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I. Introduction

Le canal artériel est un vaisseau présent chez le feetus et permettant de relier 'aorte et le
tronc artériel pulmonaire.

Durant la vie intra utérine il permet au sang oxygéné provenant du placenta de passer dans
les artéres qui acheminent dans le corps ce sang oxygéné, assurant ainsi le développement
du foetus.

A la naissance, il y a fermeture de ce canal artériel au bout de quelques heures, sous I'effet
conjugué de plusieurs phénomeénes (clampage du cordon ombilical, respiration et aération
pulmonaire) et modification du fonctionnement cardiaque, de la circulation sanguine, et des
régimes de pressions.

La persistance de ce canal artériel entraine une large communication entre l'aorte et I'artére
pulmonaire, entrainant le passage d'une quantité importante de sang oxygéné dans la
circulation pulmonaire et de retour dans l'oreillette gauche et le ventricule gauche. Ceci
ayant pour conséquence une surcharge de travail pour le cceur, une altération pulmonaire et
un défaut d’oxygénation, et de perfusion des organes périphériques.

Chez le prématuré, le canal artériel reste souvent perméable les premiers jours de vie.
Quand il devient retentissant, il peut avoir des conséquences graves sur les différents
organes et en particulier sur les plus fragiles (cerveau, foie, reins, intestins).

Il est donc nécessaire de procéder a une fermeture de ce canal quand il devient retentissant
et ce, soit par méthode médicale, ou soit par méthode chirurgicale.

Le plus souvent il pourra étre fermé par méthode médicale, et ce n’est qu’en cas d’échec ou

de contre-indication au traitement médical que I'on aura recours au traitement chirurgical.
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1. Rappels

1. Origine embryologique du canal artériel

Le développement du systéme vasculaire embryonnaire s’effectue en méme temps que la
morphogeneése cardiaque.

A partir de la 3°M semaine de gestation, des amas angioformateurs apparaissent dans le
mésoderme (extra et intra-embryonnaire), se creusent d’une lumiére et forment les réseaux
extra et intra embryonnaire.

Le réseau extra embryonnaire forme les vaisseaux vitellins et ombilicaux.

Le canal artériel fait partie du réseau vasculaire intra-embryonnaire.

Les premiers gros vaisseaux sont les aortes dorsales (droite et gauche) qui longent I'axe de
I'embryon et émettent latéralement des branches inter segmentaires.

Dans la région craniale, les aortes dorsales entrent dans la constitution de l'appareil
branchial. Elles prolongent les tubes endocardiques (aortes ventrales) et forment de chaque
cOté, une crosse qui parcourt le mésenchyme du premier arc branchial.

Les aortes ventrales fusionnent et forment un renflement médian (sac aortique).

Ce sac émet 5 branches symétriques parcourant les arcs branchiaux en cravatant l'intestin
pharyngien.

Au cours de 'embryogenése les 1%, 2° et 5° arcs aortiques régressent, tandis que les 3°, 4° et
6° arcs aortiques perdent leur disposition symétrique et donnent les vaisseaux du cou, la
crosse aortique, I'artére pulmonaire et le canal artériel.

Le canal artériel se développe a partir de la portion distale du 6™ arc aortique gauche, dont
la partie proximale forme l'origine de I'artere pulmonaire gauche. Initialement, il unit
I'artere pulmonaire a la partie horizontale de la crosse aortique. A la fin de la vie foetale, il

« descend » pour atteindre la région isthmique. [3]

Les aortes dorsales fusionnent pour donner I'aorte descendante. [2].
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Schéma 1. Les arcs aortiques [21]

Légende :

: artére carotide interne

: artere carotide externe

: artére carotide commune

: artére sub Claviere droite

: arche aortique

: tronc artériel brachiocéphalique
: canal artériel

: 7°™ artére segmentaire

O 00 N oo u b W N

: artére pulmonaire
10 : canal carotidien

11 : artere dorsale droite oblitérée
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2. Anatomie du canal artériel

Le canal artériel persistant a un diameétre allant de 2 a 15 mm, et une longueur de 2 a 15
mm.

Le versant aortique du canal étant plus large que le versant pulmonaire d’ol commence la
fermeture physiologique.

Il nait du sommet de I'artére pulmonaire et se dirige vers I'arriére, le haut et la gauche, pour
rejoindre I'aorte descendante.

Il s’abouche face a l'origine de la sous-claviére gauche qui nait de la paroi postérieure de
I'aorte.

Il surplombe le tronc bronchique gauche au devant duquel se trouve le nerf
pneumogastrique.

Le récurrent gauche encercle le canal et remonte derriére la crosse aortique vers la région
cervicale.

Le canal artériel est presque toujours situé a gauche.

Le canal artériel droit ou les formes bilatérales sont exceptionnelles. [3].

Schéma 2. Coupe anatomique du canal artériel [22]

- Canal artériel
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3. Histologie du canal artériel

Le canal artériel peut étre comparé a une artére musculaire, car il contient des fibres
musculaires lissent disposées en spirale, alors que I'artere pulmonaire et I'aorte sont des
artéres élastiques.

Il ne contient pas de lame élastique. Son intima est cing fois plus épaisse que celle de I'aorte
et de I'artére pulmonaire, et est riche en matériel mucoide.

A partir de la seizieme semaine, des coussinets intimaux musculo élastiques font protrusion
dans la lumiere du canal, contribuant a la fermeture fonctionnelle de celui-ci apres la
naissance. [3].

Durant la vie foetale, I'isoforme des chaines lourdes de myosine SM2, marqueur moléculaire
de la différenciation du muscle lisse, n’est exprimé qu’au niveau du canal artériel témoignant
de la différenciation précoce des fibres musculaires lisses a son niveau. Cette avance
maturative semble étre un mécanisme cellulaire responsable de sa fermeture en post natale,
associée a une modification des réponses aux différentes molécules le maintenant ouvert

durant la période anténatale. [4].

Schéma 3. Coupes histologiques du canal
artériel [23]

L : lumiére

| :intima

M : média

A : adventice
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2. Physiologie et physiopathologie du canal artériel

1. Physiologie du canal artériel

La perméabilité du canal artériel en période anténatale, releve d’'un phénomeéne de
« relaxation active », sous la dépendance essentiellement des prostaglandines E2.

Ces prostaglandines sont surtout sécrétées par le placenta, mais aussi par le canal et les
vaisseaux ombilicaux, jouant un réle essentiel sur I'inhibition du tonus intrinséque de ce
canal. [4].

Ces prostaglandines sont normalement éliminées par leur premier passage par les poumons.
Cependant, chez le foetus la clairance pulmonaire est faible, car la circulation pulmonaire ne
représente que 7 a 8% du débit cardiaque. Elle est aussi dépendante de la pression artérielle
en oxygene du sang feetal.

Il faut savoir, gu’in vivo le canal foetal plongé dans un bain physiologique avec une pression
partielle d’oxygene identique a celle du sang feetal ne peut se contracter.

Pour sa constriction, il a besoin d’une pression partielle d’oxygene d’autant plus élevée que
sa maturation est éloignée du terme.

L’hypoxie physiologique du foetus contribue au maintien de la perméabilité de ce canal.
Cette hypoxie, PaO2 estimée entre 18 et 28 mmHg pendant la vie foetale [25], va diminuer la
production d’ATP par oxydation dans les tissus, entrainant la fermeture des canaux
potassium ATP dépendant des cellules sarcoplasmiques ; elle empéche ainsi, par I'hyper-
polarisation membranaire, I'entrée de calcium dans les cellules par fermeture des canaux Ca
(calcium) voltage-dépendant. L’hypoxie empéche aussi la mise en jeu des réactions
vasoconstrictrices induites par I'accroissement de la PaO2 retrouvée a la naissance.

Le NO (monoxyde d’azote) quant a lui, joue un role important dans le maintien ouvert du
canal artériel pendant le début de la grossesse avant le rble des prostaglandines. La
production de NO au niveau ductal, contrairement a celle au niveau des artéres pulmonaires
est inversement proportionnelle a la PaO2 expliquant son importance pendant la période
foetale a faible Pa0O2. [26].

D’autres substances telles que, I'épinéphrine, la norépinéphrine, I'acétylcholine, et la

bradykinine ont une action sur la vasomotricité du canal, de méme que la pression
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pulmonaire identique a la pression systémique contribuerait a maintenir mécaniquement sa

perméabilité.

2. Role du canal artériel

Le canal artériel fait partie d’un des 2 shunts cardiaques ou courts circuits, jouant un role
majeur dans la circulation sanguine fcetale. Il permet donc une communication entre le tronc
pulmonaire et 'aorte. La deuxieme communication étant assurée par le foramen ovale entre
I'oreillette droite et gauche [1].

Ces communications égalisent les pressions de remplissage et d’éjection des ventricules
durant la vie foetale. Tout le sang parvient initialement dans I'oreillette droite. Le ventricule
droit regoit environ 65% du débit cardiaque feetal. [3]. En raison du développement tardif
des poumons, de la faible capacité des vaisseaux pulmonaires, de la résistance pulmonaire
tres élevée (10 fois la résistance systémique), la circulation pulmonaire est en grande partie
court-circuitée. Seule 7 a 8% du débit ventriculaire droit arrive dans I'artére pulmonaire.

La presque totalité du sang injecté par le ventricule droit dans I'artére pulmonaire retourne
dans la circulation systémique par le canal artériel. [2]. Soit 58% du débit cardiaque foetale

total. [3].

La circulation sanguine foetale va s’établir de la fagon suivante :

Le sang riche en nutriments et en oxygéne en provenance du placenta, atteint via la veine
ombilicale le foie, qu’il traverse par le canal veineux d’Arantius, puis par I'intermédiaire de la
veine cave inférieure atteint I'oreillette droite. La majeure partie du sang passe a travers le
foramen ovale dans l'oreillette gauche, puis dans le ventricule gauche via la valvule mitrale.
Depuis 13, le sang est éjecté dans l'aorte. Parallelement a cela, du sang riche en CO2 et
pauvre en nutriments passent de la veine cave supérieure dans le ventricule droit, se
mélange en partie avec le sang riche en oxygéne provenant de la veine cave inférieure. En
raison de la pression élevée dans les poumons, la majorité du sang passe directement dans
I'aorte descendante par l'intermédiaire du canal artériel, atteignant ainsi la grande

circulation sans passer par les poumons. [1]
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3. Fermeture du canal artériel

A la naissance, le rapport de force entre les éléments permettant la perméabilité du canal et
ceux stimulant sa constriction s’inverse.
Le clampage du cordon ombilical supprime la circulation placentaire, augmentant ainsi les
résistances systémiques. De plus, le placenta, principale source de prostaglandines E est
supprimé.
Les premiers mouvements respiratoires entrainent une augmentation rapide de la pression
partielle en oxygene. Il y a vasodilatation artérielle pulmonaire, responsable de la chute des
résistances vasculaires pulmonaires ; favorisée également par I’expansion alvéolaire.
L'augmentation du débit pulmonaire favorise I'élimination des prostaglandines circulantes
des leur premier passage a travers la circulation pulmonaire.
Les résistances artériolaires pulmonaires étant plus basses que les résistances systémiques,
le shunt a travers le canal devient transitoirement gauche-droit, puis le canal se ferme. [3].
La fermeture du canal artériel contient deux phases successives :
- La contraction des fibres musculaires lisses entraine une fermeture fonctionnelle
au cours des premiéres heures de vie
- S’en suit une oblitération anatomique permanente liée a une destruction de
I’endothélium et a une prolifération endothéliale de la sous intima avec formation
de tissu conjonctif.
La fermeture fonctionnelle initiale est liée a des modifications de I’équilibre entre les
facteurs vasodilatateurs et vasoconstricteurs.
Les principaux mécanismes impliqués sont I'élévation de la pression partielle en oxygéne,
ainsi que les variations des taux de prostaglandines circulantes.
Le mode d’action de I'oxygéne reste imparfaitement compris. De méme, la libération accrue
d’endothéline-1 qui est un puissant vasoconstricteur semble étre impliquée.
D’autres peptides tels que la bradykinine et le thromboxane A2 induisent aussi une
vasoconstriction ductale.
Aprés la naissance, la chute des prostaglandines E2 circulantes et la diminution de ses
récepteurs au niveau de la paroi ductale favorisent la fermeture du canal chez le nouveau né

a terme.
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La diminution du flux sanguin transductal est responsable d’une hypoxie locale au niveau de
la media entrainant une inhibition de la production endogene de prostaglandine et de
monoxyde d’azote.

Cette hypoxie locale joue un réle dans l'induction de la deuxieme phase de fermeture
anatomique permanente.

Elle induit une destruction cellulaire et la libération de facteurs de croissance tels que le
VEGF et le TGF béta. [4].

Cette deuxiéme phase est marquée par une forte prolifération des bourrelets endothéliaux
avec rupture hémorragique des couches sous-intimales et formation de tissu fibreux
obstruant progressivement la lumiére du canal, qui se transforme en un ligament fibreux,
appelé ligament artériel.

Cette fermeture commence habituellement sur le versant pulmonaire du canal. [3].

Schéma 5. Coupes histologiques de la
fermeture physiologique du canal artériel
[23]

Légende :
Thr : thrombus
| :intima

M : média
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4. Conségquences de la persistance du canal artériel chez le prématuré

A la naissance, I'augmentation des résistances systémiques et la baisse des résistances
pulmonaires entrainent une inversion du shunt transductal, qui de droit-gauche, devient
gauche-droit.

La persistance du canal artériel augmente le débit sanguin pulmonaire et expose le lit
vasculaire pulmonaire a des niveaux de pression systémique. Le débit sanguin pulmonaire
devient continu, avec une contribution importante du flux diastolique nourri par le shunt
ductal gauche-droit.

Cela entrainant, une surcharge interstitielle, une diffusion de protéines au sein des alvéoles
avec risque d’cedéme et une diminution de la compliance pulmonaire.

Cet cedeme interstitiel et alvéolaire inhibe le surfactant et majore la détresse respiratoire.
L'accroissement des besoins en oxygene et la nécessité d’utiliser une pression moyenne plus
élevée en ventilation mécanique, peuvent expliquer I'augmentation de lincidence des
dysplasies broncho-pulmonaires observées chez les prématurés ayant présenté une
persistance du canal artériel.

Il faut savoir que l'instillation de surfactant en cas de maladies des membranes hyalines
n‘augmente pas la fréquence de la persistance du canal artériel chez le prématuré, en
revanche, elle entraine une accélération du flux transductal, ou une inversion du shunt droit-
gauche du fait de la baisse des résistances pulmonaires.

De méme, un shunt transductal important majore le risque d’cedeme pulmonaire
hémorragique, voir d’hémorragie pulmonaire.

En cas de shunt important, le vol ductal dérivant une partie du flux aortique vers la
circulation pulmonaire diminue la perfusion diastolique de nombreux organes. Ceci étant
responsable cliniguement d’une pression artérielle diastolique plus basse et d’une
différentielle entre la pression artérielle systolique et diastolique qui se majore.

La perfusion cérébrale peut étre compromise. Lors de I'étude doppler au niveau des
carotides et des différentes arteres cérébrales, on note une diminution voir une inversion de
la vélocité du flux diastolique et augmentation de I'index de pulsatilité.

On peut également observer ce phénomene au niveau des artéres rénales, avec les mémes
constatations au niveau du doppler artériel ; responsable de I'apparition d’une insuffisance
rénale par diminution de la perfusion rénale avec baisse de la filtration glomérulaire.
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En sachant, que lors de la fermeture du canal, les vélocités se normalisent et la diurése

s’améliore par la méme occasion.

Par ailleurs, I'altération du flux sanguin mésentérique entraine des troubles digestifs, ainsi

gu’une majoration du risque d’entérocolite ulcéro-nécrosante. [4].
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3. Prise en charge du canal artériel

1. Incidence de la persistance du canal artériel

La fréquence rapportée est de 41% entre 25 et 27 SA, 18% entre 28 et 29 SA, 12% entre 30
et 31 SA, et inférieure a 1% chez les plus de 32 SA. Environ 85% des prématurés de tres
petits poids (< 1000g) nécessiteront un traitement pour procéder a la fermeture du canal.
[16].

Cette incidence est identique dans les deux sexes. [4].

Toutefois cette incidence est diversement appréciée, notamment chez le grand prématuré.
Cette variabilité étant liée aux différentes approches diagnostiques cliniques ou

échographiques, et aux prises en charges différentes des équipes.

2. Mode de dépistage du canal artériel

Lors des premiers jours de vie, la recherche du canal artériel doit étre systématique chez le
prématuré, surtout en présence d’'une détresse respiratoire.

Les manifestations cliniques du canal artériel sont fonction essentiellement de Ila taille du
canal, et donc de I'importance du shunt gauche-droit.

Un shunt transductal important s’"accompagne de surcharges ventriculaire et atriale gauches
conduisant a une insuffisance cardiaque congestive et contribuant a l'installation ou a la
pérennisation de la détresse respiratoire. [4].

Cliniguement, on retrouve une tachycardie, une hyperactivité cardiaque visible dans Ia
région pré cordiale, une hyperpulsatilité artérielle périphérique avec amplitude excessive
des battements des arcades palmaires. Ceci est en relation avec le maintien de la systolique
et I'effondrement de la diastolique, creusant la différentielle de pression.

S’y associe souvent un souffle systolique sans composante diastolique, rendant ainsi le
diagnostic aisé. Le souffle est inconstant les premiers jours, du fait de la pression artérielle

pulmonaire élevée.
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De plus ce diagnostic doit étre évoqué devant toute altération de I'état respiratoire
(polypnée, détresse respiratoire, oxygénodépendance, hémorragie pulmonaire).
On peut noter soit la présence d’une simple persistance sans conséquence hémodynamique,
soit la persistance d’un canal hémodynamiquement significatif, soit un canal malin
responsable d’insuffisance cardiaque ou d’cedéme pulmonaire hémorragique.
Le caractére hémodynamiquement significatif les premiers jours de vie, est difficilement
appréciable a I'examen clinique, I'’échographie cardiaque a donc une place importante pour
évaluer le retentissement cardio-circulatoire. [4].
Le diagnostic échographique repose sur la visualisation du canal artériel sous différentes
incidences, et son retentissement au niveau des flux aortiques et pulmonaires au doppler
pulsé.
La vélocité et le sens du shunt transductal peuvent étre appréciés par les techniques de
doppler pulsé.
L'importance du shunt transductal et ses conséquences hémodynamiques restent
essentiellement appréciées par le rapport des tailles de I'oreillette gauche et de l'aorte
supérieur a 1,2 (normale entre 0,8 et 1).
Il existe également d’autres critéres du caractére retentissant du canal tel que :
- un flux diastolique alimenté par le canal artériel supérieur a 20 cm/s dans la
branche gauche de I'artére pulmonaire
- un flux diastolique nul ou rétrograde dans la partie descendante de I'aorte ou en
périphérie (artéres rénales, artére mésentérique supérieure, arteres cérébrales).
L’échocardiographie est donc I’'examen de premiére intention pour confirmer la persistance
du canal artériel, évaluer son impact et la présence de lésions associées. [5].
Ainsi dans I'étude de McNamara [31] [11], il a été établi des critéres écho cardiographiques
définissant le canal artériel hémodynamiquement significatif :
- taille du CA (mesurée en doppler couleur) : diametre a I'extrémité pulmonaire
supérieure a 1,5mm
- hyper débit pulmonaire : augmentation du rapport oreillette gauche sur aorte
(OG/Ao0) supérieur a 1,5; enrichissement du flux diastolique dans I'artére
pulmonaire gauche (vélocité supérieure a 30 cm/s)
- bas débit systémique : présence d’un flux diastolique rétrograde dans l'aorte

descendante.
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Nick Evans [29], a également établi des critéres échographiques comparables du canal
artériel retentissant, cependant cela ne nous éclaire toujours pas sur le moment précis ou il

faut traiter ce canal.

3. Traitement médical

La persistance du canal artériel retentissant est associé a un certain nombre de co
morbidités, telles que, ’hémorragie pulmonaire, I'insuffisance cardiaque, la dépendance de
la ventilation mécanique, les maladies pulmonaires chroniques, I'entérocolite ulcéro
nécrosante, les complications neurologiques (hémorragie intra ventriculaire, leuco malacie
péri ventriculaire) et en dernier lieu, cela peut conduire au déceés. [30].

La prise en charge médicale du canal artériel persistant est variable en fonction des centres.

Les premieres mesures thérapeutiques consistent le plus souvent en une restriction
hydrique a 100-120 ml/kg/j, parfois associée a I'utilisation de diurétiques, I'optimisation de
I'oxygénation et la correction d’'une éventuelle anémie. [4].

Il faut savoir que des apports hydriques excessifs dans les premiers jours de vie favorisent la
persistance du canal artériel chez le prématuré.

En cas d’absence d’amélioration, la fermeture du canal artériel peut étre obtenue par
I'utilisation d’inhibiteurs de la synthése de prostaglandines tels que l'indométacine ou
I'ibuprofene.

Il faut savoir que les anti-inflammatoires non stéroidiens sont des inhibiteurs non sélectifs
des cyclo oxygénases (Coxl et Cox2) transformant l'acide arachidonique en une série
d’endopéroxides, précurseurs des diverses prostaglandines dont celles de la série E. [4] [32].
Actuellement au CHU de Poitiers est utilisé I'ibuprofene (dérivé de I'acide aryl-carboxylique
du groupe des acides propioniques) en premiére intention en cas de persistance du canal
artériel, comme thérapeutique médicamenteuse.

Contrairement a I'indométacine, I'ibuprofene présente moins d’effets secondaires tout en
ayant la méme efficacité. Il ne réduit pas le flux sanguin mésentérique, cérébral et rénal.

En 2004, il a obtenu I’AMM (Autorisation de Mise sur le Marché) dans le traitement du canal
artériel persistant hémodynamiquement significatif chez le nouveau né prématuré d’age

gestationnel inférieur a 34 SA (Semaine d’Aménorrhée).
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Les contre-indications au traitement médical notamment l'ibuproféene [12] sont :
- infection
- hémorragie intraventriculaire ou intestinale active
- troubles de la coagulation (thrombocytopénie, coagulopathie)
- entérocolite ulécro nécrosante avérée ou suspectée
- cardiopathie congénitale ducto-dépendante
- atrésie pulmonaire

- hypersensibilité a I'ibuproféene ou a un de ses excipients.

4. Prise en charge chirurgicale du canal artériel

Actuellement la prise en charge chirurgicale est plut6t réservée en cas de non réponse apres
une a deux cures d’ibuproféne, ou en cas de contre-indications au traitement médical,
méme si certains auteurs I'on proposée comme traitement de premiére intention du canal
artériel.

Pour mémoire, de 1939 a 1971, la seule méthode de fermeture des canaux était la section-
suture par thoracotomie postéro-latérale, voire par sternotomie en cas de cardiopathie
associée. [7].

La premiére section suture du canal artériel fut réalisée par le Docteur Robert Edward
GROSS le 26 aout 1938 au Boston Children’s Hospital. Il a ainsi réalisé une voie d’abord par
thoracotomie antéro latérale, et le canal mesurait 7mm. [8].

En 1971, Porstmann proposa une fermeture par voie endovasculaire et dans les années qui
suivirent de nombreuses modifications furent apportées au matériel pour améliorer la
technique. [9].

Actuellement, on assiste a une diminution des indications chirurgicales au profit d’une
augmentation de I'activité des techniques endo vasculaires.

L’occlusion par coils détachables peut étre tentée dans la majorité des cas.

Toutefois, il persiste encore des indications a la chirurgie conventionnelle qui sont les contre
indications aux techniques interventionnelles [6] :

- hypertension artérielle pulmonaire (HTAP)

25



- diameétre du canal supérieur a 10mm
- prématurité

- enfant de moins de 5 kg

- endocardite sur canal artériel

- canal tubulaire et long

Depuis 1993 les techniques de fermeture des canaux par vidéochirurgie se sont
développées, réalisant un intermédiaire entre la thoracotomie et I’endovasculaire.
Permettant d’éviter la thoracotomie tout en permettant une occlusion compléte du canal.
[10].

Compte tenu des contraintes matérielles, hémodynamiques et ventilatoires des techniques
précédemment citées, la thoracotomie reste la technique de choix pour la fermeture du
canal artériel chez le prématuré.

Elle peut étre réalisée par simple ligature section du canal, ou par I'utilisation de clips, voir
méme par suture du canal dans certains cas.

La technique classique consiste en la réalisation d’une incision postéro latérale au niveau du
4°me espace intercostal gauche, suivie d’une dissection musculaire plan par plan jusqu'a la
plévre qui sera ouverte. Apres avoir récliné le poumon et ouvert la plévre au contact de
I'aorte, on peut procéder a la dissection de celle-ci qui sera mise sous lac, puis on procéde a
la dissection du canal artériel. Ce canal sera lié et on procédera a une fermeture plan par
plan, avec parfois un drainage au moyen d’un redon dans la cavité thoracique. [6].

Au CHU de Poitiers, la thoracotomie est couramment utilisée chez le prématuré, pour une
durée d’intervention moyenne de 20 minutes, par voie trans pleurale, ou il est réalisé une
ligature section du canal, sans réalisation de drainage post opératoire.

Il est a noter que tout acte chirurgical n’est pas sans risque. La mortalité chirurgicale est
faible. [11].

On peut donc retrouver des complications telles que la paralysie récurrentielle, le
chylothorax, le pneumothorax, ’hémorragie, les infections, et la ligature accidentelle d’un

vaisseau autre que le canal artériel. [28].
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Il. Etude clinique

1. Objectifs de I’étude

Les études cliniques ont montré que le retard a la prise en charge médicale du canal artériel
par les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) est associé a plus de cas d’échec
thérapeutique ou de difficultés a l'initiation du traitement a cause des contre-indications qui
apparaissent dans I’évolution clinique des prématurés.

Compte tenu des effets secondaires liés a la répétition des AINS et aux complications
induites par un retard de fermeture du canal artériel, la chirurgie finit par s'imposer comme
solution de recours.

La détermination du moment le plus opportun pour la chirurgie reste difficile. Dans cette
étude nous nous sommes demandé s’il n’existe pas des facteurs prédictifs a cet échec
thérapeutique ou a linitiation du traitement médical. En d’autres termes existe-il des
facteurs prédictifs de la chirurgie.

L’objectif secondaire c’est d’analyser le groupe des enfants opérés a la recherche de facteurs

prédictifs de la chirurgie de premiére intention du canal artériel.

2. Matériels et méthode

1. Population

Dans le cadre de I’évaluation de la prise en charge chirurgicale du canal artériel perméable et
retentissant, nous avons mené une étude rétrospective monocentrique, cas-témoins dans le

service de réanimation néonatale du CHU de Poitiers.
Cette étude porte sur une période de 6 ans (2005 — 2011).

Nous avons recensé sur cette période 338 nourrissons ayant présenté un canal artériel

perméable retentissant ou non.
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Afin de réaliser notre étude nous avons établi des criteres de sélection :

=  prématurité inférieure a 33 SA
= canal artériel retentissant ayant nécessité un traitement médical et/ou
chirurgical

= |e traitement médical retenu dans cette étude est I'ibuproféne

Ont été exclus les nourrissons présentant des formes syndromiques, et des malformations

cardiaques.

Nous avons dénombré, 104 nourrissons ayant présenté un canal artériel retentissant traité

médicalement et/ou chirurgicalement sur cette période.

Parmi eux, 35 ont été traités exclusivement par voie chirurgicale ou médicalement et

secondairement par voie chirurgicale, représentant les CAS.

Le traitement médical concerne 69 enfants qui ont tous été traités par ibuproféne, selon le
schéma de 3 injections intra veineuses a 24H d’intervalle de 10 mg/Kg pour la premiére dose

et de 5 mg/Kg pour les deux derniéres doses. Cette population correspond aux TEMOINS.

Le rapport cas/témoins est de 1 pour 2.

2. Données recueillies

Nous nous sommes intéressés aux différents éléments sur lesquels le canal artériel pouvait

étre retentissant.

S’il nous parait évident que la persistance du canal artériel peut influer sur le
fonctionnement de nombreux organes, nous nous sommes également intéressés a certains
facteurs anténataux pouvant influer sur la persistance de ce canal, tels que I'administration
d’une corticothérapie, la présence d’une arythmie cardiaque fcetale, le tabagisme actif per
partum, la tocolyse. De méme que certains facteurs survenant lors de l'accouchement ont

été recensés, tel que le mode d’accouchement (voie basse, césarienne), le type d’anesthésie
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(absence, péri durale, générale), présence ou non de tableau de chorioamniotite, et

I'antibiothérapie.

Au niveau hémodynamique, nous avons relevé la tension artérielle diastolique la plus basse
trois jours avant la prise en charge du canal artériel, ainsi que la nécessité ou non de traiter
les troubles hémodynamiques (remplissage, amines vasopressives, hémi succinate
d’hydrocortisone). De méme la durée de la prise en charge nous a semblée importante.
La nécessité ou non d’une transfusion sanguine et le nombre de transfusions nous parait

étre un bon indicateur de I'action du canal sur la sévérité de la maladie respiratoire.

Sur le plan respiratoire nous nous sommes basés sur la FiO2 la plus élevée et la PEEP durant
les trois jours ayant précédé la prise en charge du canal artériel, ainsi que sur la durée de la
ventilation mécanique et I'éventuelle présence d’une oxygéno-dépendance post traitement
du canal artériel. La présence ou pas d’'une hypertension artérielle pulmonaire (HTAP)
nécessitant du monoxyde d’azote (NO) et sur la durée du NO. Sur la nécessité également
d’intuber en période néonatale et a quelle distance de I'accouchement et surtout

I’administration de surfactant.

Sur le plan neurologique on s’est basé sur la présence ou non d’'une hémorragie intra
ventriculaire ainsi que de la gravité en fonction des grades, de la présence ou non d’une

leuco malacie péri ventriculaire.

Sur le plan digestif nos critéres de sélections se sont portés sur la présence ou non d’une
entérocolite ulcéronécrosante, la durée de I'alimentation parentérale, la date de reprise de

I’alimentation entérale supérieure a 80ml/kg/J, et la tolérance digestive.

Sur le plan infectieux, il nous a semblé judicieux, de porter notre choix sur la présence ou
non d’une infection avec hémoculture positive avant la prise en charge du canal artériel ; et
sur la survenue ou non durant I"hospitalisation d’une infection. Nous avons pris en compte

également la CRP avant le traitement comme marqueur biologique de I'inflammation.
Pour le canal a proprement parler, les critéres échographiques furent les suivants :

- Largeur du canal artériel en millimétre (canal considéré comme large au-dela de
1,5mm)
- Le rapport OG/Ao en millimétre (large supérieur a 1,5)
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3. Statistiques

La comparaison des variables qualitatives a été effectuée par le test du khi-deux (x?).
Lorsque les effectifs étaient inférieurs a cing, c’est le test exact de Fischer qui a été utilisé. Le
seuil de significativité a été fixé a 5%. L’analyse statistique a été réalisée grace au logiciel
Minitab.

La comparaison des variables quantitatives a été réalisée grace au test de Student (t) avec le
méme seuil de significativité.

Pour les variables discontinues ou de faibles effectifs, nous avons exprimé les données en
médiane et [extrémes] et pour la comparaison des variables nous avons eu recours au test
non paramétrique de Kruskal-Wallis. Pour les variables continues, nous avons exprimé les
données en moyenne et écart-type. Les différences ont été jugées significatives pour un
p<0,05. Lorsque la probabilité était p>0.2 nous I'avons exprimé comme non significative
(NS).

Les facteurs associés significativement a la chirurgie du canal artériel ont été inclus dans un
modeéle d’analyse multi variée de régression logistique binaire, permettant d’identifier des

facteurs de risque indépendants prédictifs de la chirurgie du canal artériel.
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3. Résultats

Au final apres réalisation de la sélection nous avons inclus 35 nourrissons opérés dont 27

opérés en seconde intention et 8 en premiere intention. Nous les avons comparés aux 69

nourrissons non opérés sur la méme période.

1. Répartitions

Dans le groupe des non opérés nous avons constaté 49,28% (34) de garcons et 50,72% (35)

de filles, contre 51,43% (18) de garcons et 48,57% (17) de filles chez les opérés. [Figure 1].

Soit un rapport de 1 pour 1 pour les deux groupes confondu (52 garcons et 52 filles). Il en

ressort qu’il n’y a pas de différence significative entre les deux sexes (p= 0,836).
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Figure 1. Proportion entre les garcons et les filles
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2. Données maternelles, de la grossesse, et de I’accouchement

L’age maternel moyen était de 29,35 £ 5,2 ans pour les non opérés et de 28,18 £ 5,2 ans

pour les opérés sans différence significative (p = 0,28).

Le tabagisme actif au cours de la grossesse concernait 14,43% de notre population avec
15,94% dans le groupe des non opérés, contre 11,43% chez les opérés, sans différence

significative (p=0,536).

De méme, en ce qui concerne le recours a la tocolyse, la corticothérapie anténatale,
I'antibiothérapie pendant le travail, nous n’avons pas observé de différences significatives

entre les deux groupes [Tableau 1].

Tocolyse Corticothérapie Antibiothérapie
anténatale pendant le travail
Opérés 12/35 (34,29%) 26/35 (74,29%) 18/35 (51,43%)
Non opérés 20/69 (28,99%) 58/69 (84,06%) 29/69 (42,65%)
Totaux 32/104 (30,77%) 84/104 (80,77%) 47/104 (45,63%)

Tableau 1. Données liées a I’accouchement

La corticothérapie anténatale qu’elle soit compléte ou non, ne présente pas de différence
significative entre les deux groupes (p=0,445), ainsi que pour la présence d’arythmie
cardiaque feetale (p=0,508) [Tableau 4].

Pour les deux groupes confondus, nous avons observé 47,12% d’accouchement par voie
basse, 50,96% de césariennes en urgence et 1,92% de césariennes programmeées [tableau
2]; le mode d’anesthésie utilisé a consisté dans 82,69% des cas en l'utilisation d’une
péridurale, dans 11,54% des cas au recours a une anesthésie générale, et dans 5,77% des cas
en I'absence d’anesthésie [Tableau 3]. Il n’existe pas de différence significative concernant le
mode d’accouchement entre les 2 groupes [tableau 2] ni le type d’anesthésie utilisé pendant

I’'accouchement [Tableau 3].
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Voie basse Césarienne en Césarienne

urgence programmée
Non opérés 30 (43,48%) 38 (55,07%) 1(1,45%)
Opérés 19 (54,29%) 15 (42,86%) 1(2,86%)
Ensembles des cas 49 (47,12%) 53 (50,96%) 2 (1,92%)
Tableau 2. Différents modes d’accouchement
Absence Péri durale Anesthésie générale
d’anesthésie
Opérés 3 (8,57%) 30 (85,71%) 2 (5,71%)
Non opérés 3 (4,35%) 56 (81,16%) 10 (14,49%)
Ensemble descas 6 (5,77%) 86 (82,69%) 12 (11,54%)

Tableau 3. Différents types d’anesthésie durant I’accouchement

Le nombre d’infections materno-feetales était trop faible dans les deux groupes pour que

I’on constate un retentissement particulier sur le canal artériel (p=0,986). [Tableau 4].

Corticothérapie Arythmie cardiaque Infection materno
anténatale compléte foetale foetale

Opérés 23 (65,71%) 7 (20%) 2 (5,71%)

Non opérés 40 (57,97%) 16 (23,19%) 4 (5,80%)

Total 63 (60,58%) 23(22,12%) 6 (5,77%)

Tableau 4. Données liées a I’accouchement
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3. Données a la naissance

Le terme de naissance moyen en semaine d’aménorrhée était de 28,87 + 1,76 pour les non

opérés et de 27,40 + 1,75 pour les opérés (p=0,0001).

Le poids de naissance moyen était de 1181 + 305 grammes chez les non opérés et 1019 +

216 grammes chez les opérés (p=0,002).

Le périmeétre cranien moyen était de 26,78 + 2,06 cm chez les non opérés et de 25,62 + 2,47

cm chez les opérés (p=0,02).

Nous n’avons pas observé de différence statistiguement significative entre les deux groupes
en ce qui concerne la présence d’une hypotrophie. Soit 5,80% chez les non opérés et 2,86%

chez les opérés (p=0,508).

L'adaptation a la naissance était comparable dans les deux groupes : APGAR a 1 minute et a
5 minutes étaient respectivement de 5,58 +3,22 et de 7,65 +1,96 chez les non opérés vs 6,18

12,95 et 8 £2,09 chez les opérés (p= 0,36 et 0,42).

4. Fonctions respiratoires

Dans le groupe des non opérés nous avons observé 88,41% d’intubation en période
néonatale contre 82,86% pour les opérés (p=0,433), avec un délai avant intubation de 34+
173 minutes en moyenne pour les premiers contre 8,1+20 minutes pour les seconds
(p=0,232).

De méme, 84,06% des non opérés ont bénéficié de l'instillation de surfactant, contre 80%
pour les opérés (p=0,605).

En revanche, 4,35% (3) des non opérés ont présenté une HTAP (hypertension artérielle
pulmonaire) ayant nécessité du monoxyde d’azote (NO) pendant une durée moyenne de
3,33 15,46 jours, contre 17,14% (6) d’HTAP traité par NO dans le groupe des opérés, pendant
une durée moyenne de 8 +8,04 jours. On note un nombre supérieur d’"HTPA en faveur des

opérés (p=0,028) [Figure 2].
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Figure 2. Répartition de ’'HTAP

De plus, la FiO2 max mesurée dans les 3 jours ayant précédé la prise en charge médicale ou
chirurgicale du canal artériel est supérieure chez les opérés. (p=0,015).

La PEEP mesurée était de I'ordre de 3,73 +0,6 chez les non opérés contre 3,84 +0,48.
Soixante-trois des non opérés soit 91,30% ont bénéficié de VNI pendant une durée de 10,2+

10 jours, contre 34 chez les opérés soit 97,14% pendant une période de 18,3 + 12,4 jours en

moyenne.

5. Hémodynamiques

Nous avons observé une mesure de la tension artérielle diastolique la plus basse dans les 3
jours qui ont précédé la prise en charge du canal artériel a 23,22 + 6,6 en moyenne pour les

non opérés contre 22,63 + 7,3 pour les opérés. (p=0,706).

Huit nourrissons (11,59%) du groupe des non opérés ont bénéficié d’'une transfusion avant
toute prise en charge du canal artériel, contre 27 (77,14%) pour le groupe des
opérés p=0,0001); avec une médiane de 1 [0-3] transfusion pour les premiers, contre 1 [0-5]

transfusion pour les seconds.
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Vingt trois nourrissons (33,3%) des non opérés ont eu des troubles hémodynamiques ayant
nécessité un traitement, tandis que 15 nourrissons (42,86%) des opérés ont bénéficié de

cette prise en charge (p = 0,34).

Troubles Remplissage Amines HSHC (hémisuccinate
HD vasopressives d’hydrocortisone)
Opérés 15/35 (42,9%) 7 (20,6%) 2 (5,85%) 3(8,82%)
Non opérés 23/69 (33,3%) 9 (13%) 8(11,59%) 7 (10,14%)
Total 38/104 (36,5%) 16 (15,4%) 10 (9,6%) 10 (9,6%)

Tableau 5. Prise en charge des troubles hémodynamiques (HD)

Nous avons constaté que, dans le groupe des opérés, 2 nourrissons ont recu une correction
de ces troubles pour l'un par un remplissage associé a I|'administration d’amines
vasopressives, pour l'autre par I'administration de remplissage associé a I'HSHC et aux
amines vasopressives.

Pour le groupe des non opérés, nous avons repéré 3 nourrissons qui ont recu un traitement

par remplissage, mais également par amines vasopressives.

6. Fonctions neurologiques

Au niveau neurologique nous avons constaté un nombre supérieur d’hémorragie intra
ventriculaire (HIV) chez les opérés 18 cas soit 51,43% contre 21 cas soit 30,43% chez les non
opérés (p=0,037). L'ensemble de ces cas ont été diagnostiqués avant la prise en charge

thérapeutique du canal artériel.

Les HIV ont été classées en 4 grades, avec une nette prédominance pour le grade deux, et ce

dans les deux groupes.

36



60,00%

50,00%

5,71%

40,00%

grade3et4d

30,00% - —
4,35% M grade 2

Begrade 1

20,00% -

10,00% -

0,00% -
opérés non opérés

Figure 3. Proportion d’HIV en fonction du grade

7. Facteurs infectieux

Le canal artériel pouvant se reperméabiliser et redevenir patent au décours d’une infection
nous nous sommes également penchés sur ces facteurs.

Nous avons pu ainsi dénombrer un nombre nettement supérieur d’infections avant prise en
charge du canal artériel chez les opérés avec 18 cas (51,43%), contre 4 cas (5,80%) chez les
non opérés. (p=0,0001)

Un nombre d’infections a hémoculture positive durant I’hospitalisation (avant et apres prise
en charge du canal artériel) qui reste nettement en faveur du groupe des opérés avec 25 cas
(71,43%), contre 15 cas (21,74%) chez les non opérés (p=0,0001).

Le germe le plus fréquemment retrouvé dans les deux groupes était le Staphylocoque
(capitis et épidermidis), on dénombre 1 cas d’Escherichia coli K1 dans chacun des deux
groupes, ainsi qu’un cas de Pseudomonas aeruginosa dans le groupe des opérés.

La CRP mesurée avant le traitement était sensiblement égale en moyenne entre les deux

groupes, soit 5,2 = 14,8 mg/| chez les opérés contre 4,86 = 9,2 mg/I chez les non opérés.
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Le nombre d’entérocolites ulcéronécrosantes (ECUN) n’était pas significativement différent
entre les deux groupes (p=0,308). Nous avons ainsi dénombré 4 cas (11,43%) chez les opérés

et 4 cas (5,80%) chez les non opérés.

8. Mesures échographiques du canal artériel

Tous les nourrissons de I'étude ont bénéficié d’une échographie cardiaque.

Nous nous sommes intéressés a deux mesures, il s’agit de la largeur du canal artériel en
millimetre (mm), et le rapport OG/Ao (oreillette gauche sur aorte) en millimetre également.
Il en est ressorti que la largeur moyenne du canal artériel était de 2,23 + 0,52 mm chez les
opérés, et de 2,18 + 0,34 mm chez les non opérés (p=0,599). Le rapport OG/Ao est en
moyenne de 1,70 + 0,33 mm chez les opérés contre 1,56 + 0,32 mm chez les non opérés.
(p=0,043).

Apreés le traitement médical, ils ont tous eu un controle échographique cardiologique afin de

vérifier la fermeture du canal artériel.

9. Prise en charge

Dans cette étude 96/104 nourrissons ont recu un traitement médical. La seule molécule
utilisée en traitement médical du canal artériel a été I'ibuproféne.

Parmi eux, nous avons dénombré 27 nourrissons (77,14%) du groupe des opérés ayant regu
un traitement médical initial par ibuproféne. Huit nourrissons ont recu un traitement
chirurgical exclusif.

Dans le groupe des non opérés 61 d’entre eux (88,41%) ont recu 1 cure d’ibuprofene, 8
(11,59%) ont recu 2 cures avant la fermeture du canal artériel.

Tandis que chez les opérés, 10 (28,57%) ont recu 1 cure d’ibuproféene avant fermeture
chirurgicale, 17 (48,57%) ont regu 2 cures avant intervention chirurgicale, montrant une
différence significative avec plus d’échecs de la deuxieme cure d’ibuprofene dans le groupe

des opérés (p=0,001).
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Le taux de réussite d’une premiere cure d’ibuproféne était de 61/96 soit 63,5% et celui de la

deuxiéme cure de 8/25 soit 32%.

La moyenne d’age des nourrissons lors du traitement médical était de 3,68 + 0,58 jours chez
les non opérés, et de 4 + 0,98 jours chez les opérés. Le nourrisson ayant bénéficié d’un
traitement médical initial a 14 jours présentait un canal artériel mal toléré associé a une CIA

(communication inter ventriculaire) avec shunt gauche droit.

La moyenne d’age des nourrissons opérés lors du traitement chirurgical est de 19,51 + 0,58
jours. Le délai de fermeture pour un des patients a été réalisé a 63 jours, car il avait été
décidé de sursoir a son intervention compte tenu de la bonne tolérance du canal artériel qui
s’était rouvert aprés le traitement par ibuproféne, cela lui a permis d’atteindre un poids

suffisant, permettant de réaliser I'intervention chirurgicale dans de bonnes conditions.

Les facteurs décisionnels ayant conduit a la prise en charge chirurgicale du canal artériel sont
essentiellement liés a la persistance de ce canal malgré le traitement médical, associé a un
retentissement hémodynamique, des troubles digestifs, une oxygéno-dépendance, voire une
anémie foetale. D’autres facteurs décisionnels ont été relevés concernant la contre-
indication du traitement médical : insuffisance rénale (5 cas dont 3 chez des enfants qui ont
bénéficié d’'une chirurgie premiere), hypertension artérielle pulmonaire infra systémique (4
cas), intolérance digestive (6 cas dont un cas d’entérocolite dans le groupe des enfants

opérés en premiére intention) et 2 cas d’HIV.

10. les facteurs prédictifs de la chirurgie

L'analyse uni variée a montré que le petit age gestationnel, le petit poids de naissance, la
transfusion sanguine, I’hypertension artérielle pulmonaire, la FiO2 maximale, I’'hémorragie
intra ventriculaire, la surinfection et le rapport OG/Ao élevé, sont des facteurs associés a la

chirurgie du canal artériel.

L’analyse multi variée dans un modéle de régression logistique objective, parmi ces facteurs :

la transfusion sanguine et la surinfection comme 2 facteurs prédictifs indépendants de la

39



chirurgie du canal artériel avec des odd ratio respectifs de 22,2 IC 95% [5,1-97,9] et 17,8 IC
95% [2,6-121,5].

11.La morbi-mortalité en période néonatale

La durée moyenne d’hospitalisation en réanimation était de 23,1 +13,7 jours pour les non
opérés et de 48 19,7 jours pour les opérés. (p=0,0001), soit une durée moyenne globale de
séjour de 50,8 +24,2 jours pour les non opérés et de 84,3 +27 jours pour les opérés

(p=0,0001).
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Figure 4. Durée moyenne d’hospitalisation en jours

Nous avons observé une durée moyenne de ventilation mécanique a 4,41 + 6,4 jours chez les
non opérés contre 15,97 + 14 jours chez les opérés, [Figure 5], (p=0,001) et une durée
moyenne de CPAP nasal de 10,2 £ 10 chez les enfants non opérés contre 18,3 £ 12 jours chez
les opérés (p= 0,01) [figure 1]. La durée moyenne de la ventilation assistée était de 14,6
11,7 jours pour les non opérés, contre 34,3 18,9 jours pour les enfants opérés (p=0,001). La
durée d’oxygéno-dépendance était de 7,7 23 jours dans le groupe des non opérés contre

11,8 + 14,3 jours dans le groupe des opérés.
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Figure 5. Durée ventilation en jours

Chez certains des nourrissons nous avons décrit une mauvaise tolérance digestive,
conduisant souvent a la mise a jeun et nécessitant la mise en place d’'une alimentation
parentérale, qui sera par la suite progressivement diminuée jusqu'a I'obtention d’une

nutrition entérale supérieure a 80ml/kg/24h.

Ainsi nous avons constaté une durée moyenne en jours de nutrition parentérale deux fois

supérieure chez les opérés par rapport au non opérés. (p=0,0001).

De méme que I'dge de sevrage définitif de la nutrition parentérale est nettement supérieur

chez les opérés. (p=0,0001).

Durée nutrition parentérale | Age de sevrage de |la

en jour nutrition parentérale
Opérés 36 15,8 34,9 £16,6
Non opérés 18,2 11,3 14,4 +8,6

Tableau 6. Durée de la nutrition parentérale en jours
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Par ailleurs, nous avons repéré 4 cas de leuco malacie péri ventriculaire (LPV) lors du
contrdle échographique transfontanellaire (ETF) chez le groupe des opérés, et 5 cas chez les

non opérés.

Nous avons constaté un taux de déces dans le groupe des opérés de 0%, inférieur a celui du
groupes des non opérés 13,04% (9/69) (p=0,025). Parmi ces 9 cas, 4 cas sont décédés dans
les suites d’'une HIV séveére, 1 cas suite a une infection materno foetale fulminante a
Pseudomonas, 2 cas suite a un choc septique dont un dans le cadre d’une entérocolite
ulcéro nécrosante, 1 cas suite a syndrome de détresse respiratoire aiglie associé a une
infection pulmonaire a Staphylocoque haemolyticus, 1 cas suite a une acidose métabolique

majeure avec arrét cardiaque.

Cas Cas2 Cas3 Cas Cas5 Cas Cas7 Cas Cas
1 4 6 8 9
Terme (SA) 26 25 27 26 28 25 25 25 28
Surinfection Non Non Oui Non Oui Non Non Non Non
Transfusion Non Oui non Oui Non Non Non Non Oui
Cause déces HIV Acidose SDRA HIV Infection IMF Acidose IMF HIV
métabolique +ECUN métabolique
Nb 1 1 2 1 2 2 1 1 1
ibuprofene
Age cure 3j 1j 2j 1j 1j 1j 10j 1j 1j
Age déces 41j 9j 24j 7j 33j 11  13j 3j 5j

Tableau 7. Les Déces

La majorité des enfants décédés était des extrémes prématurés < 28 SA. Les 2/3 (6/9) sont
décédés aprées la premiere semaine de vie ne laissant que le temps d’une cure (100%) voir de
2 cures (3/9 soit 1/3) d’ibuproféne. Les 3 enfants ayant bénéficié de 2 cures d’ibuproféne
avaient un contexte infectieux: un avec une infection materno-feetal et les 2 autres une
surinfection avec SDRA a 24 jours pour l'un et ECUN a 33 jours pour l'autre. Tous les autres
enfants décédés avaient présenté un ou plusieurs des facteurs de risque associés a I'échec
thérapeutique du traitement médical, soit I'infection ou la transfusion, sauf un enfant qui est

décédé dans un contexte d’acidose métabolique a J13 aprés une cure tardive du CA aJ10.
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12.Comparaison entre les deux sous-groupes des opérés

Il nous a paru important de comparer également les facteurs entre les deux populations du
groupe des opérés, c’est a dire ceux ayant bénéficié d’un traitement chirurgical en premiere

intention, et ceux opérés apres échec du traitement médical.

Nous avons recensé ainsi, 8 cas sur 35 ayant bénéficié d’un traitement initial par chirurgie.

Comme facteurs décisionnels, nous avons décrit chez un d’entre eux un controle
échographique précoce ne montrant pas de flux dans le CA a J3 avec réouverture a J13, pour
3 d’entre eux la présence d’'une insuffisance rénale contre-indiquant [utilisation
d’ibuproféene associé a une oxygéno-dépendance, un enfant a présenté un OAP (cedéeme aigu
pulmonaire) associé a des difficultés de sevrage de la ventilation mécanique, un autre a
présenté une anémie foetale associée a une hémorragie sous épendymaire bilatérale avec
ventriculite, un troisieme a présenté une HTAP avec une tachycardie résistant a plusieurs
remplissages, un dernier a présenté une oxygéno-dépendance associée a une entérocolite

ulcéro-necrosante.

Pour les 27 autres cas ayant bénéficié du traitement initial par ibuproféene, le facteur
décisionnel majeur était bien slr la persistance d’un canal retentissant associé en grande
majorité a des troubles hémodynamiques, et a une oxygéno-dépendance. Dans certains cas
le facteur décisionnel était la présence de troubles digestifs (5 cas), d’insuffisance rénale (2

cas), d’HIV (1 cas) voir la présence d’un canal encore large.

Afin de faciliter la description des résultats nous appelons les cas 1 ceux qui ont recu le

traitement chirurgical en premiére intention et les autres les cas 2.

Le terme de naissance moyen chez les cas 1 était de 26,12 + 0,88 SA, inférieur a celui des cas

2 qui était de 27.78 +1,77 SA (p=0,001).

Nous avons constaté un poids moyen de naissance de 937 + 179 g chez les cas 1 et de 1044 +

223 g chez les cas 2 (p=0,185).

La répartition entre les deux sexes était comparable au sein des deux groupes.
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Cas1l Cas 2

Filles 4 13
Gargons 4 14
Total 8 27

Tableau 1. Proportion de filles et de garcons

L'age maternel était de 26,6 + 6,45 ans chez les cas 1 et de 28,6 + 4,88 ans chez les cas 2

(p=0,47). On retrouve 4 cas de tabagisme maternel durant la grossesse chez les cas 2.

Parmi les cas 1 la moitié on regut une corticothérapie compléte anténatale, contre 19/27 soit

70,37% pour les cas 2. (p=0,074).

De méme, 1 nourrisson (12,5%) du groupe des (cas 1) a présenté une arythmie cardiaque

foetale, alors que nous en avons observé 6 (22,2%) chez les cas 2.

Nous avons dénombré 75% d’accouchements par voie basse chez les cas 1 6/8, contre 13/27

soit 48,15% chez les cas 2, sans que cela soit significatif. (p=0,181).

Nous n’avons pas observé de différences significatives entre les 2 groupes quant au type

d’anesthésie.

Absence Péri durale Anesthésie générale

d’anesthésie
Cas 1 1(12,5%) 6 (75%) 1(12,5%)
Cas 2 2 (7,41%) 24 (88,89%) 1(3,70%)

Tableau 2. Type d’anesthésies lors de I’'accouchement

Lors de I'accouchement, 3 meres (37,5%) du groupe des cas 1 ont regu une antibiothérapie,

contre 15 (55,6%) du groupe des cas 2.

A la naissance I’APGAR 1 était sensiblement le méme dans les deux groupes soit 6,9 +3,29
pour les cas 1 et 6 2,90 pour les cas 2 (p=0,547). Il en est de méme pour 'APGAR 5, avec 8,6

+1,51 pour les premiers et 7,9 £2,21 pour les seconds. (p=0,331).
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Au niveau respiratoire, tous les nourrissons des cas 1 ont été intubés en salle de travail avec
instillation de surfactant pour 6 (75%) d’entre eux, tandis que dans les cas 2, 21 (77,8%) ont
été intubés en salle de naissance avec instillation de surfactant.

La présence d'une HTAP nécessitant I'administration de monoxyde d’azote (NO) est

retrouvée chez 2 nourrissons des cas 1 et 4 des cas 2.

HTAP nécessitant | Durée moyenne du  Age moyen début

NO NO en jour NO en jour
Cas1 2 (25%) 1,38 4
Cas 2 4 (14,8%) 1,37 8,8

Tableau 3. Récapitulatif HTAP

Au niveau hémodynamique, nous avons constaté un pourcentage sensiblement égal de
transfusion avant la cure de CA avec 6 cas soit 75% chez les cas 1, et 21 cas soit 77,8% chez

les cas 2.
De méme, la tension artérielle diastolique la plus basse mesurée 3 jours avant prise en

charge du CA était de 21 +4,72 mmHg en moyenne chez les cas 1, contre 23,23 +8,03 mmHg
chez les cas 2 (p=0,362).

Dans le groupe des cas 1, 4 nourrissons (50%) ont eu des troubles hémodynamiques ayant

nécessité un traitement médicale contre 11 (40,74%) chez les cas 2.

Remplissage HSHC Amines vasopressives | HSHC + amines

vasopressives

Cas 1 2/8 0 0 2/8
Cas 2 5/27 2/27 3/27 3/27

Tableau 4. Traitement recu pour corriger les troubles hémodynamiques

Au niveau infectieux, on constate un taux d’infection avant prise en charge du CA entre les

deux groupes sensiblement égal avec 50% (4) chez les cas 1, et 51,9% (14) chez les cas 2.
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Au niveau neurologique, nous avons repéré 5 cas (62,5%) d’hémorragie intra ventriculaire
chez les cas 1, contre 11 cas (40,7%) chez les cas 2. Parmi eux, 4 nourrissons ont eu une HIV
de type 1 chez les cas 1 contre 10 chez les cas 2, et dans les deux groupes on note un seul

cas d’HIV de type 3.

Les données échographiques cardiaques sont marquées par une tendance a un CA plus large
chez les enfants opérés de seconde intention, avec en moyenne 2,01 + 0,26 mm chez les cas
1 et 2,30 £ 0,57 mm chez les cas 2 (p=0,059). Le rapport OG/Ao était de 1,83 + 0,38 chez les

cas 1, et de 1,66 + 0,31 chez les cas 2, sans différence significative (p=0,292).

L’age moyen de la chirurgie était comparable entre les cas 1 soit 16,9 + 9,55 jours, et les cas

2 soit 20,3 + 10,8 jours (p=0,405).

46



I1l. Discussion

La persistance du canal artériel est une pathologie fréquente du prématuré [11]. Sa
prévalence est de 25% chez les prématurés de moins de 33 semaines d’aménorrhées. [12]. Si
le shunt ductal est significatif, il entraine une augmentation du débit pulmonaire, et/ou une
défaillance cardiaque et/ou un vol vasculaire diastolique (conséquences potentielles

digestives, rénales et cérébrales) [11].

L'objectif de notre étude est la recherche de facteurs prédictifs conduisant au traitement
chirurgical en premiére ou en deuxieéme intention. Dans ce but nous avons conduit une
étude rétrospective cas témoins dans un seul centre de réanimation pédiatrique. Plusieurs
facteurs se sont démarqués comme étant associés a la chirurgie du canal artériel : le petit
age gestationnel, le petit poids de naissance, la transfusion sanguine, I’hypertension
artérielle pulmonaire, la FiO2 maximale, I'hémorragie intra ventriculaire, la surinfection et le

rapport OG/Ao élevé.

Dans notre étude, on retrouve un sex-ratio de 1 pour 1 pour les deux groupes confondus.
Parmi les données liées a la mere, la grossesse et a I'accouchement, aucun facteur ne se
démarque y compris la corticothérapie anténatale réputée étre un facteur de protection du
canal artériel persistant. Il n’existe pas de donnée associant la corticothérapie a la chirurgie

du canal.

L'analyse multi variée permet de dégager 2 facteurs prédictifs indépendants qui sont la

transfusion sanguine et la surinfection.

A la naissance le petit age gestationnel et le petit poids de naissance sont significativement
associés a la chirurgie du canal artériel. Ce résultat est comparable aux données de la
littérature, ou les prématurés ayant eu une ligature du canal artériel ont un petit age
gestationnel et un petit poids de naissance. Ainsi dans |'étude de Naik-Mathuria sur la
ligature chirurgicale du canal artériel en période néonatale, il ressort que I’age gestationnel
inférieur a 27 SA et un poids de naissance inférieur a 1000g sont des facteurs significatifs de
la chirurgie [41], sans que cela ne soit un facteur décisionnel formel dans la prise en charge

chirurgicale du canal artériel. Toutefois, on retrouve d’autres auteurs qui préconisent la prise
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en charge chirurgicale du canal artériel chez les prématurés de moins de 800g [20]. Selon
eux, il y a plus de complications liées au traitement médical chez les enfants extrémes
prématurés et un plus grand risque d’échec thérapeutique notamment si on attend la
stabilité clinique de ces enfants, en laissant passer les premiers jours de vie. Plusieurs
auteurs se sont heurtés a la question de définir les criteres de gestion médicale ou
chirurgicale du canal artériel chez les enfants grands prématurés. Le terme de naissance
prend une place importante dans cette réflexion [16] [27] [28]. Lin YC et al associe ce facteur
de petit poids de naissance a I'augmentation du rapport de 'OG/AO dans la discussion de la

chirurgie [47].

Nous avons pu noter également une durée d’hospitalisation en réanimation
significativement plus importante chez les opérés. Ceci est a mettre en partie sur le compte
de la sévérité de la pathologie respiratoire qui a poussé a 'indication de la chirurgie souvent
apres échec du traitement médical du CA. D’autre part I'dge gestationnel des enfants opérés

est plus petit expliquant partiellement I'allongement de la durée moyenne de séjour.

Le taux d’intubation et d’administration du surfactant est élevé dépassant 80% dans notre
étude malgré une corticothérapie anténatale avoisinant les 80% et ce dans les 2 groupes ce
qui rend ce facteur moins influent pour différencier les 2 groupes d’enfants. Le nombre
d’HTAP (hypertension artérielle pulmonaire), ainsi que la FiO2 maximale sont
significativement plus élevés dans le groupe des enfants opérés témoignant de la sévérité du
canal artériel et des pathologies associées chez les opérés. Ainsi, dans I'étude de Chien-Chou
Hsiao et al [17], menée sur 56 prématurés de moins de 1500 g ayant bénéficié d’un
traitement médical initial ou ayant une contre indication au traitement médical, ils ont
comparé ceux ayant bénéficié d’un traitement chirurgical précocement (<14 jours) et ceux
ayant eu un ligature tardive (>14 jours). lls concluent que dans le groupe ligaturé
précocement on observe une réduction significative de la pathologie respiratoire et de la
durée de la ventilation mécanique. Il faut également tenir compte du fait que dans notre
étude 27 opérés ont recu initialement un traitement médical du canal artériel retentissant,
ce qui explique la moyenne d’age de prise en charge chirurgicale relativement tardive.

On retrouve les mémes conclusions dans I'étude de Yu-Chen Ko, menée sur 41 prématurés
de poids inférieur a 1500g. [19]. Cette étude est tout de méme a prendre avec réserve car il

s’agissait d’'une étude comparative avec I'indométacine que I'on sait, comporte plus d’effets
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secondaires que l'ibuproféne. De plus, la présence d’'une HTAP est la conséquence de I'hyper
débit pulmonaire lié au « vol » sanguin au profit de I'artere pulmonaire, témoignant de

I’évolution dans le temps du canal artériel retentissant. [46].

Nous avons pu noter également un taux d’hémorragie intra ventriculaire (HIV) supérieur
chez les opérés de notre étude. Ce phénomene refléte la fragilité vasculaire a la naissance et
I'exposition a une complication multifactorielle qui dépend de facteurs périnataux tel la
chorio-amniotite, l'inflammation et I'adaptation a la vie extra-utérine, des troubles
hémodynamiques et de la persistance du canal artériel.

Afin de prévenir ces risques, certains centres préconisent le traitement prophylactique du
canal artériel. Ainsi dans la littérature nous retrouvons deux grandes études multicentriques
ayant étudié les effets de la prophylaxie par indométacine sur la morbidité néonatale.
L'étude de Ment et al. menée sur des prématurés pesant entre 600 et 1250 grammes,
conclut que I'administration de faibles doses d’indométacine dans les 6 a 12 premiéres
heures de vie, réduirait de facon significative I'incidence et la sévérité des hémorragies intra
ventriculaire. [13]. De méme, I'étude de Schimdt et al. qui porte sur 1202 prématurés pesant
entre 500 et 999 g conclut également que la prophylaxie par indométacine réduirait la
gravité de I'hémorragie intra ventriculaire, et réduirait également l'incidence du canal
artériel retentissant, tout en nuancant sur I'absence d’effet sur l'incidence des maladies
pulmonaires chroniques, les co morbidités liées a la persistance du canal artériel, tels que
I’entérocolite ulcéro nécrosante, la rétinopathie du prématuré. [14]. Toutefois une étude
randomisée multicentrique a été réalisé en 2004 par Overmiere et al. visant a étudier le role
de l'ibuproféne en traitement prophylactique dans le cadre du canal artériel, portant sur 415
prématurés nés entre 24 et 30 SA, I'ibuprofene étant administré dans les 6 premiéres heures
de vie: il en est ressorti que cela ne diminuait pas l'incidence des hémorragies intra
ventriculaire sévéres. [15]. L'étude de Chiruvolu, qui est une revue de la littérature sur la
prise en charge du canal artériel chez le prématuré, conclut qu’il n’est pas recommandé
d’utiliser I'ibuprofene en prophylaxie car elle ne diminue pas le risque d’hémorragie intra
ventriculaire sévere, elle recommande méme |'absence de traitement en cas de canal
artériel persistant non symptomatique. [16].

Ce taux supérieur d’HIV chez les opérés peut étre le reflet de I'état pathologique a la

naissance interférant avec la décision thérapeutique au sujet du canal artériel et peut donc
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étre considéré par ce biais comme un facteur prédictif de la chirurgie. L’'HIV peut également
étre considérée comme une conséquence de la sévérité du canal artériel dans le temps et
son évolution.

Au niveau nutritionnel, la durée de la nutrition parentérale, ainsi que I'dge de sevrage
définitif de la nutrition parentérale sont supérieurs chez les opérés.

L'étude comparative au sein du groupe des opérés n’a pas permis de dégager de facteurs

prédictifs significatifs.

En ce qui concerne les données échographiques, dans notre étude tous les prématurés
avaient un canal artériel mesuré en moyenne supérieur a 2 mm et un rapport OG/Ao
supérieur a 1,5 mm qui est significativement supérieur chez les opérés. lls rentraient tous
dans le cadre des criteres échographiques du canal artériel retentissant établis dans la
plupart des publications Evans et Storm [29], [38]. Ce facteur, OG/AO, témoigne du
retentissement du canal artériel sur la fonction cardiaque et donc de I'importance de la
sévérité du canal artériel. C'est pour cela que certains centres se basent sur cette donnée,
associée ou non a une détresse respiratoire pour traiter précocement le canal artériel avant
gu’il ne devienne symptomatique. Cependant, cela est un bon facteur prédictif du canal
artériel retentissant, et en cas d’échec thérapeutique médical c’est un facteur décisionnel de
la ligature du CA. Ce facteur a été signalé par certains auteurs comme étant prédictif de la

chirurgie [47].

Par ailleurs, deux facteurs se sont démarqués de cette étude, comme étant les principaux
facteurs prédictifs indépendants associés a la chirurgie. Il s’agit de la transfusion sanguine,
mais également du taux plus important d’infections nosocomiales précoces chez les enfants

opérés.

Le taux de transfusion plus élevé dans la population des opérés jouerait il un réle dans la
sévérité du canal artériel retentissant ?

En effet on pourrait considérer que lors de la transfusion, on obtient le méme effet que lors
d’un remplissage. Or, les apports hydriques excessifs dans les premiers jours de vie, sont
réputés pour contribuer a la persistance du canal artériel. [4]. Malheureusement dans la
littérature on ne retrouve pas d’étude ayant analysé I'impact de la transfusion et son réle

dans I'échec de la thérapeutique médicale et la persistance du canal artériel. Toutefois, nous
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retrouvons plusieurs études dans la littérature décrivant les effets de la transfusion sanguine
sur la morbi-mortalité chez les enfants grands prématurés. Cette association de plus en plus
détaillée dans la littérature concerne I'entérocolite ulcéro-nécrosante [48][49][50] et
d’autres morbidités comme la broncho dysplasie [51][52][53]. Les hypothéses
physiopathologiques se résument en trois mécanismes :
- Lalibération de radicaux libres de I'oxygene associé a I'apport excessif en fer [53].
- Les lésions pulmonaires par réponse immunitaire exagérée associée a la transfusion
(TRALI) connu chez I'adulte [49] [54].
- La capacité diminuée des érythrocytes transfusés a délivrer le monoxyde d’azote a
I’endothélium pouvant ainsi altérer la microvascularisation. [55].
Tous ces éléments peuvent étre également impliqués dans la physiopathologie du canal
artériel, bien qu’il n’existe pas a notre connaissance pour l'instant, de description clinique
associant la transfusion sanguine a un échec thérapeutique des AINS, chez les enfants traités

pour un canal artériel patent.

Néanmaoins, la transfusion nous semble étre un bon marqueur de la sévérité de la pathologie
respiratoire, qui peut étre associé a la persistance du canal artériel bien que l'analyse
multivariée ne retienne pas la FiO2 maximale comme facteur indépendant associé a la

chirurgie du CA.

Le 2°™ facteur est la surinfection précoce. En effet le taux d’infections chez les opérés est de
51,43%. Ce taux pourrait expliquer la persistance du canal artériel malgré le traitement par
ibuproféne, d’ou le recours a la chirurgie. Cette association entre I'infection et la persistance
du canal artériel a été décrite depuis dans plusieurs études. En effet en cas d’infection, on
observe un taux sanguin de kétoprostaglandine F1 élevé, associé a des facteurs de
I'inflammation entrainant une reperméabilisation tardive du canal artériel, et par la méme
occasion une inaction de l'ibuprofene [45]. La présence d’une infection pourrait donc étre un
facteur non négligeable dans la décision de traitement par chirurgie, plutét que le

traitement médical.
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Il ressort que ces deux facteurs (transfusions et infections) sont les plus pertinents en ce qui
concerne la prédiction de la chirurgie dans la prise en charge du canal artériel retentissant
dans notre étude.

Toutefois, la part exact de ces deux facteurs (transfusions et infections) dans I'orientation

vers la chirurgie reste a évaluer.

Par ailleurs I'analyse des 9 patients décédés montre qu’ils appartiennent tous au groupe des
enfants non opérés, ayant tous bénéficié d’au moins une cure d’ibuprofene voir 2 (3 cas) et

eme

que les 2/3 sont décédés apres le 77 jour. Les facteurs mis en cause sont également ceux
qui se sont démarqués dans notre étude : le petit age gestationnel, I'HIV, l'infection, la
détresse respiratoire, la transfusion. Tous les enfants décédés avaient présenté un ou
plusieurs des facteurs de risque associés a I’échec thérapeutique du traitement médical, tel
le petit dge gestationnel, I'HIV, la détresse respiratoire et surtout I'infection, qu’elle soit

materno-foetale ou secondaire, et la transfusion.

Cette observation combinée aux résultats de I'analyse multivariée, pourrait nous conduire a
changer notre attitude thérapeutique face a ces facteurs, en proposant une chirurgie plus

précoce dans notre schéma thérapeutique.

Cependant, serait il bien raisonnable en présence de ces facteurs, d’avoir recours a la
chirurgie en premiére intention, sachant qu’il y a des risques non négligeables liés a
I'anesthésie chez le prématuré de trés petit poids, mais également liés a la chirurgie. Dans
notre étude la ligature chirurgicale, de premiére intention, du canal artériel chez 8 enfants
était plutdt en rapport avec des contre-indications du traitement médical. L’adge de survenu
de cette chirurgie premiéere n’était pas significativement différent de celui des opérations de
seconde intention du CA et dépasse les 15 premiers jours de vie. L'analyse de cette
population ne fait pas sortir de facteurs prédictifs de la chirurgie premiére.

En sachant que I'administration d’une cure d’ibuprofene permet la fermeture du canal
artériel retentissant dans 80% des cas chez les prématurés d’age gestationnel compris entre
27 et 29 SA [28]. Dans notre étude le taux de réussite d’'une premiéere cure d’ibuproféne était
de 63,5% et celui de la deuxieme cure de 32%. Ce sont ces bons résultats sur la premiere
cure, qui nous poussent en tout cas a Poitiers, a traiter le canal artériel retentissant

initialement par de [libuproféne. Nous ne réalisons pas non plus de traitement
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prophylactique du canal artériel, sachant que plus de 50% des canaux se fermeront tout
seul. Nous évitons ainsi de traiter inutilement les prématurés, mais également les risques liés

aux effets indésirables du traitement.

Dans la littérature il n’existe pas de conférence de consensus en ce qui concerne la prise en
charge médicale et chirurgicale du canal artériel chez le prématuré. Toutefois, I'ibuproféne
est actuellement préférentiellement utilisé dans le traitement du canal artériel retentissant
car il a une faible incidence dans la survenue des insuffisances rénales, des ECUN, et dans les
hémorragies intra ventriculaires. [18]. Ainsi le traitement prophylactique par indométacine
prévient les effets du canal a court terme, mais sans prévenir les effets a long terme, par
contre l'ibuproféne a moins d’impact sur le court terme et on ne connait pas pour le

moment ses effets sur le long terme [29].

La période optimale de fermeture chirurgicale du canal artériel retentissant chez les
prématurés de trés petit poids de naissance reste trés controversée [17]. Si certaines
équipes préconisent la fermeture chirurgicale du canal retentissant de maniére précoce [19]
[17] [20], d’autres la réservent uniquement en cas d’échec du traitement médical, ou en cas
de contre-indication a celui-ci. [18]. La politigue de notre service de réanimation
néonatologie est de traiter initialement par traitement médical, la ligature chirurgicale
venant uniquement en cas d’échec du traitement médical, ou en cas de contre indication

formelle a I'ibuproféne.

En France, de nombreux centres ont opté pour une stratégie curative précoce et pratiquent
des échographies de dépistage du canal artériel relativement précoces entre 24h et 72h de
vie. Ceux ayant des critéres échographiques de canal artériel hémodynamiquement
significatif, associés a une détresse respiratoire nécessitant une ventilation invasive ou non
invasive, sont donc traités par une cure de 3 jours d’ibuproféne, en cas de persistance du
canal artériel, I'intérét d’une deuxieme cure est démontré. Toutefois, d’autres équipes
restreignent leurs indications aux canaux artériels cliniquement symptomatiques. Les
indications de ligatures chirurgicales sont elles, posées de facon tres variable par les

différentes équipes [11].
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Notre étude reste une analyse rétrospective et se heurte a un biais d’information, car
certaines données étaient manquantes, chez certains enfants tel que la taille du canal
artériel, le rapport OG/Ao, les données liées a 'accouchement et a la grossesse, ainsi que
certains parametres de ventilation. Toute fois en I'absence de consensus sur la prise en
charge du CA, l'algorithme décisionnel peut varier d’'un centre a I'autre. D’ou l'intérét de
cette étude monocentrique décrivant ainsi des résultats appliqués a un schéma

thérapeutique homogene.

De ce fait, si nous désirons conserver cet algorithme de prise en charge du canal artériel il
faudra apporter les ajustements nécessaires qui tiennent compte des résultats de cette
étude incluant les facteurs de risque de la chirurgie ou de I'échec thérapeutique médical
dans notre prise de décision. Cette attitude permettra de sélectionner les enfants pouvant

éme

bénéficier d’une cure chirurgicale précoce de préférence avant le 10 jour et sans passer

par une deuxieme cure d’AINS.

Pour valider la pertinence d’une telle approche d’autres études cliniques prospectives

multicentriques sont nécessaire analysant une ou plusieurs stratégies.

54



IV. CONCLUSION

La prise en charge du canal artériel chez le prématuré de moins de 33 SA, reste relativement
complexe et en I'absence de consensus thérapeutique, elle reflete I'attitude de chaque

équipe médico-chirurgicale.

Notre étude nous a permis de dégager certains facteurs qui pourraient influencer la prise en
charge du canal artériel retentissant. Les facteurs associés au recours a la chirurgie sont
essentiellement liés au petit terme de naissance, I'HTAP, I'HIV, la FiO2 élevée, I'échec
thérapeutique médical. Par ailleurs le recours a la chirurgie ne s’est pas compliqué de plus
de mortalité. L'analyse de la mortalité exclusivement présente dans le groupe des non

opérés, indique un possible retard dans la décision d’une cure chirurgicale.

Deux facteurs potentiellement prédictifs de la chirurgie se sont démarqués, il s’agit de la
transfusion et de linfection. Toutefois, on ne saurait proposer d’emblée le traitement
chirurgical du canal artériel, méme en présence de ces facteurs, compte tenu du fait qu’il
existe un risque réel lié a la chirurgie, mais également a I'anesthésie, et que dans un certains
nombre de cas le CA se fermera soit spontanément, soit aprés une ou deux cures

d’ibuprofene.

Notre étude suggéere de ne pas retarder la prise en charge chirurgicale du CA en cas d’échec
du traitement médical et permet de proposer des facteurs de risque prédictif de I'échec du
traitement médical. En présence d’un de ces deux facteurs, un recours initial a une cure
d’ibuprofene, reste justifié, mais en cas d’échec, mieux vaut recourir a la chirurgie plutot que

de tenter une deuxieme cure de traitement médical.
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Résumé

Introduction : L'incidence de la persistance du canal artériel (CA) retentissant est de 65%
chez les prématurés de moins de 1000 grammes, dont 85% nécessiteront un traitement.
Dans la littérature, on ne retrouve pas de conférence de consensus concernant la prise en
charge du CA chez le prématuré de moins de 33 SA, et les prises en charge divergent d’un
centre a l'autre.

Objectif : Afin d’améliorer la prise en charge du (CA) chez les grands prématurés dans notre
centre, en évitant I’échec thérapeutique et les effets secondaire liés a la multiplication de
cures d’AINS, nous avons voulu rechercher les facteurs prédictifs de la chirurgie du CA.
Matériels et méthodes : nous avons réalisé une étude rétrospective cas témoins sur 6 ans
regroupant 104 prématurés dont 35 traités chirurgicalement (C) et 69 médicalement (M), a
la recherche de facteurs prédictifs chirurgicaux.

Résultats : Le taux de réussite d’'une premiére cure d’ibuproféne était de 61/96 soit 63,5% et
celui de la deuxieme cure de 8/25 soit 32%. L’analyse univariée comparant les 2 groupes
montre que le petit age gestationnel, le petit poids de naissance, la transfusion sanguine,
I’hypertension artérielle pulmonaire, la FiO2 maximale, ’hémorragie intra ventriculaire, la
surinfection et le rapport OG/Ao élevé sont associés a la chirurgie du CA. Le modeéle de
régression logistique fait ressortir 2 d’entre eux: la transfusion précoce et l'infection
nosocomiale comme facteurs indépendant prédictifs de la chirurgie avec des Odd ratio
respectifs de 22,2 IC 95% [5,1-97,9] et 17,8 IC 95% [2,6-121,5]. Huit enfants ont bénéficié
d’une ligature premiere du CA contre 27 apres une a 2 cures d’ibuproféne sans que l'on
puisse isoler de variable significativement différente entre les 2 sous-groupes. Les 9 enfants
décédés appartiennent au groupe M et présentent les facteurs de risque identifiés.
Discussion : Notre étude suggere de ne pas retarder la prise en charge chirurgicale du CA en
cas d’échec du traitement médical et permet de proposer des facteurs de risque prédictifs
de I’échec du traitement médical. En présence d’un de ces deux facteurs, un recours initial a
une cure d’ibuproféne, reste justifié, mais en cas d’échec, il est préférable de recourir a la

chirurgie plutot que de tenter une deuxieme cure de traitement médical.
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