prévalence supérieure en cas
d’utilisation d’lvermectine 200ug/kg 2 doses par rapport a la Perméthrine 5% 1
application.

» Pruksachatkunakorn et al (2003), Grade C, concluent a une baisse de prévalence de la gale
dans une population d’enfants de 1 mois a 7 ans aprés application de pommade au soufre
5-10% 3 jours consécutifs répétés une semaine apres.

» Romani et al (2015), Grade A, dans une étude prospective randomisée en clusters
comparative comparant Perméthrine topique et Ivermectine orale sans précision de
posologie dans la réduction de prévalence dans une large population comprenant 257
enfants de moins de 5 ans, traitement par Perméthrine seule si moins de 15 kg, montrent
une régression de la prévalence dans tous les groupes, avec une supériorité de
I'lvermectine.

» Romani et al (2019), Grade A, dans une autre étude, décrivent I'efficacité du traitement
de population de masse par Ilvermectine orale ou Permethrine topique sans précision de
posologie. Cette étude comprenait 231 enfants de moins de 5 ans (dont 75 de moins de
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12,5kg) et notait une diminution de prévalence de la gale a 12 mois (155 enfants de moins
de 5 ans suivis a 12 mois).

» Haar et al (2014), Grade B, dans une étude prospective non randomisée comparative du
traitement de masse par Benzoate de benzyle 8,3-25% 2 applications consécutives et
Ivermectine orale 200ug/kg 1 dose dans une large population comprenant 100 enfants
de moins de 5 ans, en cas d’enfant de moins de 2 ans la Perméthrine 5% était donnée en
1 application. Bonne réduction de prévalence suite a ces interventions.

» Marks et al (2019), Grade A, montrent que I'lvermectine 200ug/kg 1 dose ou 2 versus
Ivermectine 200ug/kg 1 dose ou 2 + Azithromycine 1 dose de 30 mg/kg, maximum 2mg
sont deux stratégies efficaces en traitement de population de masse pour réduire la
prévalence de la gale dans une population allant de 1 a 47 ans (23), mais les enfants de
moins de 15kg recevait de la Permethrine topique (posologie non précisée) 1 ou 2
applications.

» Martin et al (2018), Grade B, décrivent que I'lvermectine 2 doses a 7-14j d’intervalle, sans
préciser la posologie et le Benzoate de benzyle si moins de 5 ans sans préciser la posologie
sont deux traitements qui permettent une baisse de prévalence de la gale.

Conclusion: Il existe des données d’efficacité pour I’ensemble des molécules décrites
chez I’enfant de moins de 5 ans (et méme chez I’enfant de moins de 2 ans), de moins
de 15 kg.

En revanche peu de données sont disponibles quant a I’efficacité de ces molécules chez la
femme enceinte en dehors des pommades au soufre, mais il est probable que les données
d’efficacité de I'adulte soient extrapolables et qu’il faille surtout évaluer les données de
tolérance dans cette population-la.

Questions aux experts :

- Est-ce que la pommade au soufre est si difficile d’utilisation compte tenu de
I'odeur dégagée et entraine un réel manque d’observance ?

- Compte tenu de la non disponibilité de ce produit en France, les experts n’en ont
pas l'expérience, mais craignent unanimement que la galénique limite
I’observance.
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- L'application de topiques anti-scabieux est-elle moins bien respectée dans
certaines populations ? et si oui, lesquelles ? et devrait amener le clinicien a
choisir Ivermectine en premiére intention en I'absence de CI?

- Les experts s’accordent pour dire que le Benzoate de Benzyle est mal toléré chez
les plus petits, en fin de grossesse chez la femme enceinte ou enfant avec peau
lésée et que I'observance est moins bonne pour un traitement local chez les
sujets contacts asymptomatiques ou les enfants en situations de grandes
précarités.

- Quel est le risque de développement de résistance de Sarcopte scabei a
I’lvermectine en cas d’utilisation fréquente ?

- Les experts s’accordent pour dire que le risque de résistance est faible aux doses
recommandées de 200 microg/kg dans les conditions recommandées par les
bonnes pratiques J1-10.

- Y a-t-il un risque d’utilisation récurrente de I'lvermectine en cas de réinfection
fréquente ? Si oui cela doit-il entrer dans la balance du choix ?

- Les experts s’accordent pour dire qu’il n’y a pas de risque dans les conditions
d’utilisations recommandées
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Recherche documentaire N°2 :
Quelles sont les données de tolérance des thérapeutiques utilisées dans le
traitement de la gale de I’enfant de moins de 15 kg et chez la femme
enceinte ou allaitante ?

Analyse et rédaction : Amandine Weill (Dermatologue hospitalier, Paris), Florence Bretelle

(Gynécologue, Marseille), Elisabeth Elefant-Amoura (Représentante du CRAT, Paris), Emmanuel
Parant (Dermatologue libéral, Clisson).

Apreés double sélection sur titre, puis résumé, puis sur lecture de I'article en entier, 19 articles
sur 207 ont été retenus.

Dix-sept articles ont été analysés :

- n=4 ECR (Romani, 2015) (Brooks, 2022)

- n=1 Essai thérapeutique non controlé (Victoria, 2001)

- n=9 études de cohorte dont 5 études rétrospectives (Kokroko, 2020) (Stander, 2020) et 4
études longitudinales (Romani, 2018) (Doumbo, 1993)

- n=1série de cas (del Mar Saez-de Ocariz, 2022)

- n=2revues de la littérature (Nicolas, 2020) (Wilkins, 2018)

1. Quelles sont les données de tolérance des traitements contre la gale chez

I’enfant de moins de moins 15kg et/ou 5 ans ?

Parmi les 17 articles analysés, 9 fournissent des données de tolérance sur l'utilisation des
traitements contre la gale chez I’enfant de 5 ans et 15 kg.

Perméthrine topique

» Les données de sécurité d’utilisation de la Perméthrine dans cette population repose
principalement sur un essai controlé randomisé (ECR) de forte puissance comparant
I'efficacité de la Perméthrine topique en une +/- deux applications espacées de 14 jours
(appliquée pendant 8 a 24h ou moins de 4h si enfant de moins de 2 mois) versus
I'lvermectine (IVM) orale dans le traitement de masse de la gale dans les lles Fidji (grade
A). (Romani, 2015)
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» Sur 2051 participants inclus, 257 étaient des enfants de moins de 5 ans. Un total de 211
enfants de moins de 5 ans recevait la Perméthrine topique : 156 traités dans I'un des
deux bras Perméthrine topique et 55 du bras IVM recevant également la Perméthrine
topique a la place de I'lVM.

» L’analyse de tolérance n’a pas été faite en sous-groupe et ne permets pas I’évaluation
spécifique de la tolérance dans la population des enfants de moins de 5 ans. Néanmoins,
aucun effet secondaire (ES) grave n’a été signalé. Un ES non sévére était rapporté chez
8,6% des patients traités par Perméthrine dont 3,6% de prurit et 0,9% de céphalées.

» La tolérance de la Perméthrine topique chez le nourrisson de moins de 2 mois a été
évaluée dans une étude descriptive rétrospective portant sur linterrogatoire des
pratiques de traitement de 57 médecins (grade C) (Thomas, 2021). 47% des praticiens
rapportaient avoir déja utilisé la Perméthrine topique dans cette population et 38%
considéraient cette molécule comme idéale pour ces patients. Des ES non sévéres étaient
signalés chez 4,3% des praticiens utilisant la Perméthrine.

Questions aux experts :

- Quel est I'avis des experts quant a l'utilisation de la Perméthrine pour I’enfant
de moins de 2 mois ? (Pour rappel : AMM de la Perméthrine a partir de 2 mois.)

- 1l n’y a pas de consensus entre les experts quant a I'utilisation de la Perméthrine
pour I’enfant de moins de 2 mois. Une partie préféere utiliser cette molécule dans
cette tranche d’age car mieux tolérée, d’autres privilégient le Benzaote de
benzyle car AMM plus précoce, avec AMM a partir de 1 mois (au lieu de 2).

Benzoate de Benzyl

» Les données de sécurité d’utilisation du Benzoate de Benzyl (BB) chez I'enfant de moins
de 5 ans et 15 kg reposent sur un ECR de faible puissance comparant I'efficacité du BB
10% topique en une application le soir versus I'IVM orale mono dose dans une population
d’enfants agés de 6 mois a 15 ans (grade B). (Brooks, 2002)

» Les données de tolérance ont pu étre analysées chez 37 enfants avec un age médian de
de 4,7 + 3,8 ans recevant le BB. Aucun n’a présenté d’ES séveére. Les réactions de contact
étaient significativement plus fréquentes dans le groupe BB versus IVM (p=0,004, OR
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6,4, 1C95% 1,6-25,0), avec 16% de prurit ou une sensation de brilure cutanée aprées
application du BB et 16% de dermite de contacte.

Question aux experts :

- Quel est I'avis des experts quant a l'utilisation du BB pour I’enfant de moins de 1
mois : combien d’application et quelle durée d’application ? (Pour rappel : AMM

du BB a partir de 1 mois.)

- Les experts s’accordent pour dire que c’est une situation rare, et que seuls les
enfants cliniguement symptomatiques seront traités. La plupart utilisent la
Perméthrine hors AMM. Les autres utilisent le BB avec des durées limitées (de 6h
au lieu de 12h), et un expert dilue de moitié bien que I'efficacité du produit dilué
n’ait pas été démontrée.

Ivermectine topique

» Les données de tolérance de I'utilisation de I'lVM topique chez les enfants reposent sur
un essai thérapeutique non contrélé ayant évalué l'efficacité et la tolérance d’une
solution d’IVM a la dose de 400 pg/kg a 1% dans 10cc de propyléne glycol pour le
traitement de la gale (grade C). (Victoria, 2001)

» Dans cette étude 20 enfants agés de 1 a 10 ans ont été traités (10 garcons et 9 filles) sans
connaitre la proportion d’enfant de moins de 5 ans. Aucun ES sévere, modéré ou léger
n’a été rapporté.

» Latolérance de I'lVM topique chez le nourrisson de moins de 2 mois a été indirectement
évaluée dans une étude descriptive rétrospective portant sur l'interrogatoire des
pratiques de traitement de 57 médecins (grade C). (Thomas, 2021) 3% des praticiens
rapportaient avoir déja utilisé la IVM topique dans cette population et 1% considéraient
cette molécule comme idéale pour ces patients. Parmi les praticiens ayant utilisés I'lVM
topique chez les nourrissons de moins de 2 mois, aucun ne rapportait d’ES.

Pas de questions aux experts. Galénique non utilisée en pratique.
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Ivermectine orale

Préambule : Le risque de l'utilisation de I'lVM chez le feetus ou I'enfant serait lié au risque de
toxicité neurologique du fait d’une possible immaturité (donc une potentielle perméabilité)
de la barriére hémato méningé (BHM) et/ou a I'absence de la P-glycoprotéine (transporteur
d’efflux présent notamment sur la BHM et le placenta et dont I'IVM est un substrat).

» L'IVM orale représente le traitement pour lequel la littérature est la plus riche. Sur les 17
articles analysés, 7 articles rapportent des données de tolérance sur I'utilisation de I'lVM
orale chez I'enfant de moins de 5 ans et 15 kg : 1 ECR, 1 étude de cohorte prospective, 3
études rétrospectives descriptives, 1 série de cas et 1 revue systématique de la littérature.

» Les données de tolérance les plus robustes sur I'utilisation de I'lVM chez I’enfant reposent
sur un ECR de faible puissance évaluant I'efficacité de 'IVM orale 200 pg/kg en mono
dose versus le BB 10% mono dose dans le traitement de la gale (grade B). (Brooks, 2022)

» Dans cette étude, 43 enfants agés de 6 mois a 15 ans recevaient une dose d’IVM, sans
pour autant connaitre la proportion des enfants de moins de 5 ans. Aucun ES sévere n’a
été rapporté. Les ES cutanés étaient les plus fréquemment rapportés mais
statistiquement moins fréquent que dans le groupe BB 10% (p=0,004, OR 6,4, IC95% 1,6-
25,0) avec 7% d’éruption pustuleuse le jour suivant le traitement et 1 cas de
dermohypodermite du bras ayant nécessité une hospitalisation pour antibiothérapie
intraveineuse.

» Une étude prospective a évalué la tolérance de I'IlVM 200 pg/kg JO + deuxiéme dose
entre J7 et J14, associée a I’Azithromycine 20 mg/kg en mono dose, dans le traitement de
masse du trachome et de la gale en Australie (grade C). (Romani, 2018)

» Sur le 26188 participants inclus, 14,7% (n=3856) étaient des enfants dgés de 0 a 4 ans.
Parmi ces enfants, 0,2% (n=7/3500) recevant de I'IVM ont eu un ES non séveére (sans
précision). Les enfants de moins de 12,5 kg recevaient la Perméthrine a la place de I'lVM ;
0,5% des enfants entre 12,5 et 15 kg recevant de I'IVM (n=7/1293) ont présenté un ES
non sévere (sans précision).

» Deux études rétrospectives observationnelles descriptives ont analysées la tolérance de

I'IVM orale spécifiquement chez les enfants de moins 15 kg (grade C). (Levy, 2019)
(Stédnder, 2020)
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» L'IVM était donnée a la dose de 200 pg/kg deux prises espacées de 7 jours en association
a la Perméthrine topique 5% ou a une dose moyenne de 223 pg/kg a JO +/- 2™ dose entre
J7 et J15. Un total de 200 enfants de < 15 kg ont été traités, respectivement 30 (age
moyen 12 mois + 9,2 mois, avec age minimum de 2 mois ; poids moyen 8.6 + 2.5 kg) et
170 enfants (age médian 15 mois [1-64], dont 24 nourrissons de moins de 6 mois) dans
I'une et I'autre des études.

» |l n"a été rapporté aucun ES sévéere dans ces deux études. Il a été rapporté 13% (n=4/30)
d’élévation transitoire des CPK dans une étude et 4% (n=7/170) d’ES non sévére dans
I’autre (n=5 poussées d’eczéma, n=1 cas de vomissement et n=1 cas de diarrhée).

» Une série rapporte, chez 18 enfants de 14 mois a 16 ans, la tolérance de I'IlVM 150-200
ug/kg en une (n=15) ou deux doses espacées de 10 a 15 jours (n=3) dans le traitement de
la gale (n=11) et la Larva Migrans (n=7) (grade C). (del Mar Saez-De-Ocariz, 2002)

» La proportion d’enfants de moins de 5 ans et 15 kg n’est pas déterminée. Il n’y a eu
aucun ES sévere rapporté et 1 cas de céphalées et sensation de vertige pendant 4h au
décours d’une deuxiéme prise d’'IVM.

» La tolérance de I'lVM orale chez le nourrisson de moins de 2 mois a été indirectement
évaluée dans une étude descriptive rétrospective portant sur l'interrogatoire des
pratiques de traitement de 57 médecins (grade C). (Thomas, 2021) 5% des praticiens
rapportaient avoir déja utilisé I'IVM PO dans cette population et 1% considéraient cette
molécule comme idéale pour ces patients. 61,5% des praticiens rapportaient ne pas
utiliser 'lVM orale dans cette population par peur des ES. Parmi les praticiens ayant
utilisés I'lVM PO chez les nourrissons de moins de 2 mois aucuns ne rapportaient d’ES.

» Enfin, une revue systématique de la littérature avec méta analyse a évalué la sécurité
d’utilisation de I'IVM spécifiquement chez les enfants de moins de 5 ans et 15 kg (grade
B). (Wilkins, 2018) Sur 610 articles, 8 ont été analysés (n=1 ECR, 2 études de cohorte non
randomisées, 3 séries de cas et 3 cas rapportés). La posologie de I'lVM variait entre 150
et 200 ug/kg. Sur 60 enfants traités, 7% des enfants rapportaient des ES sur une
moyenne de suivi variant de 3 semaines a 2 ans, tous étaient bénins et résolutifs en
quelques jours. A noter, un bébé de 13 mois pesant 8,6 kg traité par IVM 175 pg/kg pour
une infection a Baylisascaris Procionis a présenté une méningo-encéphalite (sans
séquelles aprés un suivi de 2 ans) dont le lien de causalité du parasite ou du traitement
est difficile a établir.
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Question aux experts :

- Ces données de tolérances sont-elles suffisantes pour autoriser I'IlVM 200 ug/kg
pour les enfants dans les tranches d’age suivantes ?

. <2 mois ? Et en age corrigé chez le grand prématuré ?

- Les experts s’accordent pour ne pas utiliser I'lVM chez les enfants de < 2 mois. Par
contre, pas de Cl formelle en cas de situations particuliéres sous surveillance
hospitaliere.

.2mois—2ans?

- Les experts s’accordent pour dire qu’il n’y a pas de Cl formelle a l'utilisation I'lVM
chez les enfants de 2 mois-2 ans. Certains le proposent en 2" ligne. Tous
soulignent I'inadaptation de la galénique du médicament pour adapter la dose au
poids.

.3 -5 ans et moins de 15kg ?

- Idem, les experts s’accordent pour dire qu’il n’y a pas de Cl formelle a Iutilisation
I'lIVM chez les enfants de 3-5 ans. Plus I’age augmente, plus la tolérance est bonne.
Certains le proposent en 2" ligne.

- Y-a-t-il des sous-populations a risque pour lesquelles des précautions d’emploi ou
contre-indications doivent étre énoncées : antécédent neurologique ? Retour de
zone d’endémie de la loase et des parasites ayant un tropisme cérébral ?

- Les experts s’accordent pour dire qu’il faut porter une attention particuliére lors de
retour de zone d’endémie filarienne (séjour prolongé et non voyage ponctuel au
regard de la charge parasitaire). lls préconisent également d’éviter I'IVM pour les
enfants avec pathologie intercurrente pouvant altérer la barriere hémato méningée.

Autres traitements
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e La tolérance du Malathion 0,5% chez les enfants a été évaluée dans un ECR versus
Dimethicone 4% dans le traitement des poux de téte, avec une application sur le cuir
chevelu pour I'un ou I'autre des traitements (grade B). (Burgess, 2007)

e Trente patients de 1 an a 38 ans ont été inclus dans le groupe Malathion 0,5% sans
connaissance sur la proportion des enfants de < 5 ans. 0,3% des participants (n=9/30) du
groupe Malathion ont rapporté des ES non séveres dont 2 ont été attribués au traitement
(prurit et irritation de la nuque).

e La tolérance des pommades au soufre, du Lindane, du Crotamiton et du Malathion
topique chez le nourrisson de moins de 2 mois a été indirectement évaluée dans une
étude descriptive rétrospective portant sur I'interrogatoire des pratiques de traitement
de 57 médecins (grade C). (Thomas, 2021) Respectivement 35%, 2%, 0%, 0% et 0% des
praticiens rapportaient avoir déja utilisé des pommades au soufre, le Crotamiton, le
Lindane ou Malathion topique dans cette population. Respectivement 71,9% et 61% des
praticiens rapportaient ne pas utiliser le Lindane et le Malathion topique chez cette
population par peur des ES. Parmi les praticiens ayant utilisés des pommades au soufre
chez les nourrissons de moins de 2 mois, 8,6% (n=3/35) rapportaient des ES non séveres.

Questions aux experts :

- Quel est I'avis des experts quant a l'utilisation du Malathion et de pommades au
soufre?

- Pas de questions vis-a-vis du Lindane (retiré du marché) ni du Crotamiton (pas
d’AMM).

- Les experts s’accordent pour ne pas se prononcer sur ces 2 molécules qu’ils
utilisent peu.

2. Quelles sont les données de tolérance chez la femme enceinte et/ou

allaitante ?
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La tolérance maternelle (femme enceinte et allaitante) et foetale des thérapeutiques utilisées

dans la gale repose essentiellement sur des études de faible puissance avec 3 études de cohorte

longitudinales, 2 études rétrospective, 1 ECR et 1 revue systématique de la littérature

a) Grossesse toute gestation confondue

Ivermectine

Préambule : Le risque de l'utilisation de I'lVM chez la femme enceinte serait lié a une

immaturité placentaire laissant passer I'IVM via une expression trop faible sur la membrane

placentaire de la P-glycoprotéine (transporteur d’efflux dont I'lVM est le substrat) ou une

modification de son expression placentaire en fonction du terme de la grossesse. Cependant,

il a été montré que la P-glycoprotéine était présente précocement lors de la gestation.

La majorité des données de tolérance materno-feetales de I'IlVM orale repose sur des
études de cohorte observationnelle lors des campagnes de traitements de masse de
I’Onchocercose en Afrique dans les années 1990-2000, au cours desquelles des femmes
enceintes ont été exposées de maniére involontaire a I'lVM. Un seul ECR a évalué la
tolérance de I'IVM seule ou en association a I’Albendazole (ABZ) versus groupe contréle
chez des femmes enceintes au 2™ trimestre de la grossesse (cf B.)

Une étude longitudinale observationnelle africaine rapporte ainsi les données de
mortalité in utéro et infantile des grossesses exposées fortuitement ou non exposées a
I'IVM 150 ng/kg monodose durant une campagne de traitement de masse de
I'onchocercose entre 1987 et 1989 (grade C). (Doumbo, 1992)

Cette étude a inclus 82 femmes enceintes exposées fortuitement, en 1987 (n=30) et/ou
en 1988 (n=52) sans précision sur I’age de la grossesse au moment de I’exposition.

Le risque relatif (RR) de mortalité in utéro était de 5,9%o0 chez les femmes exposées vs
3,7%o chez les femmes enceintes non exposées (p=0,62) en 1987 et de 6,6%o vs 3,7%o en
1988 (p=0,06). Le RR de mortalité infantile était de 200%. vs 175%o (p=0,48) et de 140%o
vs 60%o (p=0,18) dans le groupe exposé a I'lVM vs non exposé en 1987 et 1988
respectivement.

19



Document de travail

e Une revue systématique de la littérature avec méta analyse a évalué la sécurité
d’utilisation de I'lVM 150 ug/kg monodose pendant la grossesse (grade A). (Nicolas, 2020)
Sur 147 études analysées, 6 études ont été retenues dont 1 ECR sur le période de 1990 a
2008. Il n’a pas été mis en évidence de différence statistiquement significative en
termes de fausse couche, mortinatalité ou malformations congénitales entre les 893
femmes enceintes et 899 enfants exposés versus groupe controle. Malgré I'absence de
différence significative entre les femmes enceintes et les naissances exposées versus
non exposées a IVM, les auteurs concluent a I'absence de données suffisantes en faveur
de la sécurité d'utilisation de I'lVM chez la femme enceinte (faible niveau de preuve des
études, non congues pour répondre a cette question).

Autre

Une étude rétrospective descriptive s’est intéressée a I’association entre le taux plasmatique
d’hexachlorocyclohexane (Lindane) chez des femmes enceintes et le quotient intellectuel (Ql)
a I’'age de 7 ans des enfants nés de ces meéres (grade C). (Kokroko, 2020) Cette étude n’a pas
mise en évidence de corrélation entre le QI des enfants a 7 ans et le taux plasmatique
d’hexachlorocyclohexane chez les femmes enceintes. Cette étude ne permet pas de préjuger
d’un potentiel effet réversible a plus court terme ou d’un effet a plus long terme.

b) 2°™¢ ou 3°™ trimestre de la grossesse

Benzoate de Benzyle

» Une étude de cohorte rétrospective controlée a évalué la tolérance materno-foetale du
BB 25% en une application chez 444 femmes enceintes avec une médiane de 24,5
semaines d’aménorrhée (SA) [4,7-41,2] versus 1776 femmes enceintes non traitées,
appariées sur les facteurs de confusion (grade B). (Mytton, 2007)

» Il n'apas été rapporté de différence statistiquement significative en termes d’avortement
(2,7% vs 1,9% ; 1C95% 1.45 (0,75-2.82)), de mortinatalité (1,2% vs 1.1% ; IC95 1,04 (0,38-
2,82)), de malformations congénitales (0,4% vs 1.4%; 1C95% 0.30 (0,39-2,30)), de
mortalité néonatale (0,5% vs 0,7% ; IC95% 0,62 (0,14-2,79)), de prématurité (3,9% vs
6,6% 1C95% 0,59 (0,13-2,62)), de durée de la grossesse (39,4 SA +/- 1.2 vs 39,3 SA +/- 1,8
1C95% 1.0 (0,95-1.05)) et de poids de naissance (2966 mg +/- 434 (2000-4200) vs 2969 mg
+/- 404 (1700-4050) ; 1C95% 1.00 (0.099-1.00)) entre les femmes enceintes exposées
versus non exposeées.
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Perméthrine

» Dans la méme étude de cohorte rétrospective contrélée que précédemment, la
tolérance materno-foetale de la Perméthrine 4% topique en une application a été évaluée
chez 196 femmes enceintes avec médiane de 24,9 SA [4,1-38,2] versus 784 femmes
enceintes non traitées, appariées sur les facteurs de confusion (grade B). (Mytton, 2007)

» lln’apas été rapporté de différence statistiquement significative en termes d’avortement
(2,0% vs 3,6% ; 1C95% 1.02 (0,28-3.67)), de mortinatalité (1.6% vs 1.5% ; 1C95% 1.02 (0,28-
3,67)), de malformations congénitales (1.1% vs 1,4%; 1C95% 0,75 (0,16-3,53)), de
mortalité néonatale (0% vs 0,7%), de prématurité (7,1% vs 7,8% ; 1C95% 0,91 (0,48-1.71)),
de durée de la grossesse (39.0 SA +/- 2,0 vs 39,1 SA +/- 1,8 IC95% 0,99 (0,97-1,02)) et de
poids de naissance (3006 mg +/- 446 vs 3037 mg +/- 430 1C95% 1.0 (0,98-1.0)) entre les
femmes enceintes exposées versus non exposées.

Ivermectine

» Un seul ECR a évalué la tolérance de I'lVM orale 150 pg/kg mono dose seule ou en
association a I’Albendazole (ABZ) 400 mg mono dose versus groupe contrble chez des
femmes enceintes au 2™ trimestre de la grossesse pour le traitement des helminthiases
transmises par le sol (grade A). (Ndyomugyenyi, 2008)

» Dans cette étude 832 femmes a > 16 SA ont été incluses et 397 ont regu I'lVM soit seule
(n=198) ou en l'association a I’ABZ (n=199) ; les autres ont recu I’ABZ seul (n=194) ou
aucun traitement (n=241).

» Parmi les patientes exposées a I'lVM, 7,8% ont présenté des ES tous non sévéres (n=23,
11,6% pour I'lVM seule et n=8, 4% pour I'association). La différence avec le groupe
contrOle n’était pas significative. Aucun ES sévere n’a été rapporté. Les ES les plus
fréquents étaient : douleur abdominale 30,4% et 50%, fievre 17,4% et 50%, rash et prurit
modéré 17,4% et 25%, céphalées 17,4% et 0% et anorexie ou vomissement 8,7% et 0%,
dans le groupe IVM seule ou association de traitement respectivement.

» Concernant le déroulement de la grossesse, il n’y a pas eu de différence statistiquement

significative en termes de fausse couche, accouchement et naissance prématurés versus
groupe contréle non traité.
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» Concernant le statut de I'enfant a la naissance, il n'y a pas eu de différence
statistiquement significative en termes de poids, petit poids a la naissance et
hémoglobine néonatale versus groupe contrdle non traité.

» Concernant la mortalité, il n’y a pas eu de différence statistiquement significative en
termes de mortinatalité et mortalité néonatale. Deux décés maternels ont été rapportés,
un dans le groupe ABZ seul dans les suites d’une césarienne, et un dans le groupe
association de traitement dans les suites d’'un choc anaphylactique a un antibiotique.

» Concernant les malformations congénitales, un cas dans le groupe IVM (pied bot varus
équin unilatéral) et un dans le groupe contréle non traité (pied bot varus équin unilatéral,
polydactylie, déces précoce).

» Une autre étude de cohorte observationnelle rapporte les données de tolérance
materno-foetale de 'IVM 150 pg/kg en dose unique en association a ’ABZ 400 mg en
dose unique en traitement de masse de I'onchocercose, période de recueil non précisée
(grade B). (Gyapong, 2003)

» Sur 343 femmes enceintes pendant la période de I’étude 50 (14,6%) ont recu de maniére
fortuite de I'lVM dont seulement 22% (n=11) au 2™ ou 3™ trimestre de la grossesse.

» Il n’yapaseud’analyses en sous-groupe effectuée mais considérant que prés de 80% des
grossesses étaient exposées au 1° trimestre, les résultats de tolérance peuvent étre
considérés comme reflétant I'exposition a cette période de la grossesse et non au 2°™¢ et
3éme trimestre de la grossesse (cf C.).

c) 1° trimestre de la grossesse

Benzoate de Benzyle et Perméthrine

» Une étude de cohorte rétrospective controlée déja mentionnée a évalué la tolérance
materno-foetale du BB 25% et de la Perméthrine 4% topique en une application chez
respectivement 444 et 196 femmes enceintes versus respectivement 1776 et 784 femmes
enceintes non traitées, appariées sur les facteurs de confusion (grade B). (Mytton, 2007)

> Dans cette étude, seulement 10,9% des femmes étaient enceintes au 1°" trimestre de la
grossesse (n=66) avec une médiane de 9,5 SA [4,1-13,0]. Il n’y a pas eu d’analyse en
sous-groupe dans cette population. Ces données ne sont donc pas adaptées a
I’évaluation de la tolérance de ces molécules a ce terme de la grossesse.
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Ilvermectine

» Deux études de cohorte observationnelles rapportent les données de tolérance
materno- feetale de I'IVM 150 ng/kg en dose unique (Chippaux, 1993) ou en association
a ’ABZ 400 mg en dose unique en traitement de masse de I'onchocercose (grade B pour
les 2 études). (Gyapong, 2003)

» Sur respectivement 512 (Chippaux, 1993) et 343 (Gyapong, 2003) femmes enceintes
(toute gestation confondue), 19% (n=97) et 11% (n=39) ont été exposées de maniéere
fortuite a I'IVM au 1°" trimestre.

» Dans la premiéere étude, seules les femmes exposées au 1°" trimestre de la grossesse
(n=97) vs un groupe contrdle non exposés de femmes enceintes au 1¢" trimestre (n=142)
ont été comparées.(Chippaux, 1993) Il n’a pas été mis en évidence de différence
statistiquement significative entre les femmes enceintes exposées vs non exposées en
termes de fausse couche précoce (4,1% vs 5,6%) ou événements tardifs (fausses couches
tardives et mort feetale in utero : 10,3% vs 16,2%).

> Malgré 'absence d’analyses en sous-groupe effectuée dans la 2™ étude, avec prés de
80% des grossesses exposées (n=39/50) au 1°" trimestre, les résultats de tolérance
peuvent étre considérés comme reflétant I’exposition a cette période de la gestation.
(Gyapong, 2003) Il n’a pas été mis en évidence de différence statistiquement significative
en termes de fausse couche entre les grossesses exposées versus non exposées (n=2/9 vs
n=7/9; RR 1,67 ; p=0,627). Sur les 250 naissances examinées 16% (n=40) avaient été
exposées a I'lVM. Le RR de malformations congénitales entre les enfants exposées versus
non exposé n’était pas statistiquement différent (n=1/6 vs n=5/6 ; RR 1.05 ; p=1,0).

Questions aux experts concernant IVM chez la femme enceinte :

- Les experts s’accordent-ils pour dire que les données sont suffisantes pour ne pas
contre indiquer lutilisation de I'IVM pendant la grossesse ?

- Son autorisation doit-elle étre conditionnée par le terme de la grossesse : seulement
28me ot 3°™e trimestre ?

- Son utilisation est-elle envisageable au 1°" trimestre de grossesse ?

- Y a-t-il une dose maximale a ne pas dépasser ?

23




Document de travail

- Peut-on positionner I'IVM en 1°¢ ligneou seulement en 2™ ligne? (cf
recommandations du CRAT)

- Les experts s’accordent pour dire que les données sont suffisantes pour ne pas contre
indiquer l'utilisation de I'IVM pendant la grossesse, aux doses habituelles. Bien que
les données soient rassurantes, certains experts le positionnent par principe de
précaution en 2"% ligne au 1°" trimestre.

d) Femme allaitante

Les articles sélectionnés n’ont pas permis d’évaluer la tolérance des traitements contre la gale
chez les femmes allaitantes.

Questions aux experts chez la femme allaitante:

- Quel traitement préconisé pendant I’allaitement ? Quelles précautions ?

- Y a-t-il nécessité d’interruption de I’allaitement ? Si oui, pendant combien de temps ?

- Les experts n’ont pas émis de consensus quant aux modalités de traitement préconisé
pendant de I'allaitement, que ce soit avec un traitement local ou IVM. La conduire a
tenir doit aussi tenir compte de I’enfant et du caractére exclusif de I’allaitement.
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Recherche documentaire N°3 :
Quels sont les algorithmes de prise en charge de la gale chez I’enfant de
moins de 15 kg, la femme enceinte et allaitante ?

Analyse et rédaction : Stéphanie Mallet (Dermatologue hospitaliser, Marseille), Barthelemy
Tosello (Pédiatre hospitalier, Marseille), Julio Tannous (Dermatologue, coordinateur Centre
de Preuve de la SFD, Paris)

Apreés double sélection sur titre, puis résumé, puis sur lecture de I’article en entier, 13 articles
sur 34 sélectionnés ont été retenus pour I'analyse bibliographique. Dix ont été éliminés sur
titre, 7 éliminés sur résumé, 2 éliminés sur lecture de I'article (ne répondait pas a la question
de recherche) et 2 non trouvés.

. Quel est le traitement de la gale commune de I’enfant de moins de 15kg agé
de plus de 2 ans?

» Tres peu d’algorithmes de prise en charge de la gale de I'enfant ont été rapportés dans la
littérature. Pour la majorité des auteurs, le traitement de 1° intention de la gale
commune de I'enfant de moins de 15 kg, de 3-5 ans, est un traitement local. Cependant,
il varie en fonction des disponibilités des molécules entre pays et méme selon les années
pour un méme pays.

» Par exemple, Berthe-Aucejo (2014) a établi une proposition de logigramme suite a la
rupture de I’Ascabiol® (association Benzyl Benzoate 10% et Sulfiram) en France. Il
proposait en 1° intention un traitement par Esdépalléthrine spray (en I'absence de
contre-indication pulmonaire et a utiliser avec précaution en raison des difficultés de
diagnostic de I'asthme chez I'’enfant), seul topique disponible en officine, actuellement
retiré du marché en France. Les alternatives étaient soit le Benzoate de benzykl 10%
(Antiscabiosum®) par importation d’Allemagne par substitution de I’ANSM, soit la
Permethrine 5% topique en ATU, a privilégier pour les moins de 1 an. Actuellement,
Benzoate de benzyl 10% et Permethrine 5% sont disponibles en officine, ce qui modifierait
probablement I'algorithme proposé. Cela illustre bien que les recommandations
d’utilisation sont trés dépendantes des disponibilités des produits.

» Pour Sunderkotter (2016), Davidson (2020), Andrews (2009), et Hollier (2003), le
traitement de 1% intention chez I’enfant est la Permethrine créme. Gendrel (2013) et Ishii
(2008), recommandent le Benzoate de benzyl 10% en 1° intention. Cependant, de la
Permethrine n’était pas disponible a cette période ni en France ni au Japon lors de la
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publication de ces 2 articles. L’équipe japonaise (Ishii, 2008) propose en 1" intention,
non seulement le Benzoate de benzyl 10% mais aussi le Crotamiton 10%.

Le traitement de 2" intention peut &tre un autre topique disponible, comme le Benzoate
de benzyle 10% ou le Crotamiton (Sunderkotter, 2016). Le groupe de travail francais de
Berthe-Aucejo (2014) propose également d’utiliser I'lvermectine chez les enfants et
nourrissons de moins de 15 kg en cas d’échec des autres traitements locaux autorisés. La
posologie retenue est celle de ’AMM soit 200 microg/kg en 1 prise unique a J1, avec une
seconde prise a J8. Les données de tolérance sont en faveur de ['utilisation de
I'lvermectine chez les nourrissons de moins de 15 kg.

La méta-analyse de Jittamala (2021) de la sécurité de I'lvermectine chez les enfants de
moins de 15 kg de 2021 est rassurante (grade B). Sur les 15 études analysées, 1 088
enfants ont été traités, avec un age médian de 36 mois (1-132 mois) et un poids médian
de 13.0 kg (4.0-14.9 kg). La majorité des enfants (82.8%) ont recu 2 doses, espacées de 1
a19jours. Dansl'ensemble, la dose médiane administrée était 221 pg/kg (81 a 556 pg/kg),
légerement supérieure a la dose standard recommandée chez I'adulte de 200 pg/kg ; 86,5
% enfants ont recu une dose comprise entre 201 et 300 pg/kg et 1,7 % a recu des doses
supérieures a 300 pg/kg. Les doses administrées étaient significativement plus élevées
lorsque I'enfant recevait 2 doses uniques (médiane 231 pg/kg, intervalle 94-556) que
lorsqu’il recevait une seule dose (médiane 214 pg/kg, plage 81-500 pg/kg). Seuls 1,4 %
(15/1 088) ont eu 18 effets indésirables, tous légers et spontanément résolutifs. Aucun
effet indésirable sévere. La préoccupation théorique de la potentielle neurotoxicité de
I''VM dans la petite enfance n'a pas été confirmée. La tolérance et le profil d'innocuité de
I''VM chez les enfants <15 kg est similaire a celui des individus dont le poids est plus élevé.

Pour le Groupe de Pathologie Infectieuse Pédiatrique de la Société frangaise de pédiatrie,
la difficulté de vérifier la qualité de I'application d’un traitement local chez un enfant par
sa famille et la facilité d’emploi font que I'lvermectine orale est tres largement utilisée en
1" intention chez I’enfant comme chez I'adulte. Pour ce groupe, I'lvermectine peut étre
employée chez les enfants de moins de 15 kg si I'on est certain du diagnostic. Comme
toutes les prescriptions hors AMM, cela engage la responsabilité du médecin. Enfin, pour
les gales importantes ils recommandent la combinaison des deux traitements oral et local
et probablement leur répétition (Gendrel, 2013). L’association, IVM et Permethrine est
également préconisée par une équipe suisse pour traiter les sujets symptomatiques avec
Iésions et prurit lors de la prise en charge de clusters (Muller 2019)

Mais d’autres auteurs, par principe de précaution, proposent de respecter la limite de 15
kg (Sunderkotter, 2016 ; Currie, 2010 ; Andrews, 2009 et Ishii, 2008).
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Le groupe de travail propose cette recommandation:

En 1ére intention :

- Permethrine 5% topique (2 applications : J1 et entre J8-14)
- ou Benzoate de Benzyl 10% (2 applications : J1 et entre J8-14)

- ou lvermectine PO (2 prises : J1 et entre J8-14) surtout si doute sur observance ou mauvais
état cutané de I'’enfant ou cas groupés (avis infectieux nécessaire si séjour en zone tropicale
exposant a un risque de loase)

En cas d’échec:

- Aprées avoir confirmé I’échec et analysé les conditions d’échec (recontamination ou mauvaise
observance, mauvais décontamination linge literie, pas de traitement des sujets contacts de
maniere simultanée...)

- Méme produit ou un autre parmi les 3 produits proposés en 1¢® intention en privilégiant
Ivermectine PO (2 prises : J1 et entre J8-14) si doute sur observance ou mauvais état cutané
de I'enfant ou cas groupés (avis infectieux nécessaire si séjour en zone tropicale exposant a
un risque de loase)

En cas de gale profuse et/ou hyperkératosiques, une prise en charge hospitaliere et
potentiellement I'association traitement local et per os est recommandée

Grade recommandation : B

Evaluation de la recommandation par le groupe de relecture: 0a 10 :

86.7% d’accord fort

10 % ni accord ni désaccord

3.3% désaccord fort (score 1)

Grades recommandation : B présomption scientifique, garde C Faible niveau de preuve, AE accord d’experts.

Evaluation de la recommandation par le groupe de relecture (29 prs) : 0 a 10

0 a 3 =désaccord fort

4 a 7 = pas d'avis ou ni accord ni désaccord ou ne sait pas

8 a 10 = accord fort

2. Quel est le traitement de la gale commune de I’enfant de 2 a 24 mois ?
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» Chez les nourrissons entre 2 mois et 2 ans, un traitement local est recommandé en 1°'¢
intention. Sunderkotter (2016), et Hollier (2003) recommandent la_permethrine 5% en
1% intention. Karthikeyan (2007) propose la permethrime mais également une
préparation souffrée en 1°© intention. Berthe-Aucejo (2014) préconisent également la
permethrine chez les nourrissons, mais plutot le Benzoate de benzyle 10% apres 1 an,
mais rappelons qu’a une période en France, la permethrine en ATU était plus difficile
d’acces.

» En raison des préoccupations théoriques concernant I'absorption percutanée de la
permethrine chez les nourrissons de moins de 1 an, Andrews (2009) recommande le
crotamiton ou une préparation souffrée. C'est également les 2 mémes molécules que
recommande Ishii (2008) chez les enfants de moins de 3 ans.

» Seul Sunderkotter (2016) dans des recommandations plus détaillées, propose un
traitement de 2"% intention par Crotamiton 10 % ou aprés 1 an seulement par Benzoate
de benzyle 10%.

» On rappelle que dans la méta-analyse de Jittamala (2021) sur la sécurité de I'ivermectine
chez les enfants de moins de 15 kg portait sur 1 088 enfants, dont certains avaient moins
de 2 ans. L'age médian des enfants traités était de 36 mois (de 1-132 mois) et le poids
médian de 13.0 kg (de 4.0-14.9 kg).

Le groupe de travail propose cette recommandation:

En 1ére intention :

-Permethrine 5% topique (2 applications : J1 et entre J8-14) a privilégier en cas d’atteinte
cutanée du visage ou peau lésée

-ou Benzoate de Benzyl 10% (2 applications : J1 et entre J8-14) aprés 1 an.

En cas d’échec:

-Apres avoir confirmé I’échec et analysé les conditions d’échec (recontamination ou mauvaise
observance, mauvais décontamination linge literie, pas de traitement des sujets contacts de
maniére simultanée...)

-Méme produit ou un autre parmi les 2 produits proposés en 1™ intention

-ou lvermectine PO (2 prises : J1 et entre J8-14) si doute sur observance ou mauvais état
cutané de I'enfant ou cas groupés (avis infectieux nécessaire si séjour en zone tropicale
exposant a un risque de loase)
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Grade recommandation : C

Evaluation de la recommandation par le groupe de relecture: 0 a 10 :
83.3% d’accord fort

6.7% de 7

3.3%de 3

6.7% de 1

3. Quel est le traitement de la gale commune du nouveau-né et du nourrisson
de moins de 2 mois?

Il existe peu de recommandations précises pour cette tranche d’age. Sunderkotter (2016)
propose la Permethrine 5% topique en 1°™ intention en précisant aux parents que c’est
« off label » (hors AMM) et le Crotamiton 10 % en 2" intention. Pour Albakri (2010) et
Karthikeyan (2007), il faut privilégier une préparation souffrée en 1°™ intention.

Le groupe de travail propose cette recommandation:

Discuter prise en charge hospitaliere (ambulatoire ou hospitalisation selon le contexte)
En 1% intention :

-Permethrine 5% topique (2 applications : J1 et entre 18-14)

En cas d’échec:

-Aprés avoir confirmé I'échec et analysé les conditions d’échec (recontamination ou mauvaise
observance, mauvais décontamination linge literie, pas de traitement des sujets contacts de
maniere simultanée...) : Permethrine 5% topique (2 applications : J1 et entre J8-14)

- La pommade au soufre, traitement le plus ancien de la gale, semble utilisée avec une bonne
tolérance et une bonne efficacité, quel que soit I'age de I'enfant, mais ce produit n’est pas
disponible en France.

Grade recommandation : AE
Evaluation de la recommandation par le groupe de relecture: 0a 10 :
86.7% accord fort

6.7% de 7
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4. Quel est le traitement de Traitement de la gale commune de la femme
enceinte?

» Pour Sunderkotter (2016) et Hollier (2003), la Permethrine 5% est le traitement de
référence de la femme enceinte quel que soit le terme. Scott (2001) recommande
Permethrine 5% ou Benzoate de benzyle ou préparation soufrée sans préférence.

> En 29 jntention, I'on peut proposer d’autres traitements locaux comme le Benzoate de
benzyle 25% ou le Crotamiton 10% (Sunderkotter 2016), ou de I'lVM 200mg/kg (Hollier
2003).

Le groupe de travail propose cette recommandation:

En 1°' intention :

-Permethrine 5% topique (2 applications : J1 et entre J8-14)

-ou Benzoate de Benzyl 10% (2 applications : J1 et entre J8-14), un seul badigeon par
application sur tout le corps sauf le visage (sauf si siege de Iésion) et les muqueuses, temps de
contact de 24h.

-En cas de mauvais état cutané : Ivermectine PO (2 prises : J1 et entre J8-14) au 2™ et 3¢me
trimestre peut étre envisagée (avis infectieux nécessaire si séjour en zone tropicale exposant
a un risque de loase).

En cas d’échec :

-Apres avoir confirmé |’échec et analysé les conditions d’échec (recontamination ou mauvaise
observance, mauvais décontamination linge literie, pas de traitement des sujets contacts de
maniére simultanée...)

-Méme produit ou un autre parmi les 3 produits proposés en 1° intention, en privilégiant
Ivermectine PO (2 prises : J1 et entre J8-14) si doute sur observance ou mauvais état cutané
ou cas groupés. L'lvermectine n’est recommandée gu’en seconde intention au 1°" trimestre
de la grossesse en raison du manque de données et possible immaturité de du placenta.

Grade recommandation : C
Evaluation de la recommandation par le groupe de relecture: 0 a 10
93.3% accord fort

6.7% de 7
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5. Quel est le traitement de la gale commune de la femme allaitante?

> Sunderkétter (2016) propose en 1% ligne un traitement par Permethrine 5% (éviter le
pourtour des mamelons si pas d’atteinte + arrét d’allaitement pendant les 5 jours qui
suivent) et Benzoate de benzyle 25% ou Crotamiton 10% en 2"% intention.

Le groupe de travail propose cette recommandation :

En 1°¢ intention :

-Permethrine 5% topique (2 applications : J1 et entre J8-14)

-ou Benzoate de Benzyl 10% (2 applications : J1 et entre J8-14), deux badigeons par application
a 10-15 minutes d’intervalle sur tout le corps sauf le visage (sauf si siege de lésion) et les
mugqueuses, temps de contact de 24h.)

-En cas de mauvais état cutané, notamment d’atteinte des mamelons : Ivermectine PO (2
prises : J1 et entre J8-14) peut étre envisagée (avis infectieux nécessaire si séjour en zone
tropicale exposant a un risque de loase).

Mesures concernant lI’allaitement maternel :

- Pour les traitements topiques : il est recommandé de tirer son lait (et de le jeter) pendant la
période de contact du produit avec la peau. Une fois le produit rincé, I'allaitement maternel
peut étre repris.

- Pour I'lvermectine, en raison du tres faible passage dans le lait, I'allaitement maternel peut
étre poursuivi pendant la prise du traitement sans période d’interruption nécessaire.

En cas d’échec :

-Apres avoir confirmé I’échec et analysé les conditions d’échec (recontamination ou mauvaise
observance, mauvais décontamination linge literie, pas de traitement des sujets contacts de
maniére simultanée...)

-Méme produit ou un autre parmi les 3 produits proposés en 1° intention en privilégiant
Ivermectine PO (2 prises : J1 et entre J8-14) si doute sur observance ou mauvais état cutané
ou cas groupés

Grade recommandation : AE

Evaluation de la recommandation par le groupe de relecture: 0 a 10
90% accord fort

3.3%de 7

33



Document de travail

6.7% de 5

Références
e Albakri L and Goldman RD. Permethrin for scabies in children. Canadian Family Physician

e Andrews, Ross M.; McCarthy, James; Carapetis, Jonathan R.; Currie, Bart J. Pediatric
Clinics of North America. Pediatr Clin N Am 56 (2009) 1421-1440

e Berthe-Aucejo, A., Prot-Labarthe, S., Pull, L., Lorrot, M., Touratier, S., Trout, H., .. &
Bourrat, E. (2014). Traitement de la gale et rupture d’Ascabiol®: quid de la population
pédiatrique? Gale chez I'enfant et rupture d’Ascabiol®. Archives de pédiatrie, 21(6), 670-675.

e  Currie BJ, McCarthy JS. Permethrin and ivermectin for scabies. N Engl J Med. 2010 Feb
25;362(8):717-25. doi: 10.1056/NEJMct0910329. PMID: 20181973.

e Davidson L, et al. Skin infections in Australian Aboriginal children: a narrative review. Med
J Aust. 2020 Mar;212(5):231-237. doi: 10.5694/mja2.50361. Epub 2019 Oct 20. PMID:
31630410.

e Gendrel D, Groupe de Pathologie Infectieuse Pédiatrique de la Société francaise de
pédiatrie. Traitement de la gale : des recommandations générales aux applications
pédiatriques [Treatment of scabies: from recommendations to pediatric practice]. Arch
Pediatr. 2013 Dec;20(12):1273-5. French. doi: 10.1016/j.arcped.2013.09.008. PMID:
24404594.

e Hollier LM, Workowski K. Treatment of sexually transmitted diseases in women. Obstet
Gynecol Clin North Am. 2003 Dec;30(4):751-75, vii-viii. doi: 10.1016/s0889-8545(03)00087-
1. PMID: 14719849.

e Scott GR. International Journal of STD & AIDS Volume 12 Supplement 3 October 2001

e [shii N. Executive Committee of Guideline for the Diagnosis, Guideline for the diagnosis
and treatment of scabies in Japan (second edition). J Dermatol. 2008 Jun;35(6):378-93. doi:
10.1111/5.1346-8138.2008.00491.x. PMID: 18578720.

e Jittamala P, Monteiro W, Smit MR, Pedrique B, Specht S, Chaccour CJ, et al. (2021) A
systematic review and an individual patient data meta-analysis of ivermectin use in children
weighing less than fifteen kilograms: Is it time to reconsider the current contraindication? PLoS
Negl Trop Dis 15(3): e0009144.

34



Document de travail

e Karthikeyan, Kl. Arch Dis Child Educ Pract Ed 2007;92:ep65—ep69.

e  Mueller, S. M., Gysin, S., Schweitzer, M., Schwegler, S., Haeusermann, P., Itin, P. & Brandt,
0. (2019). Implementation and evaluation of an algorithm for the management of scabies
outbreaks. BMC infectious diseases, 19(1), 1-7.

e Sunderkétter C, et al. S1 guidelines on the diagnosis and treatment of scabies - short

version. J Dtsch Dermatol Ges. 2016 Nov;14(11):1155-1167. doi: 10.1111/ddg.13130. PMID:
27879074.

35



Document de travail

Recherche documentaire N°4 :

Quelles sont les stratégies de prise en charge des cas contacts selon leur
caractéristiques (age, mode de garde, dans le foyer intra et extrafamilial) d’un
nouveau-né, nourrisson, enfant de moins de 15 kg (correspondant en général
aux enfants de moins de 5 ans) en fonction de I'organisation du mode garde et

de la femme enceinte/allaitante ?

Sélections d’articles : Thomas Hubiche (Dermatologue, Nice), Aurélie Morand (Pédiatre, APHM,
Marseille)

Analyse bibliographique et rédaction: Thomas Hubiche (Dermatologue, Nice), Ludovic de

Gentile (Parasitologue, Laboratoire de Parasitologie-Mycologie, CHU Angers)

Apreés double sélection sur titre, puis résumé, puis sur lecture de I’article en entier, 7 articles
sur 42 ont été retenus pour I’analyse bibliographique. Les études devaient décrire ou rapporter
des données sur des épidémies de gale comprenant au moins un enfant de moins de 15 kg
(correspondant en général aux enfants de moins de 5 ans), ou une femme enceinte ou allaitante.
Sept ont été éliminés sur titre, 14 éliminés sur résumé, 14 éliminés sur lecture de I'article (revue
générale, avis d’expert, article en allemand). Sept articles ont été retenus pour |’analyse
bibliographique : 6 études descriptives, 1 étude de modélisation de l'infection de la gale. Cette
analyse bibliographique compléte le rapport de 2012 du Haut Conseil de Santé Publique :
« Survenue d’un ou plusieurs cas de gale : conduite a tenir » (Recommandations relatives a la
conduite a tenir devant un ou plusieurs cas de gale ; rapport groupe de travail ; 9 novembre
2012).

1. Est-ce que les enfants agés de moins de 5 ans infectés par Scarcoptes scabei

sont plus contagieux et modifient la définition des cercles primaires,

secondaire et tertiaire?

» Sarcoptes scabei, parasite responsable de la gale, est de transmission interhumaine par
contact peau a peau, exceptionnellement par transmission indirecte. Les facteurs
favorisant la transmission sont la vie familiale, la vie en collectivité. Les sujets contacts
sont définis selon trois cercles : le premier cercle inclut les personnes ayant eu un contact
cutané, direct, prolongé avec un cas (ex. : entourage familial proche, relations sexuelles,
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soins de nursing...). Le deuxiéme cercle inclut les personnes vivant ou travaillant dans la
méme collectivité. Le troisieme cercle inclut les personnes visitant occasionnellement la
collectivité, et I'entourage familial des personnes fréquentant régulierement la
collectivité (rapport de 2012 du Haut Conseil de Santé Publique : « Survenue d’un ou
plusieurs cas de gale conduite a tenir »).

» Deux études observationnelles (Vijayan, 2019, Grade C; Sargent, 1994, Grade ()
rapportent des épidémies de gale en structure de soins pédiatriques ou creche. L'ampleur
de I'épidémie était expliquée par le retard diagnostic du cas index. Les particularités
cliniques de la gale dans la petite enfance expliquent ce délai diagnostic.

» Un retard de diagnostic de gale chez un enfant est associé a un taux d’attaque élevé dans
sa famille (87,5%) ou dans la structure d’accueil de I’enfant (11,2%) (Kaburi, 2019, Grade
C; Marotta, 2018, Grade C).

» Le rapport du HCSP de 2012 rapporte une étude de Church et Knowleden de 1978 (Grade
C) analysant le ratio de cas secondaires selon I’age. Ce taux (2,5) est plus élevé lorsque le
cas index est agé entre 0-4 ans en comparaison avec le ratio moyen (1,4) (rapport de 2012
du Haut Conseil de Santé Publique : « Survenue d’un ou plusieurs cas de gale conduite a
tenir »)

Conclusion : Le taux d’attaque secondaire est plus élevé lorsque le cas index est un
enfant de moins de 5 ans, ceci est expliqué par le retard diagnostic fréquent lié aux
particularités cliniques de la gale dans cette tranche d’age.

Questions pour experts:

- Est-il justifié de moduler la définition des premiers cercles (personnes ayant des
contacts rapprochés prolongés avec une personne infectée) lorsque le cas index
est un enfant de moins de 5 ans ?

- Avis des Experts: Les experts s’accordent pour dire que le cercle primaire doit

étre définit par la durée, la fréquence et la qualité des contact peau a peau entre
enfants ou avec les adultes.
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2. Est-ce que les enfants de moins de 5 ans sont plus susceptible d’étre

contaminés par la gale en cas de contage et modifie la définition du cercle

primaire ?

>

L’étude observationnelle de Buehlmann et al décrit une épidémie nosocomiale de gale
survenue dans une structure de soins accueillant des adultes. Un suivi des familles des
soignants travaillant dans cette structure a été réalisé. La moitié des cas secondaires
familiaux étaient des enfants (n=5/9) avec un dge moyen de 3,2 ans (Buehlmann, 2009,
Grade C).

Une épidémie dans une garderie impliquant 600 personnes rapporte un taux d’attaque
global enfants et adultes compris de 21,6%, de 75% dans la classe du cas index (11-
15mois) et de 5,3 a 22,2% dans les autres tranches d’age (6 mois — 5 ans) (Sargent, 1994,
Grade C).

Une étude observationnelle réalisée dans une communauté aborigene aprés un
traitement de masse objective une différence de moyenne d’age entre les personnes
toujours infectées 4 semaines apreés le traitement (4,8 ans) et les personnes non infectées
(25,8 ans) (La Vincente, 2009, Grade C).

Dans I’étude observationnelle de Kaburi et al, les enfants agés de 3 ans avaient plus de
risque d’étre infectés par rapport a ceux agés de 2 ans (ARR :4.77 ;Cl :3.18-6.98) (Kaburi,
2019, Grade C).

Un modeéle mathématique identifie I’'age comme une variable déterminant le risque de
contamination (Gilmore, 2011, Grade non applicable).

Une étude rapporte une différence d’incidence et un délai d’éradication différent selon
I’age des enfants dans la classe, a savoir une incidence plus élevée dans le groupe
d’enfants de 3 ans, et un délai d’éradication plus long dans les classes d’enfants agés de
1 an (Kaburi, 2019, Grade C).

Conclusion: Dans un contexte épidémique et en zone de forte endémie, les enfants

agés de 5 ans ou moins sont plus susceptibles d’étre infectés. Une attention

particuliere doit étre portée lors de I’examen initial des enfants de moins de 5 ans et

lors de leur suivi.
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3. Quels sont les facteurs associés a un risque de diffusion de l'infection au sein

d’une structure d’accueil des enfants ?

Il N’y a pas de donnée permettant de suggérer une différence de contagiosité selon le mode
de garde : créche, assistante maternelle, famille.

Une épidémie de gale a été rapportée dans une école ou les classes surchargées et le partage
de matelas pour la sieste ont, d’aprés les auteurs, favorisé I'ampleur de I'épidémie : 92 cas sur
823 enfants. Le modeéle théorique mathématique de Gilmore montre que plus le nombre de
cas de gale dans un foyer épidémique ou familial est important plus le risque qu’un individu
soit infecté est élevé (Gilmore, 2011, Grade non applicable).

Un retard diagnostique expose a un taux d’attaque plus élevé et une diffusion de I'épidémie
aux structures adjacentes ou extérieures (Sargent, 1994, Grade C ; Marotta, 2018, Grade C;
Kaburi, 2019, Grade C). Le risque de diffusion est plus important si le cas index est une gale
hyperkératosique (Buehlmann, 2009, Grade C). Les classes surchargées et le partage des
matelas pour la sieste sont des facteurs associés a la diffusion d’'une épidémie (Kaburi, 2019,
Grade C). Une mauvaise coordination de la gestion de I'épidémie, un défaut d’information
sont associés a un délai plus élevé de maitrise de I'épidémie (Buehlmann, 2009, Grade C).

Conclusion : Le risque de diffusion de I'infection est associé au nombre de cas infectés
dans la structure, au nombre de personnes dans la classe et au partage des lits pour
la sieste. Le risque de diffusion de I’épidémie augmente avec le retard diagnostic, la
présence d’un cas de gale hyperkératosique, le nombre de personnes du foyer/de la
structure d’accueil et avec I’absence de coordination de la prise en charge.

Questions aux experts, remarques:

- Est qu’une approche au cas par cas selon les caractéristiques de I’épidémie de la
structure est plus pertinente qu’une approche par type de structure d’accueil,
créche, école.... ?

- Avis des experts : La prise en charge de cas groupés dans une structure d’accueil des
enfants nécessite l'identification d’'un coordonnateur. La gestion des cas groupés de
gale chez I'enfant doit tenir compte en priorité du type de contact favorisant la
transmission (type de garde, partage de matelas au cours de la sieste ou du lieu de
change...)
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Le groupe de travail propose cette recommandation :

Les facteurs de risque de diffusion de I’épidémie (définie par 2 cas liés) sont:
Un délai diagnostique important
La forme clinique du cas index (gale profuse et/ou hyperkératosique)
Le nombre de cas suspects et confirmés
Le partage de lits pour la sieste, de la table de change
L’absence de coordination de la gestion de I'épidémie par une personne dédiée

Evaluation de la recommandation par le groupe de relecture: 0 a 10
93.3% d’accord fort

3.3%de?7

3.3% de5

Grade recommandation : C

4. Quelle est la prise en charge de cas groupés de gale comprenant des enfants

de moins de 5 ans ?

» Les différentes études rapportant des épidémies de gale incluant des enfants de moins
de 5 ans souligne la nécessité d’une prise en charge structurée et coordonnée des cas et
des cas contacts (Kaburi, 2019, Grade C ; La Vincente, 2009, Grade C; Buehlmann, 2009,
Grade C; Vijayan, 2019, Grade C; Sargent, 1994, Grade C).

» La désignation d’'un coordonnateur est nécessaire pour une bonne gestion et éviter
I’extension de I'épidémie (Kaburi, 2019, Grade C ; Buehlmann, 2009, Grade C ; Vijayan, La
Vincente, 2009, Grade C). Cette attitude permet également la diffusion d’'une information
adaptée a I'’ensemble des personnes concernées (Marotta, 2018, Grade C).

» Lidentification du cas index et la confirmation du diagnostic est la premiére étape de la
prise en charge. Le diagnostic repose sur des criteres cliniques et épidémiologiques mais
une confirmation du diagnostic par dermoscopie ou prélévement parasitologique est
recommandée.

» L’age du cas index, sa forme clinique (gale hyperkératosique), le délai entre le début des

symptémes et le diagnostic ont été identifiés dans ces études comme associés a l'ampleur
de I'épidémie. Le recueil de ces informations est nécessaire.
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La confirmation du caractére épidémique est établie par I'identification de deux cas liés
en collectivité. Le foyer familial n’est pas considéré comme une collectivité. La complexité
d’une épidémie dépend de nombreux facteurs : nombre de cas, age, type de structure
(creche, école...). La prise en charge des cas contacts repose sur la définition des différents
cercles. Les individus du premier cercle sont les personnes ayant des contacts rapprochés
prolongés avec une personne infectée; le deuxieme cercle est le personnel et les
résidents du lieu de vie, du lieu de garde, école ; le troisieme cercle correspond aux
personnes fréquentant de facon occasionnelle I'institution ou le foyer de patients.

En zone d’endémie, la coordination d’un traitement de masse de la communauté est
associée a un meilleur contréle des épidémies impliquant des enfants (La Vincente, 2009,
Grade C). L’absence de coordination du traitement de I'ensemble des cas expose a un
risque d’échec de maitrise de I'épidémie (Sargent, 1994, Grade C). En effet, la bonne
observance du traitement par I'ensemble des membres du foyer familial est associée a 6
fois plus de chance que le foyer familial soit guéri (La Vincente, 2009, Grade C).

En cas d’épidémie avec un nombre important de cas ou de gale crodteuse, la réalisation
d’un traitement du deuxieme cercle est justifiée (Sargent, 1994, Grade C ; Marotta, 2018,
Grade C; Kaburi, 2019, Grade C; La Vincente, 2009, Grade C; Buehlmann, 2009, Grade C).

Les molécules a utiliser pour les enfants sont précisées dans la question dédiée. La prise
du traitement et l'application des mesures de désinfection réalisées de fagon
concomitante sont associées a un meilleur contréle de I'épidémie (Sargent, 1994, Grade
C; Kaburi, 2019, Grade C). Le traitement des cas contacts par perméthrine 5% est associé
a une mauvaise observance (La Vincente, 2009, Grade C).

En cas d’épidémie, la coordination d’un suivi sur 12 semaines est nécessaire (Kaburi, 2019,
Grade C; Buehlmann, 2009, Grade C; Vijayan, La Vincente, 2009, Grade C). Le suivi doit
comprendre en plus de la structure, les foyers familiaux des enfants (Buehlmann, 2009,
Grade C). Dans le cadre du suivi post traitement de masse, le traitement famille par famille
a nouveau contaminée est efficace (Kaburi, 2019, Grade C; Gilmore, 2011, Grade non
applicable).

Conclusion: La coordination de la prise en charge de cas groupés de gale comprenant

des enfants de moins de 5 ans est associée a un meilleur controle de l'infection. Le

traitement avec Ivermectine des cas contacts (>15kg) est a privilégier. Un suivi

jusqu’a 6 a 12 semaines selon les caractéristiques du foyer épidémique est

nécessaire.
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Le groupe de travail propose cette recommandation :

Lors de cas groupés de gale dans une structure accueillant des enfants, une attention particuliere
doit étre portée aux enfants de moins de 5 ans, plus susceptibles d’étre infectés.

Evaluation de la recommandation par le groupe de relecture: 0 a 10
96.7% d’accord fort

3.3%de 5

Lors de cas groupés, identifier un coordinateur pour la gestion de I'épidémie est nécessaire. En
France, I’ARS a autorité pour identifier le coordinateur selon le type de structure d’accueil.

Evaluation de la recommandation par le groupe de relecture: 0 a 10
90% d’accord fort

3.3%de 7

3.3%de6

3.3%de 5

Le traitement des sujets contacts asymptomatiques est superposable a celui proposé dans cette
recommandation pour les cas avérés. Néanmoins, devant des cas groupés en collectivité, le
traitement par lvermectine des cas contacts est a privilégier pour améliorer I'observance.

Evaluation de la recommandation par le groupe de relecture: 0 a 10
93.3% d’accord fort
3.3%de5

3.3%de 4

Les différents cercles primaire, secondaire ou tertiaire sont définis selon le type de contact
(fréquence, durée, qualité):

- 1°" cercle : personnes ayant des contacts rapprochés prolongés, peau a peau avec une personne
infectée.

- 2¢me cercle : personnel et les résidents du lieu de vie, du lieu de garde, école en contact régulier
avec une personne infectée.

- 3me cercle : personnes fréquentant de facon occasionnelle la structure d’accueil.

Evaluation de la recommandation par le groupe de relecture: 0 a 10

93.3% accord fort
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3.3%de6

3.3%de 5

Dans une structure d’accueil d’enfant de moins de 5 ans :

- Siun seul cas de gale commune est identifié : seul le 1°" cercle est traité.

- Enprésence de 2 cas de gale commune : le traitement du 2¢™¢ cercle est indiqué en fonction
des caractéristiques de la structure et du type de contact entre les personnes (partage de
lits, dortoirs). Le traitement du 32™ cercle n’est pas indiqué.

- En cas de gale hyperkératosique : le traitement du premier et du deuxiéme cercle est
indiqué. Le traitement du troisieme cercle est discuté en fonction des caractéristiques de la
structure. Le cas index est pris en charge en milieu hospitalier

- Dans toutes les circonstances, un suivi jusqu’a 6 a 12 semaines est nécessaire.

Evaluation de la recommandation par le groupe de relecture: 0 a 10
90% accord fort
6.7% de 7

3.3%de 5

Grade recommandation : C

5. Est-ce gu’une femme enceinte contact d’un cas de gale (cercle primaire) doit
étre traitée ?
La recherche bibliographique n’a identifié aucun article permettant de répondre au cas

particulier de la femme enceinte ou allaitante contact d’un cas de gale.

Questions aux experts, remarques:

- Est-ce qu’une femme enceinte ou allaitante contact (cercle primaire) d’un cas de

gale doit étre traitée ?

- Avis des experts : La quasi-totalité des experts auditionnés s’accordent pour

traiter une femme enceinte ou allaitante contact d’un cas de gale (cercle
primaire). Cependant, certains proposent de ne traiter qu’en cas de gale
symptomatique, en tenant compte du terme de la grossesse pour éviter la
contamination du nouveau-né.

Le groupe de travail propose cette recommandation :
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Le traitement de la femme enceinte contact d’'un cas de gale (cercle primaire) est fortement

recommandé, notamment au 3™ trimestre de grossesse pour éviter la contamination du nouveau-né. Le

traitement utilisé peut étre un traitement local ou par Ivermectine selon les recommandations

précédentes et le terme de la grossesse. Une surveillance clinique rapprochée pourrait étre une

alternative possible au 1°"ou 2™ trimestre de grossesse.

Le traitement de la femme allaitante contact d’un cas de gale (cercle primaire) est préconisé selon les

recommandations précédentes.

Evaluation de la recommandation par le groupe de relecture: 0 a 10 :

80% accord fort : 9

6.7% de 7

10% de 5

3.3%de2

Grade recommandation : AE
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