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I-INTRODUCTION

Les personnes agees, dont le nombre croit
régulierement partout dans le monde [1], sont
particulierement exposées aux infections
communautaires et surtout nosocomiales.
Cette susceptibilité est liée a la dégradation
des fonctions immunitaires, a la fréquence des
maladies chroniques sous jacentes et a la
multiplicité des portes d'entrée. Sur ce terrain,
les infections sont particuliérement graves a
cause du retard fréquent du diagnostic lié a la
symptomatologie atypique ou incompléte et a
la rapidité du retentissement de l'infection
chez ces personnes fragiles [2, 3].

Il- EPIDEMIOLOGIE

Actuellement, on assiste a un vieillissement
général de la population mondiale,
particuliérement dans les pays développés [4].
En Tunisie, I'allongement de la durée de vie et
la baisse de la fécondité ont entrainé un
vieillissement graduel de la population : la
proportion des personnes agées de plus de 60
ans est passée de 4,1% en 1956 a 9,3% en
2004, on prévoit qu’en 2014, elle atteindra
11% [5].

La fréquence et la gravité des maladies
infectieuses augmentent avec l'age. La
prévalence est estimée a 15%. Les infections
peuvent toucher 70% des sujets agés fragiles,
elle représente la 3°™ cause de décés aprés
65 ans [6, 7]. Dans une série genevoise de
3000 autopsies gériatriques, les infections
représentent la cause immédiate de déces
dans 36% des cas [8].
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lll- PHYSIOPATHOLOGIE

La fréquence et la gravité particuliére des
infections chez les sujets agés ont été
largement soulignées. Cependant, les facteurs
de cette susceptibilité sont multiples et leur
responsabilité respective est difficile a établir.
La sénescence est susceptible de perturber la
réponse immunitaire dans son initiation et sa
régulation [9]. Le déficit immunitaire touche a
la fois, l'immunité cellulaire, I'immunité
humorale et les cellules phagocytaires [10]
(tableau I).

Tableau | : Altération du systéme immunitaire
chez le sujet agé

1- Diminution des défenses locales

2- Diminution des défenses non spécifiques
immédiates

3- Involution thymique et altération des
fonctions des lymphocytes T

4- Diminution avec l'dge de l'immunité a
médication cellulaire

5- Altération de la réponse humorale

6- Mauvaise coopération lymphocytes T -
Lymphocytes B

7- Diminution de la réactivité des lymphocytes
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Le déclin de I'immunité cellulaire avec 'age
est marqué par linvolution thymique. La
réponse cellulaire est diminuée, marquée par
une réduction numérique et fonctionnelle des
lymphocyte, une diminution de la réponse
quantitative et qualitative en cytokines, et une
réduction et un retard de la réactivité cutanée
[11, 12]. La réponse humorale a I'infection est
aussi diminuée marquée par une diminution
des lymphocytes B, un défaut de coopération
entre les lymphocytes T et B et une
augmentation des auto-anticorps qui génent la
réponse des lymphocytes B [12]. La réduction
de la réponse vaccinale du sujet agé fragile
constitue un argument en faveur de I'altération
de I'immunité humorale [12]. Les fonctions des
polynucléaires sont perturbées, Ia
phagocytose et l'activité bactéricide sont
diminuées [13]. Les carences nutritionnelles
notamment protéiques, vitaminiques et en
oligoéléments sont extrémement fréquentes,
elles touchent 40 a 85% des sujets agés [14,
15]. La dénutrition multiplie par 4 a 6 le risque
infectieux et par 4 a 8 le risque de mortalité
[16]. L’état nutritionnel a un effet majeur sur la
réponse immunitaire. 1l joue un roéle
prépondérant dans la diminution de la
production d’IL 1 et du TNF qui stimulent la
synthése des lymphocytes et des cellules
phagocytaires [6]. L’hypo-albuminémie est un
bon indicateur de la malnutrition, elle modifie
la pharmacocinétique des anti-infectieux. Un
déficit vitaminique et en oligoéléments (zinc,
fer) est responsable d'une diminution du
nombre et de la fonction des lymphocytes.

Les maladies chroniques sont sources d’une
diminution des réserves fonctionnelles de
'organisme, qui lors d’'une agression aigue

peuvent basculer dans un état de
décompensation [17]. Un syndrome
d'immobilisation peut s’installer avec une

diminution des défenses de I'organisme et une
prédisposition a I'infection [17]. Des affections
associées telles que le diabéte (responsable
d’une altération de la fonction des
polynucléaires et des lymphocytes) ont un réle
important dans la dégradation des défenses
[18]. Des facteurs locaux peuvent intervenir :
I'atrophie du tissu cutané et la baisse du zinc
épidermique favorisent les infections
cutanées ; l'atrophie et la diminution de
I'acidité gastrique contribuent a la pullulation
microbienne dans le tube digestif; la
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sécheresse oculaire liée a la modification de la
fonction lacrymale et de la dynamique
palpébrale prédisposent aux infections
oculaires ; la diminution de I'élasticité broncho-
alvéolaire et Il'altération du systéme muco-
ciliére contribuent a la diminution de la
capacité d’éliminer les secrétions bronchiques
et favorisent les pneumopathies ; I'atrophie
des muqueuses génitales chez la femme et
'hypertrophie de la prostate chez I’homme
ainsi que les troubles sphinctériens expliquent
la fréquence des infections urinaires [19, 20].
La polymédication majore le risque d’effets
indésirables et favorise la dégradation des
capacités de défense chez les personnes
ageées [21, 22].

IV - LES PARTICULARITES DE
L'INFECTION CHEZ LE SUJET AGE

1- Particularités cliniques

En dehors des tableaux typiques, I'infection du
sujet agé peut étre latente ou plus

fréquemment atypique [7]. L’infection peut se
cacher derriére des signes fonctionnels non
spécifiques, qui égarent et retardent le
diagnostic, tels que la notion de chutes a
répétition, I'incontinence, I'état confusionnel,
les signes gastro-intestinaux et l'anorexie.
D'autre part, la fievre est inconstante du fait
d’'une altération de la régulation thermique et
d’'une diminution des cytokines pyrogénes tel
que linterleukine 1. Les états infectieux qui
sont fréquemment apyrétiques chez les sujets
agés sont les pneumonies (10%), la
tuberculose neuro-méningée (20%), I'abcés du
cerveau (50%), les infections urogénitales, les
septicémies et les endocardites [23].
L'absence de fievre ne permet donc pas
d'éliminer le diagnostic d’'une infection chez
les personnes ageées [23].

En pathologie communautaire les infections
respiratoires sont les plus fréquentes (50%),
suivies par les infections urinaires (25%),
cutanées (17%) et digestives (4%) [2, 24]. A
I'hépital, les infections nosocomiales sont plus
fréquentes que chez les sujets jeunes, la
prévalence dans les enquétes un jour donné
est de l'ordre de 10% [25]. Les infections les
plus fréequemment observées sont par ordre
de fréquence croissante (tableau Il) : les
infections urinaires (33%), les infections
respiratoires (25%) et les infections cutanées
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(20%) [26]. L’infection nosocomiale est
responsable d’'une aggravation en cascade de
I'état général associée a une lourde morbi-
mortalité.

Tableau Il : Distribution des sites d’infection
selon le type de service gériatrique [26]

rvice, nombre | Soins de suite | Longue durée Total
% (n=423) (n=840) (n=1263)

Site % e %
Urinaire 39,7 30,8 33,7
Broncho-pulmonaire 19.9 274 24,9
Yeux nez gorge 97 11 10,5
Gastro-intestinal 24 29 2.7
Bactériémie 24 1.7 1.9
S 19,6 21,9 21,1
Autre 6,3 43 5,2

N = nombre d’infection

Les septicémies sont remarquables en
gériatrie par leur fréquence (20%) et leur
gravité qui augmente avec l'dge [27]. Les
symptdmes sont inconstants, la fievre peut
manquer, le syndrome confusionnel est par
contre fréquent. Les portes d’entrée les plus
fréquentes sont urinaires, pulmonaires,
biliaires et cutanées. Les germes le plus
souvent en cause sont Escherichia coli (34,2 a
38,7%), Proteus mirabilis (17,6 a 18,8%),
Pseudomonas aeruginosa (10,1 a 14%) et
Staphylococcus aureus (10,7-14,2%) [28].

La fréquence des infections urinaires
augmente avec l'age, allant de 10 a 20% chez
les sujets agés de 65 a 70 ans a plus de 20 a
30% chez ceux &gés de plus de 80 ans. Elles
constituent la premiére cause d'infections
nosocomiales avec une fréquence de 35 a
40% [29]. La bactériurie asymptomatique est
fréquente sur ce terrain. Elle ne parait pas
responsable d'une surmortalité mais constitue
un indicateur de I'état physiologique du sujet
[30]. En I'absence d'une uropathie obstructive,
une antibiothérapie n'est pas indiquée car elle
disparait spontanément dans la majorité des
cas [30].

Les infections pulmonaires non tuberculeuses
occupent la deuxiéme place [26].

Selon une étude Finlandaise, leur
incidence est de 15,4/1000 habitants/an

Rev Tun Infectiol, Juillet 07, Vol 1, N°3, 1-8

entre 60 et 74 ans et de 34,2/1000
habitants/an pour un &ge supérieur a 75 ans
[31]. Les principaux germes responsables de
pneumopathies communautaires différent
selon le terrain (tableau IIl) [32].

Tableau Ill : Principaux germes
responsables de pneumopathies infectieuses
en fonction du terrain [32].

TERRAIN GERME

Sujet sain Streptococcus pneumoniae

Streptococcus pneumoniae

Bronchitique chronique Haemophilus influenzae

Legionella

Klebsiella pneumoniae
Staphylococcus aureus
Branhamella catarrhalis

Immunodéprimés

Anaérobie

Syndrome d'inhalation

Les infections pulmonaires représentent 15%
de l'ensemble des infections nosocomiales
[33]. Celles-ci sont dues, le plus souvent, aux
bacilles a Gram négatif, en particulier,
Klebsiella pneumoniae et Pseudomonas
aeruginosa. La symptomatologie de Ia
pneumopathie du sujet agé est souvent
atypique, les symptdémes respiratoires sont
trois fois moins présents chez les malades
agés de plus de 65 ans que chez les plus
jeunes [7]. Une fébricule, une tachypnée ou
I'aggravation d'une affection cardio-pulmonaire
préexistante doivent attirer I'attention. La
radiographie pulmonaire doit étre demandée
au moindre doute clinique [32]. Une
antibiothérapie précoce et adaptée est justifiee
et permet de réduire la mortalité et la morbidité
des pneumopathies sur ce terrain [32]. La
tuberculose du sujet &gé se caractérise par sa
latence, la non spécificité des signes cliniques,
la fréquence des localisations extra
pulmonaires et des effets secondaires aux
antituberculeux (35%). La tuberculose est
particulierement grave sur ce terrain, 60% des
décés liés a la tuberculose surviennent chez
des malades de plus de 65 ans [34].

La présentation clinique de la méningite du
sujet agé est peu spécifique. La fievre et la
dégradation des fonctions mentales sont les
principaux signes  d’appel [7]. La fréquence
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des méningites a Streptococcus pneumoniae,
Listeria monocytogenes et entérobactéries
apparait plus élevée chez les sujets agés [7].
L’étude de Le Moal et al. note un pronostic
plus sévere dans le groupe des sujets agés de
plus de 65 ans (11,9% de déces versus 2,7%
et 14,3% de séquelles versus 8,2%) [35].

2- Particularités microbiologiques

On observe avec I'age une modification de la

flore saprophyte. La diminution de I'acidité
gastrique et des défenses cutanéo-
muqueuses favorisent la colonisation par des
especes pathogénes. Cette colonisation est
favorisée par I'alitement, les maladies
intercurrentes, la polymédication et la vie en
institution [7]. Le portage d'entérobactéries au
niveau de l'oropharynx augmente avec l'age
des sujets. L'état de la denture conditionne en
grande partie I'écologie buccale, un mauvais
état dentaire favorise la pullulation des
anaérobies. L’absence de denture chez les
personnes agées, favorise la prédominance
des staphylocoques et a un moindre degré
des entérobactéries. Les principaux micro-
organismes isolés chez les personnes agées
sont exposés dans le tableau IV.

Tableau 1V Principaux micro-organismes
responsables 'infections du sujet 4gé

MICRO-ORGANISMES A DEVELOPPEMENT

INTRACELLULAIRE EXTRACELLULAIRE

- Mycobacterium tuberculosis
- Listeria Monocytogenes
- Legionella pneumophila

- Herpes virus varicellae

- Streptococcus pneumoniae
- Staphylococcus
- Bacilles a Gram négatif

- Candida sp.
- Dermatophytes

3-Particularités thérapeutiques

L'instauration d’'une antibiothérapie doit étre
urgente en gériatrie en raison de la diminution
des moyens de défense de l'organisme, de
I’évolution rapide de linfection et de son
retentissement sur les affections sous jacentes

[36]. L'urgence thérapeutique ne doit pas
négliger la pratique systématique des
différents prélévements microbiologiques
(hémocultures, ECBU, etc.) permettant de
mieux adapter I'antibiothérapie.
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Le choix de I'antibiotique doit tenir compte des
modifications  pharmacocinétiques, de la

fréquence des effets indésirables et des
interactions médicamenteuses sur ce terrain
[22]. Les principaux facteurs influencant la
prescription des antibiotiques figurent dans le
tableau V.

Tableau V Facteurs influengant la
prescription des antibiotiques chez le sujet agé

- Plus de 80 ans, poids faible, pathologies sous
Jacentes multiples, grabataire

- Etat nutritionnel

- Clairance de la créatinine < 50 ml/ mn

- Médications associées

- Observance

- Gravité potentielle de l'infection

- Pathologie sous jacente : diminution du débit
cardiaque, insuffisance hépatique

- Traitement associés : anticonvulsivants, antiacide,
anti H2, inhibiteurs de la pompe a protons,
théophylline, anticoagulants (antivitamines K)

3.1- L'absorption

Les perturbations physiologiques digestives et
les affections du tube digestif
(hypochlorhydrie, réduction de la motilité
digestive, néoplasie, résection gastrique) ne
modifient pas de maniére significative
I'absorption. L’alimentation et ['utilisation
fréquente de médicaments antiacides (anti H2
et inhibiteurs de la pompe a proton) restent les
principales causes de la diminution de
'absorption. Mais I'absorption varie aussi en
fonction des apports en vitamines, fer et Zinc.

Il convient donc de prescrire les antibiotiques
a distance des repas [36].

3.2- La distribution des antibiotiques

Elle est modifiée par le débit cardiaque et la
composition des tissus. Le vieillissement est
marqué par une augmentation du tissu
graisseux au dépend de la masse musculaire,
de ce fait les antibiotiques hydrosolubles ont
un volume de distribution diminué, et ceux
liposolubles ont par  contre un  volume
de distribution augmenté. La diminution de la
masse musculaire peut entrainer une
réduction de la diffusion lors d’injections
intramusculaires. L’hypo-albuminémie, qui
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touche 50 % des personnes agées, entraine
une augmentation de la fraction libre des
antibiotiques, majore le volume de distribution
et modifie I'élimination [2, 36]

3.3- Le métabolisme et I’élimination des
antibiotiques

Ils sont abaissés chez les personnes agées.
En effet, l'altération physiologique et
pathologique des fonctions hépatiques
marquée par une réduction de la masse et du
débit sanguin hépatique entraine une
modification des anti-infectieux métabolisés et
éliminés par voie biliaire. La réduction des
activités enzymatiques est aggravée par la
dénutrition fréquente a cet age. Cet effet
concerne les macrolides, les cyclines, la
rifampicine, les quinolones [36]. L’élimination
rénale concerne de nombreux antibiotiques,
cette excrétion dépend de la filtration
glomérulaire, de la sécrétion tubulaire et du
flux sanguin qui sont diminués chez le sujet
agé. La fonction rénale doit étre ainsi
contrblée et surveillée, son état peut imposer
des modifications de la posologie ou de
l'intervalle d’administration [36]. La baisse de
la filtration glomérulaire n'est souvent pas
corrélée avec une augmentation de Ia
creatinémie, la masse musculaire étant réduite
chez la personne agée. La formule de GAULT
et COCKROFT permet de calculer la clairance
de la créatinine et mieux adapter la posologie
des antibiotiques.

Clairance créatinine :

(140 - &ge) x poids x 0,85 (pour la femme).

Créatinémie (umol/l)

Les modifications posologiques qui découlent
des modifications pharmacocinétiques avec
I'dge, dépendent de l'index thérapeutique et
de l'antibiotique considéré. Ces ajustements
ne sont pas nécessaires lorsque celui-ci est
large (_ lactamines), mais indispensables
lorsqu’il est étroit (aminosides).

3.4- Les effets indésirables

La susceptibilité accrue aux effets indésirables
des médicaments est  courante chez les
personnes agées, du fait de leur fragilité et de
leur polymédication [22, 37].
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Les manifestations allergiques sont
fréquentes, les _ lactamines et les sulfamides
sont les plus incriminés. Les effets toxiques
des aminosides (ototoxicité et nephrotoxicité)
peuvent apparaitre a des concentrations
sériques considérées comme normales chez
'adulte. La toxicité hépatique des macrolides
et digestive de l'association amoxicilline et
acide clavulanique ne sont pas rares a cet
age. Les crises convulsives dues aux _
lactamines s’observent lorsque les doses sont
augmentées en raisons de la moindre
sensibilité de certains germes. Les interactions
médicamenteuses favorisent les effets
toxiques et peuvent intervenir aux différentes
étapes du cheminement du médicament dans
'organisme [38] (tableau VI).

Tableau VI : Principales intéractions
médicamenteuses chez le sujet &agé

EFFETS SECONDAIRES ANTIBIOTIQUE PRODUITS
POSSIBLES EN CAUSE POTENTIALISANT
L'EFFET TOXIQUE
DE L'ANTIBIOTIQUE
Ampbhotericine B
Polymyxines
Néphrotoxicité Aminosides Céfaloridine
Furosémide
Acide étacrinique
Céfaloridine Furosémide
Hépatotoxicité Isoniazide Rifampicine
Pyrazinamide
5 Nitro-
imidazolés
Risque hémorragique Erythromycine Anticoagulants oraux
Sulfamides
Diminution de I'effet Rifampicine Anticoagulants oraux
anticoagulant
Ethambutol Carbamazépine
Phénytoine
Macrolides Bromocriptine
Ciclosporine
Surdosage du produit Erythromycine Carbamazépine
associ¢ a l'antibiotique Théophylline
Sulfamides Hypoglycémiants
oraux
Surdosage de Pristinamycine Ciclosporine
l'antibiotique
Aminosides Curarisants
Bloc neuromusculaire Polymyxines
Lincosanides
Rash cutané Ampicilline Allopurinol

Par le biais d'un déséquilibre de la flore
digestive, les antibiotiques peuvent étre
responsables de colite pseudomembraneuse a
Clostridium difficile aprés traitement par
clidamycine, ampicilline ou céphalosporine ou
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de colite ulcéreuse a Klebsiella oxytoca aprés
traitement par amoxicilline [39]. Les
antibiotiques les mieux tolérés chez les
personnes agées sont les _ lactamines et les
macrolides. L'utilisation des fluoroquinolones
doit étre raisonnée du fait de la fréquence de
certains effets secondaires sur ce terrain
(photosensibilité, myalgie, arthralgie,
tendinopathie et troubles du rythme
cardiaques) [40]

3.5- La voie d’administration

Elle dépend de la gravité de l'infection. La voie
intraveineuse est recommandée en cas
d’infection grave. A domicile, 'administration
par voie orale est possible avec les
antibiotiques ayant une bonne biodisponibilité
orale, la voie intramusculaire peut étre utilisée
avec un passage rapide a la voie orale, la voie
sous cutanée est rarement utilisée.
L’adaptation des doses doit tenir compte de
I'état nutritionnel (hypo albuminémie), de la
fonction rénale (clairance de la créatinine) et
des interactions médicamenteuses. Le dosage
sérique de certains antibiotiques permet
d’adapter la posologie, il est indiqué en cas de
prescription d’antibiotique toxiques
(aminosides, glycopeptides) [2, 36].

3.6- Le choix de I’antibiotique

Il doit tenir compte de la nature de l'infection,
des germes les plus souvent en cause et de la
pharmacocinétique des molécules [36].

Dans les infections symptomatiques,
Iantibiotique est adapté au germe
habituellement en cause :

Dans les pneumonies communautaires, le
traitement de premiére intention est
I'amoxicilline - acide clavulanique (alternative
céphalosporine de 3°™ génération). En cas
d’échec de cette antibiothérapie de premiéere
intention, on associe un macrolide ou on
prescrit une fluoroquinolone a visée
antipneumococcique (lévofloxacine) [7]. En
cas de pyelonéphrite aigue, les aminosides
sont a éviter en raison de leur toxicité. Les
fluoroquinolones sont efficaces, ils ont en plus
I’avantage d’avoir une bonne diffusion
prostatique.

En cas de méningite, une céphalosporine de
troisiéme génération injectable est prescrite de
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premiére intention en cas de suspicion de S.
pneumoniae, une amoxicilline en cas de

suspicion N. meningitidis et une amoxicilline
associée a la gentamicine en cas de suspicion
de Listeria monocytogenes [7]. Dans les
infections nosocomiales graves, le choix peut
se faire entre I'association une céphalosprine
de troisieme génération active sur
Pseudomonas aeruginosa ou l'imipénéme et
une fluoroquinolone ou un aminoside [41].
L’association n’est pas utile pendant toute la
durée de l'antibiothérapie. Reste enfin, le
probléme de l'observance du traitement, le
taux de non compliance au traitement varie de
20 a 50% chez le sujet agé. Ceci explique
I'intérét de prescrire des molécules
nécessitant un nombre réduit de prises.

V- LA PREVENTION

La vaccination des personnes agées intéresse
essentiellement trois affections lourdes de
conséquences [6].

1- La vaccination anti-grippale

La grippe est une des grandes causes de
mortalité chez le sujet 4gé. Compte tenu de la
diffusion rapide et de la gravité de cette
infection virale chez les personnes ageées, la
vaccination est recommandée. Elle nécessite
son renouvellement une fois par an. La
séroconversion aprés vaccination est de 50%
entre 60 et 70 ans, 31% de 70 a 80 ans et de
11% aprés 80 ans. Au plan de la santé
publique, cette vaccination entraine une
réduction de 25% de la morbidité, 20% de
I'hospitalisation, de 50% des pneumopathies
et de 70% de la mortalité [6].

2- La vaccination antitétanique

Compte tenu de la fréquence et de la gravité
du tétanos et de la baisse du titre des
anticorps protecteurs chez les personnes
agées, la prévention vaccinale est impérative.
Un rappel tous les 10 ans est nécessaire pour
entretenir la réponse immunitaire. La réponse

a la vaccination est moins bonne aprés I'dge
de 80 ans. Il n'existe aucune contre indication
ou limite supérieure d'dge pour cette
vaccination [6].

3- Lavaccination anti-pneumococcique
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Le pneumocoque est responsable de 20% de
décés chez les personnes agées. La baisse
de l'immunité, les asplénies fonctionnelles et
les tares associées interviennent dans la
gravité des infections pneumococciques. La
prévention par vaccination est souhaitable
particulierement chez les sujets agés de plus
de 70 ans. Son efficacité est estimée entre 40
et 75% selon les études. La prévention
concerne les infections graves (septicémies et
méningites). Un rappel tous les 5 ans est
nécessaire [42]. Christenson et al. ont
démontré l'intérét de la double vaccination
antipneumococcique et antigrippale chez les
sujets de plus de 65 ans [43].

4- Autres vaccinations

La vaccination contre I'hépatite B peut étre
indiquée chez les personnes agées en
institution, les insuffisants rénaux, les
hémodialysés, les polytransfusés. L'injection
simultanée d'immunoglobulines spécifiques
est indiguée au moment de la primo-
vaccination chez les sujets a haut risque.
D'autres vaccins peuvent étre recommandés
en cas de voyage tels que les vaccins contre
la fiévre jaune, le choléra et les
méningocoques A, C [6].

VI - CONCLUSION

La pathologie infectieuse demeure une cause
de mortalité et de morbidité importante chez le
sujet agé, du fait d'une symptomatologie
clinique souvent trompeuse, du retard
diagnostic, de l'iatrogénicité sur un terrain
fragile (polypathologie, dénutrition) et du déficit
immunitaire. C'est dire l'importance d'une prise
en charge médicale et sociale de la personne
agée malade, afin d'éviter des complications
qui peuvent étre lourdes de conséquences
pour le malade et la société.
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