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Varicelle et zona de l'enfant
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La varicelle est une maladie quasi obligatoire si on ne vaccine pas les enfants. Bénigne chez l'enfant sain qui représente 95 % des cas, elle est plus grave chez les adolescents, les adultes et les immunodéprimés. Les surinfections bactériennes, dont la fasciite nécrosante, sont les complications les plus fréquentes, suivies des complications neurologiques (cérébellite et encéphalite) et pulmonaires. L'âge de moins de 1 an, les corticoïdes et les anti-inflammatoires non stéroïdiens représentent des facteurs de risque de complication chez les enfants sains. Le déficit de l'immunité cellulaire est un risque élevé de varicelle grave, voire mortelle. Une varicelle survenant avant la 20 e semaine de grossesse expose à une foetopathie sévère. Le zona est dû à la réactivation du virus varicelle-zona (VZV) qui, après la primo-infection, installe une latence dans les ganglions nerveux. Sa survenue chez l'enfant ne justifie pas la recherche de pathologie sous-jacente. La survenue de la varicelle avant 1 an, l'exposition in utero au VZV, l'immunodépression et les pathologies malignes majorent le risque. Bien que la vaccination contre la varicelle protège les enfants du zona, le virus vaccinal OKA peut causer la maladie. Le zona est habituellement bénin mais peut se compliquer de méningite ou d'encéphalite, d'atteinte ophtalmique, de paralysie faciale. Le VZV est par ailleurs impliqué dans la survenue d'accident vasculaire cérébral. Les soins de peau représentent l'essentiel du traitement de la varicelle et du zona. L'aciclovir (par voie intraveineuse) est réservé au traitement des formes graves et compliquées et aux immunodéprimés. La vaccination contre la varicelle n'est pas recommandée chez l'enfant en France. Les immunoglobulines spécifiques sont à nouveau disponibles (autorisation temporaire d'utilisation) et doivent être utilisées en prophylaxie post-contact chez les immunodéprimés et les nouveau-nés. La vaccination contre le zona ne concerne pas les enfants.

Introduction

Maladie éruptive commune et quasiment ubiquitaire de l'enfance, la varicelle est une affection souvent considérée comme un rite initiatique pour l'enfant. Elle est cependant à l'origine d'une morbidité importante et de coûts de santé, du fait de sa fréquence et de ses complications qui concernent en effet essentiellement les adultes et les immunodéprimés. Malgré la mise à disposition d'antiviraux actifs, l'augmentation de la population des immunodéprimés a remis en lumière la problématique des infections à virus varicelle-zona (VZV), et notamment du zona jusque-là considéré comme le problème des personnes âgées. La vaccination contre la varicelle a été mise en place depuis plus de 20 ans aux États-Unis, puis dans certains autres pays industrialisés, ce qui permet d'analyser l'expérience avec recul.

Histoire naturelle de l'infection à virus varicelle-zona [START_REF] Arvin | Varicella-Zoster virus In: Fields B[END_REF][START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF] Le VZV est un virus à acide désoxyribonucléique (ADN) bicaténaire pourvu d'une enveloppe nécessaire à sa virulence. Son réservoir est strictement humain. Il n'existe qu'un seul sérotype de VZV mais au moins sept clades différents ont été identifiés [START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF] . VZV se propage par voie aérienne.

Il était jusque-là admis que cette diffusion se faisait à partir des sécrétions rhinopharyngées du patient. Cette notion est actuellement remise en question [START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF] : bien que l'ADN de VZV soit présent dans la salive en période infectieuse (cf. infra), il n'existe pas de preuve que la transmission du VZV se fasse par les sécrétions lors de la toux ou l'éternuement. En revanche, les lésions cutanées notamment les vésicules de varicelle ou de zona contiennent de grandes quantités de virions de VZV. En l'absence de lésion cutanée, il n'y a pas de transmission de VZV et lorsqu'il existe des lésions cutanées, le degré de contagiosité est proportionnel au nombre de lésions [START_REF] Seward | Contagiousness of varicella in vaccinated cases: a household contact study[END_REF] . Le VZV est labile et sa survie sur les surfaces ou les vêtements est courte. Les particules virales contenues dans les vésicules sont aérosolisées lors du processus de desquamation et peuvent être inhalées par les personnes réceptives de l'entourage dont elles infectent la muqueuse respiratoire.

La propagation du virus dans l'organisme peut se faire sous forme libre (mode susceptible d'être bloqué par une immunisation passive) ou par les virus intracellulaires, les cellules étant infectées par contiguïté, ce qui semble le mode préférentiel. Ce processus nécessite la fusion des cellules, processus lent qui ralentit la propagation virale contrôlée partiellement par l'immunité innée et permet la mise en place de l'immunité adaptative. L'épithélium des amygdales est envahi et va libérer des virus. Par la suite, durant la période d'incubation, VZV va infecter les lymphocytes CD4 et CD8. Pendant cette période virémique qui peut durer plusieurs jours, les cellules immunocompétentes infectées de la peau transmettent le virus aux kératinocytes. La virémie peut également permettre l'infection d'autres cellules et tissus de l'organisme.

La réaction immunitaire de l'hôte va permettre de mettre fin à la réplication virale. L'infection par le VZV entraîne une production d'immunoglobulines (Ig) G, M et A qui deviennent détectables dans le sérum environ trois jours après le début de l'éruption. Les anticorps ont un effet neutralisant sur le virus, soit directement, soit en présence de complément, et permettent également la lyse des cellules infectées. L'action de ces anticorps sur la phase initiale de réplication du virus peut être démontrée par l'effet préventif des Ig exogènes lorsqu'elles sont administrées dans les 72 heures suivant le contage [START_REF] Zaia | Evaluation of varicellazoster immune globulin: protection of immunosuppressed children after household exposure to varicella[END_REF] . Les Ig n'ont en revanche pas d'efficacité lorsqu'elles sont administrées après déclaration de la maladie. De même, les anticorps transmis de la mère à l'enfant protègent le nourrisson durant les six premiers mois de la vie.

L'immunité cellulaire joue également un rôle capital dans le contrôle de l'infection à VZV du fait de la propagation quasi exclusive du virus par les cellules infectées au détriment de la circulation de virions libres. Une immunité cellulaire intacte est indispensable pour contrôler la virémie et limiter la réplication virale dans les différents sites. La prolifération des cellules T en réponse à l'antigène VZV s'accompagne d'une production de cytokines de type TH1, notamment d'interleukine 2 et d'interféron gamma, qui potentialisent l'expansion clonale de cellules T spécifiques. En clinique, les personnes qui présentent des varicelles graves sont celles qui portent un déficit de l'immunité innée ou de l'immunité cellulaire.

Au décours de l'infection, le VZV peut établir un état de latence dans les cellules nerveuses : neurones de la racine dorsale des ganglions nerveux, ganglions nerveux des nerfs crâniens et du système nerveux autonome, notamment intestinal [START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF] . Durant cette phase de latence, les VZV n'expriment qu'une portion limitée de leurs gênes et glycoprotéines. Ce processus de latence représente pour le virus une manière de survie en attendant que réapparaisse une population réceptive qu'il pourra infecter. L'atteinte des ganglions nerveux peut se faire soit par transport axonal rétrograde à partir des lésions de la peau, soit par virémie. Ce processus de latence concerne aussi bien les virus sauvages que les virus vaccinaux de la souche OKA. Un état de latence peut se mettre en place même après une infection asymptomatique à VZV. Les anticorps anti-VZV n'ont aucune efficacité car les personnes présentant un zona ont souvent un taux élevé d'anticorps. L'état de latence est sous le contrôle de l'immunité cellulaire par un mécanisme mal connu. Les lymphocytes T mémoire induits par l'infection initiale jouent probablement un rôle capital dans le maintien de l'état de latence. Les sujets qui ont présenté la varicelle gardent une réponse cutanée d'hypersensibilité retardée à l'antigène VZV. L'immunité cellulaire vis-à-vis du VZV est déficiente chez les personnes qui développent un zona [START_REF] Arvin | Selective impairment in lymphocyte reactivity to varicella-zoster antigen among untreated lymphoma patients[END_REF] . Cette immunité décline à partir de 50 ans, ce qui est également l'âge où l'incidence du zona commence à augmenter. Le risque de zona est également majoré chez les personnes immunodéprimées avec atteinte de l'immunité cellulaire. Les enfants et adolescents peuvent présenter une altération transitoire de l'immunité cellulaire en rapport avec une infection virale ou un stress. Un zona peut également faire suite à un traumatisme du système nerveux.

Les facteurs qui entretiennent l'état de latence sont mal connus et controversés. Le virus en état de latence pourrait subir des réactivations endogènes qui entretiendraient l'immunité cellulaire vis-à-vis du VZV. Le contact d'un sujet immun avec le virus VZV est suivi d'une prolifération des cellules T spécifiques et d'une élévation des IgG [START_REF] Arvin | Immunologic evidence for reinfection with varicella-zoster virus[END_REF] . Le fait que les contacts répétés avec le VZV puissent entretenir l'immunité cellulaire et prévenir la survenue du zona (et qu'a contrario, la raréfaction des contacts du fait de la baisse de la circulation du virus puisse augmenter l'incidence du zona) [START_REF] Thomas | Contacts with varicella or with children and protection against herpes zoster in adults: a case-control study[END_REF][START_REF] Gaillat | Does monastic life predispose to the risk of Saint Anthony's Fire (herpes zoster)?[END_REF] fait l'objet de controverses. Une étude française n'a pas montré d'augmentation d'incidence du zona chez des religieuses cloîtrées sans contact avec des enfants, comparées à des adultes vivant dans un village voisin et vivant au contact d'enfants [START_REF] Gaillat | Does monastic life predispose to the risk of Saint Anthony's Fire (herpes zoster)?[END_REF] .

Les VZV réactivés dans le neurone sensoriel du ganglion nerveux vont cheminer par voie antérograde et infecter l'épiderme selon une distribution métamérique. La réactivation de VZV dans les plexus mésentériques pourrait créer des maladies digestives telles que l'achalasie, l'ulcère gastrique ou la pseudo-obstruction colique aiguë idiopathique [START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF] .

Épidémiologie des infections à virus varicelle-zona chez l'enfant

Varicelle

La varicelle est une affection hautement contagieuse : le taux d'attaque chez un sujet réceptif est de 86,6 % après un contact intrafamilial [START_REF] Ross | Modification of chicken pox in family contacts by administration of gamma globulin[END_REF] , de 10 à 35 % après contact moins intime au sein d'une collectivité [START_REF] Arvin | Varicella-zoster virus[END_REF] . Elle évolue par épidémies saisonnières qui surviennent à la fin de l'hiver et au printemps. La varicelle est essentiellement une maladie infantile, 50 % des enfants contractant l'infection avant l'âge de 5 ans et 90 % avant l'âge de 12 ans. En revanche, les personnes venant des pays tropicaux ont moins de chances d'avoir contracté la maladie durant leur enfance et sont plus réceptives à l'âge adulte [START_REF] Mandal | Adult susceptibility to varicella is a rural phenomenon due to the lack of previous exposure[END_REF] , ce qui s'explique apparemment par une exposition moindre au virus dans leur cadre de vie.

Une étude française de séroprévalence [START_REF] Debruyne | Seroprevalence of varicellazoster virus (VZV) in the French population[END_REF] a montré que, entre 1 et 8 ans, le taux de séropositivité passe de 15 % à 89 %. La courbe de séroprévalence en fonction de l'âge s'infléchit par la suite, pour atteindre un taux de 95 % à l'âge de 30 ans.

En France, la varicelle est surveillée par le réseau Sentinelles depuis 1990. Chaque année, on dénombre environ 700 000 cas de varicelle (soit approximativement une tranche d'âge). Pour l'année 2015, l'estimation faisait état de près de 650 000 cas avec une incidence maximale dans la tranche d'âge de 1 à 4 ans qui rendait compte de deux tiers des cas [START_REF]Varicelle[END_REF] . Plus de 95 % étaient âgés de moins de 20 ans. En moyenne, sur la période considérée, le nombre annuel d'hospitalisations était d'environ 3000 dont 75 % avaient moins de 10 ans, conduisant à 20 décès dont 30 % avaient moins de 10 ans [14] .

Zona

Incidence du zona

Bien que le zona soit essentiellement une maladie de l'adulte de plus de 50 ans, sa survenue chez l'enfant, y compris en bonne santé, n'a rien d'exceptionnel et ne motive en rien la recherche de l'existence d'une pathologie sous-jacente. Selon les données du réseau Sentinelles [START_REF]Varicelle[END_REF] pour l'année 2015, la tranche d'âge 0 à 19 ans rendait compte de 13,3 % des cas de zona dont 4,7 % pour les 0 à 9 ans.

Les taux d'incidence du zona chez l'enfant varient selon les études et les populations prises en compte : dans la tranche d'âge de 0 à 19 ans, les taux d'incidence vont de 42/100 000 personnes/année à 220/100 000 personnes/année [START_REF] Guess | Epidemiology of herpes zoster in children and adolescents: a population-based study[END_REF] . Dans la tranche d'âge 0 à 14 ans, les taux d'incidence dans les études populationnelles sont de l'ordre de 240/100 000 personnes/année [START_REF] Weinmann | Incidence and clinical characteristics of herpes zoster among children in the varicella vaccine era, 2005-2009[END_REF] . Une étude réalisée à Taïwan [START_REF] Wen | Epidemiology of herpes zoster after varicella infection: a population-base study[END_REF] a suivi pendant 2 à 8 ans les enfants de moins de 12 ans vaccinés ou non contre la varicelle et ayant contracté la varicelle durant l'étude. Chez ces enfants exposés de façon certaine au risque de zona, le taux d'incidence est de 262,1/100 000 personnes/année. Le délai moyen séparant la varicelle de la survenue du zona est 4,12 ans. Les enfants dont la varicelle est survenue avant l'âge de 2 ans ont un risque significativement augmenté de présenter un zona avec un délai plus court par rapport à la varicelle.

Varicelle précoce et risque de zona L'exposition précoce au virus de la varicelle représente en effet un facteur majeur de risque de survenue du zona. Le risque de zona chez l'enfant est d'autant plus élevé que la varicelle survient à un âge plus jeune [START_REF] Leung | Herpes zoster in childhood[END_REF] . Le risque est particulièrement élevé lorsque la varicelle survient dans la première année : 410/100 000 personnes/année avec un intervalle de 3,8 ans contre 45/100 000 personnes/année avec un intervalle de 6,2 ans pour ceux qui développent la varicelle après 1 an [START_REF] Baba | Increased incidence of herpes zoster in normal children infected with varicella zoster virus during infancy: community-based follow-up study[END_REF] . Avant 1 an, les nourrissons sont partiellement protégés de la varicelle par les anticorps maternels transmis mais apparaissent incapables de mettre en place une réponse cellulaire efficace contre le VZV. La varicelle a souvent été limitée à quelques vésicules, voire inapparente et alors supposée du fait du contact varicelleux avec un enfant de la fratrie.

Exposition foetale au virus varicelle-zona et risque de zona L'exposition du foetus au VZV représente également un facteur de risque de survenue de zona précoce : dans une étude de suivi prospectif de femmes ayant présenté la varicelle ou un zona durant les 36 premières semaines de la grossesse, dix cas de zona ont été notifiés chez les enfants asymptomatiques à la naissance, dont huit survenus dans la première année suivant la varicelle maternelle. Aucun n'est survenu après un zona maternel. La varicelle maternelle était survenue entre 14 et 33 semaines de gestation. Le risque de zona précoce est de 0,8 % pour une varicelle survenue entre 13 et 24 semaines, de 1,7 % entre 25 et 36 semaines [START_REF] Enders | Consequences of varicella and herpes zoster in pregnancy: prospective study of 1739 cases[END_REF] .

Vaccination contre la varicelle et risque de zona

Un zona peut survenir chez des enfants vaccinés contre la varicelle : le virus OKA est en effet capable d'établir un état de latence et de se réactiver. Les lésions de zona affectent le plus souvent le côté du corps dans lequel le vaccin a été injecté. Le risque de présenter un zona lié au virus vaccinal est cependant significativement inférieur à celui lié au virus sauvage. Dans le suivi des infections à VZV mis en place par le Center for Disease Control (CDC) après la mise en place de la vaccination contre la varicelle en Californie [START_REF] Weinmann | Incidence and clinical characteristics of herpes zoster among children in the varicella vaccine era, 2005-2009[END_REF] , l'incidence du zona chez les enfants vaccinés était de 48/100 000 personnes/année contre 230/100 000 personnes/année chez les non-vaccinés, soit une réduction de 79 %. Dans l'étude réalisée à Taïwan [START_REF] Wen | Epidemiology of herpes zoster after varicella infection: a population-base study[END_REF] , avec un suivi de quatre ans, le risque relatif de présenter un zona est multiplié par 2,31 (p < 0,001) chez les non-vaccinés par rapport aux vaccinés. Dans les différentes études publiées, l'incidence du zona chez les enfants vaccinés apparaît divisée par un facteur de 2 à 4 par rapport aux enfants non vaccinés [START_REF] Leung | Herpes zoster in childhood[END_REF] . Dans environ un tiers des cas (voire plus de 50 % dans l'étude californienne [START_REF] Weinmann | Incidence and clinical characteristics of herpes zoster among children in the varicella vaccine era, 2005-2009[END_REF] ), le zona survenant chez des enfants vaccinés contre la varicelle est lié au virus sauvage [START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF] . Diverses hypothèses sont avancées pour expliquer ce phénomène [START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF] : une infection inapparente à VZV a pu apparaître avant ou après la vaccination, le ganglion nerveux pourrait héberger à la fois le virus sauvage et le virus vaccinal ou le virus sauvage pourrait déplacer le virus vaccinal en situation de latence et prendre sa place.

Pathologie sous-jacente et risque de zona Il existe probablement des facteurs génétiques qui prédisposent au zona [START_REF] Hernandez | Family history and herpes zoster risk in the area of shingles vaccination[END_REF] ainsi que des facteurs raciaux avec dans l'ordre de susceptibilité décroissante les enfants blancs, noirs et asiatiques [START_REF] Tseng | Risk factors of herpes zoster among children immunized with varicella vaccine: results from a nested case-control study[END_REF] . L'immunodépression favorise la survenue du zona chez l'enfant. Les affections malignes représentent le facteur de risque le plus important de survenue de zona chez l'enfant : dans une étude portant sur 226 enfants leucémiques, 27,9 % ont présenté un zona au cours de leur première cure de chimiothérapie [START_REF] Sørensen | The epidemiology of herpes zoster in 226 children with acute lymphoblastic leukemia[END_REF] . Dans une étude plus récente relative aux relations pathologie maligne et infection à VZV, la leucémie aiguë est la pathologie le plus fréquemment concernée (57,9 %) et 90,8 % des épisodes sont survenus dans la phase de rémission complète de la maladie [START_REF] Kim | Clinical characteristics and outcomes of varicella zoster virus infection in children with hematologic malignancies in the acyclovir era[END_REF] . Dans une étude de cohorte réalisée à Taïwan, comparé aux enfants non cancéreux, le risque relatif de présenter un zona est de 8,6 (intervalle de confiance [IC] 95 % : 4,8-15,6 %). Leucémie, lymphome et tumeurs solides sont associés significativement à un risque majoré, la leucémie étant la plus concernée [START_REF] Lin | Increased risk of herpes zoster in children with cancer: a nationwide population-based cohort study[END_REF] . La survenue du zona est exceptionnellement le mode de révélation de la pathologie maligne [START_REF] Nikkels | Revisiting childhood herpes zoster[END_REF] .

La vaccination contre la varicelle réduit le risque de survenue de zona chez les enfants atteints de pathologie maligne [START_REF] Hardy | and the varicella vaccine collaborative study group The incidence of zoster after immunization with live varicella vaccine[END_REF] .

Parmi les pathologies non malignes associées à un risque augmenté de survenue de zona chez l'enfant sont citées les maladies inflammatoires de l'intestin [START_REF] Adams | Hospitalisation for varicella and zoster in children with inflammatory bowel disease[END_REF] , le lupus systémique [START_REF] Gormezano | Higher prevalence and distinct features of herpes zoster infection in children than adults with systemic lupus erythematosus[END_REF] , les rhumatismes inflammatoires [START_REF] Leuvenink | Clinical course and therapeutic approach to varicella zoster infection in children with rheumatic autoimmune diseases under immunosuppression[END_REF] sans que l'on connaisse la part respective de la maladie et des traitements immunosuppresseurs habituellement prescrits dans la majoration du risque de zona. L'infection à virus de l'immunodéficience humaine (VIH) majore également le risque de survenue de zona : dans une étude de cohorte de 356 enfants présentant une infection à VIH d'acquisition périnatale [START_REF] Wood | Primary varicella and herpes zoster among HIVinfected children from 1989 to 2006[END_REF] , l'incidence du zona est de 30,0/1000 personnes/année dans la période 1989-1996 (année de l'introduction de thérapeutiques antirétrovirales efficaces), de 30,9/1000 personnes/année pour la période 1997-1999 (année de l'introduction de la vaccination contre la varicelle) et de 6,5/1000 personnes/année pour la période 2000-2006. L'incidence du zona chez les enfants ayant reçu le vaccin contre la varicelle est de 4,5/1000 personnes/année. Le fait de recevoir un traitement antirétroviral au moment de la primo-infection par le VZV exerce un effet protecteur vis-à-vis du zona et augmente la durée de survie sans zona [START_REF] Wood | Primary varicella and herpes zoster among HIVinfected children from 1989 to 2006[END_REF] . Une autre étude de suivi pendant une durée moyenne de 6,8 ans d'une cohorte de 536 enfants ayant une infection par le VIH contractée en période périnatale et ayant eu la varicelle a montré que 22 % avaient présenté un zona (incidence de 3,2/100 personnes/année). Le risque de zona était plus élevé chez les enfants ayant un taux abaissé de CD4 et ceux qui se trouvaient dans la classe C de la classification du CDC. Le taux d'incidence du zona était similaire 90 jours avant et 90 jours après la mise en route d'un traitement antirétroviral efficace mais chutait au-delà de ce délai [START_REF] Levin | for the PACTG/IMPAACT 219 team Shortterm and long-term effects of highly active antiretroviral therapy on the incidence of herpes zoster in HIV-infected children[END_REF] .

Parmi les maladies sans immunodéficience documentée, l'asthme apparaît également associé à une augmentation du risque de zona chez l'enfant avec un risque multiplié par 2 comparé aux enfants non asthmatiques. Le contrôle de l'état atopique et la vaccination contre la varicelle réduisent ce risque de moitié [START_REF] Kim | Increased risk of herpes zoster in children with asthma: a population-based case-control study[END_REF] . Le mécanisme qui sous-tend l'augmentation du risque de zona chez les enfants asthmatiques n'est pas clair : les immunités innée et adaptative sont altérées chez les sujets asthmatiques, avec notamment une disparition plus rapide des anticorps. L'asthme pourrait également accélérer la baisse de l'immunité cellulaire.

Manifestations cliniques des infections à virus varicelle-zona chez l'enfant Varicelle

Varicelle habituelle [START_REF] Arvin | Varicella-Zoster virus In: Fields B[END_REF][START_REF] Arvin | Varicella-zoster virus[END_REF] L'incubation est en moyenne de 14 jours, avec des extrêmes entre 10 et 21 jours.

Les prodromes comportant de la fièvre, des céphalées, des douleurs abdominales précèdent de 24 à 48 heures le début de l'éruption. L'exanthème débute habituellement dans le cuir chevelu, sur la face ou le tronc. Les lésions cutanées sont constituées de macules érythémateuses qui se transforment en quelques heures en vésicules à contenu clair entourées d'un érythème à contour irrégulier (Fig. 1). Elles La phase évolutive de la maladie, pendant laquelle de nouvelles lésions apparaissent, s'étale habituellement sur 1 à 7 jours. L'apparition de nouvelles lésions au-delà du septième jour est rare.

Le nombre de vésicules est habituellement inférieur à 300 mais très variable avec des extrêmes allant d'une dizaine à près de 2000 [START_REF] Ross | Modification of chicken pox in family contacts by administration of gamma globulin[END_REF] . Les formes inapparentes représentent environ 5 % mais il existe des formes très limitées qui ne sont reconnues que dans un contexte épidémique.

La maladie se termine par la chute des croûtes qui laisse une dépigmentation transitoire de la peau et parfois des cicatrices, en particulier sur le front.

Complications de la varicelle de l'enfant sain

Globalement, les taux de complication rapportés sont compris entre 2 et 4 % [START_REF] Ziebold | Severe complications of varicella in previously healthy children in Germany: a 1-year survey[END_REF][START_REF] Choo | The epidemiology of varicella and its complications[END_REF] . L'enquête épidémiologique menée aux États-Unis entre 1990 et 1994 a montré que les 4 millions de cas de varicelle observés annuellement avaient été à l'origine de 11 000 hospitalisations [START_REF] Seward | Varicella disease after introduction of varicella vaccine in the United States, 1995-2000[END_REF] . En France, les données du réseau Sentinelles pour 2015 [START_REF]Varicelle[END_REF] faisaient état d'un taux de complication de 1,7 % et d'une demande d'hospitalisation dans 0,2 % des cas. Le taux de complication a été beaucoup plus élevé dans une étude portant sur des sujets pris en charge par des médecins libéraux (7,8 %, dont 9,9 % chez les adolescents et les adultes) [START_REF] Floret | Varicella and its complications in France[END_REF] .

Complications infectieuses bactériennes

Ce sont les plus fréquentes [START_REF] Ziebold | Severe complications of varicella in previously healthy children in Germany: a 1-year survey[END_REF][START_REF] Peterson | Children hospitalized for varicella: a prevaccine review[END_REF] . Elles représentent près de 50 % des complications chez les enfants hospitalisés [START_REF] Grimprel | Varicella in France: national survey of complications and hospitalizations[END_REF][START_REF] Levrat | et le Groupe francophone d'urgence et de réanimation pédiatrique Caractéristiques cliniques des varicelles hospitalisées en réanimation pédiatrique de 1998 à 2001 en France[END_REF] et sont l'apanage des enfants de moins de 5 ans. Les germes en cause sont le plus souvent Staphylococcus aureus et Streptococcus pyogenes, dans des proportions variables selon les études, avec un net regain récent du streptocoque &bgr; hémolytique du groupe A. Dans les études françaises, S.aureus est nettement prévalent chez les enfants hospitalisés [START_REF] Grimprel | Varicella in France: national survey of complications and hospitalizations[END_REF] . En revanche, dans les formes graves chez des patients admis en réanimation, S.pyogenes représente 44 % des germes isolés contre 28 % pour S.aureus [START_REF] Levrat | et le Groupe francophone d'urgence et de réanimation pédiatrique Caractéristiques cliniques des varicelles hospitalisées en réanimation pédiatrique de 1998 à 2001 en France[END_REF] . L'impétigo avec des lésions bulleuses parfois difficiles à différencier des lésions propres de la varicelle est la plus fréquente des infections de la peau.

Les infections des tissus mous comprennent les dermoépidermites, les lymphangites et les abcès sous-cutanés. La varicelle gangreneuse (varicella gangrenosa) se manifeste quelques jours après l'éruption de varicelle par la survenue d'un halo violacé autour d'une ou plusieurs vésicules, dans un contexte fébrile persistant. La forme la plus grave est la fasciite nécrosante [START_REF] Peterson | Children hospitalized for varicella: a prevaccine review[END_REF][START_REF] Pollard | Potentially lethal bacterial infection associated with varicella zoster virus[END_REF][START_REF] Vugia | Invasive group A streptococcal infections in children with varicella in southern California[END_REF] habituellement due à S. pyogenes. Cette affection débute au niveau d'une vésicule du tronc ou d'une extrémité. Elle associe des lésions de nécrose de la peau et des parties molles, des troubles circulatoires locaux et un état septique réalisant dans sa forme la plus grave le syndrome de choc toxique streptococcique [START_REF] Pollard | Potentially lethal bacterial infection associated with varicella zoster virus[END_REF][START_REF] Vugia | Invasive group A streptococcal infections in children with varicella in southern California[END_REF] .

La varicelle représente également une des étiologies essentielles du syndrome de la peau ébouillantée lié à l'exfoliatine du staphylocoque.

Les septicémies en particulier à streptocoque peuvent compliquer une surinfection des tissus mous ou apparaître de manière isolée [START_REF] Vugia | Invasive group A streptococcal infections in children with varicella in southern California[END_REF] .

Complications neurologiques [START_REF] Arvin | Varicella-Zoster virus In: Fields B[END_REF][START_REF] Science | Central nervous system complications of Varicella-Zoster Virus[END_REF] Elles viennent en second rang, représentant classiquement 20 % des causes d'hospitalisation.

Elles peuvent précéder l'éruption, voire survenir en l'absence de manifestations cliniques de varicelle [START_REF] Science | Central nervous system complications of Varicella-Zoster Virus[END_REF] . Cérébellite C'est la plus fréquente (1/4000 cas) et se traduit par une ataxie, des céphalées, des nausées, des vomissements, une raideur méningée et un nystagmus. L'évolution est bénigne vers la résolution spontanée en quelques jours à quelques semaines [START_REF] Arvin | Varicella-Zoster virus In: Fields B[END_REF] . Sa pathogénie est inconnue.

Méningoencéphalite

Elle est beaucoup plus rare : 1,7 à 4/10 000 aux États-Unis et présente une tout autre gravité puisqu'elle représente une cause significative de mortalité, notamment chez les jeunes nourrissons, bien qu'elle soit plus fréquente chez l'adulte. Elle se manifeste habituellement 2 à 6 jours après le début de l'éruption par des troubles de conscience, des convulsions et un syndrome méningé [START_REF] Fleisher | Life-threatening complications of varicella[END_REF] . La détection de VZV dans le liquide cérébrospinal (LCS) par polymerase chain reaction (PCR) est inconstante : dans la série canadienne, elle est de 25 % dans les encéphalites contre 86 % dans les méningites sans atteinte encéphalitique [START_REF] Science | Central nervous system complications of Varicella-Zoster Virus[END_REF] . Habituellement, l'évolution est rapidement favorable en 2 à 3 jours. Toutefois dans la série canadienne, un tiers des patients présentant une encéphalite ou encéphalomyélite aiguë disséminée (ADEM) est décédé ou a gardé des séquelles neurologiques définitives [START_REF] Science | Central nervous system complications of Varicella-Zoster Virus[END_REF] . La pathogénie de l'encéphalite de la varicelle n'est pas claire : l'existence d'une synthèse intrathécale d'anticorps suggère une réplication active du virus dans le système nerveux [START_REF] Arvin | Varicella-Zoster virus In: Fields B[END_REF] . À l'inverse, l'aspect histologique est celui des encéphalites de mécanisme immunoallergique. Un isolement du VZV du cerveau et la présence de cellules contenant des particules virales n'ont été démontrés que de manière exceptionnelle et exclusivement chez des immunodéprimés [START_REF] Arvin | Varicella-Zoster virus In: Fields B[END_REF] .

Accidents vasculaires cérébraux (AVC) et accidents ischémiques transitoires (AIT)

Une étude prospective de cohorte [START_REF] Askalan | Chickenpox and stroke: a study of frequency and causation[END_REF] a montré que parmi 70 enfants âgés de 6 mois à 10 ans ayant présenté un AVC, 31 % avaient présenté la varicelle dans l'année précédente (contre 9 % dans une population contrôle sans AVC). Une étude anglaise à partir de bases de données et portant sur plus de 100 millions de personnes/année [START_REF] Thomas | Chickenpox and risk of stroke: a self-controlled case series analysis[END_REF] a montré chez les enfants une multiplication par 4 du risque de survenue d'un AVC dans les six mois suivant la varicelle. Dans la série canadienne [START_REF] Science | Central nervous system complications of Varicella-Zoster Virus[END_REF] , les dix cas d'AVC rapportés sont survenus entre 2 et 25,5 semaines après la varicelle et se sont traduits le plus souvent par une hémiparésie. À la sortie de l'hôpital, 40 % présentaient des séquelles neurologiques qui persistaient dans 33 % des cas à un an. Syndromes de démyélinisation. Syndrome de Guillain-Barré ou ADEM [START_REF] Science | Central nervous system complications of Varicella-Zoster Virus[END_REF] , myélites transverses et névrite optique sont plus rarement rapportés. Syndrome de Reye. Il a représenté aux États-Unis une cause essentielle de mortalité dans la varicelle [START_REF] Hurwitz | Public Health Service study of Reye's syndrome and medications. Report of the main study[END_REF] . Il s'agit d'une encéphalopathie aiguë, avec atteinte hépatique et dégénérescence graisseuse des viscères, notamment une stéatose hépatique. La consommation d'aspirine associée à l'infection virale (varicelle ou grippe) [START_REF] Kasper | Fatal varicella after a single course of corticosteroids[END_REF] est apparue comme un facteur essentiel au déclenchement de ce syndrome. L'aspirine est de ce fait contre-indiquée lors de la varicelle ou de la grippe. Cette affection qui a toujours été exceptionnelle en France et dans la plupart des pays européens n'apparaît plus dans les publications récentes.

Pneumopathies

Elles représentent une complication fréquente et grave de la varicelle de l'adulte, plus rare chez l'enfant à l'exception du nourrisson de moins de 6 mois. Les surinfections bactériennes, sous forme de pneumopathie ou de pleuropneumopathie, le plus souvent à pneumocoque, streptocoque hémolytique ou staphylocoque, sont largement majoritaires, surtout chez les sujets antérieurement sains [START_REF] Levrat | et le Groupe francophone d'urgence et de réanimation pédiatrique Caractéristiques cliniques des varicelles hospitalisées en réanimation pédiatrique de 1998 à 2001 en France[END_REF] . Les pneumopathies interstitielles, directement liées au virus de la varicelle, surviennent le plus souvent chez des immunodéprimés, sont volontiers hypoxémiantes, peuvent entraîner un véritable syndrome de détresse respiratoire aiguë (SDRA) et nécessiter le recours à des thérapeutiques agressives [START_REF] Kolla | Prolonged extracorporeal life support for varicella pneumonia[END_REF] avec une lourde mortalité.

Hépatites

L'élévation modérée des transaminases est fréquente au cours de la varicelle mais habituellement asymptomatique chez l'enfant immunocompétent [START_REF] Fleisher | Life-threatening complications of varicella[END_REF] .

Thrombopénies

La varicelle peut se compliquer de thrombopénie aiguë précoce, liée à une atteinte directe des mégacaryocytes par le VZV [START_REF] Arvin | Varicella-Zoster virus In: Fields B[END_REF] . Cette thrombopénie est habituellement résolutive en quelques jours mais s'accompagne d'un risque hémorragique notable. Beaucoup plus rarement peut apparaître avec un délai de 1 à 2 semaines, voire davantage, une thrombopénie postinfectieuse, de mécanisme immunologique avec présence d'anticorps antiplaquettes, habituellement régressive [START_REF] Ware | Chronic immune-mediated thrombocytopenia after varicella infection[END_REF] .

Thromboses vasculaires

La varicelle peut se compliquer de purpura fulminans qui réalise une gangrène localisée, touchant en général les extrémités, dans un tableau biologique de coagulation intravasculaire disséminée (CIVD) [START_REF] Baur | Purpura fulminans postvaricelleux et thrombose veineuse : à propos d'un cas pédiatrique[END_REF] . Cette complication sévère se manifeste au cours de la phase de convalescence de la varicelle et semble liée à un effondrement du taux de protéine S par processus auto-immun (présence d'anticorps antiprotéine S, et d'anticorps antiphospholipides).

Complications rénales

Elles sont rares : on a rapporté des néphrites de la varicelle avec un tableau de glomérulonéphrite aiguë environ trois semaines après l'éruption, quelques cas de syndrome néphrotique [START_REF] Lin | Nephrotic syndrome associated with varicella[END_REF] et de syndrome hémolytique et urémique.

Arthrites [START_REF] Quintero-Del Rio | Varicella arthritis in childhood[END_REF] Elles sont rares et peuvent être directement liées au virus, retrouvé dans l'articulation. Des arthrites réactives ont également été observées. Enfin, une arthrite suppurée streptococcique ou staphylococcique peut compliquer la surinfection des lésions cutanées. Les arthrites non bactériennes guérissent habituellement en 3 à 5 jours.

Complications oculaires

La localisation sur la cornée et les paupières représenterait une cause fréquente d'hospitalisation. D'autres complications rares ont également été rapportées : uvéites, kératites.

Complications exceptionnelles

Les myocardites [START_REF] Waagner | Varicella myocarditis[END_REF] sont très rares mais à l'origine d'une mortalité significative [START_REF] Levrat | et le Groupe francophone d'urgence et de réanimation pédiatrique Caractéristiques cliniques des varicelles hospitalisées en réanimation pédiatrique de 1998 à 2001 en France[END_REF] . Ont également été rapportées des péricardites [START_REF] Seddon | Pericarditis with pericardial effusion complicating chickenpox[END_REF] , des pancréatites, des orchites.

Facteurs de risque de varicelle grave ou compliquée chez l'enfant sain

Si l'immunodépression représente un facteur de risque de varicelle grave, dans les faits, la grande majorité des décès survient chez des personnes ne présentant pas de pathologie sousjacente [START_REF] Boëlle | Varicella in non-immune persons: incidence, hospitalization and mortality rates[END_REF] .

Âge

Il conditionne à la fois le risque global et le type de complications. Globalement, l'enfant de moins de 5 ans [START_REF] Preblud | Age-specific risks of varicella complications[END_REF] présente un risque plus élevé de complications et de décès. C'est surtout le nourrisson de moins de 1 an qui est à haut risque de formes graves avec un taux de mortalité quatre fois plus élevé que l'enfant de 1 à 14 ans [START_REF] Preblud | Deaths from varicella in infants[END_REF] .

Le risque augmente ensuite chez les adolescents qui présentent des varicelles plus sévères que les enfants, avec davantage de lésions cutanées et des signes généraux plus importants.

C'est en fait chez l'adulte de plus de 20 ans que le risque est maximal [START_REF] Balfour | Acyclovir treatment of varicella in otherwise healthy adolescents[END_REF] . L'âge module le type de complications observées et les causes de décès : avant 6 mois les pneumopathies représentent la cause principale de décès alors qu'entre 6 mois et 1 an, les encéphalites prédominent [START_REF] Preblud | Deaths from varicella in infants[END_REF] . Avant 5 ans, les complications les plus fréquentes sont les infections cutanées bactériennes et les pneumopathies. Les complications neurologiques sont prédominantes chez le grand enfant et l'adolescent, alors que chez l'adulte ce sont les pneumopathies.

Contamination intrafamiliale

En cas de contage intrafamilial, les cas secondaires sont en moyenne plus sévères que les cas primaires, en matière de nombre de lésions cutanées et d'intensité des symptômes [START_REF] Ross | Modification of chicken pox in family contacts by administration of gamma globulin[END_REF] .

Eczéma

L'eczéma est souvent [START_REF] Arvin | Varicella-Zoster virus In: Fields B[END_REF][START_REF] Arvin | Varicella-zoster virus[END_REF] considéré comme un facteur de risque de varicelle sévère, ce qui n'est pas retrouvé dans les grandes études sur les formes graves et compliquées de la varicelle [START_REF] Fleisher | Life-threatening complications of varicella[END_REF][START_REF] Preblud | Deaths from varicella in infants[END_REF][START_REF] Bullowa | Complications of varicella[END_REF] . Cependant, la préexistence de lésions cutanées est certainement à l'origine d'une présentation ou d'une évolution atypique de la varicelle : les vésicules apparaissent initialement et avec une intensité particulière sur les zones de peau lésée, comme cela a été observé après brûlure solaire [START_REF] Ridgway | Actinic varicella[END_REF] .

Asthme

Il semble également susceptible de favoriser la survenue d'une varicelle sévère ou compliquée, sans lien évident avec la consommation de corticoïdes [START_REF] Peterson | Children hospitalized for varicella: a prevaccine review[END_REF] .

Médicaments

Corticoïdes. La possibilité de survenue de formes graves de varicelle sous corticothérapie est connue de longue date [START_REF] Finkel | Mortality from varicella in children receiving adrenocorticosteroids and adrenocorticotropin[END_REF] . Dans une revue systématique de la littérature sur les effets indésirables de la corticothérapie au long cours (6817 enfants concernés), neuf enfants sont décédés de la varicelle [START_REF] Aljebab | Systematic review of the toxicity of long-course oral corticosteroids in children[END_REF] .

Il existe par ailleurs des observations ponctuelles de formes graves ou mortelles de varicelle chez des enfants asthmatiques ayant reçu une cure courte et unique de corticothérapie, à forte dose, pendant la phase d'incubation de la varicelle [START_REF] Kasper | Fatal varicella after a single course of corticosteroids[END_REF][START_REF] Tojimbara | Fulminant hepatic failure following varicella-zoster infection in a child[END_REF] . Cependant, les études cas-témoin apportent des résultats contradictoires. Dans une revue systématique de la littérature concernant les effets indésirables de cures courtes de corticothérapie (3200 enfants concernés), trois cas graves de varicelle (hospitalisation en réanimation) ont été répertoriés, dont un décès [START_REF] Aljebab | Systematic review of the toxicity of short-course oral corticosteroids in children[END_REF] .

En outre, des observations de varicelle grave ont été rapportées chez des enfants ou nourrissons traités par corticoïdes inhalés [START_REF] Choong | Severe varicella after low dose inhaled corticosteroids[END_REF] , sensés ne pas avoir d'effet systémique. En fait, l'utilisation des stéroïdes inhalés pourrait déprimer l'immunité locale nasopharyngée pendant la phase de réplication dans le tissu lymphatique respiratoire, entraînant une augmentation de la charge virale et une sévérité accrue de la maladie [START_REF] Choong | Severe varicella after low dose inhaled corticosteroids[END_REF] .

Anti-inflammatoires non stéroïdiens (AINS). Il existe une association entre l'utilisation des AINS et la survenue de fasciites nécrosantes et d'infections invasives à streptocoque hémolytique, notamment au cours de la varicelle [START_REF] Zerr | A case-control study of necrotizing fasciitis during primary varicella[END_REF][START_REF] Lesko | Invasive group A streptococcal infection and nonsteroidal anti-inflammatory drug use among children with primary varicella[END_REF] . Dans une étude cas-témoin réalisée en France entre 2000 et 2004 pour 25 cas de fasciite nécrosante (dont 24 après varicelle), l'odds ratio (OR) pour l'exposition à un AINS est de 31,38 (IC 95 % : 6,40-15 384) [START_REF] Souyri | and the French Network of Pharmacovigilance Centres Severe necrotizing soft-tissue infections and nonsteroidal anti-inflammatory drugs[END_REF] . Les AINS pourraient intervenir par une inhibition de l'activité de phagocytose des polynucléaires et/ou en retardant le diagnostic du fait de leur effet anti-inflammatoire. Cependant, l'ibuprofène pourrait aussi avoir été utilisé dans les varicelles très fébriles ou douloureuses, ceci pouvant représenter les premières manifestations d'une fasciite nécrosante [START_REF] Lesko | Invasive group A streptococcal infection and nonsteroidal anti-inflammatory drug use among children with primary varicella[END_REF] . Quoi qu'il en soit, il est désormais recommandé de ne pas utiliser les AINS à titre antithermique au cours de la varicelle.

Varicelle de l'immunodéprimé

Les sujets immunodéprimés les plus à risque élevé de présenter une varicelle grave sont ceux qui présentent une atteinte de l'immunité cellulaire. Des études de cohorte ont identifié les patients atteints de leucémie, de lymphomes et de cancer comme des sujets à risque de formes compliquées ou généralisées de varicelle, avec une mortalité de 1,5 à 9 % des cas [START_REF] Saarinen | Severe infections in childhood leukaemia: a follow-up study of 100 consecutive ALL patients[END_REF] . Ces formes graves d'infections à VZV sont aussi observées après greffe de moelle ou d'organe [START_REF] Atkinson | Varicella zoster virus infection after marrow transplantation for aplastic anemia or leukaemia[END_REF][START_REF] Broyer | Varicella and zoster in children after kidney transplantation: long-term results of vaccination[END_REF] . Chez l'enfant infecté par le VIH, une étude rétrospective [START_REF] Seidlein | Frequent recurrence and persistence of varicella-zoster virus infection in children infected with human immunodeficiency type 1 virus[END_REF] a montré que les complications les plus fréquentes étaient la récurrence sous forme de zonas (61 %) ou de varicelle (32 %) et la persistance. Le nombre de récurrences est corrélé au nombre de CD4.

La varicelle de l'immunodéprimé [START_REF] Arvin | Varicella-Zoster virus In: Fields B[END_REF][START_REF] Boivin | Aspects cliniques dermatologiques des infections à VZV chez l'immunodéprimé[END_REF] se caractérise d'abord par son caractère atypique : les lésions cutanées, rapidement étendues à tout le corps, n'ont pas l'aspect habituel des vésicules. Il s'agit d'éléments hémorragiques, pseudopurpuriques puis nécrotiques (Fig. 2). L'évolution se complique rapidement d'une atteinte multiviscérale : pneumopathie, hépatite fulminante, syndrome hémorragique lié à l'atteinte hépatique, thrombopénie, CIVD, pancytopénie par atteinte médullaire, encéphalopathie. Il existe un risque élevé de surinfection bactérienne. Avant les antiviraux, le risque de décès était élevé.

Varicelles congénitales et varicelles du nouveau-né

Varicelle congénitale

Les données américaines rapportent 0,5 à 0,7 grossesse pour 1000 compliquée par une infection à VZV, ce qui représenterait 350 à 500 cas de varicelle gravidique par an en France.

Le risque de foetopathie varicelleuse est de 0,42 % si la varicelle maternelle survient avant la 13 e semaine de gestation et varie de 1,2 à 2,6 % entre la 13 e et la 20 e semaine. Au-delà, le risque est celui d'un zona précoce [START_REF] Enders | Consequences of varicella and herpes zoster in pregnancy: prospective study of 1739 cases[END_REF] . D'après ces données, le nombre de varicelles congénitales en France pourrait être de 1,5 à 3,5 cas par an.

Décrit par Laforêt et Lynch en 1947 [START_REF] Laforêt | Multiple congenital defect following maternal varicella[END_REF] , le syndrome de varicelle congénitale est une foetopathie sévère comportant [START_REF] Alkalay | Fetal varicella syndrome[END_REF] :

• une atteinte cutanée pratiquement constante et constituée de lésions vésiculobulleuses, de zones cicatricielles hypo-ou hyperpigmentées ou de lésions rétractiles. Elles sont le plus souvent unilatérales et siègent le long d'un trajet nerveux. La répartition métamérique des lésions suggère que le syndrome de varicelle congénitale est lié à une réactivation in utero du VZV, la brièveté de la période de latence étant liée à une réponse inadéquate de l'immunité cellulaire du foetus [START_REF] Enders | Consequences of varicella and herpes zoster in pregnancy: prospective study of 1739 cases[END_REF] . Au niveau des membres, les lésions cutanées s'associent volontiers à des anomalies musculosquelettiques ;

• une atteinte du squelette (68 % des cas) : hypoplasie d'un membre, des doigts ou des orteils, pieds bots, contractures articulaires ;

• des lésions oculaires (68 % des cas) : choriorétinite, cataracte congénitale, atrophie optique, opacités cornéennes, microphtalmie ;

• une atteinte neurologique (77 % des cas) portant aussi bien sur le système nerveux central (hydrocéphalie, microcéphalie, atrophie corticale et cérébelleuse, atteinte bulbaire), le système nerveux autonome responsable d'anomalies de la motricité digestive, de paralysie diaphragmatique ou des cordes vocales (syndrome de Horner), enfin d'atteintes des nerfs périphériques avec paralysies des membres ;

• un retard de croissance est observé dans 39 % des cas.

Bien que difficilement prévisible [START_REF] Schultze | The natural history of varicella embryopathy: a 25-year follow-up[END_REF] , le pronostic est généralement sévère, la plupart de ces enfants ne survivent pas au-delà de quelques mois et ceux qui survivent présentent un risque élevé de zona [START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF] .

Varicelle du nouveau-né

Varicelle périnatale. Elle concerne les cas de varicelle maternelle survenant dans les trois semaines précédant l'accouchement. Le risque de transmission au nouveau-né se situe entre 20 et 50 % et la varicelle néonatale survient dans les dix premiers jours de vie. La gravité de l'atteinte foetale dépend de la date de la varicelle de la mère [START_REF] Preblud | Deaths from varicella in infants[END_REF] . Le foetus est contaminé par voie hématogène lors de la phase virémique. Les anticorps produits par la mère n'étant transmis au foetus que 5 à 6 jours après le début de l'éruption, si l'accouchement survient avant ce délai, le foetus contaminé ne bénéficiera d'aucune protection par les anticorps maternels. Ainsi, le risque est maximal si l'éruption maternelle survient entre cinq jours avant et deux jours après l'accouchement [START_REF] Mirlesse | Infections à VZV. Formes de la femme enceinte et du nouveau-né[END_REF] . Cette varicelle néonatale à transmission périnatale se caractérise par une éruption intense et généralisée avec les lésions ulcéronécrotiques de la peau et des muqueuses, une atteinte pulmonaire ou viscérale et un risque de mortalité entre 0 et 30 % [START_REF] Mirlesse | Infections à VZV. Formes de la femme enceinte et du nouveau-né[END_REF] . Varicelle du nouveau-né après dix jours. Dans la plupart des cas, le nouveau-né est protégé par les anticorps maternels et présente une forme minime de varicelle. Cependant, des formes sévères ont été décrites, ce qui justifie une surveillance rapprochée et peut faire discuter la mise en route d'un traitement prophylactique.

Point fort

• La varicelle est une maladie le plus souvent bénigne chez l'enfant. Le risque de complication grave, d'hospitalisation et de décès est majoré chez l'adulte.

• Les surinfections bactériennes (staphylocoque, streptocoque) peuvent être graves, en particulier la fasciite nécrosante. Elles concernent essentiellement le jeune enfant.

• En dehors des surinfections, les complications principales sont neurologiques (cérébellite, encéphalite) et pulmonaires (pneumopathie interstitielle).

• Une varicelle contractée avant 20 semaines de gestation peut être à l'origine d'une embryofoetopathie grave.

• La varicelle périnatale peut être grave si l'éruption maternelle est survenue entre cinq jours avant et deux jours après l'accouchement.

• Les indications de traitement antiviral (aciclovir) au cours de la varicelle se limitent à certaines complications (pneumopathies, encéphalites), aux immunodéprimés et à la varicelle périnatale. L'aciclovir par voie orale ne dispose pas d'autorisation de mise sur le marché (AMM) dans cette indication.

Zona

Zona habituel de l'enfant Habituellement, le zona se traduit par une éruption de vésicules avec une distribution métamérique correspondant à la racine dorsale du ganglion nerveux affecté. La maladie débute en général par des douleurs dans le même territoire qui précèdent l'éruption de 48 à 72 heures [START_REF] Leung | Herpes zoster in childhood[END_REF] .

Un érythème précède l'apparition d'un bouquet de vésicules qui peuvent fusionner pour former des bulles (Fig. 3). Un ou souvent deux métamères adjacents sont concernés. La région thoracique est la plus souvent atteinte, suivie des zones trigéminale et cervicale [START_REF] Nikkels | Revisiting childhood herpes zoster[END_REF] . Les lésions cutanées évoluent habituellement sur environ une semaine, les vésicules devenant des pustules qui s'ulcèrent avec formation de croûtes (Fig. 4). Les lésions vont s'effacer progressivement mais peuvent laisser des cicatrices. Chez l'enfant, contrairement à l'adulte et surtout aux personnes âgées, les algies post-zostériennes sont exceptionnelles, si elles existent [START_REF] Feder | Herpes zoster in otherwise healthy children[END_REF] . Dans la plupart des cas, le zona de l'enfant a une présentation bénigne avec douleurs et fièvre modérées ou absentes.

Les récurrences sont rares [START_REF] Nikkels | Revisiting childhood herpes zoster[END_REF] .

La transmission du VZV à partir de lésions de zona est possible, bien que plus faible qu'à partir de la varicelle, ce qui, chez un sujet réceptif, va entraîner non pas un zona, mais une varicelle. On considère généralement que le risque de contagiosité est nul dès lors que les lésions cutanées sont couvertes [START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF][START_REF] Feder | Herpes zoster in otherwise healthy children[END_REF] .

Zona sine herpete

Il est probablement essentiellement observé chez l'adulte. Il se traduit [START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF] par des douleurs unilatérales à localisation métamérique, une encéphalite ou une autre complication neurologique ou gastro-intestinale [START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF] . Le diagnostic ne peut être que biologique (cf. infra).

Complications du zona

Elles sont classiquement plus fréquentes chez les sujets immunodéprimés. En fait dans la série pédiatrique japonaise [START_REF] Takayama | Herpes zoster in immunocompetent and immunocompromised Japanese children[END_REF] , sur les 11 enfants présentant une dissémination cutanée, cinq n'avaient pas de pathologie sous-jacente, de même que trois enfants sur cinq présentant une méningite aseptique et trois quarts des enfants présentant une paralysie faciale.

Complications locales

Les complications les plus fréquentes sont locales et bénignes : surinfections cutanées, dépigmentation et cicatrices [START_REF] Leung | Herpes zoster in childhood[END_REF] .

Méningites et méningoencéphalites [START_REF] Science | Central nervous system complications of Varicella-Zoster Virus[END_REF][START_REF] Roesler | Meningo encephalitis caused by varicella zoster virus reactivation in a child with dominant partial interferon-gamma receptor -1 deficiency[END_REF][START_REF] Han | Herpes zoster and meningitis due to reactivation of varicella vaccine virus in an immunocompetent child[END_REF] Elles peuvent être liées soit à la souche sauvage, soit plus rarement à la souche vaccinale.

Elles peuvent apparaître à proximité de l'éruption de zona ou survenir en l'absence d'éruption et diagnostiquées par la recherche de l'ADN du VZV dans le LCS. Les méningites ont habituellement une évolution bénigne. L'encéphalite du zona ne semble pas présenter de particularités par rapport à celle de la varicelle [START_REF] Science | Central nervous system complications of Varicella-Zoster Virus[END_REF] .

Zona ophtalmique

Il est rare chez l'enfant mais peut être grave. Il est dû à l'atteinte de la division ophtalmique du V qui comporte trois branches : frontale, lacrymale et nasociliaire. L'atteinte de cette dernière branche qui se traduit par la présence de vésicules sur l'aile et le bout du nez (signe de Hutchinson) est fortement prédictive d'une atteinte oculaire.

Le zona ophtalmique peut être lié à la souche vaccinale [START_REF] Soeteman | Herpes zoster ophthalmicus in an otherwise healthy 2-year-old child[END_REF] . Le zona ophtalmique débute par une douleur et une éruption érythémateuse puis vésiculeuse dans le territoire du nerf trijumeau. L'atteinte oculaire se traduit par un oeil rouge et douloureux et plus rarement par une hémorragie sous-conjonctivale. Elle est en rapport avec une kératite cornéenne et/ou une uvéite. L'évolution est habituellement bénigne en une huitaine de jours mais l'atteinte oculaire peut entraîner une perte de vision. Dans une série pédiatrique de dix cas de zona ophtalmique, deux présentaient un déficit visuel et neuf un trouble de la sensibilité cornéenne [START_REF] Freitas | Herpes zoster ophthalmicus in otherwise healthy children[END_REF] . D'autres complications ont été rapportées : méningoencéphalite, névrite optique, paralysie du VI [START_REF] Soeteman | Herpes zoster ophthalmicus in an otherwise healthy 2-year-old child[END_REF] . Le zona ophtalmique est par ailleurs un facteur de risque de survenue d'AVC [START_REF] Grose | Stroke after varicella and zoster ophthalmicus: another indication for treatment and immunization[END_REF] .

Syndrome de Ramsay-Hunt

La réactivation du VZV dans le ganglion géniculé affecte les 7 e et 8 e paires crâniennes [START_REF] Kansu | Herpes zoster oticus (Ramsay-Hunt syndrome) in children: case report and literature review[END_REF] . Le syndrome de Ramsay-Hunt est rare chez l'enfant, surtout avant 5 ans [START_REF] Hato | Ramsay-Hunt syndrome in children[END_REF] bien qu'il ait pu être observé chez le petit nourrisson après une varicelle in utero. L'affection débute par des douleurs auriculaires qui précèdent de 1 à 3 jours l'apparition de vésicules localisées à l'oreille, au conduit auditif externe, plus rarement à la face, au cou ou à la muqueuse buccale. La paralysie faciale périphérique peut s'accompagner d'acouphènes, de perte d'audition dans près d'un quart des cas [START_REF] Hato | Ramsay-Hunt syndrome in children[END_REF] , d'hyperacousie, de vertiges. Contrairement à l'adulte, chez l'enfant les vésicules apparaissent souvent après la paralysie faciale [START_REF] Murakami | Rapid diagnosis of varicella zoster virus infection in acute facial palsy[END_REF] . Le pronostic spécifique chez l'enfant, en matière de récupération de la paralysie faciale et de la perte d'audition, semble plutôt meilleur que chez l'adulte [START_REF] Hato | Ramsay-Hunt syndrome in children[END_REF] .

Paralysie faciale

La réactivation du VZV peut être à l'origine d'une paralysie faciale de type a frigore sans autre manifestation dans le cadre du « zona sine herpete » [START_REF] Furuta | Varicellazoster virus reactivation is an important cause of acute peripheral facial paralysis in children[END_REF] . La place du zona parmi les causes infectieuses de paralysie faciale a frigore n'est pas connue, du fait notamment des difficultés de démontrer le lien entre la paralysie faciale et une réactivation de VZV (cf. infra). Dans une étude [START_REF] Azab | The association of varicella zoster virus reactivation with Bell's palsy in children[END_REF] réalisée chez 30 enfants présentant un tableau de paralysie faciale a frigore, 36,6 % des enfants avec paralysie faciale ont des IgM anti-VZV versus 10 % des témoins. Dans cette étude, le taux de récupération de la paralysie faciale apparaît plus faible chez ceux qui ont une évidence d'infection récente ou de réactivation d'une infection à VZV.

Zona et AVC

Le zona, comme la varicelle, peut entraîner AVC, AIT, voire plus rarement hémorragie cérébroméningée par rupture d'anévrisme intracrânien [START_REF] Amlie-Lefond | Varicella zoster virus: a common cause of stroke in children and adults[END_REF] . L'ischémie cérébrale est en rapport avec un processus d'artérite granulomateuse à cellules géantes comportant des inclusions, où il est possible de mettre en évidence de l'ADN du VZV. Il s'agit donc d'une véritable infection des artères cérébrales qui survient alors que le virus se réactive dans les ganglions nerveux du trijumeau ou d'autres nerfs crâniens, et se propage par voie axonale. Le risque d'AVC est fortement majoré en cas de zona ophtalmique, les artères cérébrales recevant une riche innervation en provenance du nerf trijumeau [START_REF] Lin | Herpes zoster ophthalmicus and the risk of stroke: a population-based follow-up study[END_REF] . Le virus se propage et infecte toutes les couches des artères cérébrales. De nombreuses études épidémiologiques ont mis en évidence une augmentation significative du risque d'AVC dans les mois suivant la survenue d'un zona chez l'adulte [START_REF] Amlie-Lefond | Varicella zoster virus: a common cause of stroke in children and adults[END_REF] . Ce risque est réduit chez les patients dont le zona a été traité par antiviraux [START_REF] Lin | Herpes zoster ophthalmicus and the risk of stroke: a population-based follow-up study[END_REF] . Chez l'enfant, le nombre de cas d'AVC après zona est, logiquement, plus faible qu'après varicelle : dans la série canadienne [START_REF] Science | Central nervous system complications of Varicella-Zoster Virus[END_REF] , sur dix cas d'AVC attribués au VZV, un seul paraît lié au zona. Parmi les 14 cas d'AVC postinfection à VZV rapportés par Amlie-Lefond et al. [START_REF] Amlie-Lefond | Varicella zoster virus: a common cause of stroke in children and adults[END_REF] , seuls quatre sont secondaires à un zona. Les enfants sont âgés entre 4 et 12 ans. Un enfant présentait une éruption de zona à l'admission alors que les délais par rapport à l'éruption étaient dans les autres cas respectivement de trois, neuf et 12 mois. L'atteinte vasculaire chez l'enfant affecte plus volontiers les gros vaisseaux et plus particulièrement l'artère cérébrale antérieure.

Attribuer au VZV la responsabilité d'un AVC est relativement aisé lorsqu'une éruption caractéristique est présente ou récente. Dans les autres cas, l'examen du LCS est nécessaire, comportant la PCR VZV qui serait positive dans environ 30 % des cas [START_REF] Amlie-Lefond | Varicella zoster virus: a common cause of stroke in children and adults[END_REF] . Dans les autres cas le diagnostic peut être fait par la recherche des anticorps anti-VZV dans le LCS et la détermination du rapport des taux sériques et du LCS. La biopsie de l'artère temporale pourrait également être réalisée pour démontrer les lésions d'artérite à cellules géantes [START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF] .

Le traitement antiviral pourrait être capable, du moins chez l'adulte, de stopper la progression de la vasculopathie, d'évolution volontiers chronique, voire de la faire régresser [START_REF] Silver | Varicella zoster virus vasculopathy: a treatable form of rapidly progressive multi-infarct dementia after 2 years' duration[END_REF] .

Point fort Zona

• Le zona n'est pas exceptionnel chez l'enfant sans pathologie sous-jacente.

• Les facteurs de risque de zona chez l'enfant, outre l'immunodépression, sont la survenue de la varicelle avant l'âge de 1 an et l'exposition in utero au virus de la varicelle.

• Bien que la vaccination des enfants contre la varicelle réduise le risque de zona, le virus vaccinal (souche OKA) peut être en cause.

• Outre les surinfections cutanées, les complications principales du zona sont les encéphalites et les méningites, le zona ophtalmique, les paralysies faciales et le syndrome de Ramsay-Hunt. Les algies post-zostériennes n'existent pas chez l'enfant.

• Le traitement antiviral (aciclovir) n'est pas indiqué dans le zona habituel de l'enfant sain. Ce traitement est indiqué chez l'immunodéprimé et dans les formes compliquées.

Diagnostic Diagnostic clinique

Les infections à VZV sont dans la plupart des cas diagnostiquées sur de simples critères cliniques. C'est en particulier le cas de la varicelle dont l'éruption est suffisamment caractéristique pour permettre à elle seule d'affirmer le diagnostic. Le problème du diagnostic peut se poser en cas de forme limitée à quelques vésicules avec toute forme de dermatose vésiculaire, piqûre d'insectes, etc. Chez l'immunodéprimé, l'éruption peut être prise pour un purpura avec pour conséquence dramatique le retard à la mise en route d'un traitement efficace.

Le zona est moins connu et peu attendu chez l'enfant. L'éruption peut être confondue avec une infection à virus herpès (qui n'a pas de topographie métamérique), une dermite de contact (qui n'est pas métamérique et plus prurigineuse que douloureuse), un impétigo staphylococcique (les vésicules sont purulentes) ou une infection à entérovirus [START_REF] Feder | Herpes zoster in otherwise healthy children[END_REF] .

Confirmation biologique

Elle est surtout requise pour le zona et lorsque l'éruption caractéristique manque.

Isolement du virus par culture à partir d'un prélèvement frais de liquide vésiculaire C'est en théorie le gold standard pour le diagnostic d'infection à VZV [START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF] . En réalité cette technique n'est plus utilisée en clinique et ne garde son utilité que pour la détection du virus résistant aux antiviraux.

« Polymerase chain reaction » (PCR)

C'est la technique de choix. La détection de l'ADN du VZV peut être effectuée sur divers types de prélèvements : liquide vésiculaire, peau, pharynx, LCS, tissus, sang. L'utilisation d'enzymes de restriction peut permettre de différencier virus sauvage et virus OKA [START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF] . Détection de l'acide désoxyribonucléique du virus varicelle-zona dans la salive C'est une méthode non invasive qui peut s'avérer particulièrement utile en cas d'infection à VZV sans éruption caractéristique. Cependant, la sensibilité et la spécificité de cette technique ne sont pas clairement établies : la PCR VZV dans la salive peut être positive en cas de réactivation asymptomatique du VZV liée au stress, comme cela a été observé chez les cosmonautes au retour d'un voyage ou chez les enfants hospitalisés en réanimation [START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF][START_REF] Gershon | The history and mystery of VZV in saliva[END_REF] .

Mise en évidence de l'antigène par immunofluorescence indirecte à partir d'un prélèvement de vésicule

Elle peut être utile : cette technique est plus sensible que la culture mais moins que la PCR [START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF] . Sérologie C'est une méthode médiocre de diagnostic des infections à VZV. La recherche d'IgM comporte de nombreux faux positifs et faux négatifs et ne devrait pas être utilisée [START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF] . Le diagnostic sérologique à partir des IgG nécessite la comparaison d'un sérum précoce et d'un sérum de convalescent avec une multiplication par 4 du taux d'anticorps. Un faux résultat positif peut être observé en cas d'infection à herpes simplex virus (HSV) (réaction croisée ou réactivation du VZV par une infection à HSV [START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF] ). En outre les techniques enzyme-linked immunosorbent assay (Elisa) utilisées sont peu sensibles et comportent 10 % de faux positifs [START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF] .

En définitive

En l'absence de rash, la preuve d'une réactivation du VZV peut être apportée par la PCR sur le LCS ou sur la salive. Le dosage des anticorps anti-VZV dans le LCS avec détermination du rapport sérique/LCS des IgG peut être utile en cas de PCR négative [START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF] .

Traitement des infections à virus varicelle-zona

Actuellement trois médicaments antiviraux actifs sur le VZV sont disponibles : l'aciclovir, et deux de ses prodrogues : le valaciclovir et le famciclovir utilisables exclusivement par voie orale avec une meilleure biodisponibilité mais ne disposant pas d'AMM pour l'enfant. Ainsi, l'aciclovir seul dans sa forme injectable ou orale est utilisable pour le traitement des infections à VZV de l'enfant.

En fait, la plupart de ces infections sont bénignes et ne justifient pas de l'utilisation d'un traitement antiviral.

Traitement de la varicelle

Traitement de la varicelle habituelle de l'enfant sain Il repose essentiellement sur les soins locaux et la prévention des surinfections [START_REF] Cambazard | Traitements symptomatiques locaux et généraux de la varicelle et du zona (en dehors des antalgiques et des antiviraux)[END_REF] : une ou deux douches quotidiennes avec un savon ou un pain dermatologique. Les bains doivent être évités pour limiter la macération cutanée.

Les antiseptiques type chlorhexidine représentent le facteur essentiel de prévention des surinfections et sont administrés une fois par jour sous forme de savon, de lotion ou de crème.

Les crèmes cicatrisantes vont permettre d'éviter la formation de croûtes. En revanche, les produits sous forme de poudre, en particulier le talc doivent être évités car ils favorisent l'accumulation sur la peau de débris souvent surinfectés.

Le traitement du prurit repose sur l'emploi des antihistaminiques H1, en préférant ceux qui ont une action sédative (hydroxyzine, dexchlorphéniramine). Le port de gants et les ongles coupés courts évitent les lésions de grattage.

La fièvre est généralement modérée lors de la varicelle et maximale avant l'éruption. Des essais cliniques ont été conduits pour évaluer l'efficacité de l'aciclovir par voie orale dans le traitement de la varicelle simple de l'enfant [START_REF] Balfour | Acyclovir treatment of varicella in otherwise healthy children[END_REF][START_REF] Dunkle | A controlled trial of acyclovir for chickenpox in normal children[END_REF] et de l'adolescent [START_REF] Balfour | Acyclovir treatment of varicella in otherwise healthy adolescents[END_REF] . L'administration orale d'aciclovir réduit effectivement la durée de la fièvre et le nombre d'éléments à condition que le traitement soit débuté très précocement. En revanche, aucune preuve n'est apportée d'un effet préventif des complications ni sur la dissémination de la maladie. L'aciclovir par voie orale en France n'a d'ailleurs pas d'AMM dans le traitement de la varicelle.

Traitement des varicelles compliquées

Surinfections bactériennes bénignes

Elles relèvent d'une antibiothérapie orale (amoxicilline/acide clavulanique). Les formes graves (dermohypodermites) nécessitent habituellement une hospitalisation pour antibiothérapie intraveineuse (où le même produit peut être recommandé) et éventuellement un geste chirurgical.

Les fasciites nécrosantes relèvent de la réanimation, d'une exérèse chirurgicale des tissus nécrosés avec fasciotomie pour traiter un syndrome des loges. L'antibiothérapie vise le streptocoque éventuellement associé au staphylocoque par l'association amoxicilline/acide clavulanique. La clindamycine est volontiers proposée en association du fait de son effet inhibiteur sur la synthèse protéique, susceptible de bloquer la production de toxines.

Indications de traitement antiviral

La varicelle de l'enfant immunodéprimé relève d'un traitement par l'aciclovir par voie intraveineuse à la posologie de 10 mg/kg toutes les huit heures ou plutôt de 500 mg/m 2 toutes les huit heures, institué dès les premières manifestations et poursuivi pendant 7 à 10 jours [START_REF] Pickering | American Academy of Pediatrics Varicella zoster infection In[END_REF] . Les pneumopathies interstitielles directement liées au VZV doivent être traitées par aciclovir par voie intraveineuse. Malgré l'absence de recommandation précise concernant les encéphalites, il semble difficile de ne pas faire bénéficier le malade d'un traitement antiviral qui n'est en revanche pas justifié pour les cérébellites. En outre, l'indication de traitement antiviral doit être considérée dans toute forme sévère de varicelle comportant des lésions cutanées profuses et des signes généraux sévères ou prolongés, notamment chez le nourrisson de moins de 1 an [START_REF]11 e conférence de consensus en thérapeutique anti-infectieuse Prise en charge des infections à VZV. Lyon 25 mars[END_REF] .

Traitement du zona

Les mesures décrites pour le traitement des lésions cutanées de la varicelle sont applicables au zona [START_REF] Leung | Herpes zoster in childhood[END_REF] . Il n'existe pas de consensus pour le traitement antiviral du zona de l'enfant [START_REF] Nikkels | Revisiting childhood herpes zoster[END_REF] .

Toutefois, dans les formes habituelles, non compliquées chez l'enfant sain, le traitement antiviral est généralement non indiqué. Le traitement par aciclovir par voie intraveineuse s'impose en revanche chez l'enfant immunodéprimé selon les mêmes modalités que pour la varicelle [START_REF] Nikkels | Revisiting childhood herpes zoster[END_REF] . Le traitement antiviral doit également être considéré en cas de zona impliquant la branche nasociliaire du nerf trijumeau [START_REF] Nikkels | Revisiting childhood herpes zoster[END_REF] et en cas de zona ophtalmique avéré. Le traitement antiviral est également habituellement utilisé lors des autres complications neurologiques (cf. supra) (méningoencéphalites, syndrome de Ramsay-Hunt et paralysie faciale, AVC) bien que les données scientifiques soient pauvres.

Prophylaxie des infections à virus varicelle-zona

Mesures d'isolement

Varicelle La varicelle est une maladie hautement contagieuse dont le contrôle en milieu hospitalier nécessite des mesures de protection très strictes comportant, outre les précautions standards, un isolement respiratoire et contact pendant un minimum de cinq jours après le début de l'éruption et tant que persistent des vésicules [START_REF] Pickering | American Academy of Pediatrics Varicella zoster infection In[END_REF] . Le personnel soignant s'occupant du malade doit revêtir gants et blouse individuelle. Les sujets réceptifs soumis à un contact relèvent des mêmes mesures entre 8 et 21 jours suivant le début de l'éruption du sujet index.

En collectivité, la varicelle est un motif traditionnel d'exclusion. On a jusque-là considéré que la transmission s'effectuait majoritairement dans les 1 à 2 jours précédant l'éruption, ce qui limitait considérablement la portée de cette mesure. De ce fait, le Haut Conseil de la santé publique ne recommande pas l'exclusion des collectivités des enfants atteints de varicelle, tout en rappelant que la fréquentation d'une collectivité à la phase aiguë d'une maladie infectieuse n'est pas souhaitable [START_REF]Haut Conseil de la santé publique Guide des conduites à tenir en cas de maladies infectieuses dans une collectivité d'enfants ou d'adultes[END_REF] . Ceci devrait être reconsidéré s'il se confirme comme l'affirme Gershon [START_REF] Gershon | Pathogenesis and current approaches to control of varicella-zoster virus infections[END_REF] que le VZV ne se transmet pas en l'absence de lésions cutanées et que la contagiosité est maximale à la phase vésiculaire de l'éruption.

Zona

La période de contagiosité du zona est mal connue : elle débuterait avec l'éruption et persisterait pendant une semaine. On considère généralement que le zona est moins contagieux que la varicelle, ce qui est contesté par des études récentes [START_REF] Viner | Transmission of varicella zoster virus from individuals with herpes zoster or varicella in school and day care settings[END_REF] . En revanche, il est généralement admis que la contagiosité disparaît dès lors que les lésions sont couvertes, ce qui dispense de mesures d'isolement, y compris en collectivité [START_REF]Haut Conseil de la santé publique Guide des conduites à tenir en cas de maladies infectieuses dans une collectivité d'enfants ou d'adultes[END_REF] .

Prophylaxie postexposition de la varicelle

La varicelle peut revêtir une réelle gravité chez certaines personnes pour lesquelles il existe un intérêt à tenter d'éviter la survenue de la maladie alors que réceptives, elles ont été victimes d'un contage : adolescents et adultes non immunisés, immunodéprimés et nouveau-nés dans certaines circonstances. En théorie, trois méthodes sont utilisables : la vaccination postexposition, les Ig et les antiviraux.

Vaccination postexposition

La base théorique de la vaccination postexposition tient à la capacité des vaccins contre la varicelle d'induire une réponse immunitaire en 5 à 7 jours, alors que l'incubation de la varicelle est de 10 à 21 jours. Les études de préhomologation des vaccins contre la varicelle [START_REF]Haut Conseil de la santé publique Guide pour l'immunisation en postexposition[END_REF] ont montré une efficacité de 90 % pour prévenir la varicelle chez les personnes immunocompétentes âgées de plus de 12 mois si le vaccin était administré dans les trois jours suivant l'exposition, et de près de 70 % s'il était administré dans un délai de cinq jours. La vaccination postexposition est par ailleurs efficace à 100 % pour atténuer la gravité de la maladie. Une méta-analyse Cochrane [START_REF] Macartney | Vaccines for post-exposure prophylaxis against varicella (chickenpox) in children and adults[END_REF] conclut que, globalement, 23 % des enfants exposés ayant été vaccinés ont développé une varicelle, contre 78 % des non-vaccinés et confirme que, parmi les vaccinés, les cas de varicelle étaient sans gravité. Trop peu de personnes ont été vaccinées au 4 e et au 5 e jour suivant l'exposition au VZV pour être en mesure d'estimer l'efficacité de la vaccination postexposition au-delà de trois jours.

En France, la vaccination postexposition est officiellement recommandée dans les trois jours suivant un contact avec un cas de varicelle ou de zona pour toute personne immunocompétente de plus de 12 ans sans antécédent de varicelle ou de vaccination [104] .

Immunoglobulines

Des études anciennes et limitées ont suggéré que l'administration d'Ig polyvalentes dans les 72 heures suivant un contage de varicelle pouvait prévenir ou atténuer la maladie [START_REF]Haut Conseil de la santé publique Guide pour l'immunisation en postexposition[END_REF] . L'utilisation de sérums de convalescents a permis de préparer des Ig spécifiques contenant au moins dix fois la concentration d'Ig contenue dans la préparation standard. La capacité de prévention ou d'atténuation de la varicelle par ces préparations administrées dans les 96 heures suivant le contage chez des immunodéprimés enfants et adultes ou des femmes enceintes a été montrée dans des études non randomisées et à effectif limité [START_REF]Haut Conseil de la santé publique Guide pour l'immunisation en postexposition[END_REF] . Interrompue en 1994 pour des raisons de sécurité virale, la disponibilité d'Ig spécifiques anti-VZV (VZIG) est à nouveau assurée en France. Varitect® est délivré par les pharmacies hospitalières selon une procédure d'autorisation temporaire d'utilisation (ATU) nominative. Un millilitre de Varitect® contient 25 IU d'anticorps anti-VZV. Dans l'unique étude publiée sur le Varitect®, 18 nouveau-nés hospitalisés dans une unité de soins intensifs et exposés au VZV ont reçu une perfusion de 1 ml/kg de Varitect®. Aucune varicelle n'a été observée chez ces enfants et la tolérance du produit était satisfaisante [START_REF] Murguía-De-Sierra | Varicella zoster virus antibody titers after intravenous zoster immune globulin in neonates, and the safety of this preparation[END_REF] . Le produit est recommandé à la dose de 0,2 à 1 ml/kg (5 à 25 UI/kg) dans les 96 heures suivant un contact chez les enfants et adultes immunodéprimés, les nouveau-nés dont la mère a présenté une varicelle dans l'intervalle de cinq jours avant à deux jours après la naissance, les prématurés (hors contage maternel) qui doivent rester à l'hôpital pour un certain laps de temps et les prématurés de moins de 28 semaines ou de poids de naissance inférieur à 1000 g indépendamment des antécédents de varicelle de la mère. Bien que non mentionnées dans l'ATU, les femmes enceintes non immunes font également l'objet de cette recommandation [START_REF]Haut Conseil de la santé publique Guide pour l'immunisation en postexposition[END_REF] .

L'efficacité des Ig polyvalentes est discutée. Dans une étude, cinq enfants en cours de traitement pour une leucémie aiguë, exposés à sept reprises à un cas de varicelle durant la période de suivi [START_REF] Chen | Intravenous immunoglobulin prophylaxis in children with acute leukemia following exposure to varicella[END_REF] , ont reçu des Ig polyvalentes dans les trois jours suivant l'exposition, à la dose de 200 mg/kg. Aucun cas de varicelle n'est survenu et la tolérance a été satisfaisante. Il semble donc possible d'utiliser les Ig polyvalentes en cas d'indisponibilité des Ig spécifiques [START_REF]Haut Conseil de la santé publique Guide pour l'immunisation en postexposition[END_REF] .

Antiviraux

Trois études ouvertes à effectif limité ont comparé l'administration d'aciclovir par voie orale en prophylaxie post-contact à l'absence de traitement chez des enfants normaux [START_REF] Asano | Postexposure prophylaxis of varicella in family contact by oral acyclovir[END_REF][START_REF] Suga | Effect of oral acyclovir against primary and secondary viraemi in incubation period of varicella[END_REF][START_REF] Huang | Acyclovir prophylaxis of varicella after household exposure[END_REF] . Ces études sont en faveur d'une certaine efficacité en matière d'incidence et de sévérité de la maladie. Ceci est notamment observé [START_REF] Huang | Acyclovir prophylaxis of varicella after household exposure[END_REF] dans le protocole court (5 j) à posologie réduite, ciblant la seconde virémie. Cependant, les enfants présentent presque constamment une varicelle soit minime, soit inapparente, attestée par l'élévation des anticorps, ce qui pourrait constituer un facteur de risque de zona ultérieur [START_REF] Nikkels | Revisiting childhood herpes zoster[END_REF] . En définitive, l'aciclovir ne possède pas d'AMM pour une utilisation en prophylaxie de la varicelle et ne fait l'objet d'aucune recommandation officielle. La recommandation émise dans la conférence de consensus française [START_REF]11 e conférence de consensus en thérapeutique anti-infectieuse Prise en charge des infections à VZV. Lyon 25 mars[END_REF] chez le nouveau-né à une période où aucune préparation de VZIG n'était disponible doit être considérée comme caduque.

Point fort Prophylaxie postexposition de la varicelle

• Les personnes réceptives contact d'un cas de varicelle (ou de zona) et présentant des facteurs de risque de varicelle grave doivent bénéficier de mesures de prévention destinées à éviter ou atténuer la maladie.

• Les personnes concernées sont :

-les immunodéprimés (quels que soient leurs antécédents de la maladie) ; -les femmes enceintes réceptives ; -les adultes et adolescents réceptifs ;

-les nouveau-nés dont la mère a présenté une éruption de varicelle entre j-5 et j+2 par rapport à l'accouchement ; -les prématurés.

• On peut considérer comme fiable l'affirmation d'avoir eu la varicelle pour un adulte ou un adolescent. L'affirmation contraire demande confirmation (95 % sont protégés).

L'intérêt de la confirmation sérologique doit être mise en balance avec le risque d'être hors délai pour les mesures de prophylaxie.

• La prophylaxie postexposition est assurée par :

-la vaccination dans les trois jours suivant le contage. L'efficacité est plus aléatoire Le vaccin permet une séroconversion dans près de 100 % des cas, avec une dose chez le nourrisson et l'enfant [START_REF] Weibel | Live attenuated varicella virus vaccine: efficacy trial in healthy children[END_REF] , après deux doses chez l'adolescent et l'adulte [START_REF] Gershon | Immunization of young adults with live attenuated varicella vaccine[END_REF] . L'efficacité est surtout établie par l'expérience américaine, où une vaccination universelle des nourrissons de 12 mois et plus et un rattrapage des sujets réceptifs ont été introduits depuis 1995 (avec un schéma à une dose pour les enfants de moins de 13 ans). L'incidence de la varicelle a diminué d'environ 85 % et portant sur toutes les tranches d'âge [START_REF] Seward | Varicella disease after introduction of varicella vaccine in the United States, 1995-2000[END_REF] . La tolérance du vaccin est bonne [START_REF] Weibel | Live attenuated varicella virus vaccine: efficacy trial in healthy children[END_REF] , les effets adverses, outre la fièvre et les réactions locales, étant surtout représentés par les éruptions varicelliformes qui surviennent dans environ 2 % des cas. Toutefois, l'augmentation, à partir de 2004, des cas de varicelle chez les personnes vaccinées depuis plus de huit ans et la survenue d'épidémies dans des collectivités bien vaccinées ont conduit à l'adoption en 2007 d'un schéma à deux doses [START_REF] Chaves | Loss of vaccine-induced immunity to varicella over time[END_REF] . Une méta-analyse des études évaluant l'efficacité des vaccins contre la varicelle [START_REF] Marin | Global varicella vaccine effectiveness: a meta-analysis[END_REF] confirme qu'une dose de vaccin est modérément efficace pour la prévention de toute varicelle (81 %, IC 95 % : 78-84 %) mais très efficace pour la prévention des formes modérées à sévères (98 %, IC 95 % : 97-99 %) ou les formes graves (100 %). La seconde dose améliore la protection contre toute varicelle (92 %, IC 95 % : 88-95 %). Il n'y a pas de différence entre les vaccins.

En Europe, une recommandation universelle des nourrissons a été mise en place dans un nombre limité de pays [START_REF]Varicella vaccination in the European Union[END_REF] . Les données de surveillance montrent que les pays ayant mis en place une vaccination universelle des nourrissons ont observé une réduction rapide des cas de varicelle, des cas de varicelle compliquée, d'hospitalisation et de décès dans toutes les tranches d'âge, vaccinées ou non vaccinées. Les études médicoéconomiques suggèrent que la vaccination est coût-efficace si elle n'induit pas d'augmentation de l'incidence du zona [START_REF]Varicella vaccination in the European Union[END_REF] . Toutefois, une couverture vaccinale élevée est nécessaire pour éviter le déplacement de l'âge de la maladie et l'augmentation des formes graves. Par ailleurs, un certain nombre d'incertitudes persistent : la durée de protection est inconnue, et par-là la nécessité d'administrer des doses ultérieures. Quelle sera la gravité des varicelles survenant chez des vaccinés très à distance de la vaccination ? L'impact de cette vaccination sur l'incidence du zona est également un problème crucial et non résolu actuellement. En théorie, il est présumé que lorsque la circulation du VZV est importante dans la population, les personnes immunisées présentent lors des contacts des rappels naturels qui entretiennent l'immunité contre le VZV et préviennent la survenue du zona. Divers modèles mathématiques ont intégré cette éventualité, non démontrée à ce jour, et prévoient une augmentation significative du zona dans les années suivant la mise en place d'une vaccination universelle des enfants contre la varicelle, avec un impact médicoéconomique très négatif de cette politique vaccinale [START_REF] Brisson | Exposure to varicella boosts immunity to herpes zoster: implications for mass vaccination against chickenpox[END_REF][START_REF] Ogunjimi | Integrating between-host transmission and within-host immunity to analyze the impact of varicella vaccination on zoster[END_REF] . Aux États-Unis, une augmentation de l'incidence du zona a été observée entre 1993 et 2006 dans toutes les tranches d'âge [START_REF] Leung | Herpes zoster incidence among insured persons in the United States, 1993-2006: evaluation of impact of varicella vaccination[END_REF] . Une nouvelle étude concernant les années 2006-2010 a montré que cette augmentation a cessé en 2006 et que depuis l'incidence du zona a diminué dans toutes les tranches d'âge surveillées (0-19 ans) [START_REF] Civen | Update on incidence of herpes zoster among children and adolescents after implementation of varicella vaccination, Antelope Valley, CA, 2000 to 2010[END_REF] . En définitive, l'augmentation du zona reste pour l'instant une hypothèse théorique en l'absence notamment de données robustes sur l'évolution de l'incidence du zona chez les adultes dans les pays ayant mis en place une vaccination des enfants. Lever cette incertitude représente un élément fondamental pour la prise de décision concernant la vaccination contre la varicelle des enfants [START_REF]Varicella vaccination in the European Union[END_REF] .

En France pour l'instant, la vaccination contre la varicelle reste non recommandée chez les nourrissons. Cette vaccination est ciblée, avec un schéma à deux doses sur les personnes à risque [104] :

• adolescents de 12 à 18 ans non immunisés ;

• femmes non immunisées en âge de procréer ainsi que dans les suites d'une première grossesse ;

• personnes d'âge supérieur ou égal à 12 ans non immunisées dans les trois jours suivant l'exposition à un malade ;

• toute personne en contact avec des immunodéprimés ;

• enfants candidats à une greffe d'organe solide ;

• en milieu professionnel : professionnels de santé (et étudiants des filières) et de la petite enfance.

Point fort

Recommandations vaccinales contre la varicelle en France (calendrier vaccinal)

• La vaccination contre la varicelle en France est recommandée chez :

-les adolescents de 12 à 18 ans non immunisés ; -les femmes non immunisées en âge de procréer ainsi que dans les suites d'une première grossesse ; -les personnes d'âge supérieur ou égal à 12 ans non immunisées dans les 3 jours suivant l'exposition à un malade ; -toute personne en contact avec des immunodéprimés ; -les enfants candidats à une greffe d'organe solide ; -en milieu professionnel : professionnels de santé (et étudiants des filières) et de la petite enfance.

• Le schéma vaccinal comporte deux doses espacées de 4 ou 6 semaines selon le vaccin utilisé.

Zona

La prévention du zona par la vaccination ne concerne que les adultes et surtout les personnes âgées. Les études effectuées pour le développement des deux vaccins existant contre le zona ont ciblé cette population. Le vaccin Zostavax® recommandé en France chez les personnes âgées de 65 ans à 74 ans révolus [104] n'a pas de place chez l'enfant dans la mesure où il s'agit d'un vaccin vivant, contre-indiqué chez les immunodéprimés. Ce n'est pas le cas du vaccin HZ/su, vaccin inactivé sous-unitaire recombinant et adjuvanté par AS01. Ce vaccin, dont l'efficacité semble remarquable [START_REF] Cunningham | Efficacy of the Herpes Zoster subunit vaccine in adults 70 years of age or older[END_REF] et ne fait pas l'objet de contre-indication en cas d'immunodépression, pourrait en théorie être utilisé chez les enfants immunodéprimés avec antécédents de varicelle, mais n'a, à notre connaissance, fait l'objet d'aucun développement dans cette indication.

Points essentiels

• La varicelle est une maladie quasi obligatoire dans les pays qui ne vaccinent pas les nourrissons.

• Le zona n'est pas une maladie exceptionnelle chez l'enfant et sa survenue ne justifie pas la recherche systématique d'une pathologie sous-jacente.

• Les surinfections cutanées sont les complications les plus fréquentes de la varicelle. Elles peuvent être prévenues par une hygiène adaptée des lésions cutanées.

• Les infections à VZV chez l'immunodéprimé peuvent avoir un caractère atypique et une évolution grave en l'absence de traitement antiviral rapide.

• Le VZV peut être responsable d'AVC, y compris chez l'enfant.

• Une confirmation biologique peut être nécessaire pour le zona et ses complications. La PCR représente le moyen le plus adapté.

• La vaccination contre la varicelle a fait la preuve de son efficacité et de sa bonne tolérance. Des inconnues persistantes et importantes (notamment l'impact de la vaccination sur le zona) freinent la mise en place de programmes de vaccination des nourrissons dans de nombreux pays, dont la France.

Conclusion

Les infections à VZV continuent à susciter un vif intérêt : intérêt scientifique pour la compréhension des mécanismes permettant la latence et la réactivation responsable de maladies jusque-là non attribuées au VZV. Cet intérêt s'est quelque peu déplacé de la varicelle vers le zona du fait de l'augmentation de la proportion de personnes âgées mais aussi chez l'enfant du nombre d'immunodéprimés pour lesquels cette maladie peut être préoccupante. L'intérêt est aussi celui de la prévention : bien que les vaccins contre la varicelle aient fait la preuve de leur efficacité et de leur bonne tolérance, de nombreuses inconnues persistent quant aux conséquences à long terme de cette vaccination, représentant autant de freins à sa mise en place dans de nombreux pays. La prévention du zona représente également un intérêt important chez les personnes âgées bien sûr mais aussi potentiellement chez les immunodéprimés, incluant les enfants.

Déclaration de liens d'intérêts l'auteur déclare ne pas avoir de liens d'intérêts en relation avec cet article. 

  s'accompagnent d'un prurit intense et d'une fièvre modérée dépassant rarement 38,5 ºC. En 24 à 48 heures, le contenu des vésicules devient dense, elles s'ombiliquent en leur centre et les croûtes commencent à se former. Les lésions cutanées apparaissent par vagues successives qui atteignent le tronc puis les extrémités. De ce fait, il est habituel de constater la présence, chez le même malade, d'éléments d'âge différent. L'atteinte des muqueuses oropharyngée, conjonctivale et génitale est habituelle.

  Lorsqu'un traitement médicamenteux est jugé nécessaire, il doit utiliser le paracétamol, l'aspirine étant contre-indiquée en raison des risques de syndrome de Reye et les AINS du fait de leur rôle potentiellement favorisant des surinfections bactériennes. Une fièvre élevée, sa persistance ou réapparition en dehors d'une poussée éruptive doivent faire envisager la possibilité d'une surinfection bactérienne.

entre 3

 3 et 5 jours. Cette modalité est applicable aux adolescents de 12 ans et plus et aux adultes ; -les Ig spécifiques (Varitect®) dans les 96 heures suivant le contage. Le produit est accessible par une procédure d'ATU (autorisation de l'Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé [ANSM]) et disponible dans la plupart des pharmacies de CHU. Cette modalité concerne les immunodéprimés, les nouveau-nés dont la mère a présenté la varicelle entre j-5 et j+2, les prématurés hospitalisés et les prématurés de moins de 1500 g ou 28 semaines quels que soient les antécédents maternels de varicelle ainsi que les femmes enceintes ; -les médicaments antiviraux ne disposent ni d'autorisation ni de recommandations pour la prophylaxie de la varicelle. Prévention des infections à virus varicelle-zona par la vaccination Vaccination contre la varicelle Deux vaccins contre la varicelle préparés à partir d'une souche virale atténuée, la souche OKA, sont disponibles en France. Selon les libellés d'AMM, le vaccin est indiqué chez les sujets sains de 1 an et plus (Varivax® peut être administré à partir de 9 mois), avec un schéma à deux doses espacées d'au moins six semaines (Varilrix®) ou au moins quatre semaines (Varivax®). La nécessité d'une seconde dose varie selon les recommandations officielles pour les enfants de 12 mois à 12 ans. Il existe par ailleurs deux vaccins quadrivalents (ROR-V), non commercialisés en France actuellement.
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 1 Figure 1 Vésicules de varicelle chez un nourrisson.
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 2 Figure 2 Varicelle de l'immunodéprimé : vésicules nécrotiques.
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 3 Figure 3 Vésicules de zona.
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 4 Figure 4 Zona du visage chez un nourrisson : vésicules et croûtes.