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Utilisation du sulfate de magnésium dans la prise en charge de I'asphyxie périnatale sévere
dans quatre hépitaux du Bénin
Use of magnesium sulphate in the management of severe perinatal asphyxia
in four hospitals in Benin
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RESUME

Introduction : 'asphyxie périnatale est la 3°™ cause de mortalité néonatale dans les pays en déve-
loppement. Son pronostic sévére et I'absence du traitement par I'hypothermie contrélée ont amené
les auteurs a étudier la faisabilité et I'efficacité du protocole de sulfate de Magnésium (MgS04) dans
la prise en charge de I'asphyxie périnatale sévéere au Bénin.

Patients et méthodes : il s’agissait d’une étude transversale descriptive et analytique conduite sur la
période du 1°" avril au 31 juillet 2017. Ont été inclus tous les nouveau-nés a terme présentant une
asphyxie périnatale au grade 2 ou 3 de Sarnat dans quatre unités de néonatalogie au Bénin. Tous les
nouveau-nés ont recu du MgSO4. Les variables étudiées étaient I’'dge a I'admission, le respect du
protocole de MgSO4 (premiére dose administrée avant la 6™ heure de vie, a la posologie de
250mg/kg en une prise quotidienne en intraveineuse lente sur une heure, sur une durée de trois
jours), 'efficacité sur I'état neurologique selon le respect du protocole, les effets indésirables, la |éta-
lité.

Résultats : ont été colligés 94 cas d’asphyxie périnatale sévere dont 71 cas (75%) au grade 2 de Sar-
nat. L'age médian a I'admission était de 60 minutes (5minutes - 3jours). Le protocole a été respecté
dans 69% des cas (n=65 cas). La durée médiane d’hospitalisation était de cing jours et la |étalité de
17% (n=16). Aucun effet indésirable lié au traitement n’a été observé. L’état neurologique des nou-
veau-nés chez qui le protocole de MgS04 était respecté était statistiquement meilleur (p=0,00005) a
celui des autres a la sortie de I’h6pital. La méme différence statistique a été observée avec les 33
nouveau-nés revus a un mois de vie (p=0,001). Aucune différence significative entre les deux groupes
n’a été notée par rapport a la létalité (p=0,1603).

Conclusion : Cette étude préliminaire a montré des résultats encourageants avec le respect du pro-
tocole de MgSO4 dans 69% des cas et I'amélioration de I'état neurologique chez les nouveau-nés
correctement traités.

Mots clés : Asphyxie périnatale, nouveau-né a terme, sulfate de magnésium, Bénin.

SUMMARY

Introduction: perinatal asphyxia is the 3™ leading cause of neonatal mortality in developing coun-
tries. The objective of this study was to investigate the feasibility and efficacy of the Magnesium sul-
fate (MgS04) protocol in the management of severe perinatal asphyxia in Benin.

Methods: this was a transversal, descriptive and analytical study conducted from April 1 to July 31,
2017. All newborns with PNA grade 2 or 3 of Sarnat in four neonatal units of Benin were included. All
newborns were given MgS04. The variables studied were: age on admission, compliance with the
MgS04 protocol (first dose administered before the 6 th hour of life, at the posology of 250mg/kg as
a daily intravenous dose during one hour over a period of three days) the efficacy on the neurological
status, and adverse effects of MgS04.

Results: a total of 94 cases of severe perinatal asphyxia were collected, including 71 grade 2 cases
(75%) on Sarnat classification. The median age on admission was 60 minutes (5minutes-3days). The
protocol was complied with in only 69% of cases (n = 65 cases). The median duration of hospitaliza-
tion was five days and the lethality was 17% (n = 16). There were no treatment-related adverse ef-
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fects. The neurological status of the newborn group in whom the MgS04 protocol was respected was
statistically better (p = 0.00005) than that of the others at hospital discharge. The same statistical
difference was observed with the 33 newborns reviewed at 01 months of life (p = 0.001). However,
there was no significant difference between the two groups regarding lethality (p = 0.1603).
Conclusion: This preliminary study has shown encouraging results but efforts remain to be made for
the availability of MgS04 and the monitoring of treated neonates.

Key words: Perinatal asphyxia, term newborn, magnesium sulfate, Benin.

INTRODUCTION

Selon I'Organisation Mondiale de la Santé
(OMS), 3% des 120 millions de nouveau-nés
qui naissent chaque année ont besoin d’étre
réanimés du fait d’'une asphyxie, et environ
900.000 d’entre eux meurent des suites de
I'asphyxie [1]. L'asphyxie périnatale avait une
incidence de 4,5% au Centre National Hospita-
lier Universitaire de Cotonou et y représentait
la deuxieme cause de décés des nouveau-nés
[2,3]. U'asphyxie entraine une défaillance mul-
ti-viscérale pouvant soit étre fatale, soit con-
duire a une encéphalopathie anoxo-
ischémique [4]. Lefficacité de I’'hypothermie
contrélée débutée avant la 6™ heure de vie
chez les nouveau-nés a terme a été démon-
trée par plusieurs études dans la réduction
des séquelles neurologiques et reste le seul
traitement neuroprotecteur efficace [5,6]. Son
application demande un respect rigoureux des
criteres cliniques et encéphalographiques qui
sont difficiles a observer dans les conditions
de travail au Bénin [7]. Récemment |'efficacité
du sulfate de magnésium dans la réduction
des séquelles neurologiques de I'asphyxie
périnatale a été rapportée [8,9]. La sévérité de
I'affection et I'absence de I’"hypothermie con-
trolée ont amené les auteurs a étudier la fai-
sabilité et I'efficacité du sulfate de magnésium
dans I'amélioration du pronostic neurologique
a court terme des nouveau-nés atteints
d’asphyxie périnatale sévere dans quatre uni-
tés de néonatologie du Bénin.

PATIENTS ET METHODES

Il s’agissait d’'une étude transversale a visée
descriptive et analytique qui a été conduite du
1°" avril au 31 juillet 2017. L'étude avait été
réalisée dans les unités de néonatologie du
CNHU de Cotonou, du Centre Hospitalier Uni-
versitaire de la Mere et de I'Enfant Lagune
(CHU-MEL) de Cotonou, du Centre Hospitalier
Universitaire Départemental Ouémé-Plateau
(CHUD-OP) de Porto-Novo et de I'Hépital de
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Zone de Kandi. La population d’étude était
constituée des nouveau-nés admis pour une
asphyxie périnatale avec un score d’Apgar < 3
a la premiére minute ou < 7 a la 5™ minute
ou de notion de réanimation a la naissance et
présentant des signes d’encéphalopathie
anoxique de grade 2 ou 3 de Sarnat [10].
N’étaient pas inclus dans cette étude, les nou-
veau-nés prématurés ou présentant un syn-
drome polymalformatif ou une méningite ou
une encéphalopathie hyperbilirubinémique.
Tous les nouveau-nés inclus avaient bénéficié
de sulfate de magnésium. Le protocole du
sulfate de magnésium était respecté lorsque la
premiére dose était administrée avant la 6™
heure de vie au nouveau-né, a la posologie de
250mg/kg en une prise quotidienne en intra-
veineuse lente sur une heure, dilué avec 20 ml
du sérum glucosé 5% et sur une durée de trois
jours. Les variables étudiées étaient I'age a
I’admission, le sexe, le respect du protocole du
sulfate de magnésium, les effets indésirable,
I’état neurologique des nouveau-nés a la sor-
tie de I'hopital et a un mois de vie, la létalité.
Les données ont été analysées grace au logi-
ciel EPI INFO version 3.4 .5. Le test de Chi® de
Pearson a été utilisé avec un seuil de significa-
tivité p < 0,05.

RESULTATS
e Caractéristiques cliniques des nouveau-
nés

Au total 94 nouveau-nés étaient inclus dans
I’étude. Parmi eux 67% étaient nés a la mater-
nité des sites des unités de néonatologie. La
majorité des nouveau-nés était admise dans
les différentes unités de néonatologie avant la
6°m heure de vie (85%). Le délai médian
d’admission était de 60 minutes avec des ex-
trémes de cing minutes et de trois jours. La
sex ratio était de 2,1. Le score d’Apgar a la
58Me minute était en moyenne de 4,7. La durée
moyenne de réanimation était de 7,1 minutes
+ 3,96 avec des extrémes de deux et 15 mi-
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nutes. Selon le grade de Sarnat, 71 nouveau-
nés étaient au grade 2 soit 75%. Sur le plan
respiratoire, 69 nouveau-nés (73,4%) étaient
en détresse avec un score de Silverman infé-
rieur a 5 chez 85% d’entre eux.

e Respect du protocole de sulfate de ma-
gnésium
La premiere dose de sulfate de magnésium
était administrée avant la 6™ heure de vie
chez 80% des nouveau-nés (n=75). L'age mé-
dian des nouveau-nés a l'administration de
cette 1% dose était de 4 heures avec des ex-
trémes de 25 minutes et trois jours et le délai
moyen d’administration était de 2 heures
aprés admission avec des extrémes de 30 mi-
nutes et 59 heures. La dose de 250 mg/kg/j
était respectée dans 92% des cas (n=87). Les
03 jours de sulfate de magnésium était res-
pecté chez 80 nouveau-nés (85%) ; les 14 nou-
veau-nés restants n’ayant pas recu les 3 doses
I’étaient pour cause de déceés (10 cas) ou de
sortie contre avis médical (04 cas). En tenant
compte du délai d’administration de la pre-
miére dose, de la posologie et de la durée du
traitement, le protocole était respecté chez
69% des nouveau-nés (n=65). Aucun effet
indésirable n’a été notifié, notamment une
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hypoventilation ou une hypotension sur le
suivi du temps de recoloration, la tension ar-
térielle n’étant pas prise, faute de tensiometre
adapté.

e Evolution des nouveau-nés sous sulfate
de magnésium

La durée moyenne d’hospitalisation était de
cing jours avec des extrémes de un et 28
jours. Les nouveau-nés décédés étaient au
nombre de 16, 12 de grade 3 et 4 de grade 2
de Sarnat, soit une létalité de 17%. Sur les 78
nouveau-nés examinés a la sortie, 27 avaient
un état neurologique anormal. Les anomalies
neurologiques constatées étaient une hypoto-
nie axiale exagérée chez tous les 27 nouveau-
nés et une perturbation des réflexes ar-
chaiques dans 14 cas. Au cours du suivi a un
mois de vie, 33 nouveau-nés étaient revus soit
42,3% des nouveau-nés sortis de [I'hopital.
Parmi eux, 28 avaient un examen neurolo-
gique normal et cinqg une hypotonie axiale
modérée isolée. Selon le respect ou non du
protocole du sulfate de magnésium, la compa-
raison de I'état neurologique des nouveau-nés
a la sortie de I'hopital et a un mois de vie
montrait une différence statistiquement signi-
ficative (tableau I).

Tableau | : Comparaison de I’état neurologique des nouveau-nés selon le respect du protocole a la

sortie de I’hopital et a 1 mois de vie

Protocole Mg2+

Protocole Mg2+

Respecté non respecté p
A la sortie de I’hopital
Etat neurologique Normal 44 08 0,00005
Etat neurologique anormal 10 16
A un mois de vie
Etat neurologique normal 24 04
Etat neurologique anormal 01 04 0,001
DISCUSSION 6 heures de vie a 'admission. Cet age médian

Cette étude a été réalisée dans le but de con-
firmer la faisabilité et I'efficacité du sulfate de
magnésium dans la prise en charge de
I'asphyxie périnatale sévere dans les condi-
tions de travail du Bénin, un pays de I’Afrique
au sud du Sahara. Elle a montré que I'age mé-
dian a I'hospitalisation des nouveau-nés souf-
frant d’asphyxie périnatale était de 60 mi-
nutes (cing minutes a trois jours) et que la
majorité des nouveau-nés, 85% avait moins de
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est voisin de celui de 1,2 heure, rapporté au
Congo Brazzaville en 2016 et nettement infé-
rieur a celui de 35 heures de vie, rapporté au
Nigeria en 2011 [11,12]. L'asphyxie périnatale
constitue une urgence thérapeutique et le
délai d’admission en néonatologie des nou-
veau-nés qui en sont atteints devrait étre le
plus court possible car I'dge a I'administration
de la 1% dose du sulfate de magnésium est
déterminant. Le nouveau-né de sexe masculin
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était plus concerné avec une sex ratio de 2,1.
Ce résultat est similaire a celui d’autres au-
teurs [2,12-14]. Le sexe masculin semble aug-
menter de 50% le risque d’asphyxie périnatale
[15]. Les hormones sexuelles notamment les
cestrogénes seraient protecteurs contre les
|ésions anoxo-ischémiques [16]. Le score
d’Apgar a la 5™ minute était en moyenne de
4,7. Il est proche de celui rapporté par
d’autres études portant sur des nouveau-nés
traités avec du sulfate de magnésium [9,17].

La cotation d’Apgar est I'élément descriptif
simple et disponible pour le diagnostic de
I'asphyxie périnatale en Afrique [13,18]. Ce
score est mal apprécié en cas d’urgence a la
naissance. Il est alors utilisé pour prendre en
compte la minute d’or, des éléments
d’appréciation simplifiée de I'adaptation a la
vie extra utérine : cri, respiration et battement
du cordon. Lorsque le nouveau-né crie et res-
pire I'adaptation a la vie extra utérine est
bonne ; I'absence du crie, de la respiration et
du rythme cardiaque ou du pouls indique une
réanimation du nouveau-né [19]. La premiere
dose de sulfate de magnésium doit étre admi-
nistrée au nouveau-né souffrant d’asphyxie
périnatale avant la 6™ heure de vie [9, 20]. La
mort neuronale tardive responsable des sé-
qguelles neuro-développementales liées a
I'asphyxie périnatale sévere survient a partir
de la 6°™ heure de vie et est limitée avec
I’administration de la 1% dose de sulfate de
magnésium avant la 6™ heure de vie [21]. Or
le délai médian d’administration de la 1°¢
dose du sulfate de magnésium était de deux
heures avec des extrémes de 30 minutes et 59
heures. Ce délai parait long vu 'urgence que
constitue la prise en charge de I'asphyxie péri-
natale sévere par le sulfate de magnésium. Ce
retard était di a une dégradation de I'état
neurologique d’un nouveau-né au grade 1 et a
la non disponibilité du sulfate de magnésium.
Une sensibilisation permanente du personnel
de santé sur la disponibilité du sulfate de ma-
gnésium peut réduire ce retard. La dose de
250 mg/kg de poids était respectée dans 92%
des cas.

Dans la plupart des études randomisées, la
dose de 250mg/kg de poids a été utilisée et a
permis d’obtenir une magnésémie comprise
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entre 0,7 et 1,3 mmol/L nécessaire a l'effet
neuroprotecteur du sulfate de magnésium
[21, 22]. Il s"avere donc important de la res-
pecter pour une prise en charge adéquate de
I'asphyxie périnatale sévere. La durée recom-
mandée du traitement de trois jours était
respectée chez 85% des nouveau-nés, soit
chez tous les nouveau-nés sauf ceux qui
étaient décédés ou sortis contre avis médical.
Le taux du glutamate reste élevé dans le li-
quide cérébrospinal des nouveau-nés présen-
tant une asphyxie périnatale sévere dés les
premiéres heures de vie et ce jusqu’au 3™
jour de vie. Afin de réduire les séquelles neu-
rologiques liées a I'asphyxie périnatale,
I"administration du sulfate de magnésium doit
&tre maintenue jusqu’au 3%™ jour de vie [21-
23]. Le protocole du sulfate de magnésium
était respecté aussi bien dans les hopitaux
universitaires que celui de district. Cela nous
suggere de le diffuser aux autres hopitaux du
Bénin et de sensibiliser les soignants a transfé-
rer a temps tout nouveau-né souffrant
d’asphyxie dans une unité de néonatologie
pour une prise en charge adéquat. Aucun effet
indésirable n’avait été notifié dans la présente
étude comme dans plusieurs études réalisées
avec la dose de 250mg/kg de sulfate de ma-
gnésium administrée sur 60 minutes
[17, 20, 24].

Par contre des études réalisées avec des doses
plus élevées de 'ordre de 400 mg/kg de poids,
administrées en intraveineuse sur 10 a 30
minutes ont retrouvé une hypotension arté-
rielle et une hypoventilation, justifiant une
assistance respiratoire avec intubation asso-
ciée a I'administration de la dopamine [10, 24,
25]. La présente étude a permis de constater
comme dans d’autres études que les nouveau-
nés chez qui le protocole de sulfate de magné-
sium était respecté avaient un meilleur état
neurologique a la sortie de [I’hopital
(p=0,00005) et a un mois de vie (p=0,001) [9,
20, 26]. Ceci est indicatif de ['utilité du sulfate
de magnésium dans la prise en charge de
I’asphyxie périnatale sévére. Le taux de déces
des nouveau-nés souffrant d’asphyxie périna-
tale était de 17%. Certaines études ont pu
retrouver des taux de létalité plus bas de 10 et
6% [10, 20]. L'apport du sulfate de magnésium
dans la réduction de la mortalité néonatale
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liée a I'asphyxie périnatale n’est pas confirmé.
Dans ces conditions il est préférable d’axer la
lutte contre I'asphyxie périnatale sur la pré-
vention, en traitant les causes, en dépistant
I"asphyxie au cours du travail d’accouchement
grace au partogramme et en assurant la réa-
nimation du nouveau-né en salle de naissance
grace a la méthode «helping babies breathe»
[19].

CONCLUSION

L'utilisation de sulfate de magnésium dans la
prise en charge de I'asphyxie périnatale sévére
est faisable dans les unités de néonatologie du
Bénin avec |'administration de la premiére
dose avant I'dge de 6 heures de vie chez 80%
des nouveau-nés, une dose correcte de 250
mg/kg de poids en perfusion de 60 minutes
chez 92% et sur une durée de 3 jours chez 85%
d’entre eux. Elle permet une amélioration de
I’état neurologique lorsque le protocole était
respecté. Le traitement par le sulfate de ma-
gnésium peut étre proposé dans la prise en
charge de 'asphyxie périnatale sévere dans les
pays de I’Afrique au sud du Sahara lorsque la
prévention a échoué.
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