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Résumeé

L’hypertension artérielle touche 5 a 10 % des femmes enceintes. Afin de prévenir les
complications d’'une pression sanguine trop élevée, des médicaments antihypertenseurs tel
que le labétalol (bétabloquant) peuvent étre administrés en cours de grossesse. Ces
médicaments traversent tous, sans exception, la barriére foeto-placentaire. En ce qui
concerne le labétalol, 30 a 50% de la concentration dans le sang maternel se retrouve dans
le sang du cordon ombilical.

Le principal objectif de cette étude rétrospective consiste a déterminer s’il existe une
corrélation entre une éventuelle imprégnation du nouveau-né par du labétalol administré en
prénatal et son adaptation a la naissance et durant les 96 premiéres heures de vie.

Pour ce faire, une liste de 268 patientes, suivies par le service de gynécologie-obstétrique du
CHUV sur une période allant du 01.01.2008 au 31.12.2009, a été établie a partir des mots-
clés hypertension artérielle et/ou pré-éclampsie comme diagnostic.

Parmi ces 268 patientes, ont été retenues pour I'étude uniquement celles ayant recu du
labétalol durant les 4 derniers jours de leur grossesse. Cela concerne 38 patientes (14.2%)
dont 3 d’entre elles ont eu une grossesse gémellaire. Par conséquent, cela représente un
collectif de 41 nouveau-nés. Afin d’évaluer I'adaptation du nouveau-né a la naissance et
durant les 96 premiéres heures de vie, différents parameétres ont été retenus parmi lesquels
le besoin d’'une hospitalisation dans le service de néonatologie, la fréquence cardiaque, la
fréquence respiratoire, la tension artérielle ainsi que la glycémie. Pour écarter toute influence
de la prématurité ou d’'un poids de naissance trop bas sur I'adaptation néonatale, quatre
groupes ont été constitués.

Finalement, une analyse relative a la dose de labétalol a été abordée dans le but de
déterminer une dose seuil a partir de laquelle 'adaptation du nouveau-né, imprégné par le
labétalol serait plus difficile.

Mots-clés :  hypertension artérielle, pré-éclampsie, labétalol, imprégnation fcetale
médicamenteuse, adaptation néonatale.



Abréviations

AG
DMCP
FC

FR
HTA

NN

p.os

SG [s, ]
TAD
TAM
TAS

: age gestationnel

: département médico-chirurgical de pédiatrie
: fréquence cardiaque

. fréquence respiratoire

: hypertension artérielle

: intraveineux

: nouveau-né(s)

. per os

: semaine(s) de gestation [semaine(s), jour(s)]
: tension artérielle diastolique

: tension artérielle moyenne

: tension artérielle systolique
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1. Introduction

1.1. Hypertension artérielle chez la femme enceinte

L’hypertension artérielle (HTA) pendant la grossesse est une des causes principales de
mortalité maternelle et périnatale a travers le monde. Elle touche 5 a 10% des femmes
enceintes. Si 'HTA se manifeste avant 20 semaines d’aménorrhée, on parle généralement
d’hypertension chronique. Si par contre, elle apparait aprés 20 semaines d’aménorrhée, il
s’agit alors d’'une hypertension gestationnelle ou d’une pré-éclampsie si elle est de plus
associée a une protéinurie > 0.3 g/24 h(".

Une thérapie anti-hypertensive doit étre considérée pour la santé de la mére mais aussi pour
celle du feetus. Le but du traitement antihypertenseur pendant une grossesse est de
maintenir une pression sanguine suffisamment basse (< 140 mm Hg de pression systolique)
sans que la perfusion du feetus en soit altérée. Il existe de nombreux traitements basés plus
sur des opinions que sur I'évidence®?). Les bétabloquants sont fréquemment utilisés chez la
femme enceinte et ne semblent pas avoir d’effet tératogéne. En revanche, le nouveau-né
(NN) exposé in utéro en fin de grossesse est a risque de manifestations dues a l'effet
bétabloquant pendant les premiers jours de vie incluant bradycardie, hypotension et
hypoglycémie néonatale. La bradycardie est définie par une fréquence cardiaque < a 100
battements/min, I’hypotension artérielle par une pression artérielle moyenne < au nombre de
semaines de gestation (SG) du NN et 'hypoglycémie néonatale est définie par une glycémie
< a 2.5 mmol/l pour les NN a terme et < a 2.0 mmol/ pour les NN prématurés.

Ces effets peuvent avoir des conséquences graves sur I'adaptation des NN a la naissance et
nécessiter la mise en route d’'une surveillance rapprochée et/ou de soins intensifs néonatals.
Il n’existe actuellement pas en Suisse de recommandation précise pour la détection et la
prise en charge de NN exposés a une imprégnation maternelle d’agents antihypertenseurs
tels que les bétabloquants.

1.1.1. Les bétabloquants : le labétalol

Le labétalol est un médicament antihypertenseur de la classe des béta- et alpha-bloquants
fréquemment proposé a la femme enceinte afin de prévenir non seulement les complications
cérébrovasculaires et cardiaques d’'une pression sanguine trop élevée mais aussi le risque
de pré-éclampsie. Le labétalol est un antagoniste non sélectif des récepteurs B et sélectif
des récepteurs a1 (avec un effet B prédominant). Le blocage des adréno-récepteurs a1
entraine une vasodilatation périphérique et celui des récepteurs B prévient une tachycardie
réflexe et participe au maintien du débit cardiaque. Il est important de relever que le
labétalol, a linstar des autres médicaments antihypertenseurs utilisés chez la femme
enceinte, traverse la barriére foetoplacentaire("'). En ce qui concerne le labétalol, 50 a 80% de
la concentration dans le sang maternel se retrouve dans le sang du cordon ombilical®. Ce
médicament peut étre administré soit par voie orale (p.os), soit en intraveineux (iv.). La
posologie initiale de labétalol p.os est généralement de 200 mg 2x/jour, la dose maximale
étant de 2400 mgl/j. En iv., la vitesse de perfusion initiale est de 20 mg/h, la vitesse maximale
étant de 160 mg/h. Lorsque que le labétalol est administré p.os, sa biodisponibilité dans le
sang maternel n’est plus que de 25% aprés le premier passage hépatique. Par conséquent,
afin de comparer les doses administrées p.os et/ou en iv., la conversion suivante a été
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effectuée tout au long de ce travail: dose équivalente en intraveineux (éq. iv.) = 25% de la
dose par voie orale. Chez la femme enceinte, la /% vie d’élimination du labétalol est d’'un peu
moins de 4 heures.

1.1.2. Pré-éclampsie, prematurité et petit poids de naissance

La complication la plus redoutée quant au déroulement d’'une grossesse harmonieuse lors
d’'une HTA apparaissant chez la femme enceinte est la pré-éclampsie. Cette pathologie peut
engendrer diverses conséquences graves pour la mére mais aussi pour le foetus parmi
lesquelles une naissance prématurée ainsi qu’'un retard de croissance intra-utérin (RCIU)
lequel est défini par la présence d’au moins un de ces trois critéres : un poids, une taille
et/ou un périmétre cranien a la naissance < au 10°™ du percentile en fonction de I'age
gestationnel (AG).

Dans ce projet, les facteurs que sont la prématurité et le petit poids de naissance ont été
retenus pour l'analyse des résultats car ils sont a l'origine de nombreuses complications
observées en néonatologie. De ce fait, la part imputable a ces deux facteurs d’une évolution
néonatale difficile est différenciée de celle imputable a une imprégnation médicamenteuse
du NN par le labétalol administré en prénatal.

1.2. Population

Dans un premier temps, nous avons considéré toutes les patientes suivies dans le service
d’obstétrique du CHUV ayant présenté une HTA et/ou une pré-éclampsie sur la période
allant du 01.01.2008 au 31.12.2009. Ont été retenues toutes les patientes qui présentaient
une HTA nécessitant un traitement par du labétalol en fin de grossesse, incluant
l'accouchement. Durant la période d’étude, nous avons recensé 268 patientes ayant
nécessité un traitement antihypertenseur dont 38 (14.2%) ayant recu du labétalol pendant
les 4 derniers jours avant 'accouchement. De ces 38 grossesses, 3 sont des grossesses
geémellaires. Par conséquent, cela représente un collectif de 41 foetus dont 4 (9.8%) sont des
foetus mort-nés, 10 (24.4%) des NN qui sont restés auprés de leur meére a la maternité et, 27
(65.8%) des NN qui ont nécessité une hospitalisation en néonatologie pour une surveillance
et/ou un traitement intensif.

Parmi les 37 NN vivants, 8 (21.7%) sont nés a terme, 18 (48.6%) sont des prématurés (= 32
SG), 8 (21.7%) de grands prématurés (< 32 SG et 2 28 SG) et 3 (8.1%) de trés grands
prématurés (< 28 SG). Le terme moyen de naissance est de 33.6 SG + 1.4 (24.4 — 39.4). Un
seul NN (2.75%) parmi les 37 NN vivants a la naissance présentait une malformation
congénitale, il s’agissait d’'une dysplasie de la valve tricuspide. Le poids de naissance moyen
est de 2016.2 grammes £ 156.8 (560 — 4470). 9 NN (24.3%) présentaient un RCIU pour le
poids. Le score d’Apgar* moyen est de 6.8 - 8.7 - 9.3. Le tableau 1 illustre les deux
populations de NN (n=37) vivants a la naissance. On observe dans ce tableau, que parmi la
population des 10 NN n’ayant pas nécessité d’hospitalisation, on compte uniquement des
individus de = 34 SG et dont la moyenne de 'AG de 37 semaines'” est a terme ainsi que
des

*Le score d’Apgar consiste en une note globale attribuée a un NN suite a I'évaluation de cinq éléments
spécifiques que sont le rythme cardiaque, la respiration, le tonus, la couleur de la peau et la réactivité. Chacun
des éléments est noté a 0, 1 ou 2 points, selon les conditions observées. Le résultat total permet I'appréciation
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globale de I'état de santé du NN. Le résultat maximal est de 10, suggérant la meilleure condition de santé
possible, alors qu’un score en-dessous de 7 référe a une détresse.

individus de = 2300 grammes de poids de naissance. Cela montre que ces NN ne sont pas
de grands prématurés, ils sont soit nés a terme, soit des prématurés de = 32 SG et qu’ils
n'ont pas de petit poids de naissance. Ces deux facteurs que sont la prématurité et le petit
poids de naissance et qui sont a l'origine de la majorité des complications observées en
néonatologie ne sont pas présents dans cette population de 10 NN n’ayant pas nécessité
d’hospitalisation. Par contre, on observe, parmi les individus de cette méme population, des
signes pouvant étre engendrés par une imprégnation médicamenteuse par le labétalol : 3/8
NN, dont on a obtenu les valeurs, ont une hypotension a la naissance. Parmi la population
des 27 NN ayant été hospitalisés durant au moins une période de leurs 4 premiers jours de
vie, la moyenne de 'AG a 32.2 est presque inférieure de 5 semaines au terme, 25 NN
(92.6%) de cette population sont des prématurés (32 SG — 36%” SG), de grands prématurés
(28 SG - 31%7 SG), voire méme de trés grands prématurés (< 28 SG). La moyenne de leur
poids a la naissance est basse, prés de la moitié des individus de cette population est en-
dessous de 1500 grammes a la naissance. Malgré la forte prévalence de la prématurité et du
petit poids de naissance dans cette population, les signes d’hypotension ne sont pas plus
présents en comparaison avec la population des 10 NN non hospitalisés. Par contre, on
retrouve dans cette population prés d’1/5 des NN présentant une bradycardie a la naissance
et prés d’1/4 avec une hypoglycémie néonatale.

| NNnon hospitalisés | NN hospitalisés
n (= nombre d’individus) 10
Ratio gargonsffilles 7/3
Taux de césarienne 70%
Age gestationnel 37.1+/-1.2 +/-1.4
[s, ] (34,0 — 39,4) (24,4 — 38,1)
232 100% (10/10) (16/27)
<32 0% (0/10) (11/27)
Poids a la naissance 2875 +/- 366 +/- 335
[grammes] (2300 - 4160) (560 - 4470)
21500 100% (10/10) (14/27)
<1500 0% (0/10) (13/27)
Score d’Apgar 6.9-9-95
pH artériel 7.26 +/- 0.03 +/- 0.03
du cordon ombilical (7.2 -7.33) (7.11 -7.44)
pH veineux 7.32 +/- 0.04 +/- 0.02
du cordon ombilical (7.19 - 7.39) (7.22 - 7.39)
Bradycardie 0%
a la naissance (0/8) (5/27)
Hypotension 37.5%
a la naissance (3/8) (8/27)
Tachypnée 87.5%
a la naissance (7/8) (22/27)
Hypoglycémie néonatale 0% (0/3) (7/27)
Dose labétalol éq. iv. 95 +/- 69.4 +/- 425
[mg] (25 - 400) (25 - 5380)

Tableau 1
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Rappel : afin de comparer les doses regues par les femmes enceintes soit p.os soit en
intraveineux, la conversion suivante a été effectuée : dose éq. iv. = 25% de la dose p.os.

Le tableau 2 décrit la population des 4 foeetus mort-nés. On observe dans ce tableau que 3
diagnostics sur 4 sont liés a une HTA pendant la grossesse et qu'un seul des 4 foetus mort-
nés avait une pathologie foetale diagnostiquée. L’age moyen des patientes est de 33 ans.
Pour la moitié d’entre elles, il s’agissait de leur premiére grossesse. Ce dernier point reléve
de son importance quand on sait que la pré-éclampsie se déclare plus souvent chez les
femmes primigestes®.

Diagnostic SG [s, j] Age patiente Gestité
Foetus 1 |Pré-éclampsie 22,3 45 2
Feetus 2 | Pathologie foetale 25 27 2
Feetus 3 |Hypertension artérielle 26,1 29 1
Feoetus 4 |Eclampsie 29 31 1
Tableau 2

Concernant la population des 27 NN hospitalisés, la durée d’hospitalisation, dans le service
de néonatologie du CHUV (secteur intensif, intermédiaire et spécialisé), puis la durée
d’hospitalisation aprés leur transfert, soit dans un autre secteur du département médico-
chirurgical de pédiatrie (DMCP) du CHUV, soit dans un service de pédiatrie d’'un hoépital
périphérique, est répertoriée dans I'annexe |.

1.3. Hypothése de recherche

Nous postulons qu’il existe une relation entre 'administration de labétalol en prénatal et I'état
de santé du NN a la naissance et durant les 96 premiéres heures de vie.

Autrement dit, nous pensons qu'un NN dont la mére a regu du labétalol pendant les 4
derniers jours avant l'accouchement pourrait présenter a la naissance et durant les
premiéres heures de vie un ralentissement de sa fréquence cardiaque (FC), des
hypotensions et une hypoglycémie réfractaires aux traitements usuels de par 'action alpha-
béta-bloquante du médicament dont il est imprégné.

1.4  Objectif

L’objectif de cette étude consiste, tout d’abord, a observer s’il existe un lien entre I'évolution
des NN durant leurs premiers jours de vie et 'imprégnation médicamenteuse par le labétalol
administré en prénatal. Ceci est effectué en ayant comme perspective d’aborder le sujet
d’'une dose seuil de labétalol a partir de laquelle les NN, indépendamment de leur AG ou de
leur poids de naissance, présenteraient un tableau clinique a la naissance et durant leurs
premiers jours de vie compatible avec une imprégnation médicamenteuse affectant leur
adaptation néonatale.



2. Méthode
Ce projet est une étude rétrospective qui se déroule en deux étapes. La 1°® partie du projet
consiste a déterminer le collectif de patientes suivies par le service d’obstétrique du CHUV
durant la période allant du 01.01.2008 au 31.12.2009 pour un diagnostic d’HTA et/ou de pré-
éclampsie ayant recu du labétalol comme traitement antihypertenseur. La 2°™ étape de cette
étude rétrospective réside dans I'évaluation de I'adaptation a la naissance et durant les 96
premiéres heures de vie des NN qui seraient imprégnés par le labétalol administré en
prénatal.

1ére

2.1.  Anesthésiologie ( partie) : relevé des prescriptions médicales aux femmes

enceintes

La 1°* partie du travail consiste & déterminer le nombre de patientes concernées par cette
étude. Dans un premier temps, afin d’obtenir le nombre de patientes enceintes ayant été
hospitalisées pour une HTA et/ou une pré-éclampsie dans le service de gynécologie-
obstétrique du CHUV entre le 01.01.2008 et le 31.12.2009, une extraction, avec les mots-
clés HTA et/ou pré-éclampsie comme diagnostic, a partir du programme informatique
Predimed du CHUV, outil permettant la prescription et la validation de I'administration des
médicaments a usage infirmier et médical, a été demandée. Il en est ressorti une liste de 268
patientes. Par la suite, pour chacune de ces 268 patientes, il a fallu relever les prescriptions
médicales transcrites dans le programme Archimed du CHUYV, application destinée a
l'archivage et a la consultation des dossiers, afin de retenir les patientes pour lesquelles
figure une prescription de labétalol. Etant donné que la 2 vie d’élimination du labétalol est
d’'un peu moins de 4 heures chez la femme enceinte, il a été décidé de prendre en
considération pour cette étude uniquement les patientes ayant recu du labétalol durant la
période des 4 derniers jours avant I'accouchement. Cela concerne au final 38 patientes sur
les 268 (14.2%) dont 3 (7.9%) ont eu une grossesse gémellaire. Cela représente un collectif
de 41 foetus. L’age moyen des 38 patientes est de 32.1 ans = 1 an (23 — 45 ans). 4 patientes
(10.5%) ont accouché chacune d’un feetus mort-né.

Le tableau 3 illustre les prescriptions de labétalol en indiquant leur dosage par voie
d’administration ainsi que leur biodisponibilité dans le sang maternel. On observe dans le
tableau ci-dessous que la maijorité des patientes ont regu du labétalol p.os. L’administration
sous cette forme représente au final une quantité bien moins élevée dans le sang maternel
et par conséquent, la quantité de médicament qui traverse la barriere feetoplacentaire est
moindre en comparaison avec une administration iv. Cela s’explique du fait que lorsque
I'HTA est sévére, il est recommandé d’administrer du labétalol iv. car, administré sous cette
forme, sa durée d’action s’installe beaucoup plus rapidement ; c’est ce que I'on attend d’un
médicament lorsque la situation est critique. On comptabilise dans ce tableau que parmi les
34 patientes ayant accouché de NN vivants, 26 patientes (76.5%) ont recu du labétalol p.os,
5 patientes (14.7%) ont recu du labétalol iv. et 1 patiente (2.9%) a recu le médicament a la
fois p.os et iv. Pour 2 patientes (5.9%), ni la dose ni la voie d’administration de labétalol n’a
pu étre obtenue. Rappelons que pour tenir compte du fait que lors d’'une administration de ce
médicament p.os la biodisponibilité du labétalol aprés le premier passage hépatique n’est
plus que de 25%, I'’équivalence des doses administrées p.os a été calculée comme suit:



dose éq. iv. = 25% de la dose p.os, afin d’obtenir des concentrations de médicaments dans
le sang maternel comparables entre les 34 patientes ayant accouché de NN vivants.

Dose de labétalol [mg] c/o 34 patientes
p.os éq. iv. iv. éq. iv. p.os + iv. éq. iv. inconnue
100 25 250 250 200 + 850 900 X
100 25 400 400 X
100 25 770 770
200 50 900 900
200 50 5380 5380
200 50
200 50
300 75
400 100
400 100
400 100
400 100
400 100
400 100
500 125
600 150
600 150
600 150
700 175
700 175
900 225
1000 250
1400 350
1600 400
1800 450
4800 1200
Moyenne | 730.8 182.7 1540 1540 200 + 850 900 X
Tableau 3

Le tableau 3 illustre la dose administrée aux patientes indépendamment du fait que leur(s)
NN ait (aient) nécessité une hospitalisation tandis que le tableau 4 illustre la dose de
labétalol administrée en prénatal en différenciant le groupe des NN qui n’ont pas nécessité
d’hospitalisation du groupe de NN ayant été hospitalisés. La population des 2 groupes est la
suivante : parmi les 34 patientes ayant donné naissance a des NN vivants (n=37), 9
patientes (26.5%) ont eu des NN qui n'ont pas nécessité d’hospitalisation (8 grossesses
uniques et une grossesse gémellaire pour un total de 10 NN) et 25 patientes (73.5%) ont eu
des NN ayant été hospitalisés dans le secteur des soins intensifs de néonatologie du CHUV
(23 grossesses uniques et 2 grossesses gémellaire pour un total de 27 NN).
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Dose de labétalol [mg] c/o 34 patientes
p.os | éq.iv. iv. €q.iv. [p.os +iv.| éq.iv. |inconnue
Tableau 4

On reléve grace a ce tableau que les patientes, dont les NN n’ont pas di étre hospitalisés,
ont toutes regu du labétalol p.os et que la moyenne en éq. iv. est trés inférieure aux doses
administrées p.os et/ou iv. aux patientes dont les NN ont été hospitalisés.

2éme

2.2. Néonatologie ( partie) : évaluation de I'adaptation néonatale

La 2éme partie du projet consiste a évaluer I'adaptation néonatale des NN des 38 patientes
ayant regu du labétalol durant les quatre derniers jours avant 'accouchement. Rappelons
que parmi ces 38 patientes, 35 (92.1%) ont eu une grossesse unique et 3 (7.9%) une

grossesse gémellaire ce qui donne un total de 41 foetus. Parmi ces 41 feetus, 4 (9.8%) sont
11



des foetus mort-nés, 10 (24.4%) des NN qui sont restés auprés de leur mére a la maternité et
27 (65.8%) des NN ayant été hospitalisés en néonatologie tout du moins durant une partie
de lintervalle de temps allant de leur naissance a 96 heures de vie. Par conséquent, il en
ressort 3 groupes d’individus auxquels il a fallu appliquer différentes méthode de recherche.

En ce qui concerne le groupe des 4 fcetus mort-nés, les lettres de transmission de
I'hospitalisation des femmes enceintes ont été lues afin de connaitre et définir la population
de ces 4 feetus illustrée précédemment par le tableau 2. Concernant les deux groupes de NN
vivants, la recherche a différé d’un groupe a l'autre du point de vue de la méthodologie tout
en conservant le méme objectif a savoir, d’'une part la récolte des données pour définir la
population (modalité d’accouchement, dge gestationnel, score d’Apgar, pH artériel et veineux
du cordon ombilical, poids de naissance, et pour le groupe de NN hospitalisés, leur durée
d’hospitalisation) illustrée précédemment par le tableau 1 et 'annexe |, et d’autre part, la
récolte des données des paramétres retenus pour évaluer I'adaptation a la naissance et
durant les 96 premieres heures de vie. Ces parameétres sont les suivants : la fréquence
cardiaque (FC), la tension artérielle systolique (TAS), moyenne (TAM) et diastolique (TAD),
la fréquence respiratoire (FR) et la glycémie.

La méthodologie appliquée pour le groupe des 10 NN qui sont restés auprés de leur mére a
la maternité réside dans la lecture des feuilles de surveillance (annexe II) du NN dans
lesquelles figurent les informations liées a 'accouchement et au suivi durant les premiers
jours de vie. La méthode utilisée pour le groupe des 27 NN qui ont nécessité une
hospitalisation dans le service de néonatologie du CHUYV, tout du moins durant une partie de
l'intervalle de temps allant de leur naissance a 96 heures de vie, est basée sur le programme
informatique Sicasi-métavision (annexe lll). Les valeurs de la FC, de la TAS, TAM, TAD et
de la FR de chaque NN hospitalisé dans le secteur des soins intensifs du service de
néonatologie du CHUV sont enregistrées dans ce programme. Ces valeurs ont été récoltées
pour chacun des 27 NN depuis le début de leur hospitalisation jusqu’a leur 95°™ heure et
59°™ minute de vie ou, pour les NN dont 'hospitalisation ne couvrait pas toute la période des
96 premiéres heures de vie, jusqu’a la fin de leur hospitalisation. Ceci a été réalisé dans le
but de d’analyser ces valeurs et d’observer si un lien entre le labétalol administré en prénatal
et 'évolution de I'adaptation des NN durant les 96 premiéres heures de vie peut étre établi.

3. Résultats et analyse

Les valeurs des cing paramétres retenus sont récoltées puis analysées pour les 27 NN
hospitalisés. Des moyennes sur 24 heures des valeurs continues répertoriées dans le
programme Sicasi-métavision durant les 96 premiéres heures de vie sont effectuées afin
d’observer I'évolution des paramétres. Tout d’abord, nous verrons I'évolution globale pour les
27 NN de chaque paramétre. Par la suite, afin de déterminer si la prématurité et/ou le petit
poids de naissance ont un impact sur I'évolution des paramétres, différents groupes de NN
seront constitués en fonction de leur AG et de leur poids de naissance. Enfin, dans le but de
définir une dose seuil de labétalol en-dessus de laquelle I'évolution du NN durant les 96
premiéres heures de vie serait difficile en raison de 'imprégnation médicamenteuse, les NN
seront réparti en différents groupes selon la dose administrée durant les 4 derniers jours
avant 'accouchement.
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Le graphique 1 est obtenu a partir de la moyenne des valeurs sur 24 heures des cinq
parameétres pour chacun des 27 NN (65.8%) hospitalisés. On y voit que I'’évolution des
parameétres sur les 96 premiéres heures de vie, toutes catégories d’AG et de poids de
naissance confondues, bien que peu marquée, confirme I'hypothése de départ: la FC
augmente, les TAS, TAM et TAD augmentent aussi. Notons que I'évolution de la TAM refléte
bien I'évolution des TAS et TAD. De son cété, bien que n’ayant pas de lien direct avec les
effets du labétalol, la FR diminue.

Evolution des parametres durant les
96 premiéres heures de vie (n=27)

160.0
TT J — T0-T23h59
120.0 - B T24h-T47h59
100.0 - T48h-T71h59
80.0 171 T72h-T95h59
60.0

Es B = B

2001 B-BE B l ------- I ------

0.0 : . ; ; -

FC TAS TAM TAD FR
Graphique 1

3.1.  Prématurité et petit poids de naissance

Dans ce projet, les facteurs que sont la prématurité et le petit poids de naissance ont été
retenus pour l'analyse des résultats car, comme mentionné précédemment, ils sont a
l'origine de nombreuses complications observées en néonatologie. Par conséquent, la
question se pose de savoir si la prématurité ou un petit poids de naissance influe sur la
tendance de la courbe de I'évolution sur 96 heures des parameétres examinés afin de
différencier la part imputable a la prématurité et/ou a un petit poids de naissance d’une
imprégnation médicamenteuse du NN par du labétalol administré en prénatal.

Les 27 NN (65.8%) hospitalisés ont été répartis en 4 groupes comme suit :
- 16/27 (59%) NN = 32 SG (ratio M/F: 9/7)
- 11/27 (41%) NN < 32 SG (ratio M/F : 4/7
- 14/27 (52%) NN = 1500 grammes (ratio M/F : 9/5)
- 13/27 (48%) NN < 1500 grammes (ratio M/F : 4/9)

Deux raisons nous ont amenés a répartir les NN (n=27) avec les valeurs de = ou < 32 SG et
de = ou < 1500 grammes. D’une part, il a été observé qu’a partir de ces valeurs, les NN ont
tous une survie de >95 %", D’autre part, le choix de ces valeurs permet d’obtenir, dans le
cadre cette étude, des groupes d’individus de taille relativement homogeéne.
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Les graphiques 2 a 5 représentent la moyenne de la FC sur 24 heures des NN de chaque
groupe. La valeur représentée par la barre T 0 — T 23h59 correspond a la moyenne des
valeurs mesurées durant les premiéres 24 heures de vie de chacun des 27 NN, la valeur
représentée par la barre T 24h — T 47h59 correspond a la moyenne des valeurs mesurées
durant les 24 a 48 heures de vie, et ainsi de suite.
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Graphique 2 Graphique 3

Poids de naissance > 1500 grammes Poids de naissance < 1500 grammes
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Graphique 4 Graphique 5

L’évolution de la FC est sensiblement identique pour chaque groupe de NN en fonction de
'AG et du poids de naissance. On constate que I'évolution de la FC est plus marquée a
partir du 3°™ jour pour les groupes de NN (n=11) de < 32 SG et pour ceux (n=13) de < 1500
grammes de poids de naissance, tandis que I'évolution est plus marquée & partir du 4°™ jour
pour les NN (n=16) de = 32 SG et pour ceux (n=14) de = 1500 grammes. La FC est en
général un petit peu plus élevée chez les NN de petit poids de naissance (< 1500 grammes)
et chez les grands prématurés (NN < 32 SG). On observe que pour les deux groupes en
fonction de I'AG, la FC est presque identique évoluant de 137.6 a 145.4 battements/min.
14



pour le groupe des NN (n=16) de = 32 SG et de 139 a 144.5 battements/min. pour le groupe
des NN (n=11) de < de 32 SG chez qui I'évolution est un peu moins marquée. La différence
est un peu plus marquée entre les deux groupes en fonction du poids de naissance. En effet,
le groupe de NN (n=14) = 1500 grammes de poids de naissance est le groupe qui montre la
plus grande évolution de la FC des quatre groupes allant de 135 a 143.2 battements/min.
tandis que le groupe de NN (n=13) < 1500 grammes de poids de naissance est quant a lui le
groupe avec la plus faible évolution de la FC avec des valeurs moyennées comprises entre

141.6 et 146.5 battements/min.

Les graphiques 6 a 9 représentent la moyenne de la tension artérielle systolique (TAS) sur

24 heures des NN de chaque groupe.
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Age gestationnel < 32 semaines de gestation
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Graphique 7

Poids de naissance < 1500 grammes
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Graphique 9

L’évolution de la TAS présente un profil similaire pour chacun des quatre groupes en
fonction de 'AG et du poids de naissance. On constate que I'évolution, tous groupes
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confondus, est la plus marquée entre le 1% et le 2°™ jour, puis se stabilise entre le 3°™ et le
4°™ jour. On note a nouveau que les valeurs de la TAS sont, en général, plus basses chez
les NN (n=13) de petit poids de naissance (< 1500 grammes) et chez les grands prématurés
(n=11) de < 32 SG. On observe que pour les deux groupes en fonction de 'AG, la TAS
présente une évolution de 53.3 a 60.4 mm Hg dans le groupe des NN (n=16) de = 32 SG,
tandis que pour le groupe des NN (n=11) de < de 32 SG, les valeurs de la TAS présentent
I'évolution la plus marquée des quatre groupes avec des valeurs allant de 45.8 a 53.5 mm
Hg. On constate une plus grande augmentation de la TAS chez les grands prématurés
(n=11) de < 32 SG. En ce qui concerne les deux groupes en fonction du poids de naissance,
I'évolution de la TAS des NN (n=14) de = 1500 grammes passe de 52.9 a 61.4 mm Hg,
tandis que I'évolution la moins marquée des quatre groupes correspond, tout comme pour la
FC, a celle des NN (n=13) de < 1500 grammes : la TAS passe de 47.4 a 53.6 mm Hg. Cela
nous permet de dire que le petit poids de naissance n’influence pas a la hausse I'évolution
de la TAS, le contraire étant observé dans ces tableaux.

Les graphiques 10 a 13 représentent la moyenne de la tension artérielle moyenne (TAM) sur
24 heures des NN de chaque groupe.
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Poids de naissance > 1500 grammes Poids de naissance <1500 grammes
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L’évolution de la TAM est sensiblement identique pour chaque groupe de NN en fonction de
'AG et du poids de naissance. On constate a nouveau, tout comme pour 'évolution de la
TAS, que I'évolution la plus marquée de la TAM se produit entre le 1°" et le 2°™ dans chacun
des groupes avec une stabilisation entre le 3°™ et le 4°™ jour. Les valeurs de la TAM sont
également plus basses chez les NN (n=13) de petit poids de naissance (<1500 grammes) et
chez les grands prématurés (n=11) de < 32 SG. On observe que pour les deux groupes en
fonction de I'AG, I'évolution de la TAM est la moins marquée des quatre groupes dans le
groupe des NN (n=16) de = 32 SG avec des valeurs allant de 39.4 a 45.6 mm Hg. Tout
comme pour la TAS, 'évolution de la TAM la plus marquée des quatre groupes s’observe
chez les NN (n=11) de < de 32 SG avec des valeurs allant de 34.3 a 41.5 mm Hg et une
certaine majoration de I'évolution de la TAM est observée chez les grands prématurés
(n=11) de < 32 SG. En ce qui concerne les groupes en fonction du poids de naissance,
I'évolution de la TAM est un peu plus marquée dans le groupe des NN (n=14) de = 1500
grammes avec des valeurs allant de 38.9 a 45.9 mm Hg que dans le groupe de NN (n=13)
de < 1500 grammes dans lequel elle évolue de 35.6 a 41.8 mm Hg.

Les graphiques 14 a 17 représentent la moyenne de la tension artérielle diastolique (TAD)
sur 24 heures des NN de chaque groupe.
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L’évolution de la TAD augmente de maniére similaire dans chaque groupe. On constate a
nouveau, tout comme pour I'évolution de la TAS et de la TAM, que I'évolution la plus
marquée de la TAD se produit entre le 1°" et le 2°™ jour dans chacun des groupes avec une
stabilisation entre le 3°™ et le 4°™ jour. Les valeurs sont une nouvelle fois plus basses dans
les groupes des grands prématurés (n=11) de <32 SG et des NN (n=13) de petit poids de
naissance (<1500 grammes). On observe que pour les deux groupes en fonction de I'AG, la
TAD présente I'évolution la moins marquée des quatre groupes chez les NN (n=16) de = 32
SG avec des valeurs passant de 32.1 a 37 mm Hg tandis que I'évolution la plus marquée de
la TAD s’observe dans le groupe des NN (n=11) de < de 32 SG avec des valeurs allant de
27.6 a 34.7mm Hg. On constate, une nouvelle fois, une certaine majoration de I'évolution de
la TAD pour les grands prématurés (n=11) de < 32 SG tout comme pour la TAS et la TAM.

Dans le groupe de NN (n=14) de = 1500 grammes de poids de naissance, la TAD présente
des valeurs évoluant de 31.4 a 37 mm Hg tandis que le groupe de NN (n=13) de < 1500
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grammes de poids de naissance présente des valeurs de TAD, avec une évolution un peu
plus marquée, allant de 29 et 35.1 mm Hg.

Les graphiques 18 a 21 représentent la moyenne de la fréquence respiratoire (FR) sur 24
heures des NN de chaque groupe.
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L’évolution de la FR diminue de maniére quasi identique dans chacun des quatre groupes
avec une relative stabilisation des valeurs entre le 2°™ et le 3°™ jour. Le groupe des NN
(n=11) de < 32 SG est celui qui a les valeurs les plus basses. On observe que pour les deux
groupes en fonction de I'AG, la FR évolue de maniére quasi identique, hormis le fait que les
valeurs sont plus élevées pour les NN (n=16) de = 32 SG. La FR diminue de 54.6 a 49.1
respirations/min. chez les NN (n=16) de = 32 SG et elle diminue de maniére un peu plus
marquée de 51.4 a 45.3 respirations/min. dans le groupe des NN (n=11) de < 32 SG. La
différence est plus importante entre les deux groupes en fonction du poids de naissance. En
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effet, le groupe de NN (n=14) de = 1500 grammes est le groupe qui montre la plus petite
évolution de la FR allant de 53.5 a 49.2 respirations/min. tandis que le groupe de NN (n=13)
< 1500 grammes est le groupe qui présente la plus forte diminution de la FR avec des
valeurs allant de 53.2 et 45.8 respirations/min.

Le tableau 5 reprend I'évolution de chaque parameétre pour chaque groupe en fonction de
I'AG et du poids de naissance afin d’observer dans quel(s) groupe(s) se produisent la plus
grande et la plus faible évolution. L’évolution du parameétre est calculée en faisant le rapport
en pourcentage de la maniére suivante.

Exemple
L’évolution de la FC entre le 1°" et le 4°™ jour passe de 137.6 & 145.4 battements/min. pour

le groupe des NN (n=16) de = 32 SG.

Le rapport en pourcentage entre la valeur moyennée du 4°™ jour et celle du 1° jour se
calcule comme suit: (1454 / 137.6) * 100 = 105.66 = une augmentation de 5.7% est
observée entre le 1% et le 4°™ jour.

FC TAS TAM TAD FR
232 SG 5.7% 13.3% 15.7% 15.3% 10.1%
<32 SG 4% 16.8% 21% 25.7% 11.9%
21500 g 6.1% 16.1% 18% 17.8% 8%
<1500 g 3.5% 13.1% 17.8% 21% 13.9%
Légende:
En bleu: la plus grande différence d’évolution sur 24 heures

En mauve: la plus petite différence d’évolution sur 24 heures

Tableau 5

Par ce tableau, on reléve tout d’abord, qu’il 'y a pas de schéma qui se répéte pour les cing
parameétres étudiés. Les évolutions les plus marquées ne sont observées de maniére
systématique ni chez les grands prématurés (n=11) de < 32 SG, ni chez les NN de petit
poids de naissance (n=13) de < 1500 grammes. Si I'on approfondit I'analyse, on constate
que l'augmentation la plus marquée de la FC s’observe chez les NN (n=14) de = 1500
grammes de poids de naissance. La FC augmente également plus dans le groupe des NN
(n=16) de = 32 SG. Etant donné que I'augmentation de la FC s’observe dans chacun des
quatre groupes, on peut supposer que I'imprégnation des NN par du labétalol administré en
prénatal, toutes catégories en fonction de 'AG et du poids de naissance confondues,
explique cette augmentation tout en gardant a I'esprit que la grande prématurité et le petit
poids de naissance exercent aussi une influence sur cette augmentation de la FC observée
durant les 96 premiéres heures de vie. D’autre part, on s’apercoit que la tension artérielle
présente I'évolution la plus marquée sur les 96 premiéres heures de vie, qu’il s’agisse de la
TAS, de la TAM ou de la TAD, chez les grands prématurés (n=11) de < 32 SG. Toutefois, les
NN (n=16) de = 32 SG ont également une augmentation de leur tension artérielle durant les
96 premiéres heures de vie. On peut par conséquent penser que l'imprégnation des NN par
le labétalol administré en prénatal, indépendamment de I'AG, explique 'augmentation de la
tension artérielle durant les 96 premiéres heures de vie et que la grande prématurité (< 32
SG) joue également un réle sur la tension artérielle. Pour ce qui est du poids de naissance,
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l'augmentation est plus marquée chez les NN (n=14) de = 1500 grammes pour les
paramétres de la TAS et de la TAM, mais elle est moins marquée pour la TAD. Par
conséquent, il est difficle de commenter cette observation. Enfin, on observe que la FR
présente une diminution plus marquée chez les grands prématurés (n=11) de < 32 SG et
chez les NN de < 1500 grammes de poids de naissance (n=13). La FR présente également
une diminution dans les groupe de NN (n=16) de = 32 SG et de = 1500 grammes (n=14),
serait-ce d0 a un effet indirect du labétalol sur la FR ?

Afin de procéder a une comparaison entre I'évolution des parameétres (FC, TAS, TAM, TAD,
FR) de chacun des quatre groupes formés en fonction de I'AG et du poids de naissance, le
rapport des valeurs moyennées sur 24 heures des cinq parameétres étudiés a été calculé en
pourcentage entre le 2°™ et le 1% jour, entre le 3°™ et le 1% jour et entre le 4°™ et le 1*" jour
comme dans I'exemple ci-dessous.

Exemple
Le parameétre de la FC présente I'évolution suivante sur les 96 premiéres heures dans le

groupe des NN (n=16) de 2 32 SG :

- 137.6 de moyenne entre T Oh et T 23h59

- 138.1 de moyenne entre T 24h et T 47h59

- 140.0 de moyenne entre T 48h et T 71h59

- 145.4 de moyenne entre T 72h et T 95h59
Le rapport en pourcentage entre la valeur moyennée du 2°™ jour et celle du 1° jour se
calcule comme suit selon la régle de trois : (138.1/137.6) * 100 = 100.4 = une augmentation
de 0.4% est observée entre le 1*" et le 2°™ jour.
Le rapport en pourcentage entre la valeur moyennée du 3°™ jour et celle du 1° jour se
calcule comme suit: (140 / 137.6) * 100 = 101.7 = une augmentation de 1.7% est observée
entre le 1°" et le 3°™ jour.
Le rapport en pourcentage entre la valeur moyennée du jour et celle du 1° jour se
calcule comme suit : (145.4 / 137.6) * 100 = 105.7 = une augmentation de 5.4% est observée
entre le 1% et le 4°™ jour.

4éme

Les graphiques 22 a 26 illustrent cette évolution comparative.

Augmentation de la fréquence cardiaque
o 30
25 -
20 - O Age gestationnel 2 32,0 s
@ Age gestationnel <32,0 s
151 0 Poids = 1500 g
10 - O Poids <1500 g
57 4 6.1
3.5
5 1 17 3 1924
040307007 ol
0 T T
J1-J2 J1-J3 J1-J4
Graphique 22

21



Augmentation de la tension artérielle systolique

30
%
25 4
20 4 16.645, 1 O Age gestationnel 2 32,0 s j
W Age gestationnel < 32,0 s,j
151 08 96 9599 O Poids = 1500 g
10 A O Poids <1500 g
5 | w
0
J1-J2 J1-J3 J1-J4
Graphique 23
Augmentation de la tension artérielle moyenne
30
%
25 4
19.2 21
20 ~ _16.517.4 18 17.8 O Age gestationnel 2 32,0 s
12.4 12.612.6 ) ] 15 ] m Age gestationnel < 32,0 s
151 2.5 O Poids = 1500 g
10 A O Poids <1500 g
5 4
0 T T
J1-J2 J1-J3 J1-J4
Graphique 24
Augmentation de la tension artérielle diastolique
30
% 25.7
25 1 21.7 21
20 A 16 316. 9 16 182& 17. O Age gestationnel 2 32,0 s
15. W Age gestationnel < 32,0 s,j
151 O Poids = 1500 g
10 A O Poids <1500 g
5 4
0 T T
J1-J2 J1-J3 J1-J4
Graphique 25

22




Diminution de la fréquence respiratoire
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3.2. Dose de labétalol

La voie d’administration et la dose de labétalol prescrite en prénatal est connue pour 25 NN
parmi le collectif de 27 NN hospitalisés, ceci a été précédemment illustré dans le tableau 5.
Dans le but de déterminer une dose seuil de labétalol a partir de laquelle 'adaptation durant
les 96 premiéres heures de vie est critique pour le NN imprégné par ce médicament, le
nouveau collectif de 25 NN dont on connait la dose prescrite a été réparti de la maniére
suivante :

- 11/25 (44%) NN =200 mg &q. iv. (ratio M/F : 5/6)
- 14/25 (56%) NN < 200 mg &q. iv. (ratio M/F : 7/7)
- 18/25 (72%) NN > 100 mg &q. iv. (ratio M/F : 6/12)
- 7/25 (28%) NN < 100 mg &q. iv. (ratio M/F : 6/1)

Les graphiques 27 a 46 illustrent les résultats ainsi obtenus.
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On observe dans les graphiques 27 a 46 qu’il n’'y a aucune différence notoire de I'évolution
des cing paramétres entre les différentes doses administrées en prénatal. Peut-étre est-ce
dd a un collectif de patients trop petit avec un large éventail de doses allant de 25 a 5380 mg
€q. iv.? Une autre explication peut étre formulée du fait que les doses utilisées lors de ce
travail correspondent a une moyenne de la quantité de labétalol administrée durant les 4
derniers jours avant 'accouchement. Par conséquent, une dose seuil de labétalol n’a pu étre
déterminée dans le cadre de ce projet.

4, Discussion

Durant ce travail, plusieurs points ménent a nuancer les résultats obtenus. Tout d’abord, le
collectif de NN analysés dans cette étude est petit (n=41). Cela a eu pour conséquences de
présenter une population par trop diverse avec comme difficulté d’en faire ressortir des
données significatives en lien avec le labétalol. En effet, les données observées sont-elles
liees a 'imprégnation médicamenteuse ou bien aux caractéristiques éparses de la population
de NN étudiée ? A cela s’ajoute le fait que la partie résultats et analyses s’est effectuée a
partir de la population des 27 NN hospitalisés dans le service de néonatologie du CHUV ce
qui réduit encore le collectif de départ de 41 individus a 27. Lors de la répartition des 27 NN
par groupe en fonction de 'AG et du poids de naissance, afin de déterminer I'éventuel
impact de ces caractéristiques sur I'évolution des parameétres, le nombre d’individus dans
chaque groupe était encore plus faible ce qui empéchait formellement de transposer les
résultats obtenus dans cette étude rétrospective a la population générale. Le méme
commentaire s’applique lors de la répartition des 27 NN en fonction de la dose de labétalol
administrée en prénatal dans le but de définir une dose seuil.

De plus, il est surprenant de n’obtenir que 38 patientes sur les 268 (14.2%) femmes
enceintes hospitalisées dans le service d’obstétrique du CHUV du 01.01.2008 au 31.12.2009
ayant recu du labétalol pour traiter leur HTA durant au minimum la période des 4 derniers
jours avant l'accouchement. Ceci nous interpelle sur plusieurs points, notamment la
prescription du labétalol chez les patientes hypertendues ou pré éclamptiques et/ou
'archivage de ces prescriptions. Pourquoi n’avons-nous recensé que 38 patientes ? Serait-
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ce parce que la prescription de ce médicament qu’est le labétalol n’était pas aussi souvent
envisagée comme traitement antihypertenseur dans le service d’obstétrique du CHUV durant
la période du 01.01.2008 au 31.12.2009 analysée dans le cadre de cette étude rétrospective
de 2 ans? Ou bien est-ce di a des difficultés rencontrées lors de 'archivage des dossiers
médicaux du CHUV dans le programme Archimed ?

Enfin, le dernier point qu’il faut soulever concerne la dose du médicament. On peut aisément
imaginer que le fait d’avoir moyenné la dose de labétalol prescrite aux femmes enceintes sur
la période des 4 derniers jours avant I'accouchement afin d’obtenir une estimation de la dose
dont le NN est imprégné a la naissance n’est qu’une fagon trés inexacte de procéder pour
estimer la dose présente dans le sang du cordon ombilical a la naissance. En effet, les
approximations lors de cette procédure sont nombreuses (la pharmacocinétique et la
pharmacodynamique sont différentes d’un individu a lautre, la médication varie d'une
patiente a l'autre, I'état de santé joue également un rble, la voie d’administration p.os ou iv.
influe aussi sur la concentration présente dans le sang maternel, la quantité de labétalol a
traverser la barriére foetoplacentaire n’est qu’'une approximation variant de 50 a 80% de la
dose maternelle qui se retrouve dans le sang du feetus, ...). D’autre part, les patientes ayant
regu les plus fortes doses de labétalol devaient étre celles avec une HTA trés élevée voir
méme avec une pré-éclampsie d’ou une possible répercussion non négligeable sur I'apport
vasculaire au foetus et par conséquent sur 'adaptation du NN durant les premiers jours de
vie indépendamment de la dose de labétalol administrée en prénatal.

5. Conclusion et perspectives

Cette étude rétrospective couvrant la période du 01.01.2008 au 31.12.2009 dans les
services d’obstétrique et de néonatologie du CHUV a permis d’observer le devenir de 37 NN
vivants a la naissance et dont les méres ont regu du labétalol durant les 4 derniers jours
avant 'accouchement. La mise en évidence de tachycardies, d’hypotensions artérielles et
d’hypoglycémies néonatales auprés de nombreux NN concernés par cette étude se
normalisant durant les 96 premiéres heures de vie stimule a en savoir un peu plus sur cette
évolution. Quel est le réel impact de I'imprégnation par du labétalol de ces NN ou de la
pathologie maternelle justifiant un traitement au labétalol sur I'évolution des différents
parameétres reflétant 'adaptation durant les 96 premiéres heures de vie ?

Quand bien méme les éléments mentionnés dans la discussion n’aient empéché un meilleur
aboutissement de ce projet, les résultats obtenus soulévent bien des interrogations
auxquelles d’autres projets pourraient apporter des réponses. D’autres études ayant comme
méme objectif d’évaluer I'impact du labétalol administré en prénatal sur I'adaptation du NN
durant les premiers jours de vie peuvent de ce fait étre envisagées. Par exemple, dans le
cadre d’'une étude prospective cas-témoin, la mesure de la quantité de labétalol présente
dans le sang du cordon ombilical a la naissance permettrait d’éviter I'’écueil de I'estimation a
partir de la dose prescrite a la femme enceinte et de posséder ainsi des valeurs plus
précises de I'imprégnation médicamenteuse du NN par le labétalol administré en prénatal.
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Annexes

|. Durée d’hospitalisation

Séjour CHUV Séjour extérieur Total
1A IB | 1] Durée Localisation Durée
1 2 3 MAT 3 6
5 5 MAT 1 6
1 3 4 MAT 3 7
2 6 8 Décédé 0 8
1 5 2 8 Domicile 0 8
1 8 9 Domicile 0 9
1 2 5 8 MAT 2 10
1 7 8 HEL 5 13
1 6 7 HEL 11 18
1 10 11 HEL 13 24
1 18 19 HEL 7 26
1 5 6 Sion 25 31
1 5 6 Sion 25 31
1 15 16 Chablais 17 33
25 11 35 Décédé 0 35
1 17 18 HEL 18 36
1 9 11 21 HEL 16 37
1 15 16 Fribourg 22 38
1 15 16 Chablais 24 40
1 29 30 Nyon 12 42
1 7 8 Fribourg 44 52
3 42 45 HEL 11 56
1 9 10 Sion 49 59
1 43 44 HEL 16 60
1 8 60 69 Sion 6 75
1 12 51 64 Sion 34 98
1 21 48 10 80 Sion 23 103
Total 30 81 436 28 575 387 961
Légende
IA, IB : Secteur des soins intensifs de néonatologie, CHUV
II, Il : Secteur des soins intermédiaires ou spécialisés de néonatologie, CHUV
HEL : Autre secteur de pédiatrie du DMCP, Lausanne
MAT : Service de la maternité du CHUV
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Ill. Sicasi-métavision

G+E+M Sains/Surv_S| Graph Médicaments = Equipement VNI Ventilation Gazo “Labo Non MOLIS F
17.11.08 | 18.11.08 | 19.11.08 | 20108 | 21.11.08 | 22mos | 23mos | 244
1645 | 164 | 1G4 | 164 [ 164 | 164 | 164 | 16
KKK ==
] LCC Sang 5 ] ] ] _F ]
Sodium 145 144 Y138 Y138 Y135 N 137 Y135
Potassium 5.2 4.6 5.4 5.8 5.4 N 5.4 5.1
Ca2+(7.4]c_cap 1.09 117 1.25 1.31 1.36 1.4 1.49
Ca2+[7.4)c_vnx 1.05
Phosphate 1.8 1.4 N 1 N
Magnesium total 2 N
Dsmolalité calculée 283 273 N 270 N
Glucose 2.8 3 N 3.1 N
Glucose_Metre 3.2 42 2.8 4.3 5.8 6666667 (3.3 3.4
Glucose_Metre [tous) 3.2 4.2 2.8 4.3 5.8 6666667 (3.3 3.4
Créatinine 58 67 39 39 35 N 47 Y32
Urée 3.3 NE] 3.9 4.2 3.9 N 3.4 N
CRP <2 N
Bilirubine totale 140 143 134 Y181 Y161 1117 160 {165
Bilirubine directe <10 <10 <10 R <10 <10 <10
[=] LCH Hémogramme
Leucocytes 7.2 N 8.7 N 6.1 N 7.4
Hémoglobine 196 N 23 N 204 N 208
Hématocrite 59 N 67 N 57 N 59
MCV 130 N 124 N 117 N 116
MCH 43 N 43 N 42 N 11
MCHC 331 N 344 N 359 N 356
Plaquettes 89 N 95 N 166 N 177
Neutrophiles 37 N 38
N-Segmentés 37 N [N 36
N-B &tonnets 0 N M 2
Lymphocytes 59 N 47
Monocytes 3 N 14
Eosinophiles 0 N 1
Basophiles 1 N 0
Erythroblastes 33 N 1
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