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Résumé

La prise en charge nutritionnelle des extrémes prématurés joue un role primordial dans leur
croissance et leur développement. L’objectif de la nutrition est de tenter d’atteindre une
croissance post-natale se rapprochant de celle du feetus normal de méme age gestationnel avec
un développement fonctionnel satisfaisant.

Objectifs : Comparer la prise en charge nutritionnelle d’extrémes prématurés de moins de 28
SA hospitalisés dans deux services de Néonatologie de niveau III en comparant la croissance
et le taux de retard de croissance extra-utérin a 36 semaines d’age post-conceptionnel et
évaluer les facteurs pouvant influencer ces résultats.

Meéthodes : Etude rétrospective comparative évaluant la croissance et la prise en charge
nutritionnelle de prématurés de moins de 28 semaines d’aménorrhée hospitalisés dans le
service de Réanimation Néonatale du CHU de Grenoble (n=20) et dans I’Unité Néonatale du
CHU de Québec (n=20) en 2010 et 2011.

Résultats : Les deux groupes sont comparables en ce qui concerne 1’age moyen (26 SA + 3
jours dans les deux groupes), le sexe et les données morphométriques a la naissance. On note
un taux de césarienne plus élevé dans le groupe Québec (70% vs 35% ; p=0,03). On retrouve
une durée d’intubation et de ventilation mécanique significativement plus longue pour
Québec (33 jours vs 19 jours ; p < 0,01) sans différence significative concernant le taux de
dysplasie broncho-pulmonaire, et un taux de sepsis secondaire plus important pour Québec
(75% vs 35% ; p = 0,01). Il n’y a pas de différence en ce qui concerne le taux de retard de
croissance extra-utérin a 36 semaines d’age post-conceptionnel (80% pour Grenoble vs 65%
pour Québec ; p = 0,48), les poids moyens se trouvant au 6°™ percentile pour Grenoble et au
10°™ percentile pour Québec. La durée d’alimentation parentérale ne différe pas entre les
deux groupes (34 jours vs 36 jours ; p = 0,75). L’alimentation entérale est débutée de facon
plus précoce pour le groupe Grenoble (2,3 jours vs 6,1 jours ; p <0,01).

Conclusion : La prise en charge nutritionnelle ne parait pas optimale dans les deux groupes
malgré des apports proches des recommandations. Une tendance a un moindre taux de RCEU
se dégage pour Québec. Des analyses complémentaires sont nécessaires pour évaluer ces
résultats a plus grande échelle et étudier le devenir neurologique, métabolique et cardio-
vasculaire de ces enfants a plus long terme.
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Summary

The nutritional management of extreme preterm plays a key role in their growth and
development. The goal of nutrition is to achieve postnatal growth approximating that of
the normal fetus of the same gestational age with satisfactory functional development.
Objectives: To compare the nutritional management of preterm infants less than 28
weeks hospitalized in two Neonatology Units level Il by comparing the growth rate and
growth retardation extrauterine at 36 weeks post-conceptional age and evaluate the
factors that influence these results.

Methods: A retrospective study evaluating the comparative nutritional management of
preterm infants less than 28 weeks of gestation admitted to the neonatal intensive care
unit of the Grenoble University Hospital (n = 20) and in the Neonatal Unit of the
University Hospital of Quebec (n = 20) in 2010 and 2011.

Results: The two groups were comparable with regard to mean age (26 weeks + 3 days
in both groups), sex and morphometric data at birth. There is a higher cesarean rate in
the Quebec group (65% vs 35%, p = 0.03). We find a longer duration of intubation and
mechanical ventilation for Québec (33 days vs 19 days, p <0.01) with no significant
difference in the rate of bronchopulmonary dysplasia, and sepsis rate more important
for Quebec (75% vs 35%, p = 0.01). There was no difference regarding the rate of
stunting extrauterine at 36 weeks post-conceptional age (80% for Grenoble vs 65% for
Québec; p = 0.48), the average weight being the 6th percentile for Grenoble and 10th
percentile for Quebec. The duration of parenteral nutrition did not differ between the
two groups (34 days vs 36 days, p = 0.75). Enteral nutrition was started at an earlier
stage in the Grenoble group (2.3 days vs 6.1 days, p <0.01).

Conclusion: The nutritional management does not seem optimal in both groups despite
intakes close to recommended levels. A trend towards a lower rate of RCEU emerges for
Quebec. Additional analyzes are needed to evaluate these results on a larger scale and
study the neurological, metabolic and cardiovascular outcome of those children in the
longer term.
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1/ INTRODUCTION

La mortalité néonatale des prématurés, et en particulier celle des extrémes prématurés
nés avant 28 semaines d’aménorrhée (SA), a diminué tres significativement au cours des
dernicres décennies. L’amélioration de la prise en charge nutritionnelle, entre autres, joue un
role fondamental dans cette avancée. De par son retentissement général, la nutrition aborde de
nombreux enjeux tels que la croissance et la qualité de la croissance, le développement
cérébral et neurosensoriel, le développement pulmonaire, la tolérance digestive et le devenir
métabolique et cardiovasculaire [1]. Le lien entre croissance, évolution du périmétre cranien
et devenir neurodéveloppemental est désormais clairement établi et les efforts en termes de
qualité de la croissance ne doivent pas négliger cet aspect primordial [2]. De plus, une
mauvaise croissance post-natale du périmetre cranien est fortement associée a un mauvais
développement neurologique et a un risque de paralysie cérébrale [3]. La prise en charge du
nouveau-né prématuré a ¢évolué notamment grace aux progrés techniques réalisés
(administration de Surfactant, ventilation a haute fréquence, ventilation non-invasive,
traitement du canal artériel, utilisation des antibiotiques...). De ce fait, la nutrition est parfois
négligée et passe au second plan durant les premiéres semaines de vie, alors qu’une prise en
charge nutritionnelle optimale, a une période ou le nouveau-né est vulnérable et en phase de
catabolisme intense, semble indispensable afin d’éviter un retard de croissance extra-utérin

aux conséquences a long terme.

Selon les recommandations de I’American Academy of Pediatrics, 1’objectif de
nutrition de ces enfants prématurés serait d’atteindre un taux de croissance postnatale se

rapprochant de celui d’un feetus normal au méme age gestationnel [4].

Il parait donc essentiel de déterminer la stratégie nutritionnelle la plus efficace pour
optimiser les thérapeutiques et leur utilisation, et pour essayer d’obtenir la meilleure évolution
en termes de croissance et de développement. L’objectif est d’arriver a une alimentation
entérale totale le plus rapidement possible, mais, chez ces extrémes prématurés ayant une

immaturité du systeme digestif, I’alimentation parentérale demeure incontournable.
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2/ GENERALITES

2.1/ L’alimentation parentérale

L’alimentation parentérale représente le premier moyen d’apports nutritionnels chez
les extrémes prématurés, du fait d’une immaturité des fonctions digestives.

Les recommandations actuelles en termes de nutrition parentérale chez le prématuré
sont celles émises par I’European Society for Pediatric Gastroenterology Hepatology And
Nutrition (ESPGHAN) et par I’European Society for Parenteral and Enteral Nutrition
(ESPEN) en 2005 [5]. Concernant les macronutriments, les grands principes qui en ressortent
sont les suivants :

- débuter I’apport en acides aminés des le premier jour de vie (au minimum 1,5 g/kg/j) puis
augmenter régulierement, quotidiennement et rapidement jusqu’a 3,5 a 4 g/kg/j. Des apports
plus élevés, de 1'ordre de 3 g/kg/j, des le premier jour de vie sont bien tolérés et peuvent étre
utilisés ;

- débuter les apports en glucose a 7,2 a 8,6 g/kg/j et les augmenter de 1 a 2 g/kg/j en fonction
de la glycémie jusqu’au maximum de 14 a 17 g/kg/j. En cas d’hyperglycémie, il faut assurer
un apport minimum de 8,6 g/kg/j et utiliser de 1’insuline exogéne.

- introduire les lipides dés que possible et avant 72 h de vie a la dose de 0,5 a 1 g/kg/j et les

augmenter progressivement jusqu’a 3 a 4 g/kg/j.

Un apport précoce et suffisant en protéines est recommandé. Plusieurs articles le
démontrent et notamment en ce qui concerne 1’amélioration de la croissance [6], une
diminution du recours a I’insulinothérapie [7] ainsi qu’une augmentation de 1’index neuro-
développemental a 18 mois [8] sans intolérance a court terme. Le déficit en protéines peut
étre un important facteur contribuant a une mauvaise croissance extra-utérine. Les études ont
prouvé qu’un apport parentéral d’acides aminés peut améliorer la balance protéique voire
améliorer la production de protéines. Il existe des données sur la sécurité et I’efficacité a court
terme des apports protéiques précoces mais les effets a long terme sont moins connus [9].

Concernant les apports glucidiques, les études montrent qu’un apport énergétique
important a un effet positif sur la croissance (poids, taille, périmétre cranien) [10].

Pour les apports lipidiques, les auteurs rapportent I’importance d’une supplémentation
précoce en lipides durant les deux premicres semaines de vie pour le développement

neurologique a I’age d’un an chez les prématurés ayant un tres petit poids de naissance [11].
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Il est clairement démontré la relation entre petit poids de naissance, prématurité et
mauvaise croissance feetale avec un risque augmenté de développer un syndrome métabolique

a I’age adulte avec risque cardio-vasculaire accru [12, 13].

2.2/ L’alimentation entérale

Le grand prématuré présente une immaturité digestive a la naissance et lors des
premicres semaines de vie, et posséde tres peu de réserves énergétiques. Aussi, 1’introduction
de I’alimentation entérale a longtemps ¢été retardée, du fait de cette immaturité digestive et du
risque d’entérocolite ulcéro-nécrosante. Il a été démontré que 1’alimentation entérale précoce
chez les enfants prématurés n’augmentait pas la mortalité ni le risque d’entérocolite ulcéro-
nécrosante, et au contraire apporte des avantages nutritionnels [14]. Un apport oral minimal
permet de stimuler les sécrétions enzymatiques intestinales ainsi que le péristaltisme. Les
¢tudes soulignent donc I’intérét d’un début précoce, avec un apport entéral total atteint plus
rapidement. Il n’y a pas d’augmentation du risque d’entérocolite ulcéro-nécrosante [15, 16] et
par ailleurs, cela permet de diminuer le risque de sepsis [17]. L ’alimentation entérale précoce
prévient 1’atrophie muqueuse et villositaire et la diminution de I’activité enzymatique qui a
lieu lorsque I’enfant est a jeun. L’alimentation trophique (ou « trophic feeding », « priming
feeds », « minimum enteral feeds ») consiste a apporter précocement de petites quantités de
lait a intervalles réguliers (environ 10 a 25 ml/kg/j) et permettrait d’aider la maturit¢ du
tractus gastro-intestinal et de prévenir D’atrophie intestinale chez les enfants nés
prématurément. Les dernieres recommandations concernant [’alimentation entérale
proviennent de ’ESPGHAN en 2010 [18] avec comme objectif principal d’aboutir a une
croissance similaire a la croissance feoetale associée a un développement fonctionnel

satisfaisant (tableau 1). L’allaitement maternel reste au premier plan et est a encourager.

Tableau I : Recommandations ESPGHAN 2010 pour [’alimentation entérale

Calories 110-135 kcal/kg par j
Protéines Poids <1000 g : 44,5 g/kg/j
Poids 1000-1800 g : 3,54 g/kg/j
Lipides 4,8-6,6 g/kg/]
Glucides 11,6-13,2 g/kg/j
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3 /ETUDE

Il s’agit d’une étude rétrospective, comparative, réalisée dans les services de
Néonatologie du CHU de Grenoble et de Québec. Cette étude a pour but de comparer la prise
en charge nutritionnelle entérale et parentérale des prématurés de moins de 28 semaines
d’aménorrhée, hospitalisés dans ces deux centres de Néonatologie de niveau III, en 2010 et
2011.

L’objectif principal est de comparer la qualité de la croissance a 36 semaines d’age
post-conceptionnel dans nos deux populations en comparant le taux de retard de croissance
extra-utérin a cette période. Les objectifs secondaires sont de comparer les apports regus dans
ces deux populations par rapport aux recommandations actuelles, de comparer les différences
de pratiques en terme d’alimentation parentérale et entérale et d’évaluer les autres facteurs
intervenant dans la prise en charge néonatale des prématurés qui pourraient influencer nos

résultats.

Nous avons obtenu ’approbation du Comité d’Ethique de la Recherche du CHUQ

pour la réalisation de cette étude a Québec.

4/ MATERIELS ET METHODES

4.1/ Présentation des deux centres et de leurs pratiques nutritionnelles

4.1.1/ Le service de Réanimation Néonatale du Centre Hospitalo-Universitaire de Grenoble

Ce service accueille les nouveau-nés prématurés a partir de 24 semaines d’aménorrhée
et les nouveau-nés a terme nécessitant des soins particuliers. Le nombre d’admissions est
d’environ 550 a 600 nouveau-nés par an, répartis dans les services de Réanimation Néonatale
(12 places), Médecine Néonatale et Soins Intensifs (22 places). La prise en charge
nutritionnelle est codifiée par un protocole qui est présenté aux internes a chaque début de

stage (tableau 2).

En ce qui concerne I’alimentation parentérale, la prescription est élaborée par le

médecin ou D’interne a partir du protocole du service. Plusieurs solutés standardisés sont
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disponibles dans ce centre : Pediaven NN 1, Pediaven NN2, NN5, NP100 dont la composition
est adaptée a différents stades de I’alimentation parentérale (annexe 3). Le Pediaven NN1 est
un mélange binaire utilisé dans les 24-48 premicres heures de vie et est composé de glucides
(100g/L), acides aminés (15g/L) et d’ions (calcium, pas de sodium ni potassium). Il apporte
460 kcal/L et est adapté aux enfants prématurés et a ceux nés a terme, sur voie centrale ou
périphérique. Le Pediaven NN2 est utilisé en relais du Pediaven NN1 et est composé de
glucides (100g/L), d’acides aminés (17g/L) et d’ions; il apporte 470 kcal/L. Le NNS5
(glucides 120g/L, acides aminés 20g/L) et le NP 100 (glucides 150g/L, protides 20g/L) sont
utilisés une fois que 1’alimentation parentérale est bien tolérée et que 1’on a atteint les apports
spécifiques en macronutriments. D’autres solutés « a la carte » peuvent étre préparés par la
pharmacie de 1’hopital et permettent d’ajuster les besoins en macronutriments, ions, vitamines
et oligo-¢éléments a chaque enfant en fonction de ses besoins. Ces solutés, préparés de fagon

individuelle, sont intéressants chez les tres petits poids de naissance.

Le protocole de prise en charge nutritionnelle parentérale du nouveau-né prématuré
dans le service est basé sur les recommandations de ’ESPGHAN et de ’ESPEN de 2005. Il
est conseillé de débuter les apports hydriques a 80 ml/kg/j avec augmentation de 10 ml/kg/j
jusqu’a 160-170 ml/kg/j, voire jusqu’a 200 ml/kg/j chez les extrémes prématurés et les tres
petits poids de naissance. Les apports glucidiques sont & débuter a raison de 8 a 10 g/kg/j
pour les poids inférieurs a 1200g et de 10 a 12 g/kg/j pour les autres, avec une augmentation
de 2 g/kg/j jusqu’a atteindre 16 a 18 g/kg/j. La tolérance est surveillée par des glycémies
capillaires initialement puis réalisation de bandelettes urinaires quotidiennes a la recherche
d’une glycosurie. Les apports protéiques sont initiés deés le premier jour de vie a 1g/kg/j et
augmentés par paliers de 0,5 g/kg/j jusqu’a 3-4 g/kg/j. La surveillance s’effectue par le dosage
de I’urée sanguine et par le rapport calorico-azoté qui doit se trouver entre 25 et 35 kcal/g de
protéines. Pour les apports lipidiques, il est conseillé de les débuter a 0,5 g/kg/j dés le
deuxieme jour de vie, et de réaliser une augmentation progressive par paliers de 0,5 a 1 g/kg/j
jusqu’a 3-3,5 g/kg/j. Il n’existe actuellement pas de solutés standards avec mélange ternaire
adaptés a la néonatologie, les lipides sont donc administrés en paralléle. La surveillance
s’effectue par le dosage des triglycérides sanguins. L’alimentation parentérale est arrétée
lorsque la nutrition entérale est supérieure a 100-120 ml/kg/j avec une bonne tolérance
digestive et que le lait (maternel ou féminin) est enrichi en protéines.

Concernant les voies d’abord utilisées, un cathéter veineux ombilical est posé

rapidement apres la naissance puis un cathéter épicutanéo-cave (ou prémacath) est installé
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durant les premiers jours de vie.

En ce qui concerne 1’alimentation entérale, elle est initiée le plus tot possible (dés le
premier jour de vie) et le lait maternel est privilégié chaque fois que possible. Pour les moins
de 28 SA et moins de 1000g, la quantité initiale est de 8 x 1 a 2 ml/j, ’augmentation est
quotidienne (environ 10 a 20 ml/kg/j). La tolérance est évaluée par la surveillance des résidus
gastriques avant chaque alimentation, I’examen abdominal et le transit. Le lait maternel
recueilli dans le service est traité par le lactarium de la région. Pour les nouveau-nés dont la
mere ne souhaite pas ou ne peut pas allaiter, du lait de femme issu de banques de lait est
utilisé jusqu’a atteindre un poids de 1500g et/ou 32 SA ; un relais est ensuite fait par du lait
pour prématurés jusqu’a 3 kg. Les hydrolysats de protéines de lait de vache sont réservés a
des cas précis (allergie prouvée aux protéines du lait de vache, entérocolite ulcéro-nécrosante,
chirurgie digestive...). L’enrichissement du lait maternel ou du lait de femme est initi¢ a
partir de 80 ml/kg/j d’apports entéraux bien tolérés avec de I’Eoprotine 2% puis de
I’Eoprotine 4% (tableau 4). Un complément par ajout de lipides est utilisé lorsque la

croissance n’est pas satisfaisante.

4.1.2/ L’Unité Néonatale (UNN) du Centre Hospitalo-Universitaire de Laval a Québec

Ce service accueille chaque année environ 1000 nouveau-nés. Concernant
I’alimentation parentérale, les solutés sont prescrits par le médecin ou le résident selon le
protocole du service (tableau 3) et préparés dans la pharmacie qui se trouve au sein de ’'UNN.
Les prescriptions sont validées par le pharmacien de I'unité. Les solutés standards ne sont pas
utilisés chez les prématurés.

En ce qui concerne I’alimentation parentérale : les apports liquidiens sont initiés a 60-
70 ml/kg/j et augmentés de 10 a 20 ml/kg/j jusqu’a un apport de 140 a 150 ml/kg/j. L ’apport
glucidique est de 6 a 11,5 g/kg/j des J1, il est augmenté de 1 a 3 g/kg/j jusqu’a 15 a 17 g/kg/].
La surveillance repose sur des glycémies (surtout au début de 1’alimentation parentérale) et la
recherche d’une glycosurie. Les apports protéiques sont débutés a 2 g/kg/j des le premier jour,
puis augmentés de 0,5 a 1 g/kg/j jusqu’a 3.5 g/kg/j, voire 4 g/kg/j si le rythme de croissance
est insuffisant. Les lipides sont également débutés des le premier jour de I’alimentation
parentérale a 1 g/kg/j et augmentés de 0,5 a 1 g/kg/j jusqu’a une valeur visée a 3 g/kg/j. Une

surveillance hebdomadaire des triglycérides est effectuée de fagon a vérifier la tolérance.
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L’alimentation parentérale peut étre arrétée lorsqu’elle apporte 40 ml/kg/j ou moins.

Les voies d’abord utilisées sont les cathéters veineux ombilicaux puis selon le cas des
voies veineuses périphériques ou des cathéters épicutanéo-caves, ou d’emblée des voies

veineuses périphériques.

En ce qui concerne 1’alimentation entérale, le lait maternel est privilégié autant que
possible. Il n’y a actuellement pas de banque de lait de femme au CHU de Québec. Dans les
cas ou I’allaitement maternel n’est pas possible, un lait pour prématurés est utilisé. Un
protocole individuel d’alimentation entérale (« plan d’alimentation précoce ») est suivi, dans
la mesure du possible, pour chaque enfant en fonction de sa catégorie de poids : 400-600g ;
601-800g ; 801-1100g; 1101-1300g; 1301-1500g; 1501-1750g. Le principe consiste a
débuter par une alimentation trophique durant 1 a 3 jours selon la catégorie de poids, puis
augmentation progressive des volumes d’alimentation entérale (chaque jour, le médecin
prescrit 1’apport liquidien total et I’infirmiere ajuste le débit de la perfusion de nutrition
parentérale). Un enrichissement par du « Human Milk Fortifier » (HMF) est introduit a partir
de 100 ml/kg/j d’apports entéraux initialement a demi-dose puis a dose compléte le
lendemain, sans augmentation de la quantité¢. L’HMF se présente sous forme de sachet de 0,9
g, a mélanger a 25 ml de lait maternel (permet un ajout de 0,13 calories/ml). Ceci apporte
0,25 g de protéines, 0,09 g de lipides et 0,45g de glucides supplémentaires pour 25 ml de lait

maternel (tableau 4).

Pour la surveillance de la tolérance digestive, les résidus gastriques ne sont pas réalisés
systématiquement ; ils ne sont réalisés qu’en présence d’un ou plusieurs des signes suivants :
abdomen distendu ou dur, vomissements, sang dans les selles, apnées et bradycardies
significatives inhabituelles. L alimentation entérale est suspendue temporairement si 1’enfant
présente des vomissements (plus de 2/24h, bilieux ou sanglants), un abdomen dur ou
érythéme sur la paroi abdominale, ballonnement avec augmentation du périméetre abdominal,

rectorragies, apnées et bradycardies, instabilité hémodynamique.
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Tableau 2 : Protocole de nutrition au CHU de Grenoble

Début

Augmentation

Mode
d'administration

Apports glucidiques
1g de glucide = 4 Kcal
8 a 10g/kg/ j pour < 1200g
10 & 12 g/kg/j pour les
autres
par palier de 2 g/kg/j,
Jjusqu'a 16 a 18 g/kg/j

Apports lipidiques
1g de lipide = 9 Kcal
0,5 g/kg/j dés J2

par palier de 0,5 a 1g/kg/j
jusqu'a 3a3,5g/kg/j

IV: Clinoléic en continu sur 24h
dans tubulure opaque
PO : Liprocil 1%, Liquigen 2%

Apports protidiques
1g de protéine = 4 Kcal
dés J1: 1g/kg/j

par palier de 0,5 g/kg/j, jusqu'a 3
a4 g/kg/j, a adapter en fonction
de la croissance

IV:Primeéne 10%

PO : Eoprotine 2 a 4% a partir de
80 ml/kg/j d'apports entéraux
bien tolérés (20% de protéine)

Surveillance

Précautions
particuliéres

Dextro X3/ pdt 48h, a
recontrdler 2h aprés l'arrét
de la perf

Glycosurie X1/équipe si NP
Attention aux
augmentations hydriques
rapides, surveiller les
apports glucidiques

Dosage TG /2sem si apports
totaux >3g/kg/j (N<250 mg/dl)

CI:

sepsis sévere non contrélé
Ictére sévere
Thrombopénie < 60000

DR grave

Tableau 3 : Protocole de nutrition au CHUL de Québec

Taux d'urée sanguine (cf)

Eoprotine : riche en phosphore
(stop phocytan) et trés
hyperosmolaire (troubles
digestifs, ECUN)

Respecter le rapport calorico
azoté : 25-35 Kcal/g de protéine
(apporter 1g de prot pour 25 & 35
cal de gluc et lip)

IRénale : restriction protidique
0.5 a 1g/kg/j

LiQuIDES ACIDES AMINES DEXTROSE LiPIDES
Selon la quantité Selon la quantité recue
Jour 1 de AP recue dans les 2 g/kg/j dans les derniéres 24 h 1g/kg/j
derniéres 24 h (minimum 6 g/kg/j)
Augmentation . K
. 10 a 20 mL/kg/j 0,5-1 g/kg/j 1a3g/kg/j 0,5-1 g/kg/j
quotidienne
140 a 150 mL/kg/j
Objectifs visés | (ou plus chez grands 3-3,5 g/kg/j 15a 17 g/kg/j 3 g/kg/j
prématurés)
i . Poids, densité . L
Evaluation de la L L . L. . Triglycérides (< 3
, urinaire, deébit croissance Glycémie, glycosurie
tolérance o mmol/L
urinaire

Tableau 4 : Enrichissement du lait maternel (pour 100 ml) :

Protéines (g)
Lipides (g)
Glucides (g)

Energie (cal)

Eoprotine 4%
0,7
0
2,8
14

HMF
1
0,36
1,8
14
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4.2/ Population étudiée

Ont été inclus 20 enfants nés avant 28 SA (jusqu’a 27 SA + 6 jours) et hospitalisés dans le
service de Réanimation Néonatale du CHU de Grenoble en 2010 et 2011 et 20 enfants nés
avant 28 SA et hospitalisés a 1’Unité Néonatale du Centre Meére-enfant du CHU Laval a
Québec en 2011 pour lesquels toutes les données nécessaires ont pu étre recueillies. Ont été
exclus de I’étude : les enfants décédés avant 28 jours de vie et/ou 36 semaines d’age post-
conceptionnel, les enfants transférés avant 36 semaines d’age post-conceptionnel dans un
autre centre hospitalier, les enfants présentant une ou plusieurs malformation(s)

congénitale(s).

4.3/ Recueil de données

En ce qui concerne le centre de Grenoble, les données ont été recueillies a partir des
dossiers archivés des enfants grace a une fiche de recueil (annexe 2).
En ce qui concerne le centre de Québec, les données ont été recueillies par le Dr

Sylvie BELANGER a partir des dossiers archivés des enfants grace a la méme fiche.

Ces données ont été réunies secondairement dans un tableau Excel.
Les données recueillies concernaient :

- les caractéristiques des nouveau-nés : date de naissance, age gestationnel, sexe

- les caractéristiques de la mere et de la grossesse : grossesse simple/multiple, cause de
la prématurité (menace d’accouchement prématuré, chorioamniotite, prééclampsie,
métrorragies, retard de croissance intra-utérin), corticothérapie anténatale et nombre
de doses, naissance in/outborn, mode d’accouchement.

- les caractéristiques morphométriques des enfants a la naissance : poids (en grammes),
taille (en cm), périmetre cranien (en cm). Ces données ont été rapportées sur les
courbes Audipog afin d’avoir une estimation en percentiles (pc). Présence ou non d’un
retard de croissance intra-utérin défini par un poids de naissance inférieur ou égal au
10™ percentile.

- les principales pathologies des 28 premiers jours :

v’ respiratoires : maladie des membranes hyalines (MMH), bronchodysplasie

(définie par une oxygénodépendance et/ou un support ventilatoire a J28), durée
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de ventilation mécanique, durée de ventilation non invasive (CPAP),
corticothérapie post-natale,

v' infectieuses : infection materno-feetale (IMF) confirmée (hémoculture, placenta
ou liquide gastrique positifs en bactériologie, associ¢ a un syndrome
inflammatoire), sepsis secondaire et germe (défini par une hémoculture
positive),

v’ cardiaques : canal artériel (traitement médical par anti-inflammatoires non
stéroidiens/traitement chirurgical),

v' digestives : entérocolite ulcéro-nécrosante (ECUN) (définie a partir du stade II
de Bell, traitement médical/chirurgical),

v" neurologiques : hémorragie intra-ventriculaire (HIV) (grade 2 et plus).

- les différentes voies d’abord utilisées et leur durée : cathéter veineux ombilical, voie
veineuse périphérique, cathéter épicutanéo-cave, autre voie veineuse centrale.

- la nutrition parentérale : date d’introduction des protides et des lipides, durée totale,
type de produit, recours a une insulinothérapie et durée.

- la nutrition entérale : date d’introduction, type de lait utilis¢ durant les 28 premiers
jours de vie, enrichissement et date d’introduction, quantit¢ d’apports entéraux au
moment du début de I’enrichissement.

- la croissance post-natale : date de rattrapage du poids de naissance, poids, taille et
périmetre cranien a 28 jours, poids a 36 semaines d’age post-conceptionnel. Ces
données ont également été rapportées sur les courbes Audipog afin d’avoir une
estimation en percentiles.

- les apports parentéraux, entéraux et totaux en volume, protides, lipides, glucides et

calories a J1, J8, J15 et J28.

Les courbes de croissance utilisées sont les courbes « Audipog », mises a jour récemment a
partir de données recueillies entre 1999 et 2005 (annexe 1). Elles sont accessibles sur le site

internet : http://www.audipog.net/courbes morpho.php
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4.4/ Analyses statistiques

Les données ont été recueillies dans un classeur Excel. Les deux groupes ont été comparés
sur chacune des caractéristiques. Pour les variables qualitatives nous avons utilisé le test de
chi2 ou le test exact de Fisher. Pour les variables quantitatives nous avons utilisé le t-test de
student et pour les données anthropométriques une analyse de variance (ANOVA). Pour
I’ensemble des tests le risque alpha a été fixé a 0.05. Les statistiques ont été réalisées a I’aide

du logiciel Statview® (SAS®).

5/ RESULTATS

5.1/ Données périnatales

Les données périnatales recueillies sont résumées dans le tableau 5.

Il n’existe pas de différence statistiquement significative entre les deux centres en ce
qui concerne I’age gestationnel a la naissance (26 SA + 3j, écart-type (ET) +/- 7,3 j, extrémes
24 SA +1ja 27 SA + 6 j pour Grenoble versus 26 SA + 3j, ET +/- 6,5 jours, extrémes 24 SA
+3ja27SA+6j pour Québec; p=0,95) et le sexe (9 filles et 11 gar¢ons pour Grenoble,
sex ratio 1,22 versus 11 filles et 9 garcons pour Québec, sex ratio 0,82 ; p = 0,53). Il n’existe
pas de différence significative (p = 0,67) concernant les motifs de prématurit¢ dont la
principale cause est la menace d’accouchement prématuré (MAP) (10 naissances soit 50 %
des enfants pour Grenoble, 14 naissances soit 70% pour Québec), puis la prééclampsie (4
naissances soit 20% pour Grenoble, 3 naissances soit 15% pour Québec) et viennent ensuite
les métrorragies (3 naissances soit 15% pour Grenoble, 2 naissances soit 10% pour Québec),
la chorioamniotite (2 naissances soit 10% pour Grenoble, 1 naissance soit 5% pour Québec) et
une prématurité induite pour retard de croissance intra-utérin dans la population grenobloise
(soit 5%). On ne retrouve pas non plus de différence significative en ce qui concerne le
nombre d’enfants issus de grossesse gémellaire (7 enfants soit 35% pour Grenoble versus 10
enfants soit 50% pour Québec ; p = 0,34), la corticothérapie anténatale (18 enfants soit 90%
pour Grenoble versus 15 enfants soit 75% pour Québec ; p = 0,41), le nombre de naissances
outborn (2 enfants soit 10% pour Grenoble versus 5 enfants soit 25% pour Québec ; p = 0,41).

Il existe par contre une différence statistiquement significative entre les deux centres en ce qui
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concerne le mode d’accouchement avec un taux de césarienne plus élevé dans le groupe de
Québec (7 enfants soit 35% pour Grenoble versus 14 enfants soit 70% pour Québec ; p =

0,03)

Tableau 5 : Données périnatales

GRENOBLE QUEBEC p

age 26SA+3j 26SA+3j 0,95

(+/-7,3)) (+/- 6,5))
sexe : 0,53
Masculin n(%) 11 (55) 9 (45)
Féminin n(%) 9 (45) 11 (55)
Cause de prématurité : 0,67
MAP n(%) 10 (50) 14 (70)
Chorioamniotite n(%) 2 (10) 1(5)
Prééclampsie n(%) 4 (20) 3 (15)
Métrorragies/HRP n(%) 3 (15) 2(10)
RCIU n(%) 1(5) 0
Grossesse gémellaire 7 (35) 10 (50) 0,34
n(%)
Corticothérapie 18 (90) 15 (75) 0,41
anténatale n(%)
Naissance outborn n(%) 2 (10) 5 (25) 0,41
Mode d'accouchement : 0,03
césarienne n(%) 7 (35) 14 (70)
voie basse n(%) 13 (65) 6 (30)

5.2/ Données morphométriques a la naissance

Il n’existe pas de différence statistiquement significative concernant le poids de
naissance (44°™ pc +/- 27 pc pour Grenoble versus 51°™ pc +/- 30 pc pour Québec ; p =
0,42). Dans le groupe Grenoble, 4 enfants (20%) présentent un retard de croissance intra-
utérin (RCIU), défini par un poids de naissance inférieur au 10°™ percentile. On en compte 3
(soit 15%) pour le groupe Québec sans différence significative (p = 1).

Il n’existe pas de différence significative entre les deux groupes en ce qui concerne le
périmétre cranien & la naissance (34°™ pc +/- 24 pc pour Grenoble versus 35 pc +/- 25 pc
pour Québec ; p = 0,86), ni la taille de naissance (42°™ pc +/- 28 pc pour Grenoble versus

45°™ pc +/- 32 pc pour Québec ; p = 0,78). (Graphique 1)
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Graphique 1 : Données morphométriques a la naissance

Données morphométriques a la naissance en percentiles

100
901

Poids J1 PC J1 Taille J1

:l Grenoble - Québec

Grenoble  Québec 0
Poidsen pc (ET) | 44 (+/-27) | 51(+-30) | 042
PCenpc(ET) | 34(+-24) | 35(4/-25 | 086
Tailleenpe (ET) | 42 (+/-28) [ 45(+-32) | 078

5.3/ Pathologies des 28 premiers jours

Les résultats sont présentés dans le tableau 6.

v" Sur le plan respiratoire

Il n’existe pas de différence statistiquement significative entre les deux centres concernant
le taux de maladie des membranes hyalines (20 enfants soit 100% pour Grenoble versus 19
enfants soit 95% pour Québec ; p =0,31), le taux de bronchodysplasie pulmonaire (19 enfants
soit 95% pour Grenoble versus 18 enfants soit 90% pour Québec ; p = 0,55), la durée de
ventilation non invasive (30 jours dans les deux groupes; p = 0,9), le recours a une
corticothérapie post-natale (3 enfants soit 15% pour Grenoble versus 7 enfants soit 35% pour
Québec ; p = 0,14). Par contre, il existe une différence statistiquement significative en ce qui
concerne la durée d’intubation et de ventilation invasive (19 jours +/- 13 jours pour Grenoble

versus 33 jours +/- 16 jours pour Québec ; p <0,01).
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v" Sur le plan infectieux

Il n’existe pas de différence statistiquement significative en ce qui concerne le taux
d’infections materno-feetales prouvées entre les deux groupes (3 enfants soit 15% a Grenoble
versus 1 enfant soit 5% a Québec; p = 0, 29). Cependant, on note une différence
statistiquement significative concernant le taux de sepsis secondaires, avec une plus grosse
proportion de sepsis dans le groupe Québec avec 15 enfants (75%) contre 7 pour Grenoble
(35%) (p = 0,01). Pour le groupe Québec, les sepsis surviennent en moyenne vers J21 (de J11

a J49). Nous ne disposons pas de cette donnée pour le groupe Grenoble.

v" Sur le plan cardiaque

Il n’y a pas de différence statistiquement significative entre les deux groupes concernant
le taux d’enfants ayant présenté un canal artériel persistant et ayant été traités médicalement
(18 enfants soit 90% traités médicalement dans les deux groupes; p = 1) et/ou
chirurgicalement (3 enfants soit 15% pour Grenoble et 6 enfants soit 30% pour Québec ; p =

0,26).

v" Sur le plan digestif

Il n’y a pas de différence significative concernant le taux d’entérocolite ulcéro-nécrosante,
que ce soit celles traitées médicalement (1 enfant soit 5% pour Grenoble versus 3 enfants soit
15% pour Québec ; p = 0,60) que chirurgicalement (1 enfant soit 5% pour Grenoble versus 2

enfants soit 10% pour Québec ; p = 1).

v" Sur le plan neurologique
Il n’y a pas de différence statistiquement significative entre les deux groupes concernant
les hémorragies intraventriculaires (grade II et plus), le groupe de Grenoble en compte 3 (soit

15%) versus 5 (soit 25%) dans le groupe de Québec (p = 0,70).

27



Tableau 6. Principales pathologies des 28 premiers jours

Grenoble Québec p
MMH n(%) 20 (100) 19 (95) 0,31
Bronchodysplasie n(%) 19 (95) 18 (90) 0,55
Durée d'intubation en 19 (+/-13) | 33 (+/- 16) <0,01
jours
Durée de CPAP en jours 30 (+/-12) | 30(+/-9) 0,9
Corticothérapie post- 3(15) 7 (35) 0,14
natale n(%)
IMF n(%) 3(15) 1(5) 0,29
Sepsis secondaire n(%) 7 (35) 15 (75) 0,01
Canal artériel (méd) n(%) 18 (90) 18 (90) 1
Canal artériel (chir) n(%) 3 (15) 6 (30) 0,26
ECUN (méd) n(%) 1(5) 3 (15) 0,60
ECUN (chir) n(%) 1(5) 2 (10) 1
HIV (grade Il et plus) n(%) 3 (15) 5 (25) 0,70

5.4/ Voies d’abord veineux

Les 20 enfants (100%) du groupe Grenoble ont bénéficié d’un cathéter veineux
ombilical (CVO). Pour Québec, il y a eu pose de cathéter veineux ombilical chez 15 enfants
(75%). 11 y a une différence statistiquement significative entre les deux groupes avec un
nombre plus élevé de cathéters veineux ombilicaux pour le groupe Grenoble (p = 0,02). La
durée moyenne des CVO est de 4 jours pour Grenoble (ET +/- 1,4 jours) et de 7 jours pour
Québec (ET +/- 2 jours), cette différence est significative avec p < 0,01.

Il n’y a pas de différence statistiquement significative entre les deux groupes
concernant la durée de la voie centrale (29 jours +/- 17 jours pour Grenoble versus 22 jours
+/- 10 jours pour Québec; p = 0,43). Il y a cependant une différence statistiquement
significative (p < 0,01) concernant le nombre de cathéters centraux avec un nombre plus élevé
pour Grenoble (20 enfants soit 100%) contre 5 enfants (25%) pour Québec (p < 0,01). On
note par ailleurs un nombre plus élevé de voies veineuses périphériques dans le groupe

Québec (20 enfants) contre 0 enfants pour Grenoble. Pour Québec, on reléve 6 enfants ayant
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bénéfici¢ exclusivement de voies veineuses périphériques, sans mise en place de voie

centrale. (tableau 7)

Tableau 7 : Voies d’abord veineux et durée

Nb Nb Durée Durée
Grenoble Québec P Grenoble Québec P
cvo 20 (100%)  15(75%) 0,02  4j(+/-1,4) 7§ (+/-2) <0,01
PKT ou VVC 20 (100%)  5(25%) <0,01 29j(+/-17)  22j(+/-10) 0,43
VVP 0 20 (100%) / / 30j (+/-14) /

5.5/ Alimentation parentérale

Le début d’introduction des protéines par voie parentérale est significativement plus
précoce a Grenoble (1 jour +/- 0,2 j) qu’a Québec (1,6 jour +/- 0,8 j) avec p = 0,003. Il n’y a
pas de différence significative en ce qui concerne I’introduction des lipides (2,7 j +/- 0,9 j
pour Grenoble versus 2,4 j +/- 1,4 j pour Québec ; p = 0,29), la durée totale d’alimentation
parentérale (34 jours +/- 21 j pour Grenoble et 36 jours +/- 19 j pour Québec ; p = 0,75).

Il existe une différence significative concernant le recours a I’insulinothérapie entre les
deux groupes (9 enfants soit 45% pour Grenoble versus 2 enfants soit 10% dans le groupe
Québec ; p = 0,01). La durée moyenne d’insulinothérapie est d’environ 4 jours dans les deux

populations.

5.6/ Alimentation entérale

Il y a une différence significative en ce qui concerne le début de 1’alimentation
entérale entre nos deux groupes (2,3 jours pour Grenoble versus 6,1 jours pour Québec ; p <
0,01). Les enfants ont regu du lait maternel ou du lait de femme durant les 28 premiers jours
de vie pour le groupe Grenoble et du lait maternel ou du lait pour prématurés pour le groupe
Québec. Il n’y a pas de différence significative en ce qui concerne le début de
I’enrichissement qui a été débuté en moyenne a J23 dans les deux groupes (p = 0,86) avec un

écart-type de +/- 8 jours pour Grenoble et +/- 10 jours pour Québec.
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L’enrichissement est introduit lorsque 1’on a atteint en moyenne 99 ml/kg/j d’apports
entéraux (extrémes 55 — 130 ml/kg/j ; ET +/- 18 ml/kg/j) pour Grenoble. Nous ne disposons

pas de ces renseignements pour le groupe Québec.
5.7/ Données morphométriques a J28 et a 36 semaines d’age post-conceptionnel

Ces données sont représentées par des « boites a moustaches » ou « box-plot »

(graphiques 3, 4, 5)

Il n’y a pas de différence statistiquement significative concernant le poids moyen a J28

(19°™ pc +/-17 pc pour Grenoble versus 21°™ pc +/- 19 pc pour Québec; p = 0,68), le

6éme

périmetre cranien a J28 ( pc +/- 5,9 pc pour Grenoble versus 4™ pc +/- 6 pc pour
Québec ; p = 0,33) et la taille & J28 (18°™ pc +/- 12 pc pour Grenoble versus 19°™ pc +/- 21
pc pour Québec ; p = 0,75).

Il n’y a pas de différence significative concernant la date de rattrapage du poids de

naissance entre les deux groupes (9 +/- 3j pour Grenoble versus 10j +/- 4] pour Québec ; p =

0,46)

A 36 semaines d’age post-conceptionnel, on ne retrouve pas de différence significative
entre les deux groupes en ce qui concerne le poids moyen (6™ pc +/- 7 pc pour Grenoble
versus 10°™ pc +/- 13pc pour Québec ; p = 0,26) et le taux de retard de croissance extra-utérin
(16 enfants soit 80% pour Grenoble versus 13 enfants soit 65% pour Québec ; p = 0,48). Bien
qu’on ne retrouve pas de différence statistiquement significative, on note une tendance a une
meilleure croissance dans le groupe de Québec et un taux de RCEU a 36 semaines d’age post-

conceptionnel moindre (tableau 8, graphique 2).

Tableau 8 : Comparaison des retards de croissance intra et extra-utérin

Grenoble Québec p
RCIUN(%) 4 (20) 3 (15) 1
RCEUN(%) 16(80) = 13(65) 0,48
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Graphique 2 : Retard de croissance intra-utérin et extra-utérin évalué a 36 semaines d’dge

post-conceptionnel (en %)
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Graphique 3 : Médiane des poids a la naissance, a J28 et a 36 semaines d’dge post-

conceptionnel (en percentiles)
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Graphique 4 : Médiane des périmétres crdniens d la naissance et a J28 (en percentiles)
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Graphique 5 : Médiane des tailles a la naissance et a |28 (en percentiles)
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5.8/ Apports parentéraux, entéraux et totaux a J1, J8, J15 et J28

Les apports parentéraux, entéraux et totaux en volume, protéines, lipides, glucides et

caloriques sont représentés dans le graphique 6.

Les apports en volume sont superposables dans les deux groupes avec une majorité
d’apports parentéraux a J15 et une majorité d’apports entéraux a J28 avec des apports en

8™ jour.

volumes aux alentours de 140 ml/kg/j dés le

Pour les apports protéiques, le groupe Grenoble atteint I’objectif de 3 g/kg/j a partir de
J8 et ces apports sont maintenus supérieur a cet objectif jusqu’a J28. Pour Québec, cet objectif
n’est pas atteint avec des apports maximaux aux alentours de 2,8 g/kg/j. L apport entéral de
protéines a J28 atteint tout juste 2 g/kg/j dans les deux groupes, alors qu’on sait qu’a ce
moment-1a I’enrichissement du lait est déja initié.

Les lipides sont débutés plus précocement dans le groupe Québec. Les objectifs sont
atteints dans les deux groupes, les apports lipidiques étant supérieurs dans le groupe Québec.
Ils sont majoritairement représentés par les apports entéraux a J28.

Les apports glucidiques sont globalement plus élevés dans le groupe de Grenoble. Les
apports initiaux a J1 sont conformes aux recommandations dans les deux groupes.

Les apports caloriques sont superposables dans les deux groupes, avec des apports

légérement supérieurs dans le groupe Grenoble. A J28, les deux groupes dépassent les 100

kcal/kg/j (114 kcal/kg/j pour Grenoble et 107 kcal/kg/j pour Québec).

Donc au total, les apports totaux suivent globalement la méme évolution dans les deux
groupes avec des apports volumiques, protéiques, glucidiques et caloriques plus importants

pour Grenoble, alors que le groupe Québec regoit des apports lipidiques plus élevés.
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Graphique 6 : apports (IV, entéraux et totaux) en volume, protéines, lipides, glucides

calories a J1, J8, J15, J28
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6/ DISCUSSION

Notre étude ne retrouve pas de différence significative concernant le taux de retard de
croissance extra-utérin a 36 semaines d’age post-conceptionnel entre le groupe de Grenoble et
celui de Québec. On note cependant une tendance a un taux de RCEU moindre pour le groupe
de Québec (65% des enfants versus 80% pour Grenoble). Dans les deux groupes, des
différences se dégagent concernant la durée d’intubation et de ventilation mécanique, le taux
de sepsis secondaires, les voies d’abord veineux... L’étude et les résultats vont étre

commentés, apres avoir abordé les biais et limites de ce travail.

6.1/ Méthodologie et biais

Cette étude rétrospective comparative entre deux centres de Néonatologie de niveau

IIT comporte certains biais et limites.

Les données issues des dossiers n’ont pas ¢été relevées par la méme personne a
Grenoble et a Québec et ceci peut étre a 1’origine de certaines différences d’interprétation.
Cependant, ceci est limité par le fait que les données sont principalement des données

chiffrées, peu soumises a une interprétation subjective.

En dehors des pratiques nutritionnelles qui différent entre les deux centres, de
nombreuses autres pratiques, et notamment la prise en charge respiratoire, sont également
différentes. Nous n’avons pas pu prendre en compte de manicre exhaustive tous les facteurs

impliqués et ceci peut induire un biais dans notre étude.

Une des principales limites de notre étude est le faible échantillon de chaque
population. Il aurait été intéressant d’élargir cet échantillon afin d’avoir une population a
étudier plus importante. Nous avons exclu les enfants décédés avant J28 et/ou 36 SA, or il
aurait été intéressant d’étudier ces dossiers, et notamment les causes de déces et la prise en
charge nutritionnelle, afin d’essayer de voir si certaines pratiques nutritionnelles pourraient
étre liées a un risque de déces plus élevé. Par ailleurs, nous avons exclu les enfants transférés
dans un autre centre avant 36 SA afin d’avoir un recueil de données exhaustif. Les enfants
que I’on a étudiés et qui sont restés dans un centre de niveau III, outres pour des raisons

géographiques, sont potentiellement des enfants que I’on a estimé plus « fragiles » ou qui ont
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été plus malades en période néonatale. Cette méthode induit un biais de sélection dans notre
population. De plus, les dossiers n’ont pas été sélectionnés au hasard parmi tous les enfants

nés avant 28 SA, ils ne sont donc pas totalement représentatifs de cette population.

Un autre point semble intéressant a soulever : les courbes de croissance utilisées. Nous
avons choisi d’utiliser les courbes de croissance Audipog pour les deux groupes car ce sont
celles utilisées en pratique courante dans le service de néonatologie au CHU de Grenoble.
Elles ont été mises a jour avec plus de 200 000 données de nouveau-nés entre 1999 et 2005, et
integrent les enfants issus de grossesse gémellaire. Il s’agit donc de courbes francaises et les

résultats auraient peut-étre été différents si I’on avait utilisé les courbes québécoises.
6.2/ Principaux résultats
6.2.1/ Population

En ce qui concerne les données périnatales, on ne retrouve pas de différence
statistiquement significative entre le groupe de Grenoble et le groupe de Québec, hormis un
taux de césarienne significativement plus important dans le groupe de Québec. Ceci peut-Etre
expliqué par des pratiques obstétricales différentes ou des conditions obstétricales différentes
au moment de la naissance (présentation en siége, stagnation de la dilatation, anomalies du
rythme cardiaque feetal...), ce qui n’a pas été relevé dans les dossiers. Les différentes causes
de prématurité sont représentées de facon similaire, avec une prédominance dans les deux
groupes de la menace d’accouchement prématuré ou travail pré-terme. Nous ne retrouvons
pas les mémes données dans la littérature. L’étude de Morin et al. dresse un bilan de

I’évolution des naissances avant 33SA entre 1994 et 2006 en France et des étiologies qui lui
sont liées. On retrouve un taux de prématurité induite de 44% pour les prématurés de moins
de 28 SA, I’hypertension artérielle maternelle représente la principale étiologie des naissances
avant 33 SA [19]. Cette différence peut étre expliquée par le fait que nos dossiers n’ont pas
été sélectionnés au hasard et ne sont donc pas représentatifs de toutes les naissances
prématurées avant 28 SA.

1 éme

Le poids de naissance moyen (44°™ pc pour Grenoble versus 5 pc pour Québec)

dans les deux groupes est similaire, avec un taux de RCIU semblable dans les deux groupes
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(20% pour Grenoble versus 15% pour Québec). Il en est de méme pour la taille (42™ pc

éme éme

versus 45 pc) et le périmétre cranien de naissance (34°™ pc versus 35°™ pc) qui ne
différent pas. On ne retrouve pas de différence concernant I’age gestationnel moyen (26 SA +
3j) et le sexe.

Nos deux populations sont donc comparables en ce qui concerne les données a la naissance.

6.2.2/ Données morphométriques a J28

Nous sommes devant des résultats qui nous interpellent. On constate que les données
anthropométriques moyennes des enfants étudiés ont diminué de plus de moitié¢ au bout de 28

jours de vie dans les deux groupes, que ce soit le poids (19°™ pc pour Grenoble versus 21

Séme 9éme

pc pour Québec), la taille (1 pc pour Grenoble versus 1 percentile pour Québec) ou le

périmétre cranien (6™ pc pour Grenoble versus 4™ pc pour Québec). Il n’y a pas de
différence statistiquement significative entre nos deux groupes a J28. Les apports que nous
avons relevés paraissent adaptés et conformes aux recommandations mais chez les extrémes
prématurés, il semble inéluctable que la croissance soit diminuée a 28 jours de vie étant donné
les événements intercurrents durant cette période. Un article de Salle et al. montre que chez le
prématuré, foetus ex utero, la courbe de croissance correspondant a celle du feetus in utero ne
peut étre obtenue apres la naissance qu'avec des apports nutritionnels beaucoup plus élevés
que ceux apportés par la mere in utero du fait de la digestion, des pertes fécales, de la dépense
énergétique plus élevée, des pertes insensibles [20]. Ces données a J28 sont aussi le reflet de
la perte de poids initiale des premiers jours, souvent importante chez les extrémes prématurés.
Nous n’avons pas étudié le pourcentage de perte de poids et le poids minimal des enfants dans

les deux groupes mais I’on remarque que la date de rattrapage du poids de naissance ne

differe pas (9 jours pour Grenoble versus 10 jours pour Québec).

6.2.3/ Critére principal : croissance a 36 semaines d’age post-conceptionnel

Il n’y a pas de différence statistiquement significative concernant le poids a 36
semaines d’age post-conceptionnel dans nos deux groupes. Dans les deux cas, nous arrivons a

Oéme

un poids inférieur ou égal au 1 percentile alors que les poids de naissance se trouvaient

aux alentours du 50°™ percentile, avec 80% de RCEU pour Grenoble et 65% pour Québec a
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36 semaines d’age post-conceptionnel. Ceci montre que 1’objectif d’obtenir une croissance
semblable au feetus normal du méme age gestationnel n’est pas atteint. En 2001, Embleton et
al. évoquait le fait que les enfants prématurés accumulaient un déficit nutritionnel
considérable dans les premieres semaines de vie qui ne sera pas remplacé par les apports
nutritionnels recommandés. Ce déficit peut étre directement lié au retard de croissance post-
natale [21]. En 2009, une étude de Lapillonne et al. montre les résultats d’une enquéte réalisée
aupres de 172 services de néonatologie en France : la majorité des personnes interrogées
connaissent les cibles visées pour les apports en macronutriments et en énergie mais le
moment d’introduction et ’augmentation des apports, notamment en protéines et lipides, sont
trés souvent inférieurs a ceux des recommandations [22]. Ceci montre bien qu’en dépit des
connaissances des praticiens et de I’existence de recommandations clairement établies
concernant la nutrition parentérale, la prise en charge n’est pas optimale et mérite une
attention particuliére et une sensibilisation de chaque personne intervenant aupres des enfants
prématurés. Il est important de noter que dans notre étude, les apports regus sont proches des

apports recommandés.

Comme nous I’avons dit précédemment, il est clair que beaucoup d’autres facteurs
interviennent dans la prise en charge de ces extrémes prématurés, mais 1’optimisation de la
nutrition, semble étre un point crucial et accessible a une amélioration de nos pratiques.
Devant ces résultats, nous avons étudié¢ les facteurs, autres que nutritionnels, pouvant

intervenir.

D’un point de vue respiratoire, le taux de maladie des membranes hyalines et le taux
de bronchodysplasie pulmonaire ne différent pas, alors que 1’on note une différence sur la
durée d’intubation et de ventilation mécanique avec une durée plus courte pour le groupe de
Grenoble. On pourrait s’attendre a avoir, en contre partie, une durée plus longue de
ventilation non invasive pour le groupe de Grenoble, or on retrouve une durée similaire de
CPAP. 1l est possible que le groupe de Grenoble ait bénéficié de 1’utilisation de mélangeurs
air/oxygene en relais de la CPAP, ce qui n’a pas été relevé dans le recueil de données. On
peut s’interroger sur ces différences observées, notamment la durée d’intubation et de
ventilation mécanique plus longue pour Québec. Il se peut que les enfants du groupe Québec
aient présenté des pathologies respiratoires plus séveres ; nous n’avons pas recueilli les
données concernant I’administration de surfactant ni le nombre de doses recues pour évaluer

cet aspect. Les deux services n’ont peut-étre pas la méme politique d’extubation, avec une
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extubation plus précoce dans le groupe de Grenoble. On peut alors penser que le fait de garder
les enfants intubés et ventilés de fagcon plus prolongée pourrait permettre d’améliorer la prise
en charge nutritionnelle, et notamment profiter de ce moment ou I’enfant est relativement
stable pour augmenter son alimentation entérale. D’autre part, on peut s’interroger sur les
conditions d’alimentation entérale lorsque I’enfant est en ventilation non
invasive (ballonnement digestif, digestion plus lente,... 7). On retrouve quelques études a ce
sujet, et notamment une étude de Halvrannek et al. en 2007 qui s’intéresse a la vitesse du flux
sanguin intestinal pré et post-prandial chez des enfants prématurés ventilés en CPAP et
montre que la vitesse moyenne et la vitesse systolique maximale sont diminuées chez les
enfants sous CPAP et que ceci est susceptible d’altérer la tolérance digestive [23]. Un autre
article étudie la vitesse de la vidange gastrique chez des enfants en ventilation non invasive et
retrouve une vidange gastrique plus rapide que chez des enfants n’étant pas traités par CPAP
[24]. Des études supplémentaires sont nécessaires pour évaluer la tolérance digestive lorsque

I’enfant bénéficie d’une ventilation non invasive.

Une autre différence concerne la corticothérapie post-natale dont le taux ne différe pas
entre les deux groupes. Cependant, il faut noter que les deux services n’utilisent pas le méme
protocole avec des doses de corticoides par voie systémique différentes et que 1’utilisation de
corticoides par voie inhalée n’a pas été prise en compte dans cette étude. On sait que
I’utilisation de corticoides en période néonatale peut avoir un impact sur la croissance et sur le
devenir neurologique et qu’il faut utiliser les doses minimales efficaces sur une période courte
[25]. 1l a également ét¢é montré que la corticothérapie postnatale ainsi que la durée de
ventilation mécanique sont deux facteurs de risque de survenue d’un RCEU [26]. Il aurait été
intéressant de relever les doses de corticoides recues, la durée et le moment de traitement dans

les deux groupes et d’évaluer si cela peut affecter nos résultats.

Sur le plan infectieux, le taux de sepsis secondaires est significativement plus
important dans le groupe Québec. On pouvait s’attendre a un taux d’infection moins
important dans ce groupe étant donné le nombre moins important de cathéters centraux.
Plusieurs facteurs seraient susceptibles d’expliquer ce résultat : ’organisation du service en
elle-méme avec une majorité de chambres seules a Grenoble permettant un isolement des
enfants, alors qu’a Québec, ce sont des salles comptant 4 & 5 couveuses. Un article de Jones et
al. paru en aotlit 2012 met en évidence une diminution du nombre de sepsis apres I’installation

dans une nouvelle unité de soins intensifs, ainsi qu’une diminution significative de la sévérité
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de ces sepsis [27]. La durée moyenne des cathéters veineux ombilicaux est significativement
plus longue dans le groupe Québec (7 jours versus 4 jours) ; ceci pourrait expliquer le nombre
de sepsis secondaires plus ¢élevé dans le groupe de Québec, mais nous n’avons pas relevé la
date de survenue des épisodes infectieux pour Grenoble, ce qui nous aurait permis de
comparer les deux groupes. Il semblerait tout de méme que les infections dans le groupe
Québec ne soient pas des infections précoces (moyenne de survenue a J21). Une étude
prospective sur 8 ans réalisée en Suisse montre que le risque de sepsis est li¢ a la durée de
présence du cathéter ombilical [28]. De plus, les voies veineuses périphériques nécessitent
d’étre reposées régulierement (diffusion de la perfusion, occlusion, durée de pose dépassée),
avec parfois plusieurs tentatives de ponction. On peut se demander si ceci pourrait altérer la
barriére cutanée et favoriser les bactériémies ? Les études montrent un risque de sepsis
clairement présent avec les cathéters centraux (11/1000 jours de cathéters), avec un risque
accru pour les petits poids de naissance et dges gestationnels inférieurs a 28 SA [29]. Un autre
article compare le taux de sepsis et de mortalité entre des prématurés de moins de 30 SA et/ou
de moins de 1250g bénéficiant soit d’'une voie centrale (cathéter épicutanéo-cave) soit de
voies veineuses périphériques. Il n’y a pas de différence significative entre les deux groupes
concernant les infections systémiques et la mortalité, le groupe ayant bénéficié d’une voie
centrale a eu significativement moins de ponctions veineuses [30]. Il est donc difficile de
conclure sur les raisons de cette différence de taux de sepsis entre les deux groupes, il est
certain que les causes sont multifactorielles et que ces épisodes de sepsis viennent perturber le

déroulement de la prise en charge nutritionnelle.

D’un point de vue digestif, il n’y a pas de différence statistiquement significative
concernant le taux d’entérocolite ulcéro-nécrosante entre nos deux groupes, mais nous
n’avons pas ¢étudié¢ les dossiers des enfants décédés d’entérocolite. Il aurait été intéressant
d’étudier ces dossiers et d’analyser leur prise en charge nutritionnelle afin de faire ressortir
éventuellement des facteurs favorisants. De plus, nous avons retenu les cas d’entérocolite a
partir du stade II de Bell, c’est-a-dire a partir du moment ou il y a présence de pneumatose sur
la radiographie de 1’abdomen. Nous n’avons donc pas tenu compte des épisodes de « troubles
digestifs » ou I’enfant présente un ballonnement abdominal, une augmentation des résidus
gastriques, etc... et ou I’enfant est souvent mis a jeun, ce qui retarde ’avancement de la
nutrition entérale. L’article de Lucchini et al. s’intéresse aux signes d’intolérance alimentaire

et explique que la présence de résidus gastriques est le reflet d’'une immaturité du tube digestif
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et de sa mobilité et qu’il faut prendre en compte un faisceau de signes pour considérer une

réelle intolérance alimentaire et suspendre totalement I’alimentation entérale [31].

Au final, il semble que la population de Québec soit plus malade que la population de
Grenoble (durée d’intubation et ventilation mécanique plus longue, taux de sepsis plus
important...) et pourtant il existe une tendance a un taux de RCEU plus important a Grenoble.
Il se peut que d’autres facteurs interviennent et nous allons voir ce qui concerne la prise en

charge nutritionnelle en elle-méme.

6.2.4/ Critéres secondaires

- L’alimentation parentérale

En ce qui concerne Grenoble, I’initiation de I’alimentation parentérale est conforme aux
recommandations avec des apports protidiques adaptés dés J1 grace a I’utilisation d’un soluté
standardisé¢ permettant un apport protéique d’environ 1g/kg/j. Pour Québec, les apports
protidiques moyens a J1 sont également de 1g/kg/j mais avec une grande hétérogénéité
(apports variant entre 0 et 2 g/kg/j), ceci étant dépendant du prescripteur, certains enfants
recevant seulement une perfusion de glucosé le premier jour de vie. L’intérét d’un soluté
standardisé de nutrition parentérale apparait ici clairement afin d’homogénéiser les pratiques
et atteindre les objectifs visés. Il serait intéressant d’avoir un produit permettant d’apporter un
peu plus de protéines dés le premier jour de vie (soit 1,5 g/kg/j) tout en gardant la méme
quantité d’apports liquidiens totaux. Une étude de Iacobelli et al. rapporte que les enfants
bénéficiant d’une nutrition parentérale standardisée ont des apports en acides aminés et
caloriques significativement plus importants que les enfants ayant une nutrition parentérale
établie de maniere individuelle [32]. Une autre étude compare les apports regus chez des
prématurés de moins de 32 SA avant et apres la mise en place de solutés standardisés de
nutrition parentérale. Ces solutés standardisés fournissent des apports précoces en acides
aminés plus élevés que les nutritions parentérales individuelles [33]. Il faut donc s’efforcer a
assurer un apport protéique précoce suffisant, ceci afin d’optimiser la croissance [34].

Les apports parentéraux en lipides suivent la méme évolution dans les deux groupes, avec
cependant un apport plus précoce (dés J1) pour Québec. Les objectifs visés sont atteints dans

les deux groupes avec un apport a J28 plus important pour les enfants du groupe Québec.
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Dans les deux groupes, les apports glucidiques sont hétérogeénes mais correspondent aux
objectifs visés. L’utilisation d’insuline plus fréquente a Grenoble permet d’avoir des apports
glucidiques un peu plus importants tout en maintenant des glycémies correctes. Les
protocoles des deux centres et donc les criteres de mise sous insuline sont différents. Les
apports glucidiques sont déterminants, en complément des apports protéiques, pour assurer

une croissance optimale [35].

- L’alimentation entérale

L’alimentation entérale est débutée plus précocement a Grenoble qu’a Québec de
fagon significative (2,3 jours pour Grenoble versus 6,1 jours pour Québec) mais
I’alimentation entérale exclusive n’est pas atteinte plus tot pour autant. On rappelle que la
durée de nutrition parentérale ne différe pas entre les deux groupes (34 jours pour Grenoble
versus 36 jours pour Québec). On s’attendrait a des résultats différents du fait d’une
population plus malade a Québec, d’une alimentation entérale plus précoce a Grenoble.

Pour Grenoble, on note que 1’enrichissement du lait maternel est fait en moyenne plus
tardivement (a partir de 99 ml/kg/j d’apports entéraux) que ce que conseille le protocole du
service (80 ml/kg/j). Ces données avaient été relevées dans un deuxiéme temps et nous ne
disposons malheureusement pas de ces résultats pour Québec. Dans le service de Grenoble,
une attention plus particulieére a été apportée sur 1’enrichissement du lait en protéines suite a
I’¢tude d’une interne portant sur la restriction de croissance extra-utérine des grands
prématurés réalisée en 2009 [36]. L’enrichissement trop tardif en Eoprotine était associé¢ de
facon significative a la restriction de croissance extra-utérine. Des efforts ont été faits sur ce
point et sont a poursuivre.

En ce qui concerne les apports protéiques par voie entérale, les deux groupes ont
sensiblement les mémes apports, bien que I’enrichissement du lait maternel soit différent
entre Grenoble et Québec. En effet, ’utilisation de ’HMF permet un apport protéique plus
important que I’Eoprotine 4%. Il est clairement démontré que I’enrichissement du lait
maternel pour les enfants prématurés est indispensable pour optimiser leur croissance, du fait
de besoins protéiques plus importants [37], la quantité idéale de protéines a ajouter reste
controversée et il semblerait qu’un apport supérieur a celui de ’"HMF (c’est-a-dire supérieur a

1g de protéines /100ml de lait) soit nécessaire et bien toléré [38, 39].

42



Les apports entéraux lipidiques sont plus importants pour le groupe Québec,
possiblement du fait de I’enrichissement du lait maternel par de I’HMF qui contient des
lipides.

Par ailleurs, on remarque que les apports caloriques sont corrects dans les deux
groupes a J28, conformes aux recommandations (entre 110 et 135 kcal/kg/j). Les apports
énergétiques nécessaires pour assurer un gain pondéral moyen de 18 a 20 g/kg/j sont estimés a

plus de 120 kcal/kg/j [40].

Il aurait été intéressant de réaliser des tests statistiques pour comparer les apports de

chaque nutriment recus par chaque enfant.

6.3/ Perspectives

Il semble crucial de faire des progrés dans la prise en charge nutritionnelle de ces
extrémes prématurés, connaissant les nombreux enjeux neurologiques, métaboliques et

cardio-vasculaires engagés.

Dans notre étude, nous n’avons pas relevé la taille et le périmétre cranien a 36
semaines d’age post-conceptionnel. Cela nous aurait permis d’évaluer plus globalement la
croissance de ces enfants. Nous n’avons pas de données sur 1’évolution et la prise en charge
entre J28 et 36 semaines d’age post-conceptionnel, qui est également une période cruciale
pour la croissance, et il se peut que durant cette période les apports nutritionnels des enfants

du groupe Québec soient plus importants.

Il serait intéressant de mettre en place un protocole d’alimentation entérale individuel
dans le service de réanimation néonatale du CHU de Grenoble afin d’homogénéiser les
pratiques et afin que I’alimentation entérale soit moins « prescripteur-dépendante ». Notre
étude ne fait pas ressortir les avantages éventuels d’un protocole d’alimentation entérale
individualisé. Pourtant, les données de la littérature vont dans ce sens et notamment une étude
de McCallie et al. montre qu’un protocole standardisé d’alimentation entérale pour les trés
petits poids de naissance permet d’obtenir une alimentation entérale exclusive plus précoce

sans augmentation de morbidité (entérocolite, sepsis...) [41].
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Dans le méme sens, la diffusion de solutés standards [42] ou la modélisation des
apports nutritionnels grace a une informatisation adaptée [43] pourrait améliorer les apports
nutritionnels tout en diminuant la variabilit¢é dans la prise en charge nutritionnelle des
patients, et en limitant le risque d’erreurs de prescription et de préparation. Une étude de
Lapillonne et al. dresse un état des lieux exhaustif de I'utilisation des solutés standard en
néonatologie en France et montre que les solutés standard représentent un peu moins de la
moitié¢ des prescriptions de nutrition parentérale en néonatologie en France [44]. Elle montre
¢galement qu’il existe en France un grand nombre de solutés standard différents dont un
grand nombre n’est pas adapté a la nutrition du nouveau-né et du prématuré. Leur utilisation
en pratique quotidienne ne permet pas de couvrir les besoins du nouveau-né ou conduit a
avoir des pratiques a risque telles que I’ajout de macro- et de micronutriments. Ces
constatations suggerent que trés peu de solutés répondent de facon adaptée aux exigences du
prescripteur et qu’il est nécessaire de mettre au point un soluté standard ou une gamme de
solutés, adapté(e) a la néonatologie afin de mieux couvrir les besoins des nouveau-nés. Le
développement de solutés ternaires de nutrition parentérale apparait également comme une
possibilité thérapeutique. Une étude parue en février 2012 évalue I’intérét d’une solution de
nutrition parentérale contenant des lipides adaptée aux besoins des enfants prématurés : les
apports en macronutriments et le gain de poids sont adaptés aux recommandations, la facilité
d’utilisation est un avantage a prendre en compte [45]. Ceci apparait comme une perspective
intéressante, sous réserve d’un choix de solutés adaptés a chaque catégorie de prématurés et a

chaque catégorie de poids.

Par ailleurs, il serait intéressant d’étudier le devenir de ces deux populations a plus
long terme avec une évaluation multidisciplinaire sur le plan métabolique, cardio-vasculaire et
neurologique et de connaitre de fagon plus précise les effets a court et long terme d’un déficit

d’apports nutritionnels mais aussi d’un exces en période néonatale.
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7/ CONCLUSION

La qualité de la prise en charge nutritionnelle des extrémes prématurés conditionne
leur devenir en modulant non seulement la croissance et la qualité de la croissance mais aussi
tous les aspects du développement, a court, moyen et long terme. Deux grands principes de
prise en charge sont primordiaux : optimiser précocement la nutrition parentérale et introduire

le plus tot possible une nutrition entérale adéquate.

Notre étude, réalisée dans les services de Néonatologie du CHU de Grenoble et du
CHU de Québec, a permis de mettre en évidence que la prise en charge nutritionnelle des
prématurés de moins de 28 SA n’est pas optimale puisque les poids des enfants, qui se
trouvent aux environs du 50°™ percentile & la naissance, sont inférieurs au 10°™ percentile a
36 semaines d’age post-conceptionnel, malgré des apports proches des recommandations. Il
faut bien évidemment prendre en compte que d’autres facteurs influencent ce résultat et
notamment la prise en charge respiratoire et les pathologies intercurrentes. L’utilisation de
solutés standardisés de nutrition parentérale semble étre une option envisageable permettant
une uniformisation des apports. D’autre part, les données de la littérature montrent qu’un
protocole d’alimentation entérale individuel soit intéressant afin d’atteindre une alimentation
entérale exclusive le plus précocement possible, ce qui n’a pas été mis en évidence dans notre
¢tude. Par ailleurs, nous devons étre plus rigoureux sur le début de I’enrichissement du lait
maternel (2 partir de 80 ml/kg/j) et poursuivre I’encouragement de 1’allaitement maternel. La
prise en charge nutritionnelle de ces prématurés doit donc faire partie des priorités

thérapeutiques durant les premieres semaines de vie et chaque professionnel amené a

s’occuper de ces enfants doit étre sensibilisé sur cet aspect de la prise en charge.

Il serait intéressant de réaliser une étude avec un effectif plus important pour préciser
les tendances qui se dégagent a 36 semaines d’age post-conceptionnel et d’étudier 1’évolution
de ces enfants sur le plan neurologique, métabolique, cardio-vasculaire a plus long terme afin

d’évaluer I’impact de nos pratiques.
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9/ ANNEXES

Annexe 1 : courbes de croissance Audipog

POIDS DES FILLES

PERIMETRE CRANIEN DES FILLES

TAILLE DES FILLES
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Annexe 2 : Fiche de recueil de données

Recueil de données

05
50 4<) 1101 0 L
Date de NAISSANCE & ..iiuuiiiit ettt et et e e e aaann
NUMEro de dOSSIeT & . nutiii i e e et e
Age gestationnel & ... ... e
Sexe : Masculin 0 Féminin 0O

Cause(s) de la prématurite @ ........c..ooiiiiiiit i e e
Grossesse simple [ Grossesse multiple 0

Corticothérapie anténatale : non 0 1 dose O 2 doses 0 Plus de 2 doses [

Inborn O Outborn

Mode d’accouchement :  voie basse [ césarienne [

Poids de naissance en grammes @ ................eeenennnnn. Percentile : ...........
RCIU : oui O non [

Périmétre cranien @ ....................... Percentile : ......................

Taille : ..o Percentile : ......................

Principales pathologies des 28 premiers jours :

MMH [

BDP a J28 [

Infection materno-foetale confirmée [

Sepsis secondaire [ Sioui, germe : ........ooovviiiiiiiiiniiannn

Canal artériel (traitement médical) D
Canal artériel (traitement chirurgical) 0
NEC (traitement médical) D

NEC (traitement chirurgical) 0

HIV grade 2 et plus 0

Déces 0
Durée totale d’intubation : ................. CPAP: ...l
Corticothérapie post-natale : oui 0 non [
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Nutrition Parentérale :

Voie d’abord veineux :

CVOecentral 0 durée:......................
CVO périphérique 0 durée: ...............
VVPO durée: ...,

Piccline/Prémacath 0  durée : ......oovvriiimnee e,
Autre voie centrale 0  dUrée & ....oouoeririee e,
- Date d’introduction des lipides IV : ................ des protides IV : ...............

Date de début de I’alimentation parentérale : ................coooiiiiiiiiiiiiiiinn...
Date d’arrét de 1’alimentation parentérale : ............ccoceeeeveiieiieiiie e,
Durée totale de I’alimentation parentérale : .........ccccccooviiieeiiiieeniiie e,

Utilisation d’insulinothérapie : Oui 0

...........

Jours

J1

J8

Apports

P E

Volume (ml/kg/j)

Protides (g/kg/j)

Lipides (g/kg/j)

Glucides (g/kg/j)

Calories (kcal/kg/j)

...............

Apports

Jours

J15

J28

Volume (ml/kg/j)

Protides (g/kg/j)

Lipides (g/kg/j)

Glucides (g/kg/j)

Calories (kcal/kg/j)
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Nutrition Entérale :

Date d’introduction de ’alimentation entérale : ..................cooiiiiiiiiiiin. .
Type de lait utilisé pendant les 28 premiers jours de vie :

Lait maternel 0 Lait de femme 0  Lait pour prématurés 0 Lait 1% 4ge 0
Hydrolysats de protéines de lait de vache 0

Enrichissement : Oui 0 Non 0 Datededébut: ............ooooiiiiiiini
Si oui, type d’enrichissement :

Eoprotine 2% 0  Eoprotine 4% 0 Liquigen/Liprocil 0

Dextrine maltose 0 HMF 0

Utilisation d’un protocole d’alimentation : Oui 0 Non 0O

Autres données :

-PoIds A28 1 Percentile : ....................
- Poids a 36 SA d’age corrigé : ..................... Percentile : ....................
- Périmétre cranien a J28 : ...l Percentile : ....................
-TailleaJ28 ¢ o Percentile : ....................

- Date de rattrapage du poids de naissance : ..............
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Annexe 3 : Composition des différents solutés standardisés de nutrition parentérale

disponibles dans le service de néonatologie du CHU de Grenoble

Osmolarité (mosm/L)

PEDIAVEN 1 PEDIAVEN 2 NN5 NP 100 APHP

Glucose (g/L) 100 100 120 150
Acides aminés (g/L) 15 17 20 20
Kcal total 460 470 560 680
Na (mmol) 0 20 20 20
K (mmol) 0 17 14 20
Ca (mmol) 9,4 7,6 5 9
P (mmol) 0 g 8 11
Mg (mmol) 2,1 1,6 1,6 2
Cl (mmol) 0 20 40 20
Oligo-éléments oui oui oui non

753 834 900 1407
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