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Résumé

La prise en charge de la gestante a risque d’accoucher aux limites de la viabilité
reste un défi pour les obstétriciens et les néonatalogistes. Dans ces situations, L'équipe
soignante et les parents doivent prendre, rapidement et souvent dans un coniexte de
débordement émotionnel, des décisions difficiles et particulierement lourdes de consé-
quences.

Malgré les nombreux progres de la médecine périnatale ces derniéres décennies, la
prématurité extréme reste associée a un questionnement éthique, légal, et sociétal. Les
recommandations émises par les sociétés savantes offrent un cadre structurant pour la
nature des soins a proposer en fonction de scénarii préétablis. Cependant, le processus
décisionnel reste complexe, nécessitant une rencontre et un partage authentique entre une
équipe périnatale et une famille.

1 - CHRU de Montpellier - Hopital Arnaud de Villeneuve - 371 avenue du Doyen
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a - Pédiatrie néonatale et réanimation - Péle enfant
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INTRODUCTION

Lage gestationnel est défini par ’age post-menstruel, en semaines
et jours d’aménorrhée. Ainsi, la période entre 25 semaines et 0 jour
(25 0/7 semaines) et 25 semaines et 6 jours (25 6/7 semaines)
correspond a 175-181 jours, soit 25 semaines achevées, le feetus étant a
sa 26¢ semaine de gestation. Le calcul de I’dge gestationnel est
généralement basé sur la longueur cranio-caudale par I’échographie
précoce (10 0/7 a 13 6/7 semaines) et/ou la date des dernieres regles.
Cependant, la précision du terme est de £ 4 jours pour I’échographie
et de — 6 a + 14 jours pour les derniéres menstruations [1]. De méme,
I’évaluation du poids feetal est associée a un risque d’erreur de £ 15 %.

S’il existe plusieurs qualificatifs ou groupes nominaux pour
traduire une naissance aux limites de la viabilité (prématurissime,
micro-prématuré, prématuré extréme...), ils font référence a des ages
gestationnels variables. En Amérique du Nord, les naissances entre
20 0/7 et 25 6/7 sont en général incluses dans cette définition, alors
que les colleges d’experts européens font souvent référence a des
termes plus €levés, entre 22 0/7 et 26 6/7 semaines [1-3].

I. MORTALITE ET MORBIDITE

Environ 0,4-0,5 % des naissances se produisent avant 27 0/7
semaines, mais elles rendent compte de > 40 % de la mortalité infantile
et de la plupart des décés néonataux.
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Si l’age gestationnel est le facteur pronostique essentiel, d’autres
parameétres jouent un réle pondérateur non négligeable. La cohorte de
4 446 nouveau-nés entre 22 0/7 et 25 6/7 semaines du réseau de
recherche du NICHD (National Institute of Child Health and Human
Developmeni) aux Etats-Unis illustre les influences du genre, du poids de
naissance, du caractére monofcetal de la grossesse et de I'exposition a
la corticothérapie anténatale (CAN). Ainsi, entre 24 0/7 et 24 6/7 semaines,
la survie d’un singleton varie entre 20 % pour un garcon, de poids égal
au 5¢ percentile pour le terme et n’ayant pas bénéficié d’'une CAN, a
88 % pour une fille, de poids égal au 95¢ percentile pour le terme et
issue d’une grossesse maturée. Les mémes cas de figure sont associés a
des taux respectifs de survie sans séquelle profonde et sans séquelle
sévere de 12 % a 80 %, et de 6 % a 68 % [4]. Dans un modele a 5 para-
metres, chaque tranche supplémentaire de poids de 100 g, un sexe
féminin, une CAN et une naissance singleton sont associés a une
réduction du risque de décés ou de séquelle neurologique corres-
pondant a 'augmentation d’une semaine de gestation [5].

.1. Mortalité

La comparaison de grandes cohortes rapportées en Europe [6-8],
aux Etats-Unis [9], en Australie [10] ou au Japon [11] montre des
différences considérables en cas de naissances vivantes entre 22 0/7 et
26 6/7 semaines. Les taux de survie varient entre 0 % et 34 % a
22 semaines, 1 % et 54 % a 23 semaines, 31 % et 77 % a 25 semaines
et 59 % et 85 % a 26 semaines. La situation francaise, observée dans le
cadre de 'observatoire EPIPAGE 2, est caractérisée par I'absence de
survie a 22 et 23 semaines, une survie faible a2 24 semaines (environ
30 %), puis plus fréquente a partir de 25 semaines (59 %), ou les
différences avec les autres cohortes tendent a se réduire, sans cepen -
dant aboutir a des résultats totalement comparables a 27 semaines [12].
De nombreux facteurs contribuent a la variabilité de ces chiffres,
incluant des parameétres non modifiables (genre, poids, grossesse
monofcetale), des parameétres modifiables (les interventions anté- et
postnatales) et les caractéristiques méthodologiques des cohortes.

1.2. Morbidité

Les données relatives au devenir au long terme sont complexes a
analyser, compte tenu de ’hétérogénéité des méthodes, des définitions
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et des ages de suivi. Si 'on prend en considération les déficits séveres
(QI < 70 et/ou infirmité motrice cérébrale et/ou déficit sensoriel) et
les déficits profonds (QI < 55 et/ou état non déambulatoire et/ou
déficit sensoriel), des prévalences respectives de 9 % et 5 % sont
enregistrées a 5 ans dans le cadre de 'étude EPIPAGE menée dans
9 régions francaises en 1997, qui ne comporte cependant aucun
survivant avant 24 semaines [13]. Des données issues de travaux
conduits aux Etats-Unis [4, 14] et en Europe [15-17] indiquent
généralement des taux de survie sans séquelle sévere ou profonde
> 50 % a partir de 25 semaines. A des ages gestationnels plus faibles,
ces taux baissent fortement avec cependant d’importantes disparités
selon les sources. A un age compris entre 4 et 8 ans, le risque de
déficit sévere chute de 6 % [IC 95 : 1,7-10,3] pour chaque semaine de
gestation acquise entre 22 et 25 semaines [18].

Il. ASPECTS ETHIQUES

La confrontation de taux de mortalité et de morbidité obtenu en
population a Pincertitude pronostique a I’échelle individuelle rend
compte du dilemme moral. I’application des principes éthiques
universels (bienfaisance, non-malfaisance, autonomie et justice) est
soumise a de nombreuses interprétations autour du concept du
«meilleur intérét de 'enfant », associé a des valeurs plutot qu’a des faits
et des chiffres [19].

Ces valeurs sont soumises a des influences individuelles mais aussi
sociétales et culturelles, rendant compte de recommandations variables
de prise en charge selon les pays ou les continents. Toutes ces
recommandations distinguent un seuil d’application d’une prise en
charge palliative, un seuil de mise en ceuvre de soins intensifs et une
zone d’incertitude dans laquelle sont reconnues les différentes ap -
proches qui seront adoptées et réévaluées en fonction des carac-
téristiques de I'enfant, de ’opinion de ses parents et de positionnements
éthiques émanant de réseaux régionaux, de linstitution et des
professionnels impliqués directement dans la prise en charge de la
dyade. La zone d’incertitude est généralement comprise entre 22 0/7 et
23 6/7 aux Etats-Unis et au Canada [2], 23 0/7 et 25 6/7 en Australasie
[20], et 23 0/7 et 23 6/7 en Europe [3].

En France, les décisions dans la zone d’incertitude prennent
également en considération les dispositions de la loi du 22 avril 2005,
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qui précise que « les actes médicaux ne doivent pas étre poursuivis par
une obstination déraisonnable ». Ce concept couvre non seulement les
soins déployant des techniques sophistiquées, mais aussi « les soins
disproportionnés ou n’ayant d’autre effet que le seul maintien artificiel
de la vie » [21]. Un consensus a identifié la zone d’incertitude corres-
pondant aux naissances entre 24 0/7 et 25 6/7 [22, 23].

ll. SOINS PRENATAUX AUX LIMITES DE LA VIABILITE

Les recommandations que I'on peut formuler reposent sur des
études quantitativement et qualitativement limitées. De nombreux
travaux réalisés dans les années 1970 et 1980 ne pouvaient inclure ces
ages gestationnels, considérés a I’époque comme non viables. Ceux
menés ultérieurement manquent souvent de puissance pour apprécier
avec fiabilité lefficacité des traitements testés.

La plupart des réseaux recommandent que toute naissance aux
limites de la viabilité se produise dans un établissement de type 3,
disposant d’une expertise avancée en médecine materno-feetale et du
niveau le plus élevé en soins intensifs néonataux. La rédaction de
protocoles est également incitée, de maniére a clarifier les processus de
consultation ou de transfert, les indications des interventions
obstétricales et la prescription des médicaments potentiellement utiles.

I1I.1. Transfert in utero

Lanticipation permet une meilleure préparation de la famille par
la rencontre des différents membres de I'équipe périnatale, qui seront
mieux repérés [24]. De plus, elle évite un transfert postnatal, associé a
une mortalité-morbidité supérieure [8, 25-28].

Cependant, le transfert dans un établissement de type 3 ne signifie
pas que, au moment méme ol il se produit, des soins de type curatifs
soient systématiquement envisageables pour le nouveau-né.

La comparaison des cohortes britanniques EPICure 1 (1995) et
EPICure 2 (2006), portant sur des nouveau-nés de terme compris entre
22 et 25 semaines, montre une augmentation massive (44 %) du recours
aux soins intensifs entre les deux périodes, associée a une amélioration
de la survie, de 39 % a 52 %. Le taux stable de séquelles séveres a
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3 ans (18 % wversus 19 %), néanmoins, se traduit dans I’absolu par un
nombre plus élevé de patients atteints [6].

Le taux de naissances dans un centre de type 3 est modeste dans
I’étude EPICure 2, de 'ordre de 58 % [29]. En Suéde, un taux de 75 %
est rapporté dans la cohorte EXPRESS (2004-2007) de nouveau-nés a
de termes compris entre 22 et 26 semaines [8], ce qui n’implique pas,
pour autant, une admission systématique en unité de soins intensifs
néonataux [30]. Dans Iétat de Victoria, en Australie, 90 % des patientes
a risque d’accoucher avant 27 semaines sont prises en charge dans
4 centres spécialisés [25]. La confrontation des cohortes de 1997 et
2005 indique a 2 ans une nette réduction des séquelles séveres chez les
survivants (3,7 % versus 15,4 %), contemporaine d’une limitation
modérée de linitiation des traitements curatifs (16 % wversus 25 %,
p = 0,09) [31].

Lexpertise d’'un centre ne se résume pas a 'amélioration de la
technicité des soins. Le réseau de recherche du NICHD aux Etats-Unis
développe actuellement un outil informatique qui autorise une
prévision individuelle du risque de survie ou de séquelles sévéres ou
profondes, rapportée a la lourdeur des soins, qui se traduit par une aide
a la décision sur la nature des soins néonataux qui peut étre
raisonnablement envisagée (htips://neonatal.rti.org) [5].

lll.2. Corticothérapie anténatale

La meéta-analyse rigoureuse publiée en 1995 par Crowley [32]
établit le bénéfice de cette stratégie en termes de maturation pul-
monaire feetale, avec une diminution du risque de syndrome de
détresse respiratoire (SDR) néonatal quels que soient le degré de
prématurité, le genre et la race de I'enfant. Mais les résultats permettent
d’inscrire cette corticothérapie comme une maturation pharma-
cologique plus globale des fonctions feetales, agissant aussi sur le
systéme nerveux central et digestif.

Lactualisation de la méta-analyse en 2006 confirme les bénéfices
d’une cure prénatale unique de corticoides avec une réduction des
risques de SDR, hémorragie intra-ventriculaire cérébrale (HIVC),
entérocolite ulcéro-nécrosante et mortalité de 34 %, 46 %, 54 % et 31 %
respectivement. De plus, le traitement est associé a une probabilité
moindre d’infection materno-foetale, d’admission en réanimation et de

support ventilatoire invasif. Aucune complication maternelle n’est
observée [33].
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Lanalyse en sous-groupes de termes montre cependant que, si
débutée chez la mere a partir de 26 semaines la CAN réduit la
mortalité néonatale, THIVC et le SDR, celle-ci est sans effet pour ces
trois risques avant 26 semaines. La méta-analyse recommande donc la
cure unique a partir de 26 semaines, en ’absence de données
démonstratives avant ce terme.

La puissance de ’analyse est cependant trés limitée pour les ages
gestationnels extrémes puisque, parmi les 8 essais inclus pouvant
potentiellement recruter des patientes avant 26 semaines, un seul ayant
inclus un nombre trés limité d’enfants (49) contribue a P’élaboration des
données. La culture de tissu pulmonaire feetal humain permet
d’évoquer une réponse trés précoce a l'action des corticoides, avec
lapparition de corps lamellaires épithéliaux entre 12 et 24 semaines
[34]. Sur le plan clinique, les données observationnelles du réseau
Eunice Kennedy Shriver aux Etats-Unis suggérent également les effets
favorables de la CAN sur le risque de décés ou d’anomalie du
développement neurologique a 18-22 mois, en cas de naissance a 23
[OR 0,58 (0,42-0,8)], 24 [OR 0,62 (0,49-0,78)] et 25 [AOR 0,61 (0,50-
0,74)] semaines [35]. Un autre groupe de recherche au Japon observe
également moins de SDR [OR 0,77 (0,60-0,98)], YHIVC séveres [OR
0,49 (0,36-0,67)] et de la mortalité [OR 0,65 (0,50-0,86)] aux termes de
24-25 semaines [36], aprées CAN. Une réduction du risque de déces est
aussi patente des 22-23 semaines [OR 0,72 (0,53-0,97)]. Dans une vaste
cohorte du NICHD, la CAN augmentait « ’age gestationnel fonc-
tionnel » de 1,1, 1,2 et 1,3 semaines vis-a-vis, respectivement, des
risques de déces, déces ou séquelles profondes et déces ou séquelle de
toute gravité, en cas de naissance entre 22 et 25 SA [4]. Labsence de
corticothérapie anténatale est associée au déces, alors que son
administration est plus fréquente en cas d’échographie cérébrale
normale dans I’étude EPICure 1 [28]. Néanmoins, toutes ces données
observationnelles chez les nouveau-nés < 26 semaines n’apportent pas
la preuve formelle de efficacité pharmacologique de la molécule. La
corticothérapie anténatale, en effet, traduit souvent a un terme aussi
précoce la détermination de 1’équipe soignante a apporter des soins
curatifs a 'enfant. De plus, aucune analyse en sous-groupe de termes
n’est disponible dans le cadre de la méta-analyse portant sur les cures
multiples de CAN [37].
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11I.3. Autres soins

Le transfert in utero et la CAN ne résument pas 'ensemble des
stratégies obstétricales aux limites de la viabilité. Quelques sociétés
savantes ont émis des recommandations sur I'emploi de la tocolyse, de
lantibiothérapie en cas de rupture prématurée des membranes, de
Pantibiothérapie per-partum contre le streptocoque B, du sulfate de
magnésium pour la neuro-protection feetale et sur la réalisation du
cerclage en urgence. Les données actuellement disponibles ne
permettent pas de justifier le recours a la césarienne élective pour
améliorer le pronostic vital ou fonctionnel [1, 2.

IV. RENCONTRE DES FAMILLES PAR L'EQUIPE PERINATALE

Cette rencontre doit étre préparée par les équipes obstétrico-
pédiatriques, si possible des professionnels expérimentés, de maniére a
pouvoir formuler une proposition partagée.

Si la naissance intervient en zone d’incertitude, une discussion
loyale avec les parents est incontournable pour intégrer leurs souhaits,
s’ils le souhaitent, a la décision. Les éléments a porter a leur
appréciation comportent les données institutionnelles, régionales et
nationales, en s’efforcant d’apporter une information ouverte mais
prudente, compréhensible et adaptée a leurs besoins. Dans le cadre
d’une communication honnéte et empathique, les approximations
quant aux prédictions individuelles doivent étre abordées et les risques
de mortalité ou de handicap alternés avec les chances de survie sans
séquelle. La répétition des rencontres est parfois nécessaire, quand le
délai le permet, permettant de mirir les informations et de revenir sur
des éléments incompris ou qui ne paraissent pas intégrés. Il est
nécessaire que les échanges se concrétisent par une planification des
soins, envisageant a priori la nature des traitements proposés et
d’anticiper les réponses prévisibles du futur enfant. Ce plan n’est pas
irrévocable et pourra étre révisé selon I’évolution clinique.
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CONCLUSION

Le questionnement des limites de la viabilité est inhérent a la
pratique de la médecine périnatale, imposant de construire et
renouveler un consensus moral entre renoncement et acharnement
déraisonnable. Les recommandations sont variables selon les pays,
mais ce sont surtout les données locorégionales qui aident les
professionnels a formuler des propositions cohérentes et crédibles
auprés des familles. Les pratiques autour de I’extréme prématurité
bénéficieraient d’une meilleure documentation sur le statut de enfant,
les modalités de prise de décision et notamment la place offerte aux
parents, la progression des prises en charge individualisées de I'enfant
et de sa famille et la pratique des soins palliatifs. Ces éléments
devraient faire prochainement I'objet d’une analyse spécifique par le
groupe de travail « éthique » du projet EPIPAGE 2.
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