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BURKHART Gary (PAST) GASTALDI Marguerite (MCU-PH)
KASPI-PEZZOLI Elise (MCU-PH)
LEVY-MOZZICONNACCI Annie (MCU-PH)

BIOLOGIE ET MEDECINE DU DEVELOPPEMENT 
ET DE LA REPRODUCTION ; GYNECOLOGIE MEDICALE  5405

METZLER/GUILLEMAIN Catherine (PU-PH)

PERRIN  Jeanne (MCU-PH)

BIOPHYSIQUE ET MEDECINE NUCLEAIRE 4301 CARDIOLOGIE 5102

GUEDJ Eric (PU-PH) AVIERINOS Jean-François (PU-PH)
GUYE Maxime (PU-PH) BONELLO Laurent (PU PH)
MUNDLER Olivier (PU-PH) Surnombre BONNET Jean-Louis (PU-PH)
TAIEB David (PU-PH) CUISSET Thomas (PU-PH)

DEHARO Jean-Claude (PU-PH)
BELIN Pascal  (PR) (69ème section) FRANCESCHI Frédéric (PU-PH)
RANJEVA Jean-Philippe (PR) (69ème section) HABIB Gilbert (PU-PH)

PAGANELLI Franck (PU-PH)
CAMMILLERI Serge (MCU-PH) THUNY Franck (PU-PH)
VION-DURY Jean (MCU-PH)

BARBACARU/PERLES Téodora Adriana (MCF) (69ème section) CHIRURGIE DIGESTIVE 5202

BERDAH Stéphane (PU-PH)
HARDWIGSEN Jean (PU-PH)

BIOSTATISTIQUES, INFORMATIQUE MEDICALE LE TREUT Yves-Patrice (PU-PH) Surnombre
ET TECHNOLOGIES DE COMMUNICATION 4604 SIELEZNEFF Igor (PU-PH)

CLAVERIE Jean-Michel (PU-PH) Surnombre BEYER-BERJOT Laura (MCU-PH)
GAUDART Jean (PU-PH)
GIORGI Roch (PU-PH)

CHAUDET Hervé (MCU-PH) CHIRURGIE GENERALE 5302
DUFOUR Jean-Charles (MCU-PH)

PROFESSEURS DES UNIVERSITES et MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES - PRATICIENS HOSPITALIERS
PROFESSEURS ASSOCIES, MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES mono-appartenants
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GIUSIANO Bernard (MCU-PH) DELPERO Jean-Robert (PU-PH)
MANCINI Julien (MCU-PH) MOUTARDIER Vincent (PU-PH)

SEBAG Frédéric (PU-PH)
ABU ZAINEH Mohammad (MCF) (5ème section) TURRINI Olivier (PU-PH)
BOYER Sylvie (MCF) (5ème section)

BEGE Thierry (MCU-PH)
BIRNBAUM David (MCU-PH)

CHIRURGIE ORTHOPEDIQUE ET TRAUMATOLOGIQUE 5002

ARGENSON Jean-Noël (PU-PH) CHIRURGIE INFANTILE 5402
BLONDEL Benjamin (PU-PH)
CURVALE Georges (PU-PH) GUYS Jean-Michel (PU-PH) 
FLECHER Xavier (PU PH) JOUVE Jean-Luc (PU-PH)
PARRATTE Sébastien (PU-PH) LAUNAY Franck (PU-PH)
ROCHWERGER Richard (PU-PH) MERROT Thierry (PU-PH)
TROPIANO Patrick (PU-PH) VIEHWEGER Heide Elke (PU-PH)

OLLIVIER Matthieu (MCU-PH)

CANCEROLOGIE ; RADIOTHERAPIE 4702

BERTUCCI François (PU-PH) CHIRURGIE MAXILLO-FACIALE ET STOMATOLOGIE 5503
CHINOT Olivier (PU-PH)
COWEN Didier (PU-PH) CHOSSEGROS Cyrille (PU-PH)
DUFFAUD Florence (PU-PH) GUYOT Laurent (PU-PH)
GONCALVES Anthony PU-PH)
HOUVENAEGHEL Gilles (PU-PH) FOLETTI Jean-Marc (MCU-PH)
LAMBAUDIE Eric (PU-PH)
MARANINCHI Dominique (PU-PH) Surnombre
SALAS Sébastien (PU-PH)
VIENS Patrice (PU-PH)

SABATIER Renaud (MCU-PH)
CHIRURGIE THORACIQUE ET CARDIOVASCULAIRE 5103 CHIRURGIE PLASTIQUE, 

 RECONSTRUCTRICE ET ESTHETIQUE ; BRÛLOLOGIE 5004
COLLART Frédéric (PU-PH)
D'JOURNO Xavier (PU-PH) CASANOVA Dominique (PU-PH)
DODDOLI Christophe (PU-PH) LEGRE Régis (PU-PH)
GARIBOLDI Vlad (PU-PH)
MACE Loïc (PU-PH) HAUTIER/KRAHN Aurélie (MCU-PH)
THOMAS Pascal (PU-PH)

FOUILLOUX Virginie (MCU-PH)
GRISOLI Dominique (MCU-PH)
TROUSSE Delphine (MCU-PH)

CHIRURGIE VASCULAIRE ; MEDECINE VASCULAIRE 5104
GASTROENTEROLOGIE ; HEPATOLOGIE ; ADDICTOLOGIE  5201

ALIMI Yves (PU-PH)
AMABILE Philippe (PU-PH) BARTHET Marc (PU-PH)
BARTOLI Michel (PU-PH) BERNARD Jean-Paul (PU-PH)
MAGNAN Pierre-Edouard (PU-PH) BOTTA-FRIDLUND Danielle (PU-PH)
PIQUET Philippe (PU-PH) DAHAN-ALCARAZ  Laetitia (PU-PH)

GEROLAMI-SANTANDREA René (PU-PH)
SARLON-BARTOLI Gabrielle (MCU PH) GRANDVAL Philippe (PU-PH)

GRIMAUD Jean-Charles (PU-PH)
 HISTOLOGIE, EMBRYOLOGIE ET CYTOGENETIQUE 4202 SEITZ  Jean-François (PU-PH)

VITTON Véronique (PU-PH)
GRILLO Jean-Marie (PU-PH) Surnombre
LEPIDI Hubert (PU-PH) GONZALEZ Jean-Michel ( MCU-PH)

ACHARD Vincent (MCU-PH) disponibilité
PAULMYER/LACROIX Odile (MCU-PH) GENETIQUE 4704

DERMATOLOGIE - VENEREOLOGIE 5003 BEROUD Christophe (PU-PH)
KRAHN Martin (PU-PH)

BERBIS Philippe (PU-PH) LEVY Nicolas (PU-PH)
GAUDY/MARQUESTE Caroline (PU-PH) MONCLA Anne (PU-PH)
GROB Jean-Jacques (PU-PH) SARLES/PHILIP Nicole (PU-PH)
RICHARD/LALLEMAND Marie-Aleth (PU-PH)

NGYUEN Karine (MCU-PH)
DUSI TOGA Caroline (MCU-PH)

COLSON Sébastien (MCF) ZATTARA/CANNONI Hélène (MCU-PH)

ENDOCRINOLOGIE ,DIABETE ET MALADIES METABOLIQUES ;
 GYNECOLOGIE MEDICALE  5404

BRUE Thierry (PU-PH)
CASTINETTI Frédéric (PU-PH)

GYNECOLOGIE-OBSTETRIQUE ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5403
EPIDEMIOLOGIE, ECONOMIE DE LA SANTE ET PREVENTION 4601

AGOSTINI Aubert (PU-PH)
AUQUIER Pascal (PU-PH) BOUBLI Léon (PU-PH)
BOYER Laurent (PU-PH) BRETELLE Florence (PU-PH)
CHABOT Jean-Michel (PU-PH) CARCOPINO-TUSOLI Xavier (PU-PH)
GENTILE Stéphanie (PU-PH) COURBIERE Blandine (PU-PH)
SAMBUC Roland (PU-PH) Surnombre CRAVELLO Ludovic (PU-PH)
THIRION Xavier (PU-PH) D'ERCOLE Claude (PU-PH)
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BERBIS Julie (MCU-PH)
LAGOUANELLE/SIMEONI Marie-Claude (MCU-PH)

MINVIELLE/DEVICTOR Bénédicte (MCF)(06ème section)
TANTI-HARDOUIN Nicolas (PRAG)

IMMUNOLOGIE 4703 HEMATOLOGIE ; TRANSFUSION 4701

KAPLANSKI Gilles (PU-PH) BLAISE Didier (PU-PH)
MEGE Jean-Louis (PU-PH) COSTELLO Régis (PU-PH)
OLIVE Daniel (PU-PH) CHIARONI Jacques (PU-PH)
VIVIER Eric (PU-PH) GILBERT/ALESSI Marie-Christine (PU-PH)

MORANGE Pierre-Emmanuel (PU-PH)
FERON François (PR) (69ème section) VEY Norbert (PU-PH)

BOUCRAUT Joseph (MCU-PH) GELSI/BOYER Véronique (MCU-PH)
DEGEORGES/VITTE Joëlle (MCU-PH) LAFAGE/POCHITALOFF-HUVALE Marina (MCU-PH)
DESPLAT/JEGO Sophie (MCU-PH) LOOSVELD Marie (MCU-PH)
ROBERT Philippe (MCU-PH)
VELY Frédéric (MCU-PH) POGGI Marjorie (MCF) (64ème section)

BOUCAULT/GARROUSTE Françoise (MCF) 65ème section)
MEDECINE LEGALE ET DROIT DE LA SANTE 4603

LEONETTI Georges (PU-PH)
MALADIES INFECTIEUSES ; MALADIES TROPICALES 4503 PELISSIER/ALICOT Anne-Laure (PU-PH)

PIERCECCHI/MARTI Marie-Dominique (PU-PH)
BROUQUI Philippe (PU-PH)
LAGIER Jean-Christophe (PU-PH) BARTOLI Christophe (MCU-PH)
PAROLA Philippe (PU-PH) TUCHTAN-TORRENTS Lucile (MCU-PH)
STEIN Andréas (PU-PH)

BERLAND/BENHAIM Caroline (MCF) (1ère section)
MILLION Matthieu (MCU-PH)

MEDECINE PHYSIQUE ET DE READAPTATION 4905 
MEDECINE INTERNE ; GERIATRIE ET  BIOLOGIE DU

  VIEILLISSEMENT ; MEDECINE GENERALE ; ADDICTOLOGIE 5301 BENSOUSSAN Laurent (PU-PH)
VITON Jean-Michel (PU-PH)

BONIN/GUILLAUME Sylvie (PU-PH)
DISDIER Patrick (PU-PH)
DURAND Jean-Marc (PU-PH)
FRANCES Yves (PU-PH) Surnombre MEDECINE ET SANTE AU TRAVAIL 4602 
GRANEL/REY Brigitte (PU-PH)
HARLE Jean-Robert (PU-PH) LEHUCHER/MICHEL Marie-Pascale (PU-PH)
ROSSI Pascal (PU-PH)
SCHLEINITZ Nicolas (PU-PH) BERGE-LEFRANC Jean-Louis (MCU-PH)

SARI/MINODIER Irène (MCU-PH)
EBBO Mikael (MCU-PH)

GENTILE Gaëtan (MCF  Méd. Gén. Temps plein) NEPHROLOGIE 5203

ADNOT Sébastien (PR associé Méd. Gén. à mi-temps) BERLAND Yvon (PU-PH) Surnombre
FILIPPI Simon (PR associé Méd. Gén. à mi-temps) BRUNET Philippe (PU-PH)

BURTEY Stépahne (PU-PH)
DUSSOL Bertrand (PU-PH)

BARGIER Jacques (MCF associé Méd. Gén. À mi-temps) JOURDE CHICHE Noémie (PU PH)
BONNET Pierre-André (MCF associé Méd. Gén à mi-temps) MOAL Valérie (PU-PH)
CALVET-MONTREDON Céline (MCF associé Méd. Gén. à temps plein)
GUIDA Pierre (MCF associé Méd. Gén. à mi-temps)
JANCZEWSKI Aurélie (MCF associé Méd. Gén. À mi-temps)

NUTRITION 4404 NEUROCHIRURGIE  4902

DARMON Patrice (PU-PH) DUFOUR Henry (PU-PH)
RACCAH Denis (PU-PH) FUENTES Stéphane (PU-PH)
VALERO René (PU-PH) REGIS Jean (PU-PH)

ROCHE Pierre-Hugues (PU-PH)
ATLAN Catherine (MCU-PH) disponibilité SCAVARDA Didier (PU-PH)
BELIARD Sophie (MCU-PH)

CARRON Romain (MCU PH)
MARANINCHI Marie (MCF) (66ème section) GRAILLON Thomas (MCU PH)

NEUROLOGIE 4901
ONCOLOGIE 65 (BIOLOGIE CELLULAIRE)

ATTARIAN Sharham (PU PH)
CHABANNON Christian (PR) (66ème section) AUDOIN Bertrand (PU-PH)
SOBOL Hagay (PR) (65ème section) AZULAY Jean-Philippe (PU-PH)

CECCALDI Mathieu (PU-PH)
EUSEBIO Alexandre (PU-PH)

OPHTALMOLOGIE 5502 FELICIAN Olivier (PU-PH)
PELLETIER Jean (PU-PH)

DENIS Danièle (PU-PH)
HOFFART Louis (PU-PH)
MATONTI Frédéric (PU-PH)
RIDINGS Bernard (PU-PH) Surnombre PEDOPSYCHIATRIE; ADDICTOLOGIE 4904

DA FONSECA David (PU-PH)
POINSO François (PU-PH)
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OTO-RHINO-LARYNGOLOGIE 5501

DESSI Patrick (PU-PH) PHARMACOLOGIE FONDAMENTALE -
FAKHRY Nicolas (PU-PH)  PHARMACOLOGIE CLINIQUE; ADDICTOLOGIE 4803
GIOVANNI Antoine (PU-PH)
LAVIEILLE  Jean-Pierre (PU-PH) BLIN Olivier (PU-PH)
NICOLLAS Richard (PU-PH) FAUGERE Gérard (PU-PH) Surnombre
TRIGLIA Jean-Michel (PU-PH) MICALLEF/ROLL Joëlle (PU-PH)

SIMON Nicolas (PU-PH)
DEVEZE Arnaud (MCU-PH) Disponibilité

BOULAMERY Audrey (MCU-PH)
REVIS Joana (MAST) (Orthophonie) (7ème Section) VALLI Marc (MCU-PH) 

PHILOSPHIE 17
PARASITOLOGIE ET MYCOLOGIE 4502

LE COZ Pierre (PR) (17ème section)
DESSEIN Alain (PU-PH) Surnombre

CASSAGNE Carole (MCU-PH)
L’OLLIVIER Coralie (MCU-PH)
MARY Charles (MCU-PH)
RANQUE Stéphane (MCU-PH)
TOGA Isabelle (MCU-PH)

PEDIATRIE 5401 PHYSIOLOGIE 4402

ANDRE Nicolas (PU-PH) BARTOLOMEI Fabrice (PU-PH)
CHAMBOST Hervé (PU-PH) BREGEON Fabienne (PU-PH)
DUBUS Jean-Christophe (PU-PH) MEYER/DUTOUR Anne (PU-PH)
GIRAUD/CHABROL Brigitte (PU-PH) TREBUCHON/DA FONSECA Agnès (PU-PH)
MICHEL Gérard (PU-PH)
MILH Mathieu (PU-PH) BARTHELEMY Pierre (MCU-PH)
REYNAUD Rachel (PU-PH) BONINI Francesca (MCU-PH)
SARLES Jacques (PU-PH) BOULLU/CIOCCA Sandrine (MCU-PH)
TSIMARATOS Michel (PU-PH) DADOUN Frédéric (MCU-PH) (disponibilité)

DEL VOLGO/GORI Marie-José (MCU-PH)
COZE Carole (MCU-PH) DELLIAUX Stéphane (MCU-PH)
FABRE Alexandre (MCU-PH) GABORIT Bénédicte (MCU-PH)
OUDIN Claire (MCU-PH) REY Marc (MCU-PH)
OVAERT Caroline (MCU-PH)

PSYCHIATRIE D'ADULTES ; ADDICTOLOGIE 4903 LIMERAT/BOUDOURESQUE Françoise (MCF) (40ème section) Retraite 1/5/2018
RUEL Jérôme (MCF) (69ème section)

BAILLY Daniel (PU-PH) STEINBERG Jean-Guillaume (MCF) (66ème section)
LANCON Christophe (PU-PH) THIRION Sylvie (MCF) (66ème section)
NAUDIN Jean (PU-PH)

PSYCHOLOGIE - PSYCHOLOGIE CLINIQUE, PCYCHOLOGIE SOCIALE 16
PNEUMOLOGIE; ADDICTOLOGIE 5101

AGHABABIAN Valérie (PR)
ASTOUL Philippe (PU-PH)

RADIOLOGIE ET IMAGERIE MEDICALE 4302 BARLESI Fabrice (PU-PH)
CHANEZ Pascal (PU-PH)

BARTOLI Jean-Michel (PU-PH) CHARPIN Denis (PU-PH) Surnombre
CHAGNAUD Christophe (PU-PH) GREILLIER Laurent (PU PH)
CHAUMOITRE Kathia (PU-PH) REYNAUD/GAUBERT Martine (PU-PH)
GIRARD Nadine (PU-PH)
GORINCOUR Guillaume (PU-PH) MASCAUX Céline (MCU-PH)
JACQUIER Alexis (PU-PH)
MOULIN Guy (PU-PH) TOMASINI Pascale (Maitre de conférences associé des universités)
PANUEL Michel (PU-PH)
PETIT Philippe (PU-PH)
VAROQUAUX Arthur Damien (PU-PH)
VIDAL Vincent (PU-PH) THERAPEUTIQUE; MEDECINE D'URGENCE; ADDICTOLOGIE 4804

REANIMATION MEDICALE ; MEDECINE  URGENCE 4802 AMBROSI Pierre (PU-PH)
BARTOLIN Robert (PU-PH) Surnombre

GAINNIER Marc (PU-PH) VILLANI Patrick (PU-PH)
GERBEAUX Patrick (PU-PH)
PAPAZIAN Laurent (PU-PH) DAUMAS Aurélie (MCU-PH)
ROCH Antoine (PU-PH)

HRAIECH Sami (MCU-PH) UROLOGIE 5204

RHUMATOLOGIE 5001 BASTIDE Cyrille (PU-PH)
KARSENTY Gilles (PU-PH)

GUIS Sandrine (PU-PH) LECHEVALLIER Eric (PU-PH)
LAFFORGUE Pierre (PU-PH) ROSSI Dominique (PU-PH)
PHAM Thao (PU-PH)
ROUDIER Jean (PU-PH)
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Je	voudrais	remercier	l’ensemble	des	professeurs,	enseignants,	médecins	et	infirmières	qui	ont	participé	à	ma	
formation,	et	plus	particulièrement	:	

Professeur	Milh,	qui	me	fait	l’honneur	de	présider	mon	jury	de	thèse.	
Professeur	Agostini	et	Docteur	Buffat,	qui	ont	gentiment	accepté	de	siéger	dans	mon	jury.	
Professeur	Tsimaratos,	d’avoir	été	mon	tuteur	tout	au	long	de	mon	cursus.	

	
L’ensemble	de	l’équipe	médicale	et	paramédicale	de	la	Conception,	et	plus	particulièrement	:	

Docteur	Fayol	Laurence,	ma	directrice	de	thèse,	qui	m’a	accompagnée	et	encadrée	tout	au	long	de	ce	travail	
en	m’apportant	de	nombreux	conseils.	C’est	avec	toi	que	mon	stage	en	Réanimation	néonatale	à	la	Conception	a	
débuté,	et	je	me	souviens	encore	du	plaisir	que	j’ai	eu	à	découvrir	ta	façon	d’exercer	la	néonatalogie.	C’est	avec	toi	
que	j’ai	compris	à	quel	point	cette	spécialité	nécessite	précision	et	rigueur.	Je	te	remercie	grandement	d’avoir	
participé	à	ma	formation	avec	une	exigence	bienveillante.	

Docteur	Lacroze	Valérie,	pour	m’avoir	transmis	tant	de	connaissances	qui	sont	indispensables	en	
néonatalogie.	Pour	ta	rigueur.	Pour	ton	humanité.	Et	pour	m’avoir	encouragée.	

Docteur	Andres	Virginie,	pour	ta	bonne	humeur	et	sympathie	communicantes,	pour	avoir	été	un	vrai	modèle	
en	salle	de	naissance,	et	parce	que	tu	m’as	énormément	aidé	à	progresser.	

Docteur	Desrobert	Clothilde,	pour	m’avoir	fait	réaliser	l’importance	de	prendre	soin	de	la	relation	entre	les	
parents	et	leur	enfant.	Et	pour	avoir	été	un	modèle	de	douceur.	
	
L’ensemble	de	l’équipe	médicale	et	paramédicale	de	la	réa	ped	Nord,	et	plus	particulièrement	:	
	 Docteur	Hassid	Sophie,	parce	que	c’est	avec	toi	que	mon	stage	à	Nord	a	commencé,	et	que	je	me	souviens	
encore	comme	j’ai	aimé	que	tu	chamboules	mes	quelques	certitudes.	Et	parce	que	je	t’admire	énormément	et	que	je	
suis	fière	d’avoir	travaillé	avec	toi	et	d’avoir	progressé	à	tes	côtés.	Merci	de	m’avoir	soutenue	dans	mes	projets,	de	
m’avoir	conseillée	et	encouragée.	
	 Docteur	Grimaldi	Céline,	ton	calme	et	ta	gentillesse	sont	un	bonheur	au	quotidien	lorsqu’on	travaille	avec	
toi.	Et	ton	écoute	aussi.	
	 Docteur	Nicaise	Claire,	Docteur	Thomachot	Laurent,	Docteur	Vialet	Renaud,	pour	m’avoir	formée	et	aidée	
au	cours	de	mon	cursus.	
	 Docteur	Tosello	Barthélémy,	pour	ton	aide	et	pour	m’avoir	proposé	ces	formations	sur	simulateur	haute	
fidélité	si	précieuses.	Et	pour	m’avoir	encouragée	et	soutenue.		
	
L’ensemble	de	l’équipe	médicale	et	paramédicale	de	Tahiti,	et	plus	particulièrement	:	
	 Docteur	Guyot	Delphine,	je	ne	sais	comment	te	remercier	et	t’exprimer	ce	que	je	pense.	Tu	es	une	
merveilleuse	néonatologue	et	tu	m’as	transmis	plus	ce	que	je	n’aurais	pu	espérer.	Je	ne	peux	souhaiter	mieux	que	
d’appliquer	tes	méthodes	à	ma	future	pratique.	Ton	sourire,	ta	bonne	humeur	et	ta	bienveillance	font	également	
partie	des	raisons	pour	lesquelles	tu	es	un	vrai	modèle	à	mes	yeux.	Un	immense	merci.	
	 Docteur	Guillet	Elodie,	comme	Delphine	tu	as	su	me	transmettre	énormément,	autant	sur	le	plan	
professionnel	que	sur	le	plan	humain.	J’espère	vivement	que	l’on	aura	la	chance	de	se	recroiser.	
	 Docteur	Gatti	Hélène,	tu	es	une	pédiatre	géniale,	et	je	te	remercie	pour	tout	ce	que	tu	m’as	appris.	C’était	un	
bonheur	de	travailler	avec	toi.	
	
L’ensemble	de	l’équipe	médicale	et	paramédicale	du	16ème,	et	plus	particulièrement	Docteur	Marquant	Emeline,	
Docteur	Raton	Alix	et	Docteur	Bevillacqua	Clémence.	
	
L’ensemble	de	l’équipe	médicale	et	paramédicale	de	la	réa	ped	Timone,	et	plus	particulièrement	:	
	 Docteur	Lebel	Stéphane	et	Docteur	Arnaud	Sophie	pour	me	transmettre	tant	de	connaissances	en	
réanimation	cardio-pédiatrique,	pour	continuer	à	m’accompagner	et	m’encourager.	
	 Docteur	Clément	Ammouche,	pour	être	un	vrai	modèle	de	sérénité	et	de	droiture.	
	
L’ensemble	de	l’équipe	médicale	et	paramédicale	du	service	de	Pédiatrie	d’Avignon,	et	plus	particulièrement	:	
	 Docteur	Pons	Charlotte	et	Lamoureux	Sylvie,	pour	m’avoir	soutenue,	encouragée	et	encadrée	dans	mes	
débuts	en	pédiatrie	générale.	
	 Aux	puéricultrices	de	néonatalogie,	qui	m’ont	accompagnée	de	près	avec	les	nouveau-nés.	
	

Nasca	Laurent,	pour	la	grande	aide	que	tu	m’as	apportée	à	ce	travail	
Boucekine	Mohamed,	pour	ton	expertise	statistique	

Et	puis	l’ensemble	des	personnes	qui	m’ont	aidée,	soutenue,	écoutée,	souri	au	cours	de	mes	différents	stages.		
Et	enfin,	je	voudrais	remercier	tous	les	nouveau-nés,	qui	chaque	jour	me	permettent	de	rester	émerveillée	par	mon	
travail,	et	qui	me	donnent	la	volonté	et	la	force	de	l’exercer.	



	
Je	voudrais	remercier	toute	ma	famille,	pour	son	soutien,	sa	confiance	et	son	intérêt	portés	à	mon	travail.		

Papa,	la	fierté	que	tu	m’accordais	a	toujours	été	une	force.	Tu	vis	au	travers	de	moi	et	je	te	promets	
d’exercer	ce	métier	en	honorant	les	valeurs	que	tu	m’as	transmises.	

Maman,	tu	es	un	modèle	de	force	d’esprit,	d’exigence,	de	gentillesse,	de	douceur	et	d’intelligence.	Rien	de	
tout	cela	n’aurait	pu	être	possible	sans	ton	soutien,	ta	confiance	et	ton	écoute.	Quand	je	regarde	derrière	moi,	et	
que	je	vois	tous	les	choix	que	j’ai	pu	faire,	je	vois	à	quel	point	j’ai	eu	la	chance	de	t’avoir	pour	me	guider	et	m’aider	à	
réaliser	mes	rêves.	

Paul,	je	ne	te	remercierai	jamais	assez	pour	tout	ce	que	tu	m’as	apporté.	Je	suis	fière	et	heureuse	que	tu	
fasses	partie	de	ma	famille.	Quelle	chance	d’avoir	ton	aide	et	ton	soutien.	Je	te	remercie	du	fond	du	cœur	pour	ta	
gentillesse	hors	du	commun.	

Charlie,	je	t’admire	(secrètement	;))	et	j’espère	que	le	futur	nous	rapprochera	plus	que	géographiquement.		
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A. Généralités	au	sujet	de	la	prématurité	

La	prématurité	se	définit	en	fonction	de	l’âge	gestationnel	selon	la	définition	de	l’Organisation	

Mondiale	de	la	Santé	(OMS)	1.	Une	naissance	prématurée	est	une	naissance	avant	le	terme	de	

37	semaines	d’aménorrhée	(SA)	révolues,	c’est	à	dire	huit	mois	de	grossesse.		

L’Institut	National	de	la	Santé	Et	de	la	Recherche	Médicale	(INSERM)	définit	trois	niveaux	de	

prématurité	:	la	prématurité	modérée	correspond	à	une	naissance	au	terme	de	33	à	36	SA,	la	

grande	 prématurité	 à	 une	 naissance	 entre	 28	 et	 32	 SA	 et	 l’extrême	 prématurité	 à	 une	

naissance		avant	28	SA	(soit	6	mois	de	grossesse)	2.		

	
Environ	15	millions	de	nouveau-nés	prématurés	naissent	chaque	année	dans	 le	monde,	soit	

11%	du	nombre	total	de	naissances	1.	Plus	de	60%	des	naissances	prématurées	surviennent	

en	Afrique	et	en	Asie	du	Sud,	mais	il	s’agit	vraiment	d’un	problème	planétaire.		

En	 France	 et	 dans	 de	 beaucoup	 de	 pays	 développés,	 l’incidence	 de	 la	 prématurité	 est	 en	

augmentation.	Elle	est	passée	de	5,9%	des	naissances	en	1995	à	7,4%	en	2010	2.	Entre	50	000	

et	 60	 000	 enfants	 naissent	 prématurément	 chaque	 année	 en	 France,	 avec	 85%	 de	

prématurité	modérée,	10%	de	grande	prématurité	et	5%	d’extrême	prématurité	2.	

	

Il	 existe	 différentes	 étiologies	 à	 la	 naissance	 prématurée	 et	 plusieurs	 facteurs	 sont	 parfois	

intriqués	sans	que	l’étiologie	principale	ne	soit	toujours	clairement	identifiée.	

La	première	moitié	des	naissances	prématurées	correspond	à	des	naissances	spontanées,	par	

contractions	 utérines	 précoces	 (menace	 d’accouchement	 prématuré	 MAP)	 ou	 par	 rupture	

prématurée	 des	 membranes	 (RPM),	 associées	 ou	 non	 à	 une	 infection	 génitale	 ou	 urinaire	

maternelle.		

La	 deuxième	 moitié	 des	 naissances	 prématurées	 correspond	 à	 ce	 que	 l’on	 appelle	 la	

prématurité	induite,	secondaire	à	une	décision	médicale	visant	à	diminuer	le	risque	de	décès	
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fœtal	et/ou	maternel.	Le	retard	de	croissance	grave	du	fœtus,	l’hypertension	artérielle	sévère	

maternelle,	 la	 pré-éclampsie,	 le	 diabète	 maternel	 ainsi	 que	 les	 hémorragies	 maternelles	

représentent	les	principales	étiologies	de	la	prématurité	induite.		

Parmi	les	naissances	prématurées,	30%	des	enfants	sont	issus	de	grossesses		multiples.	

D’autres	 facteurs	 peuvent-être	 impliqués,	 tels	 que	 les	 conditions	 socio-économiques,	 l’âge	

maternel	avancé,	le	stress	ou	la	consommation	de	tabac.	

	
Le	développement	in	utero	de	l’enfant	est	interrompu	par	une	naissance	prématurée,	et	ses	

organes	 sont	 ainsi	 immatures.	 Trois	 organes	 sont	 principalement	 affectés	:	 les	 poumons,	 le	

tube	digestif	et	le	cerveau.	La	prématurité,	en	particulier	grande	et	extrême,	expose	donc	les	

nouveau-nés	 à	 différentes	 pathologies,	 plus	 ou	 moins	 spécifiques	 de	 l’immaturité	 et	

augmente	 la	 morbi-mortalité	 néonatale.	 La	 prématurité	 est	 la	 première	 cause	 de	 décès	

néonatal	et	la	première	cause	de	décès	chez	l’enfant	de	moins	de	5	ans	1.	La	répartition	des	

différentes	causes	de	décès	néonatal	est	représentée	ci-dessous	(figure	1).	

	

Figure.	 1	:	 Répartition	 des	 causes	 des	 3,1	millions	 décès	 néonataux	 dans	 193	 pays	 en	 2010.	 Source	:	
Blencowe	 et	 al.	 Born	 Too	 Soon:	 The	 global	 epidemiology	 of	 15	million	 preterm	 births,	 Updated	 from	
Lawn	et	al.,2005	
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L’immaturité	pulmonaire		des	nouveau-nés	prématurés	entraine	un	défaut	de	production	de	

surfactant,	 une	 assistance	 respiratoire	 est	 alors	 souvent	 nécessaire	 à	 la	 naissance.	 Cette	

immaturité	 se	 complique	 parfois	 d’une	 inflammation	 et	 d’une	 hyperréactivité	 bronchique	

entrainant	 un	 trouble	 du	 développement	 pulmonaire	 et	 une	 pathologie	 respiratoire	

chronique	que	l’on	appelle	la	dysplasie	broncho-pulmonaire	(DBP).	C	‘est	une	des	principales	

causes	de	morbidité	chez	les	enfants	nés	prématurés.			

	
L’immaturité	 du	 système	 digestif	 peut	 se	 compliquer	 d’entérocolite	 ulcéro-nécrosante,	

pathologie	rare	mais	très	sévère,	pouvant	nécessiter	une	résection	digestive	et	également		se	

compliquer	 d’un	 décès.	 Une	 immaturité	 hépatique	 est	 fréquente,	 entraînant	 un	 ictère	 au	

cours	des	premiers	jours	de	vie.	

	
L’immaturité	 neurologique	 entraîne	 une	 vulnérabilité	 du	 système	 nerveux	 central,	 avec	 un	

risque	 accru	 d’hémorragie	 intraventriculaire	 (HIV)	 et	 d’anomalies	 de	 la	 substance	 blanche	

telles	que	la	leucomalacie	périventriculaire	(LPV).	

	
Les	nouveau-nés	prématurés	présentent	également	une	immaturité	du	système	immunitaire,	

ce	 qui	 les	 exposent	 à	 des	 infections	 plus	 fréquentes	 et	 plus	 sévères	 qu’un	 nouveau-né	 à	

terme.	

	
Il	 existe	 de	 nombreuses	 autres	 spécificités	 de	 la	 prématurité	 qui	 n’ont	 pas	 été	 détaillées,	

telles	 que	 l’atteinte	 rénale,	 l’atteinte	 cutanée,	 l’atteinte	 rétinienne	 (rétinopathie	 du	

prématuré),	 l’atteinte	 cardiovasculaire	 (persistance	 du	 canal	 artériel),	 l’atteinte	

hématologique	ou	encore	la	réponse	à	la	douleur.	
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Une	 étude	 épidémiologique	 récente	 en	 France	 (Epipage	 2)	 a	 décrit	 des	 taux	 de	 sortie	 de	

néonatalogie	sans	pathologie	néonatale	grave	de	30%	à	25	SA,	48%	à	26	SA,	81%	entre	27	et	

31	SA	et	97%	au	delà	de	32	SA	26.	

	

B. Devenir	neuro-développemental	et	prématurité	

a. Généralités	

Les	progrès	de	 la	médecine	périnatale	ont	permis	 la	 survie	de	nouveau-nés	de	plus	en	plus	

immatures.	Cependant,	la	grande	prématurité	est	à	risque	d’anomalies	du	développement	23,	

24-27.	Comme	vu	précédemment,	le	système	nerveux	central	des	nouveau-nés	prématurés	est	

particulièrement	 vulnérable,	 et	 les	 atteintes	 sont	 observées	 à	 différents	 niveaux	 28,	29.	 Elles	

peuvent	 concerner	 la	 substance	 blanche	mais	 également	 la	 substance	 grise,	 le	 cervelet,	 le	

corps	 calleux,	 ainsi	 que	 la	 giration	 cérébrale	 avec	 une	 répercussion	 possible	 sur	 le	

développement	de	 toutes	 les	 fonctions	cérébrales	 28-30.	Elles	peuvent	se	manifester	par	des	

troubles	moteurs	 avec	 retard	 d’acquisition	 de	 la	marche	 ou	 des	 difficultés	 à	marcher,	 des	

troubles	cognitifs,	des	 troubles	du	 langage,	oral	ou	écrit,	des	 troubles	de	 l’attention	ou	des	

troubles	sensoriels.	

	
Le	 développement	 neuromoteur	 et	 sensoriel	 des	 nouveau-nés	 prématurés	 est	 une	

préoccupation	 grandissante	 en	 néonatologie	 ainsi	 que	 leur	 qualité	 de	 vie,	 à	 la	 fois	 dans	

l'enfance	mais	aussi	à	l'âge	adulte	23-26,	32-34.		

	

Les	études	épidémiologiques	ont	montré	que	le	devenir	à	long	terme	était	influencé	par	l’âge	

gestationnel,	mais	 aussi	par	d’autres	 facteurs	 2,	26,	59,	60	:	 les	 conditions	de	naissance	 34,	60,	 la	

corticothérapie	anténatale	34,	46,	60,	 l’inflammation	anténatale	ou	postnatale	4,	5,	7,	21,	 l’hypoxie	

périnatale,	 	 une	 restriction	 de	 croissance	 in	 utero	 34,	 43,	 le	 sexe	 34,	 60,	 la	 croissance	 post	
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natale82,	 la	morbidité	 initiale	 55,	 les	 soins	de	développement	et	 le	milieu	 socio-économique	

parental	31	influencent	le	devenir	à	moyen	et	à	long	terme	76.		

	

Dans	 les	 études	 récentes,	 on	 analyse	 les	 taux	 de	 «	survie	 sans	 séquelles	 neuro-motrices	

sévères	 ou	modérées	 ni	 sensorielles	 »	 34.	C’est	 une	 notion	 importante	 puisque	 directement	

reliée	à	la	notion	de	qualité	de	vie.	L’étude	anglaise	Epicure	s’est	intéressée	au	devenir	d’une	

population	de	nouveau-nés	dont	l’âge	gestationnel	médian	était	de	27SA	25.	Le	taux	de	survie	

sans	aucune	déficience	ni	modérée	ou	sévère	était	évalué	à	74%.	Dans	l’étude	Epipage-2	les	

taux	 de	 survie	 sans	 déficience	 étaient	 de	 48,5%,	 90%	 et	 97,5%	 pour	 les	 prématurés	 nés	

respectivement	au	terme	de	22-26	SA,	27-31	SA	et	32-34	SA	34.		

La	 question	 se	 pose	 d’identifier	 des	 éléments	 permettant	 de	 prévenir	 l’apparition	 des	

troubles	du	développement	neurologique	notamment	par	l’optimisation	de	la	prise	en	charge	

de	ces	nouveau-nés	vulnérables	32,	35,	62,	77.		

	
Chez	 les	enfants	nés	grands	prématurés,	 le	taux	de	mortalité	varie	entre	5	et	10%	selon	 les	

séries	 (5,9%	 dans	 l’étude	 Epicure,	 6,9%	 dans	 l’étude	 Epipage-2,	 5,4%	 dans	 l’étude	 de	 A.	

Lautridou	and	al.)	34,	40,	57.	

	

b. Evaluation	

1. Réseaux	de	suivi	

Dans	toute	 la	France,	plusieurs	réseaux	de	suivi	des	enfants	prématurés	se	sont	développés	

ces	dernières	années,	organisés	selon	une	disposition	géographique.	Dans	la	région	Provence-

Alpes-Côte-d’Azur/Corse/Monaco,	ce	réseau	périnatal	se	nomme	réseau	«	Méditerranée	».	

C’est	 un	 réseau	 ville-hôpital	 créé	 en	 2006	 dont	 l’objectif	 est	 le	 suivi,	 le	 dépistage	 et	

l’amélioration	 de	 la	 prise	 en	 charge	 des	 enfants	 nés	 prématurément.	 L’inclusion	 dans	 le	
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réseau	 est	 proposée	 systématiquement	 aux	 parents	 de	 tous	 les	 enfants	 nés	 dans	 la	 région	

ayant	un	âge	gestationnel	inférieur	ou	égal	à	32	SA.	L’inclusion	est	réalisée	après	leur	accord	

et	leur	consentement	éclairés.	Plus	de	95%	des	enfants	éligibles	sont	inclus.		

Sept	consultations	de	dépistage	et	suivi	sont	proposées	jusqu’à	l’âge	de	24	mois	d’âge	corrigé	

puis	 une	 visite	 annuelle	 jusqu’à	 l’âge	 de	 7	 ans.	 Le	 questionnaire	 «	Ages	 and	 Stages	

Questionnaire»	(ASQ)	vient	compléter	ces	visites	de	suivi,	il	est	réalisé	à	24	et	36	mois	d’âge	

corrigé	 (Annexe	 n°1).	 Les	 pédiatres	 (hospitaliers,	 libéraux,	 de	 la	 Protection	 maternelle	 et	

infantile	 et	 du	 Centre	 d’aide	médicosociale	 précoce)	 participant	 à	 ce	 réseau	 ont	 reçu	 une	

formation	spécifique	sur	le	dépistage	précoce	des	anomalies	du	développement	neurocognitif	

et	moteur	de	l’enfant.		

	
Les	 réseaux	 de	 suivi	 sont	 des	 dispositifs	 au	 service	 des	 enfants	 et	 de	 leurs	 familles.	 	 Leur	

objectif	est	d’optimiser	 leur	développement	en	organisant	 le	suivi	et	en	 favorisant	 l’accès	à	

une	 prise	 en	 charge	 précoce	 globale	 et	 multidisciplinaire	 afin	 d’améliorer	 leur	 devenir	

personnel,	 familial,	 social	 et	 scolaire.	 Cet	 objectif	 s’inscrit	 dans	 les	 dispositions	 du	 Plan	

Périnatalité	2005-2007.	Les	réseaux	ont	ainsi	plusieurs	missions,	allant	de	la	prise	en	charge	

continue	et	globale	de	l’enfant,	au	développement	de	l’offre	de	soins	et	à	la	mise	en	place	de	

formations	pour	 les	professionnels	 impliqués.	 L’accompagnement	et	 le	 soutien	parental	est	

également	au	cœur	des	missions.	Enfin,	ils	permettent	de	développer	des	connaissances	sur	

le	devenir	de	ces	enfants	en	constituant	une	grande	source	de	données	épidémiologiques	et	

cliniques	au	sujet	du	suivi	des	enfants	nés	prématurés.	
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2. Ages	and	Stages	Questionnary	(ASQ)	

L’Ages	 and	 Stages	 Questionnary	 (ASQ)	 2ème	 version	 est	 un	 questionnaire	 de	 dépistage	

développé	en	1980	qui	a	été	validé	par	l’American	Academy	of	Paediatrics	(AAP)	comme	outil	

de	dépistage	d’anomalies	du	développement	36.	Il	a	été	conçu	pour	être	rempli	par	les	parents	

provenant	de	tout	milieu	socio-économique,	et	est	ensuite	transmis	à	l’équipe	médicale	pour	

analyse	des	scores.	Il	existe	21	questionnaires,	en	fonction	de	l’âge	de	l’enfant.	Il	a	été	traduit	

puis	validé	dans	différentes	langues,	et	notamment	en	français	37.	

Plusieurs	 études	 l’ont	 évalué	 chez	 les	 enfants	 nés	 prématurés,	 et	 ont	 révélé	 une	 bonne	

sensibilité	 (0,75-0,92)	 et	 une	bonne	 spécificité	 (0,55-0,78)	dans	 le	dépistage	d’un	 retard	de	

développement	(k=0,45)	38,	39.	

	

Le	questionnaire	ASQ	complète	les	examens	de	suivi	des	enfants	nés	grands	prématurés	dans	

le	 réseau	 périnatal.	 En	 effet,	 il	 est	 facile	 d’interprétation,	 peu	 coûteux,	 destiné	 au	 grand	

public,	et	aide	les	parents	à	s’investir	dans	le	suivi	du	développement	global	de	leur	enfant.	

Une	 évaluation	 précise	 à	 cet	 âge	 du	 déficit	 cognitif	 demande	 la	 réalisation	 de	 tests	

psychométriques	spécifiques	(par	exemple	le	Bayley	Scales	of	infant	development)	40-42.		

Réalisés	 par	 un	personnel	 formé,	 ces	 tests	 ne	peuvent	 être	 instaurés	 en	pratique	 courante	

contrairement	aux	tests	utilisés	au	sein	du	réseau,	faisables	lors	d’une	consultation	médicale	

standard.	

Ce	 questionnaire	 contient	 30	 items	 répartis	 en	 5	 domaines	 (donc	 6	 items	 par	 domaines)	:	

communication,	 résolution	 de	 problèmes,	 aptitudes	 individuelles	 ou	 sociales,	 motricité	

globale	et	motricité	fine	44,	45.	
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Chaque	item	décrit	une	compétence.	Il	y	a	alors	3	options	de	réponse	:	«	oui	»	«	parfois	»	ou	

«	pas	 encore	»	 et	 chaque	 option	 correspond	 respectivement	 à	 10,	 5	 ou	 0	 points.	 Un	 score	

pour	 chaque	domaine	est	alors	 calculé	 sur	60	points.	Une	valeur	 correspondant	à	un	 score	

inférieur	à	deux	dérivations	standard	(-2	DS)	a	été	déterminée	individuellement	pour	chaque	

domaine.	Ces	valeurs	ont	été	obtenues	à	partir	d’un	échantillon	de	1643	enfants	aux	Etats-

Unis	44,	45.	Un	enfant	est	considéré	«	à	risque	»	de	trouble	du	développement	s’il	obtient	un	

score	inférieur	à	-2	DS	dans	un	ou	plusieurs	domaines.		

	

C. Inflammation	périnatale	et	prématurité	

De	 nombreuses	 études	 se	 sont	 intéressées	 au	 rôle	 que	 peut	 avoir	 une	 inflammation	

maternelle	 intra-utérine,	 ou	 systémique	 (sans	 nécessairement	 d’infection	 associée),	 sur	 le	

déclenchement	d’une	naissance	prématurée	ainsi	que	sur	 la	morbi-mortalité	néonatale	3,	12.	

Plusieurs	 études	 ont	 mis	 en	 évidence	 une	 augmentation	 du	 taux	 de	 mortalité	 en	 cas	

d’inflammation	anténatale	11,	16.		

	
Le	 syndrome	 de	 réponse	 inflammatoire	 fœtale	 (FIRS)	 est	 une	 cascade	 de	 modifications	

biologiques	 et	 histologiques	 12.	 Sa	 définition	 histologique	 correspond	 à	 une	 activation	 et	

infiltration	des	macrophages	et	polynucléaires	neutrophiles	au	niveau	des	tissus	utérins	et	de	

la	cavité	amniotique.		Cette	infiltration	est	également	retrouvée	au	niveau	du	placenta	et	du	

cordon	ombilical	9-11.	Au	niveau	biologique,	le	FIRS	se	définit	par	une	augmentation	des	taux	

de	 cytokines	 inflammatoires	 et	 des	 chimiokines	notamment	 de	 l’interleukine-6	 plasmatique	

fœtale,	dont	la	concentration	est	alors	supérieure	à	11	ng/mL	12-17,	21.		

	

L’inflammation	anténatale	est	associée	à	une	augmentation	de	la	morbidité	pulmonaire,	avec	

une	augmentation	du	taux	de	dysplasie	broncho-pulmonaire	22,	64.	Elle	est	aussi	associée	à	un	
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risque	plus	élevé	d’entérocolite	ulcéro-nécrosante,	à	une	diminution	de	la	taille	du	thymus,	et	

peut	entrainer	chez	le	fœtus	des	modifications	cardiovasculaires	15,	17,	79,	80.		

	
L’inflammation	 du	 système	 nerveux	 central	 semble	 être	 un	 élément	 clef	 dans	 les	 atteintes	

neuro-développementales	des	enfants	nés	prématurément	4-7,	16,	17,	21.		

	
La	 physiopathologie	 s’explique	 à	 la	 fois	 par	 une	 destruction	 des	 neurones	 et	 des	

oligodendrocytes,	 et	 par	 une	 apparition	 d’astrogliose,	 secondaires	 à	 l’inflammation	 4-6.	 Elle	

freine	 la	prolifération	des	 cellules	gliales,	 ainsi	que	 leur	différentiation	et	augmente	 le	 taux	

d’apoptose	cellulaire	7,	8.		

Il	 existe	 plusieurs	 hypothèses	 pouvant	 expliquer	 l’apparition	 de	 lésions	 cérébrales	 :	 une	

diminution	 du	 flux	 sanguin	 cérébral,	 la	 rupture	 de	 la	 barrière	 hémato-encéphalique,	

l’infiltration	 de	 leucocytes	 au	 niveau	 du	 système	 nerveux	 central	 (SNC),	 l’augmentation	 de	

production	 de	 cytokines	 et	 chimiokines	 au	 contact	 du	 parenchyme	 cérébral,	 un	

dysfonctionnement	 mitochondrial,	 une	 augmentation	 du	 calcium	 et	 du	 relargage	 de	

neurotoxines	 et	 d’oxygène,	 entrainant	 la	 formation	 de	 radicaux	 libres	 et	 enfin	 l’apparition	

d’un	œdème	cérébral.	Tous	ces	mécanismes	sont	connus	pour	favoriser	l’apoptose	neuronale	

et	cellulaire	 8,	18,	19.		Aussi,	un	 risque	accru	de	 leucomalacie	péri-ventriculaire	et	de	paralysie	

cérébrale	est	retrouvé	en	cas	d’inflammation	anténatale	4,	5,	21.		

	
De	plus,	même	en	l’absence	de	lésion	identifiée,	 la	présence	d’une	inflammation	anténatale	

grève	le	pronostic	à	long	terme	11-17,	55.	
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D. Procalcitonine		

a. Généralités	

La	 procalcitonine	 (PCT)	 est	 un	 peptide	 constitué	 de	 116	 acides	 aminés,	 majoritairement	

sécrétée	par	 le	 tissu	hépatique.	Elle	dérive	de	 la	pré-procalcitonine	 (141	acides	aminés)	qui	

est	clivée	par	les	cellules	C	de	la	thyroïde	en	calcitonine.	Elle	est	donc	la	pro-hormone	de	la	

calcitonine.				

La	 PCT	 est	 ubiquitaire,	 ce	 qui	 signifie	 qu’elle	 est	 stockée	 dans	 toutes	 les	 cellules	 de	

l’organisme.	 Sa	 production	 est	 stimulée	 par	 les	 cytokines	 inflammatoires	 et	 les	 toxines	

bactériennes.	Son	taux	augmente	entre	2	et	4	heures	après	le	début	de	l’infection	46.		

	
Chez	 le	 nouveau-né,	 sa	 cinétique	 est	 spécifique	 au	 cours	 des	 72	 premières	 heures	 de	 vie	

(figure	2)	47,	85.	Elle	augmente	dès	la	naissance	jusqu’à	atteindre	un	pic	entre	24	et	36	heures	

de	vie,	entre	2	et	20	ng/ml.	Son	taux	est	ensuite	indétectable	après	48	heures	de	vie	47,	48,	86.	

Cependant	 sa	 cinétique	 est	 différente	 chez	 les	 nouveau-nés	 prématurés	 et	 son	 taux	 peut	

rester	élevé	jusqu’à	environ	4	jours	de	vie	(figure	3)	69.	

	
Figure	2	:	Normogramme	de	PCT	sanguine	chez	le	nouveau	né	à	terme.	Source	:	Chiesa	et	al.	85		
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Figure	3	:	Normogramme	de	PCT	sanguine	en	fonction	de	l’âge	gestationnel	chez	des	nouveau-nés	prématurés.	
Source	:	Turner	et	al.	69	

	

	

	

	

	

	

	

	

Il	existe	plusieurs	méthodes	de	dosage	:		

- test	unitaire	semi-quantitatif	de	Brahms	

- méthode	manuelle	:	Brahms	PCT	sensitive	

et	5	méthodes	automatisées	 (Kryptor	TM,	Liaison	TM,	Centaur..)	pour	 lesquelles	 le	 seuil	de	

détection	est	de	0,02	à	0,05	ng/mL.	

Son	 rôle	 physiopathologique	 est	 à	 ce	 jour	 mal	 connu.	 Elle	 est	 cependant	 étudiée	 comme	

marqueur	infectieux	depuis	une	vingtaine	d’année	et	a	montré	une	bonne	sensibilité	et	une	

bonne	 spécificité	 dans	 les	 sepsis	 bactériens	 chez	 l’adulte,	 en	 pédiatrie	 et	 également	 en	

néonatalogie	49,	50-54.		

	

b. Dosage	au	sang	du	cordon	

L’intérêt	d’un	prélèvement	au	sang	du	cordon	est	multiple.	Il	permet	tout	d’abord	de	doser	la	

PCT	avant	 le	pic	physiologique	post	natal	à	grande	variabilité	 interindividuelle	et	avant	une	

éventuelle	détresse	respiratoire	pouvant	entraîner	une	élévation	de	son	taux	plasmatique	64.	

Son	interprétation	est	donc	plus	simple.		
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D’autre	part,	 sa	 réalisation	est	 facile,	 non	 invasive	et	 évite	une	 spoliation	 sanguine	qui	 est,	

comme	on	 le	 sait,	 à	 l’origine	d’anémie	et	 de	poly-transfusions	 chez	 les	 grands	prématurés.	

Enfin,	il	permet	d’obtenir	des	résultats	rapidement.	

	
c. Procalcitonine	et	infection	néonatale	bactérienne	précoce	

Comme	 vu	 précédemment,	 la	 PCT	 est	 étudiée	 comme	 marqueur	 infectieux	 depuis	 une	

vingtaine	 d’année,	 et	 plus	 récemment	 en	 néonatalogie	 comme	 marqueur	 d’infection	

néonatale	bactérienne	précoce	(INBP)	ou	early	onset	neonatal	infection	(EONI).	

L’INBP	est	définie	comme	la	présence	d’un	germe	dans	le	sang	ou	le	liquide	céphalo-rachidien	

(LCR)	au	cours	des	3	(ou	7	selon	les	pays)	premiers		jours	de	vie.	La	prématurité	spontanée	est	

un	 facteur	 de	 risque	 d’INBP,	 avec	 une	 incidence	 bien	 plus	 élevée	 en	 cas	 de	 prématurité	

(incidence	3/1000		en	cas	de	prématurité	contre	0,8/1000	chez	les	nouveau-nés	à	terme	aux	

USA	en	200875).	Dans	 les	 recommandations	HAS	de	2017	concernant	 le	dépistage	de	 l’INBP	

des	 nouveau-nés	 après	 34	 SA,	 un	 nouvel	 algorithme	 de	 prise	 en	 charge	 a	 été	 défini,	

s’appuyant	essentiellement	sur	la	surveillance	clinique	du	nouveau-né.	

	
En	ce	qui	concerne	le	dosage	de	la	PCT	au	cordon,	sa	place	n’est	pas	encore	établie	avec	un	

niveau	 de	 preuve	 suffisant	 pour	 être	 recommandé	 en	 routine.	 Une	 étude	 monocentrique	

française	 67	 ayant	 inclus	 2366	 nouveau-nés,	 majoritairement	 à	 terme	 (75%),	 a	 comparé	

l’algorithme	actuel	à	un	algorithme	utilisant	 le	dosage	de	la	PCT.	Le	seuil	optimal	de	PCT	au	

sang	 du	 cordon	 défini	 par	 cette	 étude	 était	 de	 0,6	 ng/ml.	 Elle	 n’a	 pas	mis	 en	 évidence	 de	

différence	entre	les	deux	algorithmes	en	ce	qui	concerne	le	dépistage	des	INBP	et	l’utilisation	

du	dosage	de	 la	PCT	permettrait	de	 limiter	 l’utilisation	d’antibiothérapie,	connue	pour	avoir	

des	effets	secondaires	non	négligeables	71,	72.		
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D’autre	part,	plusieurs	études	ont	montré	 la	 supériorité	diagnostique	de	 la	PCT	au	 sang	du	

cordon	 versus	 CRP	 pour	 le	 dépistage	 des	 INBP	 73,	 74.	 Les	 recommandations	 HAS	 proposent	

d’attendre	 les	 résultats	 d’études	 multicentriques	 pour	 valider	 l’utilisation	 de	 la	 PCT	 au	

cordon,	et	en	particulier	ceux	d’une	 large	étude	multicentrique	 française,	 l’étude	DIACORD,	

qui	vient	tout	juste	de	s’achever	67.		

	
Très	peu	d’études	se	sont	focalisées	sur	 le	dépistage	de	l’INBP	par	 la	PCT	chez	 les	nouveau-

nés	prématurés.	

	
d. Procalcitonine	et	morbi-mortalité	

Comme	vu	précédemment,	l’inflammation	anténatale	entraine	une	augmentation	des	taux	de	

morbi-mortalité	néonatale.	Par	exemple	l’augmentation	des	taux	de	cytokines	inflammatoires	

a	 été	 démontrée	 comme	 étant	 un	 facteur	 de	 risque	 indépendant	 de	 morbi-mortalité	

néonatale	11,	16.	Un	lien	entre	FIRS	et	prématurité	a	été	mis	en	évidence,	mais	aussi	entre	FIRS	

et	morbidité	néonatale,	tant	au	niveau	cérébral	qu’au	niveau	pulmonaire20,	21		22,	64.		

La	PCT	au	sang	du	cordon	étant	un	marqueur	de	l’inflammation	foetale,	elle	pourrait	être	un	

marqueur	pronostique	de	morbi-mortalité	 63.	 L’étude	de	Lautridou	et	al.	 a	mis	en	évidence	

une	 augmentation	de	 la	mortalité	 (odds	 ratio	 8,3	 (1,4-4,8)	;	 p=0,018)	 en	 cas	 de	PCT	 >	 0,33	

ng/mL	 chez	 des	 nouveau-nés	 prématurés	 <	 33SA,	 mais	 pas	 de	 retentissement	 sur	 le	

développement	 neurologique	 (odds	 ratio	 1	 (0,4-2,5)	p=0,93)	 57.	 Quelques	 études	 seulemnt	

ont	étudié	la	PCT	au	sang	du	cordon	en	tant	que	marqueur	pronostique	chez	les	enfants	nés	

prématurés	57.	
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E. Objectifs	de	l’étude	

Notre	étude	s’inscrit	dans	une	évaluation	de	nos	pratiques	médicales	périnatales	au	sein	du	

réseau	 «	Méditerranée	 »	 (réseau	 de	 suivi	 des	 enfants	 prématurés	 de	 la	 région	 Provence-

Alpes-Côte-d’Azur	/	Corse	/	Monaco).	

L’objectif	principal	est	d’évaluer	le	facteur	pronostique	de	la	procalcitonine	au	sang	du	cordon	

comme	marqueur	pronostique	du	développement	neuro-psychomoteur	à	2	ans	des	enfants	

nés	avant	33	SA.	L’hypothèse	principale	est	que	 l’inflammation	 intra-utérine,	évaluée	par	 le	

dosage	 de	 la	 PCT	 au	 sang	 du	 cordon,	 est	 associée	 à	 une	 augmentation	 des	 séquelles	

neurologiques,	cognitives	et	motrices,	évaluées	par	l’ASQ	à	l’âge	de	2	ans.	

Les	objectifs	secondaires	sont	:	1)	étudier	la	corrélation	de	la	PCT	au	sang	du	cordon	avec	la	

survenue	d’infection	néonatale	bactérienne	précoce,	 et	 d’en	décrire	 les	 spécificités	 en	 tant	

que	test	de	dépistage	;	2)	évaluer	 la	corrélation	de	la	PCT	au	sang	du	cordon	avec	 la	morbi-

mortalité	néonatale	précoce.	
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II. MATERIEL	ET	METHODES	
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A. Source	de	données	et	patients	

Cette	 étude	 prospective	 a	 inclus	 les	 nouveau-nés	 prématurés	 ayant	 un	 âge	 gestationnel	

inférieur	ou	égal	à	32	SA	nés	à	la	maternité	de	la	Conception	puis	hospitalisés	dans	le	service	

de	Médecine	et	Réanimation	néonatale	de	l’Hôpital	de	la	Conception	à	Marseille	ou	de	Soins	

intensifs	néonataux	de	l’Hôpital	de	la	Conception	à	Marseille	entre	le	1er	janvier	2014	et	le	31	

décembre	 2014	 et	 suivis	 jusqu’à	 l’âge	 de	 36	 mois	 d’âge	 corrigé	 dans	 le	 cadre	 du	 réseau	

périnatal	de	suivi,	réseau	«	Méditerranée	».	

	
Le	 consentement	 pour	 l’inclusion	 dans	 le	 réseau	 et	 l’utilisation	 des	 données	 a	 été	 recueilli	

auprès	des	parents	au	cours	de	l’hospitalisation.	

Les	données	périnatales	et	celles	issues	du	suivi	sont	enregistrées	dans	une	base	de	données	

inscrite	 auprès	 de	 la	 Commission	 nationale	 de	 l’informatique	 et	 des	 libertés	 CNIL	 sous	 le	

numéro	1236517.	

	
Le	dosage	de	la	procalcitonine	a	été	réalisé	en	routine	au	sang	du	cordon	chez	les	enfants	nés	

prématurés	 à	 la	maternité.	Ont	 été	 exclus	 de	 l’étude	 les	 enfants	 n’ayant	 pas	 eu	 ce	dosage	

(oubli	de	prélèvement,	quantité	de	sang	insuffisante,	arrachement	de	cordon)	

	

B. 	Evaluation	de	la	procalcitonine	

Le	dosage	au	sang	du	cordon	de	la	PCT	a	été	obtenu	à	partir	de	sang	ombilical	dans	des	tubes	

de	recueil	standard,	contenant	de	l’héparine.	

La	 technique	 automatisée	 a	 été	 réalisée	 avec	 l’automate	 Centaur	 XP.	 Cette	 technique	

nécessite	0.2	ml	de	plasma	et	le	résultat	est	obtenu	en	20	minutes.	Le	seuil	de	détection	est	

très	bas,	il	est	de	0,05	ng/ml.	
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C. Evaluation	neurologique	à	24	mois	d’âge	corrigé	et	/	ou	36	mois	d’âge	corrigé	

L’évaluation	neurologique	a	été	réalisée	dans	le	cadre	du	suivi	proposé	par	le	réseau	périnatal	

«	Méditerranée	».	 La	 consultation	 médicale	 spécialisée,	 réalisée	 par	 un	 pédiatre	 ayant	

bénéficié	d’une	formation	spécifique	à	 l’examen	d’enfants	nés	prématurés,	a	débuté	par	un	

interrogatoire	complet	des	parents,	suivi	d’un	examen	clinique	standardisé.		

Cet	examen	a	permis	de	mettre	en	évidence	des	troubles	moteurs	ou	cognitifs	et	de	dépister	

des	 troubles	 du	 développement.	 L’examen	 neuromoteur	 standardisé	 avait	 été	 préétabli	 à	

partir	de	celui	d’Amiel	Tison	afin	d’être	reproductible	78.		

L’évaluation	de	la	cognition	s’est	appuyée	sur	6	items,	adaptés	à	l’âge	de	l’enfant	et	a	permis	

d’évaluer	les	acquisitions	standards.			

	
Ces	examens	de	réseau	ont	été	validés	par	un	comité	d’experts	et	ils	sont	disponibles	sur	le	

site	 internet	 du	 réseau	:	 http://www.reseauperinatmed.fr/documentation/suivi-des-grands-

prematures.	Le	formulaire	d’examen	à	24	mois	d’âge	corrigé	est	dans	les	annexes.	

	
Cette	évaluation	neurologique	a	ensuite	été	complétée	par	un	envoi	du	questionnaire	ASQ	à	

24	mois	d’âge	 corrigé,	 et	 en	 l’absence	de	 réponse,	 une	 relance	 a	 été	 faite	par	 l’envoi	 d’un	

nouveau	questionnaire	adapté	à	l’âge	de	36	mois.	Cela	permettait	de	dépister	un	plus	grand	

nombre	 d’enfants,	 afin	 de	 leur	 proposer	 un	 suivi	 adapté,	 et	 a	 éventuellement	 permis	 de	

dépister	des	anomalies	non	mises	en	évidence	au	 cours	de	 la	 consultation	médicale.	 L’ASQ	

étant	 un	 test	 de	 dépistage,	 s’il	 s’avérait	 être	 positif,	 des	 examens	 psychométriques	

complémentaires	devaient	être	réalisés	par	du	personnel	qualifié.	
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D. Données	initiales	recueillies	

Les	 données	 périnatales	 collectées	 ont	 été	 l’âge	 gestationnel,	 le	 poids	 de	 naissance,	

l’hypotrophie,	le	sexe,	le	contexte	de	prématurité,	le	mode	d’accouchement,	l’antibiothérapie	

anténatale	ainsi	que	la	corticothérapie	anténatale.		

	
Les	causes	de	prématurités	ont	été	classées	en	6	groupes	:	le	premier	groupe	pour	les	causes	

vasculaires,	regroupant	l’hypertension	artérielle	(HTA),	les	retards	de	croissance	intra-utérins	

(RCIU)	 et	 les	 tableaux	 de	 pré-éclampsie,	 le	 deuxième	 groupe	 pour	 les	 tableaux	 de	menace	

d’accouchement	 prématuré	 (MAP),	 le	 troisième	 groupe	 pour	 les	 ruptures	 prématurées	 des	

membranes	 (RPM),	 le	 quatrième	 groupe	 pour	 les	 métrorragies,	 le	 cinquième	 pour	 les	

suspicions	de	chorioamniotite.	Et	enfin	le	sixième	pour	l’ensemble	des	étiologies	ne	justifiant	

pas	des	autres	groupes.	

	
La	 corticothérapie	anténatale	a	été	 considérée	 complète	en	 cas	d’au	moins	deux	 injections	

avant	 la	 naissance,	 incomplète	 en	 cas	 d’une	 seule	 injection	 anténatale,	 et	 absente	 en	

l’absence	totale	d’injection	anténatale.	

	
Une	hypotrophie	a	été	définie	par	un	poids	de	naissance	inférieur	au	10e	percentile,	selon	les	

courbes	personnalisées	Audipog,	ajustées	selon	l’âge,	la	taille	et	le	poids	maternels,	le	rang	de	

naissance	et	le	sexe.	

	
Une	 infection	 néonatale	 bactérienne	 précoce	 (INBP)	 confirmée	 a	 été	 définie	 par	 une	

hémoculture	positive	ou	la	culture	du	liquide	céphalo-rachidien	positive.	Une	INBP	probable	a	

été	définie	par	l’association	de	signes	cliniques	et	biologiques	(protéine	C	réactive	positive	à	

24	ou	36	heures	de	vie)	avec	une	antibiothérapie	néonatale	pendant	plus	de	5	jours.		
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Une	 chorioamniotite	 clinique	 a	 rétrospectivement	 été	 définie	 par	 l’association	 d’une	 fièvre	

maternelle	>38,5°C	à	une	hyperleucocytose	ou	à	un	syndrome	inflammatoire	élevé	ou	à	une	

bactériologie	 placentaire	 positive.	 Une	 chorioamniotite	 histologique	 a	 été	 définie	 par	

l’association	de	signes	histologiques	à	une	bactériologie	placentaire	positive.	

	
La	 dysplasie	 broncho-pulmonaire	 (DBP)	 mineure	 a	 été	 définie	 par	 un	 support	 ventilatoire	

et/ou	une	oxygéno-dépendance	à	28	jours	de	vie,	la	DBP	sévère	a	été	définie	par	un	support	

ventilatoire	et/ou	une	oxygéno-dépendance	à	36	semaines	d’âge	corrigé.		

	
Une	bactériémie	 secondaire	 a	 été	définie	 par	 une	hémoculture	positive	 concomitante	d’un	

syndrome	inflammatoire	après	72h	de	vie.	

	
La	rétinopathie	du	prématuré	a	été	classée	selon	la	classification	internationale,	mise	à	 jour	

en	2005	75.	

	
Les	hémorragies	 intra-ventriculaires	(HIV)	ont	été	classées	selon	la	classification	de	Volpe	et	

Levene,	puis	regroupées	par	sévérité,	grade	1	et	2	puis		grade	3	et	4.	

La	 leucomalacie	 péri-ventriculaire	 (LPV)	 a	 été	 définie	 par	 la	 présence	 de	 lésions	 nodulaires	

persistantes	sur	l’IRM	cérébrale	réalisée	à	41	semaines	d’aménorrhée	d’âge	corrigé	environ.		

	
L’entérocolite	ulcéro-nécrosante	(ECUN)	a	été	définie	selon	la	classification	de	Bell,	modifiée	

par	Waslh	et	Kliegman,	et	seules	les	ECUN	de	grade	supérieur	ou	égal	à	2	ont	été	recueillies.	

	

E. Devenir	neurologique	

a. Troubles	moteurs	

Un	 trouble	moteur	 léger	 à	 modéré	 a	 été	 défini	 par	 un	 trouble	 de	motricité	 (monoplégie,	

diplégie)	ou	de	tonus	isolé,	sans	retard	dans	les	acquisitions	du	développement	moteur.		Un	
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trouble	moteur	sévère	a	été	défini	par	une	diplégie	ou	une	tétraparésie	associée	à	un	retard	

des	acquisitions	(annexe	2).	

	
b. Troubles	cognitifs	

Un	 trouble	 cognitif	 léger	 à	modéré	 a	 été	 défini	 par	 une	 absence	d’acquisition	d’un	 à	 deux	

items	sur	les	6	évalués.	Un	trouble	cognitif	sévère	a	été	défini	par	une	absence	d’acquisition	

de	3	items	ou	plus.	

	
c. Questionnaire	ASQ	

Un	trouble	 léger	à	modéré	a	été	défini	par	 l’atteinte	d’un	seul	domaine	(parmi	 les	cinq)	de	

l’ASQ.	Un	trouble	sévère	a	été	défini	par	l’atteinte	d’au	moins	deux	domaines	de	l’ASQ.	

	
	 	 d.	Décès	

Seuls	les	décès	au	cours	de	la	première	hospitalisation	ont	été	recueillis.	

	
	 	 e.	Déficience	

Les	enfants	ont	été	classés	en	3	groupes	en	fonction	de	la	présence	ou	non	d’une	déficience	à	

l’une	des	évaluations	neurologiques.	Les	groupes	sont	présentés	ci-dessous	(tableau	1).	

	
Tableau	1.	Classement	en	3	groupes	de	déficience	selon	examen	du	réseau	et	ASQ	

	

Trouble	moteur	

	

Trouble	cognitif	

	

ASQ	

Absence	de	déficience	

Absent	

et	

Absent	

et	

5	domaines	>	-2DS	

Déficience	intermédiaire	

Léger	à	intermédiaire	

et/ou	

Léger	à	intermédiaire	

et/ou	

1	domaine	<	-2DS	

Déficience	sévère	

Sévère	

et/ou	

Sévère	

et/ou	

>	2	domaines	<	-2DS	
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F. Analyses	statistiques		

Les	 variables	 catégorielles	 sont	 présentées	 sous	 forme	 d’effectifs	 (%).	 Les	 variables	

quantitatives	 sont	présentées	 sous	 forme	de	moyenne	±	écart-type	ou	médiane	 (min-max).	

Les	variables	qualitatives	ont	été	comparées	au	moyen	du	test	du	Chi-2	ou	du	test	exact	de	

Fisher	 (si	 effectif	 théorique	 inférieur	 à	 5).	 Les	 variables	 quantitatives	 ont	 été	 comparées	 à	

l’aide	 du	 t-test	 ou	 du	 test	 non	 paramétrique	 de	 Mann-Whitney	 (celles	 non	 normalement	

distribuées).	 Des	 tests	 du	 χ²	 ou	 tests	 exacts	 de	 Fisher	 ont	 été	 utilisés	 pour	 les	 variables	

catégorielles.	 Toutes	 les	 analyses	 ont	 été	 réalisées	 à	 l’aide	 du	 logiciel	 IBM	 SPSS	 20.0	 pour	

Windows	(IBM	Inc.,	New	York,	USA).		

	
Objectif	principal	:	

Pour	 analyser	 l’association	 entre	 les	 valeurs	 de	 PCT	 au	 sang	 du	 cordon	 et	 le	 critère	 de	

jugement	principal	 (critère	 composite	 correspondant	 à	 la	 survenue	d’une	déficience	 sévère	

ou	d’un	décès),	il	a	été	réalisé	une	régression	logistique.	Seules	les	variables	ayant	un	seuil	de	

significativité	p<0.2	en	analyse	univariée	ont	été	inclus	dans	l’analyse	multivariée.	Pour	tous	

les	tests	(bilatéraux),	une	valeur	du	degré	de	signification	p	inférieure	à	0,05	était	considérée	

comme	statistiquement	significative.	Une	étude	de	corrélation	entre	le	taux	de	PCT	et	le	score	

total	d’ASQ	selon	le	test	de	Spearman	a	également	été	réalisée.	

	
Objectifs	secondaires	:	

Concernant	 les	 INBP,	 une	 analyse	 en	 fonction	des	 taux	de	PCT	par	 quartiles	 a	 été	 réalisée,	

ainsi	qu’une	courbe	ROC	pour	déterminer	 la	valeur	de	PCT	permettant	de	prédire	au	mieux	

une	INBP	confirmée.	Et	concernant	l’étude	de	la	morbi-mortalité,	une	analyse	en	fonction	des	

taux	de	PCT	par	quartiles	a	également	été	réalisée.	
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A. Population	étudiée	

Entre	janvier	et	décembre	2014,	le	service	a	inclus	238	nouveaux	nés	prématurés	nés	à	un	âge	

gestationnel	 inférieur	 à	 33	 SA	 (figure	 4).	 Parmi	 ces	 patients,	 120	 ont	 eu	 un	 dosage	 de	 la	

procalcitonine.	Parmi	les	patients	ayant	eu	un	dosage	de	la	PCT,	7	(soit	5.8%)	sont	décédés	au	

cours	de	 l’hospitalisation.	Parmi	 les	113	survivants,	89	enfants	(soit	78%)	ont	bénéficié	d’un	

suivi	entre	18	et	36	mois	d’âge	corrigé,	et	24	(soit	21%)	ont	été	perdus	de	vue.	Au	total,	125	

questionnaires	 ASQ	 ont	 été	 reçus	 et	 ont	 pu	 être	 analysés,	 représentant	 ainsi	 56%	 de	 la	

population	totale	initiale.		

	
Figure	4.	Diagramme	de	flux	
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B. Caractéristiques	et	morbidités	initiales	de	la	population	

Pour	 la	 population	 de	 nouveau-nés	 pour	 lesquels	 un	 dosage	 de	 la	 PCT	 a	 été	 réalisé,	 l’âge	

gestationnel	médian	a	été	de	29	SA	et	le	poids	de	naissance	médian	de	1250g	(590	à	2240g).	

Elle	 était	 constituée	 de	 60%	 de	 garçons,	 et	 10,8%	 des	 nouveaux	 nés	 ont	 présenté	 une	

hypotrophie.	 Une	 césarienne	 a	 été	 réalisée	 dans	 57.5%	 des	 cas,	 et	 la	 corticothérapie	

anténatale	a	été	complète	dans	la	majorité	des	cas	(78.3%).	Les	caractéristiques	anténatales	

(AG,	PN,	hypotrophie,	sexe),	 le	contexte	de	prématurité,	 les	données	de	prise	en	charge,	de	

morbidité	néonatale	et	d’évaluation	neurologique	sont	présentées	dans	le	tableau	2.		

	
a. Comparaison	de	population	avec	/sans	dosage	de	la	PCT	au	cordon	

La	 population	 étudiée	 (avec	 dosage	 PCT),	 a	 été	 comparée	 à	 la	 population	 non	 incluse.	 Les	

résultats	de	cette	comparaison	sont	également	présentés	dans	le	tableau	2.		

Les	 deux	 populations	 ont	 été	 comparables	 en	 âge	 gestationnel,	 sexe,	 naissance	 par	

césarienne,	mortalité	et	score	d’APGAR	à	5	min	inférieur	ou	égal	à	3.		Elles	ont	également	été	

comparables	en	ce	qui	concerne	les	résultats	des	évaluations	neurologiques	(tableau	4).	

Les	 deux	 populations	 ont	 été	 différentes	 pour	 les	 causes	 de	 prématurité,	 le	 poids	 de	

naissance,	 l’hypotrophie,	 l’administration	 de	 surfactant,	 la	 ventilation	 mécanique,	 la	

corticothérapie	 et	 l’antibiothérapie	 anténatales,	 l’INBP	 confirmée	 et	 la	 chorioamniotite,	 et	

enfin	pour	les	complications	néonatales.	

La	répartition	des	étiologies	de	prématurité	a	été	significativement	différente	entre	les	deux	

populations.	L’étiologie	principale	a	été	la	menace	d’accouchement	prématuré	(57,5%)	dans	

la	population	étudiée,	tandis	que	les	étiologies	principales	dans	la	population	exclue	ont	été	

les	causes	vasculaires	 (39,8%)	et	 les	métrorragies	 (28%)	 (seulement	10,2%	de	MAP	chez	 les	

nouveaux	 nés	 exclus).	 La	 population	 non	 incluse	 avait	 un	 poids	 de	 naissance	médian	 plus	
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faible,	 une	 administration	 de	 surfactant	 plus	 fréquente,	 moins	 de	 corticothérapie	 et	

d’antibiothérapie	anténatales.		

	
Tableau	2.	Caractéristiques	et	comparaison	de	population	avec	et	sans	dosage	PCT	

	
Population	avec	dosage	PCT	
n=	120	

Population	sans	dosage	PCT	
n	=	118	

p	

	
Médiane	 ou	
Pourcentage	

Minimum	 -	
Maximum	

Médiane	 ou	
Pourcentage	

Minimum	 -	
Maximum	

	
	

Caractéristiques	anténatales	
	 	

		
	 	

Césarienne,	%	 57,5	(69)	
	

66,1	(78)	
	

0,172	
Antibiothérapie	anténatale,	%	 55,8	(67)	

	
21,2	(25)	

	
<0,0001	

CAN	complète,	%	 78,3	(94)	
	

57,6	(68)	
	

0,001	
CAN	incomplète,	%	 18,3	(22)	

	
31,4	(37)	

	
0,001	

Contexte	de	naissance	
	 	

		
	 	

Menace	d'accouchement	prématuré,	%	 57,5	(69)	
	

10,2	(12)	
	

<0,0001	
Rupture	prématurée	des	membranes,	%	 21,7	(26)	

	
5,9	(7)	

	
<0,0001	

Chorioamniotite,	%	 10,8	(13)	
	

8,5	(10)	
	

<0,0001	
Causes	vasculaires,	%	 5,8	(7)	

	
39,8	(47)	

	
<0,0001	

Métrorragies,	%	 1,7	(2)	
	

28	(33)	
	

<0,0001	
Caractéristiques	néonatales	

	 	
		

	 	
Age	gestationnel	(SA),	n	 29	 (24-32)	 29	 (23-32)	 0,596	
Poids	de	naissance	(g),	n	 1250	 (590-2240)	 1065	 (500-2110)	 0,012	
Hypotrophie	<	10ème	percentile,	%	 10,8	(13)	

	
28	(33)	

	
0,001	

Sexe	masculin,	%	 60	(72)	
	

54,2	(64)	
	

0,369	
Morbidité	néonatale	

	 	
		

	 	
APGAR	<	3	à	5	min,	%	 2,5	(3)	

	
5,9	(7)	

	
0,209	

Ventilation	mécanique,	%	 22,5	(27)	
	

50	(59)	
	

<0,0001	
Surfactant,	%	 41,6	(50)	

	
61	(72)	

	
<0,0001	

CPAP,	%	 90,8	(109)	
	

83,1	(98)	
	

0,143	
PCA,	%	 9,2	(11)	

	
17,8	(21)	

	
0,048	

DBP	à	J28,	%	 35,8	(43)	
	

44,9	(53)	
	

0,114	
DBP	à	36SA,	%	 26,7	(32)	

	
30,5	(36)	

	
0,475	

O2	à	domicile,	%	 35,8	(43)	
	

14,4	(17)	
	

0,6	
INBP	confirmée,	%	 9,2	(11)	

	
4,2	(5)	

	
<0,0001	

Bactériémie	secondaire,	%	 20	(24)	
	

27,1	(32)	
	

0,145	
ROP	stade	>1,	%	 15,1	(18)	

	
23,7	(28)	

	
0,002	

HIV	>	3,	%	 3,3	(4)	
	

11	(13)	
	

0,007	
LPV,	%	 1,7	(2)	

	
5,1	(6)	

	
0,166	

ECUN	stade	>	2,	%	 1,7	(2)	
	

6,8	(8)	
	

0,058	
Décès,	%	 5,8	(7)	

	
6,8	(8)	

	
0,795	

	
	
CAN	:	corticothérapie	anténatale,	CPAP	:	continus	positive	airway	pressure,	PCA	:	persistance	canal	artériel,	DBP	:	
dysplasie	bronchopulmonaire,	INBP	:	infection	néonatale	bactérienne	précoce,	ROP	:	rétinopathie	du	prématuré,	
HIV	:	hémorragie	intra-ventriculaire,	LPV	:	leucomalacie	péri-ventriculaire,	ECUN	:	entérocolite	ulcéro-nécrosante	
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b. Comparaison	de	population	suivie	/perdue	de	vue		

La	population	de	nouveau-nés	ayant	bénéficié	d’une	évaluation	neurologique	a	été	comparée	

à	la	population	perdue	de	vue,	et	les	résultats	sont	présentés	dans	le	tableau	3.			

Les	caractéristiques	de	naissance	(césarienne,	corticothérapie	et	antibiothérapie	anténatale),	

le	sexe	et	le	contexte	de	prématurité	ne	présentaient	aucune	différence	significative	entre	les	

deux	 populations.	 L’âge	 gestationnel	 et	 le	 poids	 de	 naissance	 étaient	 plus	 bas	 dans	 la	

population	suivie.	Le	recours	à	une	ventilation	non	 invasive,	ainsi	que	 la	dysplasie	broncho-

pulmonaire	et	la	persistance	de	canal	artériel	ont	été	retrouvées	majorés	dans	la	population	

suivie.	Pour	les	autres	morbidités	néonatales,	les	deux	populations	étaient	comparables.	

	
Tableau	3.	Caractéristiques	et	comparaison	de	population	avec	et	sans	suivi	neuro	

	
Population	avec	suivi	neuro	
n=	89	

Population	sans	suivi	neuro	
n=	24	 p	

	
Médiane	
ou	%	

Minimum	 -	
Maximum	

Médiane	
ou	%	

Minimum	 -	
Maximum	 	

	
Caractéristiques	anténatales	

	
		

	 	 	
Césarienne,	%	 55,1	(49)	 		 58,3	(14)	

	
0,774	

Antibiothérapie	anténatale,	%	 61,4	(54)	 		 41,7	(10)	
	

0,084	
CAN	complète,	%	 76,4	(68)	 		 87,5	(21)	

	
0,607	

CAN	incomplète,	%	 20,2	(18)	 		 12,5	(3)	
	

0,607	
Contexte	de	naissance	

	
		

	 	 	
Menace	d'accouchement	prématuré,	%	 58,4	(52)	 		 54,2	(13)	

	
0,300	

Rupture	prématurée	des	membranes,	%	 21,3	(19)	 		 25	(6)	
	

0,300	
Chorioamniotite,	%	 12,4	(11)	 		 4,2	(1)	

	
0,300	

Causes	vasculaires,	%	 4,5	(4)	 		 8,3	(2)	
	

0,300	
Métrorragies,	%	 2,2	(2)	 		 0	(0)	

	
0,300	

Caractéristiques	néonatales	
	

		
	 	 	

Age	gestationnel	(SA),	n	 28	 (23-32)	 29	 (24-32)	 0,002	
Poids	de	naissance	(g),	n	 1243	 (500-2110)	 1464	 (515-2240)	 0,006	
Hypotrophie	<	10ème	percentile,	%	 5,6	(5)	 		 29,2	(7)	

	
0,03	

Sexe	masculin,	%	 61,8	(55)	 		 45,8	(11)	
	

0,159	
Morbidité	néonatale	

	
		

	 	 	
APGAR	<	3	à	5	min,	%	 1,2	(1)	 		 0	(0)	

	
0,990	

Ventilation	mécanique,	%	 23,6	(21)	 		 12,5	(3)	
	

0,238	
Surfactant,	%	 44,3	(39)	 		 20,8	(5)	

	
0,149	

CPAP,	%	 100	(89)	 		 73,9	(17)	
	

<0,0001	
PCA,	%	 11,4	(10)	 		 0	(0)	

	
0,115	

DBP	à	J28,	%	 42,5	(37)	 		 16,7	(4)	
	

0,02	
DBP	à	36SA,	%	 32,2	(28)	 		 3	(12,5)	

	
0,057	

O2	à	domicile,	%	 14,9	(13)	 		 8,3	(2)	
	

0,517	
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INBP	confirmée,	%	 9	(8)	 		 8,3	(2)	
	

0,035	
Bactériémie	secondaire,	%	 23	(20)	 		 4,2	(1)	

	
0,081	

ROP	stade	>1,	%	 17	(15)	 		 8,7	(2)	
	

0,517	
HIV	>	3,	%	 1,1	(1)	 		 0	(0)	

	
0,079	

LPV,	%	 2,2	(2)	 		 0	(0)	
	

1,000	
ECUN	stade	>	2,	%	 1,1	(1)	 		 4,2	(1)	

	
0,384	

	
CAN	:	corticothérapie	anténatale,	CPAP	:	continus	positive	airway	pressure,	PCA	:	persistance	canal	artériel,	DBP	:	
dysplasie	bronchopulmonaire,	INBP	:	infection	néonatale	bactérienne	précoce,	ROP	:	rétinopathie	du	prématuré,	
HIV	:	hémorragie	intra-ventriculaire,	LPV	:	leucomalacie	péri-ventriculaire,	ECUN	:	entérocolite	ulcéro-nécrosante	
	
	
	

C. Objectif	principal	=	procalcitonine	et	devenir	neurologique	

Dans	la	population	avec	dosage	de	la	PCT,	le	score	total	médian	au	questionnaire	ASQ	était	de	

255.	Aucun	domaine	n’était	 inférieur	à	 -2DS	chez	65,4%	des	enfants.	Une	déficience	sévère	

était	 retrouvée	pour	 9,2%	des	 enfants.	Nos	patients	 présentaient	 au	 total	 14%	de	 troubles	

moteurs	et	11,7%	de	troubles	cognitifs	(tableau	4).	Il	n’y	avait	aucune	différence	significative	

avec	la	population	non	incluse.	

	
Tableau	4.	:	Résultats	de	l’évaluation	neurologique	

	

	

Population	avec	dosage	

n	=	120	

Population	sans	dosage	

n	=	118	
p	

	

Médiane		

ou	%	

Minimum	 -	

Maximum	

Médiane		

ou	%	

Minimum	 -	

Maximum	 	

	 	 	 	 	 	
ASQ	score	total,	n	 255,00	 (0-300)	 245,00	 (45-300)	 0,164	

Aucun	domaine	touché,	%	 65,4	(34)	
	

58,3	(21)	
	

0,231	

Trouble	moteur	léger	à	modéré,	%	 12,5	(8)	
	

11,6	(7)	
	

0,573	

Trouble	moteur	sévère,	%	 1,5	(1)	 	 5	(3)	 	 0,152	

Trouble	cognitif	léger	à	modéré,	%	 9,2	(11)	
	

11	(13)	
	

0,565	

Trouble	cognitif	sévère,	%	 2,5	(3)	 	 4,2	(5)	 	 0,432	

Déficience	sévère,	%	 9,2	(11)	
	

8,5	(10)	
	

0,652	
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La	 répartition	 en	 nuage	 de	 points	 des	 valeurs	 totales	 d’ASQ	 de	 l’ensemble	 de	 notre	

population	est	représentée	dans	la	figure	5.		

	
Figure	5.	:	Répartition	en	nuage	de	points	des	scores	totaux	à	l’ASQ	

	

	

a. Régression	logistique		

Afin	d’évaluer	l’association	entre	le	critère	d’objectif	principal,	c’est-à-dire	la	survenue	d’une	

déficience	sévère	ou	d’un	décès,	et	le	taux	de	PCT	au	sang	du	cordon,	nous	avons	réalisé	une	

analyse	de	régression	logistique,	univariée	puis	multivariée.	Les	résultats	sont	présentés	dans	

le	tableau	5.		

En	analyse	univariée,	le	risque	de	déficience	sévère	était	augmenté	en	cas	d’élévation	du	taux	

de	 PCT	 au	 sang	 du	 cordon,	 avec	 un	 odds	 ratio	 égal	 à	 1.091	 (IC95%	 1.002-1.189)	

statistiquement	significatif	(p=0.045).		

En	analyse	multivariée,	l’ajustement	a	été	réalisé	sur	l’âge	gestationnel,	le	poids	de	naissance	

et	 le	 sexe.	 L’odds	 ratio	 est	 égal	 à	 1.112	 (IC95%	0.995-1242),	 à	 la	 limite	 de	 la	 significativité	

(p=0.061).	
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Tableau	5.		Déficience	sévère	ou	décès	et	procalcitonine	au	cordon	(régression	logistique)	

	

La	répartition	des	valeurs	de	PCT	en	boîtes	à	moustaches	en	fonction	du	critère	de	jugement	

principal	est	présentée	sur	la	figure	6.	La	majorité	des	valeurs	de	PCT	se	trouvent	entre	0.3	et	

0.5	ng/ml.	Il	est	observé	un	décalage	vers	le	haut	de	l’ensemble	des	valeurs	de	PCT	en	cas	de	

déficience	sévère.	De	plus,	les	valeurs	extrêmes	de	PCT	(>	20	ng/ml),	sont	toutes	retrouvées	

chez	des	patients	présentant	une	déficience	sévère	ou	étant	décédés.	

	
Figure	6.		Déficience	ou	décès	et	procalcitonine	au	cordon	(boîte	à	moustache)	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	

	 Déficience	sévère	ou	décès	

n=18	

OR	 IC	95%	

	

	

Valeur	p	

Sans	ajustement	

Avec	ajustement	sur	AG,	PN	et	sexe		

1.091	 1,002	 1,189	 0.045	

1.112	 0.995	 1.242	 0.061	
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b. Analyse	multivariée	en	quartiles	de	PCT	

Nous	avons	ensuite	réalisé	une	analyse	multivariée	en	classant	la	population	en	3	groupes	de	

valeurs	de	PCT.	Les	trois	groupes	ont	été	créés	à	partir	des	quartiles	et	en	isolant	les	valeurs	

extrêmes	:	 le	 groupe	 1	 pour	 le	 quartile	 inférieur	 (n=34)	 et	 le	 groupe	 3	 pour	 le	 quartile	

supérieur	 (n=30).	 Les	 deux	 quartiles	médians	 ont	 été	 regroupés	 dans	 le	 groupe	 2	 (n=	 56).		

Aucune	différence	significative	n’a	été	mise	en	évidence.		

	

c. Etude	de	corrélation	entre	score	total	à	l’ASQ	et	PCT	

Nous	avons	aussi	réalisé	une	étude	de	corrélation	selon	le	test	de	Spearman’s	entre	le	score	

total	 obtenu	 à	 l’ASQ	 et	 le	 taux	 de	 PCT.	 Aucune	 corrélation	 significative	 n’a	 été	 mise	 en	

évidence	(coefficient	de	corrélation	-0,084,	p=0.552).		

	

d. 	Comparaison	de	valeurs	en	fonction	des	quartiles	de	PCT	

Et	 enfin,	 nous	 avons	 réalisé	 une	 comparaison	 de	 Fisher	 et	 Pearson,	 dont	 les	 résultats	 sont	

présentés	dans	le	tableau	6.		

Tableau	6.		Devenir	neurologique	et	procalcitonine	au	cordon	

	 Quartile	1	 Quartile	2	et	3	 Quartile	4	 		

n	 34	 56	 30	 Valeur	p	

Procalcitonine	(ng/mL)	
	

PCT<=0.32	 PCT	0,32-0,53	 PCT	>0,53	 	

Résultats	 		 		 	 		

ASQ	score	total,	n	(min-max)	 261	(145-300)	 246	(190-295)	 240	(0-295)	 p=	0,513	

Aucun	domaine	touché,	%	 83,3	(10)	 60	(15)	 60	(9)	 p=	0,360	

>	1	domaine	touché,	%	 16,7	(2)	 40	(10)	 40	(6)	 p=	0,360	

Absence	de	déficience,	%	 78,9	(15)	 65,3	(32)	 61,9	(13)	 p=	0,722	

Déficience	intermédiaire,	%	 15,8	(3)	 22,4	(11)	 19	(4)	 p=	0,722	

Déficience	sévère,	%	 5,3	(1)	 12,2	(6)	 19	(4)	 p=	0,722	

CLAMS	>	ou	égale	à	2	alertes,	%	 7,7	(1)	 10,8	(4)	 14,3	(2)	 p=	0,972	
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Aucune	différence	 significative	entre	 les	quartiles	n’a	été	mise	en	évidence.	Cependant,	on	

observe	des	scores	 totaux	d’ASQ	plus	 faibles	dans	 le	quartile	4,	ainsi	qu’un	pourcentage	de	

déficience	sévère	et	de	troubles	du	langage	plus	importants,	de	façon	non	significative.	

	

D. Procalcitonine	et	infection	néonatale	bactérienne	précoce	(INBP)	

a. Infection	 néonatale	 bactérienne	 précoce	 et	 procalcitonine	 au	 sang	 du	

cordon	exprimée	en	quartiles	

Une	comparaison	avec	le	test	de	Fisher	et	Pearson	a	été	réalisée,	les	résultats	sont	présentés	

dans	 le	 tableau	 7.	 L’analyse	 retrouve	 des	 résultats	 significatifs	 avec	 un	 taux	 d’INBP	 plus	

important	dans	le	quartile	4	(PCT	élevées).	En	effet,	le	pourcentage	d’INBP	confirmée	en	cas	

de	PCT	>	0,53	ng/mL	est	de	20%	versus	2.9	%	dans	le	groupe	1	(PCT<	ou	égale	à	0.32	ng/mL),	

et	ce	de	façon	statistiquement	très	significative	(p	=	0.00004).	

	
Tableau	7.		INBP	et	procalcitonine	au	cordon		

	 Groupe	1	
Quartile	1	
	

Groupe	2	
Quartile	2	et	3	
	

Groupe	3	
Quartile	4	
	

		

n	 34	 56	 30	 Valeur	p	
Taux	procalcitonine	
	

PCT<=0.32	 PCT	0,32-0,53	 PCT	>0,53	 	

INBP	confirmée,	%	 2,9	(1)	 7,1	(4)	 20	(6)	 0,00004	
Chorioamniotite,	%	 11,8	(4)	 32,1	(18)	 60	(18)	 0,0003	
	

	
b. Infection	 néonatale	 bactérienne	 précoce	 et	 procalcitonine	 au	 cordon	

exprimée	en	moyenne	

	Un	deuxième	test	de	comparaison	avec	le	test	de	Mann-Whitney	a	été	réalisé.		Les	moyennes	

de	 PCT	 des	 patients	 sans	 INBP	 ont	 été	 comparées	 à	 celles	 de	 ceux	 présentant	 une	 INBP	
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probable	 ou	 confirmée.	 Ensuite	 elles	 ont	 été	 comparées	 seulement	 à	 celles	 de	 ceux	 pour	

lesquelles	une	INBP	était	confirmée.	Les	résultats	sont	présentés	dans	le	tableau	8.		

	
Il	y	avait	11	INBP	confirmées,	48	INBP	probables	et	61	INBP	infirmées,	pour	un	total	de	120	

nouveau-nés.	Une	différence	significative	a	été	retrouvée	pour	 les	deux	comparaisons,	avec	

une	moyenne	de	PCT	à	0.38	ng/ml	chez	les	nouveau-nés	ne	présentant	pas	d’INBP	contre	une	

moyenne	 de	 PCT	 à	 3.66	 ng/ml	 chez	 les	 nouveau-nés	 présentant	 une	 INBP	 probable	 ou	

confirmée	 (p<0.0001),	 et	 contre	 une	moyenne	 de	 PCT	 à	 3.83	 ng/ml	 chez	 les	 nouveau-nés	

présentant	une	INBP	confirmée	(p=0.01).	

	
							Tableau	8.		Moyenne	de	procalcitonine	au	cordon	et	INBP	

	

a. Courbe	ROC	

								Figure	7.		Courbe	ROC	procalcitonine	et	INBP	confirmée	

	

	

	

	

	

	

INBP	 n	=	120	 Moyenne	de	valeur	de	PCT	(ng/ml)	 Valeur	p	

	
Infirmée	
	
Confirmée	ou	probable	
	
Confirmée	

	
61	
	
59	
	
11	

	
0,38	
	

3,67	
	

3,83	

<0.0001	
	

0.01	
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	La	 réalisation	 d’une	 courbe	 ROC	 (figure	 7)	 a	 permis	 de	 déterminer	 qu’un	 seuil	 de	 PCT	

supérieur	ou	égal	à	0.40	ng/ml	avait	la	meilleure	sensibilité	(81.8%)	et	spécificité	(72.3%)	pour	

prédire	 une	 INBP	 confirmée	 dans	 notre	 population	 (AUC=0.837,	 p=0,0004).	 La	 valeur	

prédictive	négative	était	très	bonne	à	95.9%,	mais	 la	valeur	prédictive	positive	était	basse	à	

33.3%.	Les	résultats	sont	présentés	dans	le	tableau	9.	

			
Tableau	9.		Résultats	sensibilité/spécificité	PCT	pour	INBP	confirmée	

Seuil	optimal		PCT	>	=0.405	 	

Sensibilité	[IC95%]	 81.8%	[52.3%	-	94.9%]	
Spécificité	[IC95%]	 72.3%	[60.4%	-	81.7%]	
VPP	[IC95%]	 33.3%	[18.6%	-	52.2%]	
VPN	[IC95%]	 97.9%	[87.3%	-	98.9%]	
AUC	[IC95%]	 0.837	[0.718	-	0.956]	

	

	
E. Procalcitonine	au	cordon	et	morbi-mortalité	néonatale	

Nous	avons	réalisé	une	comparaison	à	l’aide	des	tests	Fischer	et	Pearson,	par	classement	de	

la	 valeur	 de	 PCT	 en	 trois	 groupes	 selon	 les	 quartiles.	 Trois	 groupes	 ont	 été	 créés,	 comme	

précédemment,	à	partir	des	quartiles	et	en	isolant	les	valeurs	extrêmes	:	le	groupe	1	pour	le	

quartile	 inférieur	 (n=34)	et	 le	groupe	3	pour	 le	quartile	supérieur	 (n=30).	Les	deux	quartiles	

médians	 ont	 été	 regroupés	 dans	 le	 groupe	 2	 (n=56).	 Les	 résultats	 sont	 présentés	 dans	 le	

tableau	10.		

	
L’âge	gestationnel,	le	poids	de	naissance,	et	le	score	d’APGAR	étaient	plus	bas	dans	le	groupe	

3	des	PCT	les	plus	élevées	(PCT>0,53)	de	même	que	le	recours	à	une	ventilation	mécanique,	

l’instillation	 de	 surfactant,	 la	 ventilation	 non	 invasive	 (VNI),	 la	 DBP,	 les	 hémorragies	

intraventriculaires	et	les	bactériémies	secondaires.	
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Il	n’y	avait	pas	de	différence	significative	quant	à	l’hypotrophie,	le	sexe,	la		leucomalacie	péri-

ventriculaire	et	les	entérocolites	ulcéro-nécrosantes.	

	
L’augmentation	du	taux	de	mortalité	était	à	la	limite	de	la	significativité	(p=0.067).	

L’âge	 gestationnel	 était	 significativement	 plus	 bas	 (p=0.001)	 dans	 le	 groupe	 des	 valeurs	

hautes	 de	 PCT	 (quartile	 4).	 Le	 poids	 de	 naissance	 était	 aussi	 significativement	 plus	 bas	

(p=0.002).			

De	plus,	les	nouveau-nés	présentaient	plus	fréquemment	un	APGAR	inférieur	ou	égal	à	3	dans	

le	groupe	des	valeurs	de	PCT	élevées	(>0.53),	de	façon	significative	(p=0.013).	

	
Tableau	10.		Comparaison	caractéristiques	initiales	et	résultats	morbi-mortalité	en	fonction	des	valeurs	de	PCT	en	
quartiles	
	

	
Quartile 1 Quartile 2 et 3 Quartile 4   

n 34 56 30 p-value 

Procalcitonine (ng/mL) PCT<=0.32 PCT 0,32-0,53 PCT >0,53 
 

Caractéristiques anténatales     
 

  
Césarienne,% 58,8 (20) 58,9 (33) 53,3 (16) p= 0,868 

Antibiothérapie anténatale, % 51,5 (17) 60,0 (33) 56,7 (17) p= 0,739 

CAN complète, % 73,5 (25) 83,9 (47) 73,3 (22) p= 0,571 

CAN incomplète, % 23,5 (8) 12,5 (7) 23,3 (7) p= 0,571 

Contexte de naissance         

Menace d'accouchement prématuré, % 52,9 (18) 60,7 (34) 56,7 (17) p= 0,171 

Rupture prématurée des membranes, % 38,2 (13) 10,7 (6) 23,3 (7) p= 0,171 

Chorioamniotite, % 5,9 (2) 12,5 (7) 13,3 (4) p= 0,171 

Causes vasculaires, % 2,9 (1) 8,9 (5) 3,3 (1) p= 0,171 

Métrorragies, % 0 (0) 3,6 (2) 0 (0) p= 0,171 

Caractéristiques néonatales        

Age gestationnel (SA), n (min-max) 29 (24-32) 28 (25-32) 27 (24-32) p= 0,001 

Poids de naissance (g), n (min-max) 1431 (590-240) 1279 (630-2090) 1059 (650-2100) p= 0,002 

Hypotrophie < 10ème percentile, % 17,6 (6) 5,4 (3) 13,3 (4) p= 0,129 

Sexe masculin, % 52,9 (18) 62,5 (35) 63,3 (19) p= 0,609 

Morbidité néonatale     
 

  
APGAR	<	3	à	5	min,	%	 0 (0) 0 (0) 10,7 (3) p= 0,013 

Ventilation	mécanique,	%	 8,8 (3) 16,1 (9) 50 (15) p= 0,0002 

Surfactant,	%	 29,4 (10) 35,7 (20) 69 (20) p=0,005 

CPAP,	%	 82,4 (28) 100 (56) 100 (25) p= 0,001 

PCA,	%	 0 (0) 10,7 (6) 17,2 (5) p= 0,028 
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DBP	à	J28,	%	 21,2 (7) 32,7 (18) 69,2 (18) p= 0,0004 

DBP	à	36SA,	%	 18,2 (6) 22,2 (12) 53,8 (14) p= 0,004 

O2	à	domicile,	%	 6,3 (2) 7,5 (4) 34,6 (9) p= 0,003 

INBP	confirmée,	%	 2,9 (1) 7,1 (4) 20 (6) p= 0,00004 

Bactériémie	secondaire,	%	 6,1 (2) 29,1 (16) 20,7 (6) p= 0,035 

ROP	stade	>1,	%	 12,1 (4) 10,9 (6) 29,6 (8) p= 0,086 

HIV	>	3,	%	 3 (1) 1,8 (1) 6,7 (2) p= 0,023 

LPV,	%	 0 (0) 1,8 (1) 3,3 (1) p= 0,733 

ECUN	stade	>	2,	%	 0 (0) 3,6 (2) 0 (0) p= 0,498 

Décès,	%	 5,9 (2) 1,8 (1) 13,3 (4) p= 0,067 

	
CAN	:	corticothérapie	anténatale,	CPAP	:	continus	positive	airway	pressure,	PCA	:	persistance	canal	artériel,	DBP	:	
dysplasie	bronchopulmonaire,	INBP	:	infection	néonatale	bactérienne	précoce,	ROP	:	rétinopathie	du	prématuré,	
HIV	:	hémorragie	intra-ventriculaire,	LPV	:	leucomalacie	péri-ventriculaire,	ECUN	:	entérocolite	ulcéro-nécrosante	
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IV. DISCUSSION	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	
	



	 40	

Notre	 étude	 a	 montré	 une	 corrélation	 entre	 la	 PCT	 au	 sang	 du	 cordon	 et	 le	 devenir	

neurologique	à	24	mois	d’âge	corrigé,	avec	une	majoration	du	risque	de	déficience	sévère	ou	

de	décès	en	cas	d’augmentation	de	la	PCT.		

D’autre	part,	notre	étude	a	mis	en	évidence	que	la	PCT	est	un	outil	de	dépistage	intéressant	

de	l’INBP	chez	les	prématurés,	avec	un	seuil	optimal	à	0,40	ng/mL	dans	notre	population.	

	
A. Devenir	neurologique		

L’évaluation	du	critère	de	jugement	principal	s’appuyait	sur	l’évaluation	neurologique	de	nos	

patients	 entre	24	et	 36	mois	d’âge	 corrigé.	 Les	 résultats	de	 ces	 évaluations	 sont	 cohérents	

avec	ce	qui	est	décrit	dans	plusieurs	études	épidémiologiques	observationnelles	:	

	
a. Troubles	moteurs	

Le	pourcentage	de	troubles	moteurs	sévères	dans	notre	population	était	de	1,5%.	Ce	résultat	

est	comparable	à	celui	décrit	dans	l’étude	Epipage	2	qui	retrouvait	1,2%	de	troubles	moteurs	

sévères	(score	Gross	Motor	Function	Classification	System	>	2)	34.	

	
b. Taux	de	déficience	et	taux	de	mortalité	

Les	taux	de	déficiences	et	de	mortalité	décrits	dans	notre	étude	sont	comparables	à	ce	qui	a	

déjà	été	observé	:	

-	 aucune	 déficience	modérée	 ou	 sévère	 n’était	 retrouvée	 dans	 70,8%	 de	 notre	 population.	

L’étude	 Epicure,	 dont	 l’âge	 gestationnel	 médian	 des	 576	 nouveau-nés	 était	 de	 27SA,	

retrouvait	une	absence	de	déficience	dans	74%	des	 cas	et	 l’étude	Epipage	2	notait	48%	de	

survie	sans	déficience	chez	les	22-26	SA	et	90%	chez	les	27-31SA	25,	34.		
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-	 le	 taux	 de	 déficience	 sévère	 était	 de	 9,2%	 dans	 notre	 étude	 contre	 13,4%	 dans	 l’étude	

Epicure	dont	l’âge	gestationnel	médian	était	plus	bas,	et	contre	6%	dans	une	étude	française	

réalisée	chez	les	nouveau-nés	prématurés	<26SA	(taux	de	paralysie	cérébrale	13%)	25,	27.	

-	 le	taux	de	mortalité	était	de	5,8%	(5,2%	dans	l’étude	Epicure40,	6,9%	dans	l’étude	Epipage-

234,	5,4%	dans	l’étude	de	A.	Lautridou	et	al.57).	

	
c. Score	total	ASQ		

	Le	score	total	d’ASQ	médian	était	plus	haut	dans	notre	population	que	dans	la	littérature.	En	

effet,	 il	était	de	250	(145-300)	ce	qui	est	élevé	lorsque	l’on	compare	aux	autres	études	chez	

les	 enfants	 nés	 prématurément34,	 37,	 56,	 58.	 Les	 parents	 ont	 rempli	 le	 questionnaire	 seuls	 à	

domicile,	 il	 est	 possible	 que	 dans	 certains	 cas	 les	 compétences	 de	 leur	 enfant	 soient	

surestimées.	Cependant,	on	retrouve	dans	notre	étude	25%	de	nouveaux	nés	de	la	population	

incluse	ayant	un	score	ASQ	total	<	220,	ce	qui	est	un	pourcentage	important	de	scores	ASQ	

très	bas.		La	répartition	des	scores	ASQ	totaux	semblait	homogène	sur	la	figure	en	nuage	de	

points	(figure	5).	

	
d. Score	ASQ	par	domaines	

Il	 est	 recommandé	d’utiliser	 l’ASQ	en	analysant	 les	domaines	 indépendamment	 les	uns	des	

autres	 afin	 de	 dépister	 au	 mieux	 un	 retard	 de	 développement.	 Un	 enfant	 «	à	 risque	de	

trouble	du	développement	»	étant	un	enfant	qui	présente	un	score,	d’un	domaine	minimum,	

inférieur	 à	 -2DS	 38,	 39.	Dans	 notre	 population,	 38,2%	 des	 enfants	 étaient	 «	à	 risque	»	 après	

analyse	de	leur	ASQ.	Ce	chiffre	est	comparable	à	ce	que	l’on	retrouve	dans	la	littérature,	34%	

dans	 l’étude	 de	 Simart	 et	 al.	 42%	 dans	 l’étude	 Epipage-2	 	ou	 encore	 46%	 dans	 l’étude	 de	

Flamant	 et	 al.	 34,	 37,	 38.	 D’autre	 part,	 aucun	 domaine	 n’était	 touché	 pour	 65%	 de	 notre	

population,	 ce	 qui	 est	 concordant	 avec	 plusieurs	 autres	 études,	 notamment	 l’étude	 de	
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Lautridou	et	al.	qui	retrouvait	un	taux	d’enfants	ayant	une	évaluation	neurologique	normale	

de	71,7%	25,	34,	57.		

	
B. Inflammation	et	devenir	neurologique	

L’objectif	principal	de	notre	étude	était	d’étudier	la	relation	entre	l’inflammation	périnatale	et	

le	 devenir	 neurologique	 des	 nouveau-nés	 prématurés,	 en	 utilisant	 le	 dosage	 de	 la	

procalcitonine	au	sang	du	cordon.	

	
L’analyse	 univariée	 de	 régression	 logistique	 conclut	 à	 une	 augmentation	 du	 risque	 de		

déficience	 sévère	 en	 cas	 d’augmentation	 de	 la	 valeur	 de	 PCT	 au	 sang	 du	 cordon.	 Cette	

association	est	plus	importante	en	cas	de	valeurs	extrêmes	de	PCT.		

C’est	 à	 notre	 connaissance	 la	 deuxième	 étude	 de	 cohorte	 ayant	 analysé	 le	 devenir	

neurologique	en	fonction	de	la	PCT	au	sang	du	cordon,	et	la	seule	à	avoir	mis	en	évidence	un	

lien	de	corrélation.	Une	étude	française	de	l’équipe	du	CHU	de	Nantes	publiée	en	2011,	ayant	

inclus	 237	 nouveau-nés	 prématurés	 avec	 un	 AG	 <33SA,	 retrouvait	 une	 augmentation	 du	

risque	 de	 décès	 (OR	 13	 (2,3-76)	 p=	 0,001)	 en	 cas	 de	 PCT	 >0,33	 mais	 ne	 retrouvait	 pas	

d’association	significative	avec	l’apparition	d’une	déficience	sévère	57.	

	
Nos	résultats	sont	cohérents	avec	les	connaissances	actuelles	sur	le	sujet.	En	effet,	plusieurs	

études	ont	montré	 l’association	entre	 inflammation	périnatale	et	devenir	neurologique	des	

enfants	nés	prématurés.	Les	études	de	l’équipe	de	Boston	(Oshei	et	Kuban	et	al.),	ayant	inclus	

939	nouveau-nés	prématurés	nés	 avant	28	 SA	 retrouvaient	une	association	entre	élévation	

des	 protéines	 de	 l’inflammation	 et	 anomalies	 du	 développement	 à	 2	 et	 10	 ans	 4-7.	 L’étude	

ELGAN,	concernant	1219	nouveau-nés	prématurés	nés	avant	28	SA	décrivait	une	association	

entre	élévation	des	protéines	de	l’inflammation	et	anomalies	cérébrales	échographiques	77.		
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D’autres	 études	 se	 sont	 intéressées	 au	 lien	 entre	 inflammation	 et	 devenir	 neurologique	 au	

travers	 du	 lien	 entre	:	 chorioamniotite	 et	 paralysie	 cérébrale	;	 rupture	 prématurée	 des	

membranes	et	lésions	cérébrales	21,	55,	60.	

	
Ce	 sujet	 commence	 à	 être	 étudié	 et	 décrit,	mais	 de	 nombreuses	 questions	 restent	 encore	

sans	 réponses.	 D’autres	 études	 sont	 nécessaires	 pour	 mieux	 caractériser	 les	 interactions	

entre	inflammation	périnatale	et	devenir	neurologique,	car	ce	lien	semble	être	une	des	clefs	

de	compréhension	des	mécanismes	conduisant	à	des	séquelles	sévères	chez	les	nouveau-nés	

prématurés.	

	

C. Procalcitonine	et	Infection	néonatale	bactérienne	précoce	chez	les	nouveau-nés	

prématurés	

Le	pourcentage	d’INBP	confirmées	de	notre	étude	est	de	6,7%	dans	la	population	totale	et	de	

9,2%	dans	la	population	ayant	eu	un	dosage	de	PCT.	Ce	pourcentage	est	comparable	à	celui	

d’autres	 études	 réalisées	 chez	 les	 nouveau-nés	 prématurés	 80,	 81,	 84.	 Notre	 population	 est	

différente	d’une	population	de	maternité,	puisque	ce	sont	de	nouveau-nés	prématurés	à	haut	

risque	d’INBP,	hospitalisés	en	unité	de	réanimation	ou	de	soins	intensifs	néonataux.		

	
a. La	 PCT	 est	 elle	 un	 bon	 test	 de	 dépistage	 d’INBP	chez	 les	 nouveau-nés	

prématurés	?	
On	retrouvait,	pour	un	seuil	de	PCT	fixé	à	0,40	ng/mL,	une	sensibilité	de	82%,	une	spécificité	

de	 72%,	 une	 valeur	 prédictive	 positive	 de	 33%	 et	 une	 valeur	 prédictive	 négative	 de	 96%.	

L’étude	de	Joram	et	al.,	réalisée	chez	197	nouveau-nés	à	terme	et	prématurés	(82%	à	terme,	

18%	prématurés),	 retrouvait	une	sensibilité	de	87,5%,	une	spécificité	de	98,7%,	une	VPP	de	

98,7%	et	une	VPN	de	87,5%	pour	un	seuil	de	PCT	fixé	à	0,5	ng/mL	74.	Cette	différence	avec	nos	

résultats	peut	s’expliquer	par	l’étude	d’une	population	différente	de	la	notre.		
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La	valeur	prédictive	négative	est	un	aspect	 fondamental	dans	 les	tests	de	dépistage	d’INBP,	

puisque	 un	 risque	 même	 faible	 de	 ne	 pas	 traiter	 un	 enfant	 qui	 serait	 infecté	 n’est	 pas	

acceptable.	 Lorsqu’on	analyse	en	détails	 les	données	de	notre	étude,	on	note	que	 les	deux	

enfants	pour	 lesquels	 la	PCT	était	 inférieure	à	0,40	et	qui	présentaient	une	 INBP	confirmée	

sont	tous	les	deux	issus	de	grossesses	triples.	Après	analyse	des	taux	de	PCT	chez	leurs	frères	

et	 soeurs	 respectifs,	 on	 trouve	 qu’ils	 présentaient	 des	 taux	 de	 PCT	 >	 0,40.	 En	 excluant	 les	

grossesses	triples	de	notre	étude,	la	VPN	aurait	donc	été	de	100%.	

Cette	 bonne	 VPN	 pourrait	 peut-être	 conduire	 à	 utiliser	 la	 PCT	 chez	 les	 nouveau-nés	

prématurés	comme	chez	 les	nouveau-nés	à	 terme.	Le	rapport	de	vraisemblance	positive	de	

2,9	exprimait	ainsi	un	risque	important	d’INBP	en	cas	de	PCT	>	0,40	ng/mL.	

Il	 est	 admis	 qu’un	 test	 de	 dépistage	 doit	 avoir	 une	 sensibilité	 entre	 70	 et	 80%	 et	 une	

spécificité	autour	de	80%,	avec	une	bonne	VPN.		

	
Notre	 étude	 suggère	 donc	 que	 le	 dosage	 de	 la	 PCT	 au	 sang	 du	 cordon	 pourrait	 être	 un	

examen	de	dépistage	de	l’INBP	pertinent	chez	les	nouveau-nés	prématurés	<	33SA.	

	
b. Seuil	optimal	de	PCT	et	valeur	prédictive	positive	

D’autres	études	ont	utilisé	un	seuil	de	PCT	au	sang	du	cordon	beaucoup	plus	élevé,	comme	

l’étude	de	Kordek	et	al.	qui	fixait	le	seuil	à	1,22	ng/ml,	ce	qui	diminue	davantage	la	VPP,	qui	

est	déjà	basse,	mais	augmente	la	spécificité	73.	Une	des	hypothèses	qui	expliquerait	une	VPP	

basse	 repose	 sur	 l’existence	 d’autres	 facteurs	 influençant	 la	 PCT,	 tels	 que	 par	 exemple	

l’inflammation	anténatale.	Une	valeur	de	PCT	augmentée	ne	serait	donc	pas	toujours	un	signe	

d’infection	 foetale	ou	néonatale,	du	 fait,	peut-être,	d’une	 large	utilisation	d’antibiothérapie	

maternelle	anténatale	dans	la	population	des	grossesses	à	risque	de	prématurité	(MAP,	RPM).		
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L’existence	d’un	lien	entre	inflammation	périnatale	et	prématurité	est	largement	établi,	mais	

d’autres	études	sont	encore	nécessaires	pour	décrire	plus	précisément	les	interactions	et	les	

liens	de	cause	à	effet.	

	
c. Comparaison	aux	autres	dosages	disponibles	

Dans	l’étude	de	Joram	et	al.	le	dosage	de	la	CRP	a	également		été	étudié,	et	obtenait	de	moins	

bons	 résultats	 en	 tant	 que	 test	 diagnostique	 74.	 Chiesa	 et	 al.	 ont	 comparé	 dans	 une	 autre	

étude	 l’intérêt	de	doser	 la	protéine	C	 réactive	 (CRP),	 la	PCT	et	 l’IL-6	 83.	Le	dosage	de	 la	PCT	

présentait	les	meilleures	performances	diagnostiques,	en	mettant	toutefois	en	évidence	une	

variabilité	de	la	CRP	et	de	la	PCT	en	fonction	de	l’âge	gestationnel,	soulignant	la	difficulté	de	

déterminer	un	seuil	pathologique.	Cependant	 Joram	et	al.	ne	mettaient	pas	en	évidence	de	

différence	 dans	 la	 valeur	 diagnostique	 de	 la	 PCT	 dosée	 au	 sang	 du	 cordon	 selon	 l’âge	

gestationnel	66.	

	
d. Bénéfices	d’un	nouvel	algorithme	

D’après	 Joram	 et	 al.,	 72%	 des	 antibiothérapies	 sont	 évitées	 chez	 les	 nouveau-nés	

asymptomatiques	si	le	dépistage	de	l’INBP	repose	sur	le	dosage	de	la	PCT	au	sang	du	cordon.	

Plusieurs	 études	 ont	 étudié	 un	 algorithme	 s’appuyant	 sur	 le	 dosage	 de	 la	 PCT	 au	 sang	 du	

cordon	et	il	semblerait	qu’il	soit	aussi	satisfaisant	que	l’algorithme	actuel,	sans	augmentation	

du	nombre	d’infections	non	dépistées	67,	68,	70.	Dans	 le	cadre	d’un	PHRC	national,	une	étude	

prospective	 visant	 à	 valider	 cet	 algorithme	 est	 en	 cours	 (étude	DIACORD).	 C’est	 une	 étude	

multicentrique	de	non	infériorité	contrôlée	randomisée	en	cluster.	Elle	 inclura	environ	9000	

nouveau-nés	 suspects	 d’INBP,	 provenant	 de	 15	 maternités	 françaises.	 Les	 résultats	

conduiront	à	de	nouvelles	recommandations	HAS	à	ce	sujet.	 
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D. Procalcitonine	et	morbidités	néonatales	

Dans	notre	étude,	l’âge	gestationnel	(AG)	était	fortement	corrélé	aux	taux	de	PCT.	Ce	résultat	

est	 comparable	 à	 d’autres	 études	 qui	 ont	 montré	 que	 l’AG	 est	 un	 facteur	 indépendant	

d’augmentation	du	taux	de	PCT	57,	66,	 69.	Cela	pourrait	s’expliquer	par	 le	 lien	qui	existe	entre	

inflammation	prénatale	et	déclenchement	de	naissance	prématurée	1.	On	sait	que	le	dosage	

de	 la	 PCT	 au	 sang	 du	 cordon	 reflète	 l’inflammation	 fœtale	 (et	 non	 pas	 maternelle)	 63.	

L’inflammation	 fœtale	 pourrait	 alors	 être	 considérée	 comme	directement	 reliée	 au	devenir	

néonatal,	 notamment	 par	 sa	 relation	 à	 l’âge	 gestationnel,	 lui	 même	 inversement	

proportionnel	 à	 la	morbi-mortalité	 néonatale	 4.	 Ce	 lien	 s’ajouterait	 aux	 conséquences	 déjà	

connues	de	l’inflammation	fœtale	sur	le	système	nerveux	central.	

	
L’interprétation	 des	 données	 concernant	 les	 différentes	 morbidités	 néonatales	 n’est	 pas	

possible	avec	notre	analyse,	puisque	 l’âge	gestationnel	médian	dans	 le	 groupe	3	 (PCT>0,53	

ng/mL)	est	bien	inférieur	à	celui	des	deux	autres	groupes.	En	effet,	l’âge	gestationnel	est	un	

biais	évident	en	terme	de	morbidité	néonatale.	Une	analyse	multivariée	n’a	pu	être	réalisée	

devant	des	effectifs	trop	faibles.	

	

E. Limites	et	perspectives	

Notre	étude	présente	plusieurs	limites	:	

-	 l’absence	 de	 PCT	 au	 sang	 du	 cordon	 pour	 la	 moitié	 de	 la	 cohorte	 conduit	 à	 un	 biais	 de	

recrutement	 important.	 Elle	 ajoute	 une	 difficulté	 dans	 l’interprétation	 des	 résultats	 et	 a	

entrainé	 une	 diminution	 d’effectif.	 Les	 analyses	 statistiques	 multi-variées	 n’ont	 pu	 être	

concluantes	par	manque	de	puissance.		
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-	une	population	incluse	différente	de	celle	qui	a	été	exclue,	car	le	dosage	de	la	PCT	au	sang	du	

cordon	 a	 été	 réalisé	 plus	 fréquemment	 en	 cas	 de	 contexte	 infectieux.	 L’échantillon	

sélectionné	est	donc	plutôt	représentatif	d’une	population	de	prématurés	pour	lesquels	il	y	a	

un	contexte	infectieux.	Les	résultats	concernant	le	développement	neurologique	des	enfants	

étaient	comparables	entre	la	population	incluse	et	la	population	exclue.		

	
-	les	modes	d’évaluation	neurologique	multiples	de	notre	étude	ne	sont	pas	toujours	réalisés	

de	la	même	façon	(par	questionnaire	ou	par	examen	clinique	par	un	pédiatre)	et	à	des	âges	

différents		(entre	24	et	36	mois	d’âge	corrigé).		

	
-	l’utilisation	d’un	questionnaire	rempli	par	les	parents,	validé	en	tant	qu’outil	de	dépistage	et	

non	comme	outil	diagnostique.	

	
-	l’absence	de	suivi	pour	un	nombre	important	d’enfants	(20%),	bien	que	la	comparaison	de	la	

population	 suivie	 à	 la	 population	 perdue	 de	 vue	 n’ait	 pas	 mis	 en	 évidence	 de	 différence	

notable,	en	dehors	d’un	âge	gestationnel	médian	plus	haut	dans	la	population	perdue	de	vue.	

	
Pour	 conclure	quant	à	 la	procalcitonine	au	 sang	du	 cordon	dans	 l’INBP	 chez	 le	nouveau-né	

prématuré,	 de	 nouvelles	 études	 doivent	 être	 réalisées.	 La	 rédaction	 de	 nouvelles	

recommandations	 ANAES	 et	 HAS	 concernant	 l’INBP	 vont	 probablement	 conduire	 à	 la	

réalisation	de	PCT	au	sang	du	cordon	chez	un	large	nombre	de	nouveau-nés,	permettant	ainsi	

la	 réduction	 des	 prescriptions	 antibiotiques	 et	 la	 réalisation	 d’étude	 de	 cohorte	 à	 grande	

échelle	 permettant	 de	 préciser	 l’utilité	 de	 ce	 dosage,	 notamment	 chez	 les	 nouveau-nés	

prématurés,	 pour	 le	 diagnostic	 d’INBP	 mais	 aussi	 comme	 marqueur	 pronostique	 du	

développement	neurologique	et	de	morbi-mortalité.	Comme	vu	précédemment,	le	nouveau-

né	prématuré	présente	des	spécificités	physiopathologiques,	une	susceptibilité	aux	infections	



	 48	

et	une	fragilité	neurologique.	Une	erreur	diagnostique	pourrait	donc	avoir	un	retentissement	

sévère	 et	 des	 conséquences	 lourdes	 en	 cas	 d’INBP	 non	 diagnostiquée.	 Les	 arguments	

cliniques	 sont	moins	 évidents	 que	 chez	 le	 nouveau-né	 à	 terme,	 et	 un	 algorithme	 adapté	 à	

cette	 situation	 particulière	 de	 prématurité	 devra	 donc	 prendre	 en	 compte	 ces	 différents	

aspects.	
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V.	CONCLUSION	
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Le	 lien	 entre	 inflammation	 et	 prématurité	 est	 connu,	 décrit,	 et	 notre	 étude	 dévoile	 un	

argument	supplémentaire	pour	relier	 l’inflammation	périnatale	au	devenir	neurologique	des	

nouveau-nés	 prématurés.	 Une	 association	 entre	 la	 procalcitonine	 au	 sang	 du	 cordon,	

marqueur	 d’inflammation	 fœtale,	 et	 le	 devenir	 à	 24	 mois	 d’âge	 corrigé	 a	 été	 mise	 en	

évidence	:	le	risque	de	déficience	sévère	ou	de	décès	est	majoré	en	cas	d’augmentation	de	la	

procalcitonine.	

	

L’infection	néonatale	bactérienne	précoce	est	très	étudiée	chez	le	nouveau-né	à	terme,	mais	

de	nombreuses	questions	se	posent	chez	le	nouveau-né	prématuré.	Notre	étude	indique	que	

la	procalcitonine	au	sang	du	cordon	est	probablement	un	bon	outil	de	dépistage	de	l’infection	

néonatale	 bactérienne	 précoce	 chez	 les	 nouveau-nés	 prématurés,	 avec	 un	 seuil	 optimal	 à	

0,40	ng/mL,	mais	doit	être	validé	par	des	études	à	plus	grande	échelle.	

	

La	 prématurité	 expose	 à	 diverses	 morbidités	 et	 à	 une	 surmortalité	;	 leur	 lien	 avec	

l’inflammation	 périnatale	 semble	 exister,	mais	 doit	 encore	 être	 étudié	 et	 décrit	 pour	 peut-

être	ouvrir	de	nouvelles	perspectives	thérapeutiques.	
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A. Questionnaire	ASQ	24	mois	d’âge	corrigé	
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B. Examen	du	réseau	24	mois	d’âge	corrigé	

	
	

	

 

 

 
Examen spécifique 24 mois AC 

 
 
Fiche patient / biométries 
Nom : Prénom : Sexe : F !   M !  Date de naissance : 
Examen réalisé par : Libéral !   Hospitalier !   CAMSP !   PMI ! 
Age gestationnel : SA Date d’examen : Age réel : Age corrigé : 
Poids : Taille : PC : TAS : TAD : 
 

Famille / lieu de vie / alimentation 
Lieu de vie : Domicile !   Hospitalisation !   Autre ! (préciser) : 
Numéros de téléphone actuels Père : Mère : Autre : 
Situation familiale : Couple !   Parent isolé !   Autre ! (préciser) : Fratrie : Non !   Oui ! (Si oui, préciser rang) :     / 
Mode de garde : Crèche !   Assistante maternelle !   Nourrice à domicile !   Parents !   Autre ! (préciser) : 
Bilinguisme familial : Non !   Oui ! 
Allaitement : Maternel !   Mixte !   Artificiel ! Texture : Mixé fin !   Petits morceaux !   Gros morceaux ! 
Trouble de l’oralité : Non !   Oui ! Appétit : Normal !   Médiocre !   Important !   Sélectif ! 
 

Pathologies observées Non !   Oui ! (si oui, préciser) : 
Maladie pulmonaire chronique : Non !   Oui ! 
(si oui, préciser) : 

02 ! 
Traitement ! 

Bronchiolite ! 

Maladie digestive chronique : Non !   Oui ! 
(si oui, préciser) : 

RGO traité ! 
Gastrostomie ! 

Difficultés alimentaires ! 
Autre pathologie chronique : Non !   Oui ! 
(si oui, préciser) : 
 

Ig anti VRS : Non !   Oui ! 

 

Examens et dépistages sensoriels 
Bilan auditif entre 12 et 15 mois : Non fait !   Normal !   Anormal !   A contrôler ! 
(Si anormal ou à contrôler, préciser) : 

D !   G !   Bilatéral ! 

Poursuite visuelle : Normale !   Anormale ! (Si anormale, préciser) : Obtention : Facile !     Difficile !     Absente !              Limitation : Aucune !     Bilatérale !     D !     G ! 

Bilan visuel : Non fait !   Normal !   Anormal ! (Si anormal, préciser) : Strabisme !   Myopie !   Hypermétropie !   Astigmatisme !   Amblyopie !   Lunettes !   Nystagmus ! 
 

Examen neurodéveloppemental 
(le questionnaire parental est en annexe à la fin de cet examen) 
M-CHAT-R TM : score questionnaire parental (nombre de cases grisées) : 
! 0-2 : risque faible 
! 3-7 : risque moyen " surveillance et réévaluation par test de suivi 
! ≥ 8 : risque élevé " avis pédopsychiatrique 
CLAMS, nombre d’alertes   0 !   1!   2 !   3 ! Alertes CLAMS 24 mois : Désigne au moins 2 images - Vocabulaire de 10 à 20 mots - Associe 2 mots 
Comportement : Normal !   Anormal ! (si anormal, préciser) : 
 

 

Endormissement facile : Non !   Oui ! 
Réveils nocturnes : Non !   Oui ! 

Participation à l’examen : Normale !     Difficile ! 
S’oppose : Non !   Oui ! 

  

(Tampon du médecin) 



SERMENT D'HIPPOCRATE 
 
 
 
Au moment d’être admis(e) à exercer la médecine, je promets et je jure 
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santé dans tous ses éléments, physiques et mentaux, individuels et 
sociaux. 
 
Je respecterai toutes les personnes, leur autonomie et leur volonté, sans 
aucune discrimination selon leur état ou leurs convictions. J’interviendrai 
pour les protéger si elles sont affaiblies, vulnérables ou menacées dans 
leur intégrité ou leur dignité. Même sous la contrainte, je ne ferai pas 
usage de mes connaissances contre les lois de l’humanité. 
 
J’informerai les patients des décisions envisagées, de leurs raisons et de 
leurs conséquences. 
 
Je ne tromperai jamais leur confiance et n’exploiterai pas le pouvoir hérité 
des circonstances pour forcer les consciences. 
 
Je donnerai mes soins à l’indigent et à quiconque me les demandera. Je 
ne me laisserai pas influencer par la soif du gain ou la recherche de la 
gloire. 
 
Admis(e) dans l’intimité des personnes, je tairai les secrets qui me seront 
confiés. Reçu(e) à l’intérieur des maisons, je respecterai les secrets des 
foyers et ma conduite ne servira pas à corrompre les moeurs. 
 
Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas 
abusivement les agonies. Je ne provoquerai jamais la mort délibérément. 
 
Je préserverai l’indépendance nécessaire à l’accomplissement de ma 
mission. Je n’entreprendrai rien qui dépasse mes compétences. Je les 
entretiendrai et les perfectionnerai pour assurer au mieux les services qui 
me seront demandés. 
 
J’apporterai mon aide à mes confrères ainsi qu’à leurs familles dans 
l’adversité. 
 

Que les hommes et mes confrères m’accordent leur estime si je suis fidèle 
à mes promesses ; que je sois déshonoré(e) et méprisé(e) si j’y manque. 

 


