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• Toutes	naissances	<	37SA

• 1995	:	5,9%	des	naissances
• 2010:	7,4%	des	naissances
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Comment	vont	-ils?

Ancel,	JAMA	pediatrics,	2016



Risques	et	complications

• Court	terme
• SDR	(MMH)

• ECUN:	rare	

Ancel,	JAMA	pediatrics,	2016



Risques	et	complications

• Hémorragie	intra-ventriculaire

Cerebral palsy (8%	<	28SA),	trouble	neuro-développemental

Chevallier	M,	Am	J	Obstet Gynecol, 2017



A		plus	long	terme?
• Respiratoire:	DYSPLASIE	BRONCHO-PULMONAIRE
• Cerebral Palsy	ou	trouble	neuro-développemental:	20	à	60%
• Ré	hospitalisations	plus	fréquentes	
• VEMS	diminué	à	15	ans

• Neuro-cognitif:
• IQ	à	19	ans?

Kinsella,	Lancet,	2006.	Landry,	Can	Resp	J	2011	



A		plus	long	terme?

• Sous	scores:	

• Mais	aussi	plus	de	:
• Troubles	de	l’attention
• Mauvaises	insertions	sociales
• Troubles	psychiatriques,	spectres	autistiques…..

Lohaugen,	Dev	Med	Child	Neuro,	2010.		Pyhala,	Pediatrics,	2014



Et	le	« late preterm»?

• Par	rapport	aux	NN	à	terme
• Risque	« classe spécialisée »:	1,3-2,8
• Risque	de	redoublement	:	1,3-2,2
• Plus	de	difficultés	de	langage	et	de	lecture
• A	6,	10	et	15	ans:	IQ	<	full	term

• A	l'âge	adulte:	peu	de	données	mais…….
• Risques	augmentés:
• 30%	maladies	psychiatriques
• 50%	troubles	autistiques
• 30	à	80%	troubles	envahissants	du	comportement…

de	Jong,	Semin	Fetal	Neonatal	Med,	2012.



Prévention	post-natal

• Environnement:	
• soins	de	développement
• soins	parents	enfants	
• limitation	stress:	auditif,	visuel

• Thérapeutique:
• Citrate	caféine:

• À	18	mois:	diminution	des	DBP,	rétinopathies,	survie	sans	séquelle	à	
18	mois

• Moins	de	handicap	moteur	à	11	ans….

Schmidt,	N	Engl	J	Med,	2007.	Schmidt,	JAMA	ped,	2017.



Stratégie	anténatale
• Prévenir	prématurité
• CAN
• Protection	cérébrale	Sulfate	Mg



Prévenir	la	prématurité

Recommandations	pour	la	pratique	clinique	:	prévention	de	la	
prématurité	spontanée	et	de	ses	conséquences

CNGOF	2016

• Conseils	de	vie	et	règles	hygiéno-diététiques
• Cerclage
• Mesure	longueur	du	col
• Hospitalisation	en	cas	de	menace	d’accouchement	prématuré
• Tocolyse
• Antibiothérapie	en	cas	de	rupture	prématurée	des	
membranes….



CAN
• Premières	études	:	année	1970
• Réduction	risque	de	MMH	(SDR)
• une	augmentation	de	l'activité	enzymatique,	notamment	celle	de	
la	cytidylphosphocholine	transférase	(CPCT),	augmentation	de	la	
quantité	d’ARNm	transcrit	du	gène	de	la	CPCT	et	du	gène	de	
l'acide	gras	synthase:	élévation	de	la	concentration	intracellulaire	
des	acides	gras	précurseurs

• favorise	l'incorporation	de	précurseurs	dans	les	composants	
essentiels	du	surfactant	comme	le	phosphatidylglycérol

• transport	cytoplasmique,	maturation	et	excrétion	dans	l’alvéole



CAN:	les	certitudes

• <34SA
• Menace	d’accouchement	prématuré	« imminent »
• 1	cure	de	corticostéroïdes	(bethaméthasone)

• Respiratoire:		survenue	d’un	SDR	néonatal

• Hémorragie	intra-ventriculaire

• ECUN

Roberts,	Cochrane,	2017



CAN:	les	certitudes

• Mais	aussi:
• Mortalité	néonatale
• Infections	précoces
• Utilisation	de	surfactant	exogène……

• Pas	d’effet:	dysplasie	broncho-pulmonaire
• Développement	à	long	terme???



CAN:	importance	du	timing

• Optimal	:	>24h	et	<	de	7	jours

• 1	cure	=	2	injections	espacées	12	ou	24h?
• Cures	multiples	:
• 2ème cure	14	à	21	jours	après	une	première	si	récidive	MAP
• +	de	2	cures:	risques	à	long	terme	+++

Norberg,	BJOG,	2017.	Fuchs,	J	Gynecol	Obstet	Biol,	2014.



CAN	et	late preterm

• Pourquoi	?
• 60	à	70%	des	NN	prématurés
• Morbidité	+++	(coût)

• Randomisation,	double-aveugle:	1400	patientes/groupe



CAN	et	late preterm

• Pas	plus	de
• Ventilation	mécanique
• ECMO
• Décès

• Diminution	de	la	morbidité	respiratoire	toutes	les	35	femmes	
traitées
Recommandations	pour	la	pratique	clinique	:Prévention	de	la	prématurité	

spontanée	et	de	ses	conséquences
CNGOF	2016

• Après	34	SA,	il	n’existe	pas	d’arguments	suffisants	pour	
recommander	l’administration	systématique	de	corticoïdes	
anténatale	(grade	B),	mais	une	cure	pourra	toutefois	être	discutée	
dans	les	situations	à	haut	risque	de	détresse	respiratoire	sévère,	en	
particulier	en	cas	de	césarienne	programmée	(grade	C).



CAN	en	conclusion

• Certitudes:
• <	34SA
• 1	cure	de	béthamétasone
• >	24h	et	<	7	jours

• Incertitudes:
• 2ème cure
• >	34SA



Sulfate	de	Magnésium:	un	accident?

• Utilisation	depuis	les	années	70	comme…tocolytique
• Plusieurs	méta	analyses:	pas	d’argument	pour	recommander	
son	utilisation

• Pré-Eclampsie/Eclampsie	++++

• 2	études	observationnelles:
• CP	et	MgSO4:	

• Pré-éclampsie:	OR	0,14
• Sans	pré-éclampsie:	OR	0,25

• CP	et	Mg	SO4:	OR	0,11
• MR	et	Mg	SO4:	OR	0,30	(ns)

Crowther,	Cochrane,	2014.		Shendel,	JAMA,	1996.	Nelson,	Pediatrics,	1995.



Sulfate	de	Magnésium:	physiologie

• Protection	cellulaire:
• Blocage	canaux	glutamate	Ca++	dép

• Stabilisant	des	membranes

• Antioxydant

• Effets	hémodynamiques:
• Augmentation	du	flux	sanguin	cérébral
• Diminution	des	fluctuations	de	la	PA

• Diminution	cytokines	pro-inflammatoires:
• Diminution	activation	NF	KB
• Diminution	TNF	beta	et	IL6



Sulfate	de	Magnésium:	physiologie	(passage	
placentaire)

• 111	femmes:	indications	multiples	(pré-éclampsie,	tocolyse,	
neuroprotection)

• Bolus	4g	puis	entretien	2g/h
• Prélèvements	sang	maternel	+	sang	veine	ombilicale	à	la	
naissance

• Ratio	Magnesiémie	VO/	Sang	Maternel:	0,94	(+/- 0,15)

Kathleen	F,	AJOG,	2016



Sulfate	de	Magnésium:	neuroprotection	des	
nouveau-nés	prématurés	?

Oddie,	Arch	Dis	Child	Fetal	Neonatal	Ed	2015



Sulfate	de	Magnésium:	effets	secondaires?

Rouse,	NEJM,	2008



Sulfate	de	Magnésium:	au	total

• The	neuroprotective	role	for	antenatal	magnesium	sulphate	
therapy	given	to	women	at	risk	of	preterm	birth	for	the	
preterm	fetus	is	now	established.	The	number	of	women	
needed	to	be	treated	to	benefit	one	baby	by	avoiding	cerebral	
palsy	is	63	(95%	confidence	interval	43	to	87).	Given	the	
beneficial	effects	of	magnesium	sulphate	on	substantial	gross	
motor	function	in	early	childhood,	outcomes	later	in	
childhood	should	be	evaluated	to	determine	the	presence	or	
absence	of	later	potentially	important	neurological	effects,	
particularly	on	motor	or	cognitive	function.



Sulfate	de	Magnésium:	au	total

Recommandations	pour	la	pratique	clinique	:Prévention	
de	la	prématurité	spontanée	et	de	ses	conséquences

CNGOF	2016

• L’administration	anténatale	de	sulfate	de	magnésium	(MgSO4)	
intraveineux	avant	32	SA	réduit	les	taux	de	paralysie	cérébrale	
et	de	troubles	du	développement	moteur	de	l'enfant	né	
prématuré. Il	est	recommandé	d’administrer	une	dose	de	
charge	de	4	g	suivie	d’une	dose	d’entretien	de	1	g/h	jusqu’à	
l’accouchement	pour	une	durée	maximale	de	12	h.



Sulfate	de	Magnésium:	au	total



Conclusions
• En	2017,	l’état	de	santé	à	long	terme	des	enfants	nés	
prématurément	dépend

• Prise	en	charge	maternité	et	néonatologie	de	niveau	
adapté

• Bonnes	pratiques	de	néonatologie

• Bonnes	pratiques	anténatales:
• Corticothérapie	maturative	avant	34SA
• Sulfate	de	Magnésium	avant	33SA


